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Introduction

« Save brains. Save money. Change lives. »(1)

« Sauvez des cerveaux. Economisez de I'argent. Changez des vies. »

Etant donné sa localisation, un AVC peut avoir de profondes conséquences sur notre autonomie.
Les répercussions sur les capacités physiques et les fonctions mentales peuvent étre gravissimes.
La thrombectomie mécanique (TM) est un traitement de I'AVC qui peut changer la donne. Elle
change le pronostic des patients aprés un AVC. Elle réduit considérablement le risque de handicaps
tels que la paralysie, la déficience visuelle et les difficultés de communication.(2) Elle est également
extrémement rentable. En effet, le déploiement complet de la thrombectomie pourrait permettre au
Royaume-Uni d'économiser 73 millions de livres par an, en réduisant la demande de services de

réadaptation et de soutien communautaire.(3)

Toutefois, la TM n'est actuellement pas disponible pour tous ceux qui en ont besoin (il n'y a
qu’environ 10% de tous les patients victimes d'un AVC qui en bénéficient). Le traitement est soumis
a une inégalité d’accés en fonction du lieu de domicile des patients. En 2020/2021, pres de 80% des
patients (soit 5 889 personnes) en Angleterre qui avaient besoin d'une thrombectomie n'en ont pas

bénéficié.

Malgré les importants efforts des médecins, des infirmiéres, des ambulanciers et de leurs équipes
spécialisées dans les AVC pour étendre la TM a davantage de patients, I'offre est inégale en raison
des difficultés liées aux parcours et au manque de personnel ainsi qu’aux problémes de financement
des immobilisations. La possibilité de bénéficier d'une TM dépend actuellement du lieu de résidence

et du moment ou le patient subit son AVC.

L'accés a la TM 24h/24 et 7j/7 est essentiel pour réduire le handicap aprés un AVC et son
déploiement pourrait permettre de répondre au probleme de I'inégalité d’accés aux soins. La lutte
contre les inégalités d’acces en matiere de santé est une priorité essentielle pour le gouvernement
anglais et le NHS. L'accés universel a la TM en Angleterre permettrait a 1 600 personnes de plus
d'étre indépendantes aprés un AVC chaque année, et a des milliers d'autres de vivre avec moins de
handicaps. Avec le soutien et les ressources adéquats, les services d'aide aux victimes d'AVC

pourraient transformer l'accés a ce traitement.(4)
En 2019, la National Health Service (NHS) England s'est engagé a déployer completement la TM

d'ici 2022, reconnaissant les énormes avantages de ce traitement pour les patients et notre service

de santé. Pourtant, les taux actuels ne sont que de 2,8% en Angleterre, loin des 10% nécessaires.(3)
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Le mandat 2022-2023 de la NHS fait de I'amélioration de l'accés a la TM une priorité essentielle
cette année, et les sept régions de la NHS England procedent actuellement & des examens de la
gualité de la TM afin d'identifier les domaines a améliorer au niveau local. La TM est également un
aspect essentiel du plan directeur de la NHS England pour I'amélioration des services pour les AVC
dans tout le pays (National Stroke Service Model). « Plus aucun patient ayant besoin d'une TM ne
doit étre oublié d’ici 2029 », déclare-t-on a la NHS.(5)

Pour cela, de nombreux défis apparaissent. Il y a un réel besoin de personnel, de financement ou
encore de ressources nécessaires pour y parvenir, ainsi que de la participation de I'ensemble de la
communauté de la prise en charge de I'AVC (professionnels, chercheurs, patients et leurs familles

et industriels). C’est un véritable enjeu politique et de santé publique qui se dresse outre-Manche.

La présente thése porte sur les défis et les opportunités que soulévent la prise en charge de la TM
en Angleterre. Dans une premiére partie, nous nous attarderons sur le contexte de la pathologie, sa
prise en charge et les enjeux économiques et sociaux que cela souléve. Nous détaillerons les

évolutions techniques et économiques que représente la TM dans le systeme de santé britannique.
Dans une seconde partie, nous verrons que de nombreux défis se posent face a la prise en charge

de la TM en Angleterre et qu’il est possible d’y répondre grace a de nombreuses opportunités qui

s’offrent au systéme de santé et aux décideurs anglais.
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l. Etat de I’art sur la thrombectomie mécanique

A. Lathrombectomie mécanigue : contexte et importance du sujet

1) Lamaladie et son fardeau

a) L’accident vasculaire cérébral

L’AVC se caractérise par une lésion soudaine du cerveau qui se produit lorsque I'approvisionnement
en sang d’'une partie du cerveau est coupé. Sans cet approvisionnement en sang, les cellules du
cerveau peuvent étre endommagées ou détruites en seulement quelques minutes. Il existe deux
types d’AVC : 'AVC ischémique et 'AVC hémorragique.(6)

L’AVC ischémique est causé par un blocage dans les
vaisseaux sanguins qui irriguent le cerveau a cause d’'un
thrombus (Figure 1 (7)). Il représente environ 87% des
cas. Les dépbts graisseux tapissant les parois des
vaisseaux, appelés athérosclérose, sont la principale
cause d'AVC ischémique. Les amas graisseux peuvent
provogquer deux types d'obstruction :

- Une thrombose cérébrale: un thrombus se
développe au niveau de la plague graisseuse dans
le vaisseau sanguin.

- Une embolie cérébrale : un thrombus se forme a

un autre endroit du systéme circulatoire,

généralement le coeur et les grosses artéres de la
partie supérieure de la poitrine et du cou. Une partie Figure 1 : Schématisation de 'AVC ischémique
du thrombus se détache, pénétre dans la circulation sanguine et voyage a travers les
vaisseaux sanguins du cerveau jusqu'a ce qu'il atteigne des vaisseaux trop petits pour le
laisser passer. L'une des principales causes d'embolie est une fibrillation auriculaire. Il peut
provoquer la formation de thrombus dans le cceur, leur délogement et leur déplacement vers

le cerveau.(8)

L’AVC hémorragique représente environ 13% des cas. Il est causé par un vaisseau affaibli qui se
rompt et saigne dans le cerveau environnant. Le sang s'accumule et comprime le tissu cérébral
environnant. Deux types de vaisseaux sanguins affaiblis provoquent généralement un AVC

hémorragique : les anévrismes et les malformations artérioveineuses (MAV). Une MAV est une
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maladie des petites artéres liee a des facteurs de risque vasculaires dont principalement
I'hypertension artérielle. N'importe lequel de ces vaisseaux peut se rompre et provoquer une
hémorragie cérébrale. Un anévrisme est quant a lui une dilatation anormale de la paroi artérielle. S'il

n'est pas traité, I'anévrisme continue de s'affaiblir jusqu'a ce qu'il se rompe.(9)

Il arrive que l'accident ne dure que quelques secondes ou minutes : on parle alors d’accident
ischémique transitoire (AIT). Il s’agit d’'un « AVC d’avertissement » qui peut se produire avant un
AVC majeur. lls surviennent lorsque le flux sanguin dans une artére cérébrale est brievement bloqué
ou réduit par la présence d’'un thrombus. Les symptédmes d’'un AIT sont semblables & ceux d’'un
AVC. Une personne souffrant d’'un AIT est 9,5 fois plus susceptible de faire un AVC : il s’agit donc

d’'une urgence médicale. (9)

Plusieurs facteurs de risque de I’AVC ont maintenant été identifiés : 'hypertension artérielle (HTA),
la fibrillation atriale, le diabéte, I'hypercholestérolémie, le tabagisme, la surcharge pondérale, I'abus

d’alcool ou encore la sédentarité.(8)
Dans le cadre de cette thése, nous nous intéresserons exclusivement aux AVC ischémiques.

b) Fardeau de |la maladie

Le cerveau est un organe extrémement complexe qui contrdle diverses fonctions du corps. Si un
AVC survient et que le flux sanguin ne peut atteindre la région qui contréle une fonction corporelle
particuliere, cette partie du corps ne fonctionnera pas comme elle le devrait. Les effets d'un AVC
dépendent de plusieurs facteurs, dont principalement de I'emplacement de I'obstruction et la quantité
de tissu cérébral affectée. Cependant, comme un c6té du cerveau contrdle le cété opposé du corps,
un AVC affectant un coté entrainera des complications neurologiques du cété opposé du corps. Les

principaux symptomes sont les mémes, quel que soit le type d’AVC.(10)

Si'AVC survient dans le coté gauche du cerveau, le c6té droit du corps sera affecté, produisant tout
ou partie des effets suivants :

- Paralysie du coté droit du corps (hémiparésie ou hémiplégie)

- Probléemes d'élocution, de langage (apraxie de la parole, aphasie)

- Troubles de la déglutition (dysphagie)

- Perte d’'un c6té du champ visuel (hémianopsie)

- Troubles cognitifs
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Si'AVC survient dans le coté droit du cerveau, le coté gauche du corps sera affecté, produisant tout
ou partie des effets suivants :

- Paralysie du c6té gauche du corps (hémiparésie ou hémiplégie)

- Difficulté a reconnaitre des visages (prosopagnosie)

- Syndrome pseudobulbaire avec des éclats d’émotion

- Perte d’'une moitié du champ visuel (hémianopsie)

- Troubles cognitifs

Lorsqu'un AVC survient dans le tronc cérébral, selon la gravité de la blessure, il peut affecter les
deux cbtés du corps et peut laisser une personne dans un paralysie presque compléte : le patient

est généralement incapable de parler ou de réaliser un mouvement sous le cou.

Act {7:%18 and call 999.

A%

Facial Arm Speech Time
weakness  weakness  problems  to call 999

Figure 2 : « Act FAST » (agir VITE) en connaissant les symptdomes de 'AVC

L'AVC est une urgence médicale. Le test « FAST » (VITE en francais) (Figure 2 (11)) permet de

reconnaitre les signes les plus courants :

« Facial weakness » = Visage paralysé : difficulté pour sourire, la bouche ou les yeux sont
tombants

-« Arm weakness » = Inertie d’'un membre : impossibilité de lever les bras

-« Speech problems » = Trouble de la parole : manque de clarté dans les paroles

-« Time to call » = C’est une urgence, il faut faire appel au secours. Chaque minute qui passe

suite a un AVC, ce sont deux millions de neurones détruits dans le cerveau.(3)

Le test FAST aide a repérer les trois symptdmes les plus courants de I'AVC mais il existe d'autres
signes a toujours prendre au sérieux, comme :
- Une faiblesse ou un engourdissement soudain d'un c6té du corps, y compris les jambes, les
mains ou les pieds,

- Une difficulté a trouver des mots ou a parler avec des phrases claires,
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- Une vision floue soudaine ou perte de la vue dans un ou les deux yeux.

- Une perte de mémoire soudaine, une confusion, des étourdissements ou une chute
soudaine,

- Un mal de téte soudain et intense.(9)

2) Prévalence et prise en charge des AVC

a) Prévalence des AVC

Dans le monde, 'AVC est la deuxiéme cause de mortalité (la quatriéme dans les pays industrialisés),
la deuxiéme cause de démence (aprés la maladie d’Alzheimer) et la premiére cause de handicap
moteur acquis chez I'adulte.(12) Toutes les six secondes, une personne dans le monde est victime
d'un AVC. L'AVC frappe toutes les cing minutes au Royaume-Uni. Cela peut arriver a n'importe qui,

de n'importe quel age et a n'importe quel moment.(3)

L'expression « Time is brain » souligne le fait que le tissu nerveux humain est rapidement perdu au
fur et @ mesure que I'AVC progresse et qu'une évaluation et une prise en charge urgente sont
nécessaires. Le nombre moyen de neurones dans le cerveau humain est de 86 milliards. Chez les
patients subissant un AVC ischémique aigu typique a gros vaisseau, 120 millions de neurones, 830
milliards de synapses et 714 km de fibres myélinisées sont perdus chaque heure. Chaque minute,
1,9 million de neurones, 14 milliards de synapses et 12 km de fibres myélinisées sont détruits. Par
rapport au taux normal de perte de neurones dans le vieillissement du cerveau, le cerveau atteint

d’AVC ischémique vieillit de 3,6 ans par heure sans traitement. (13)

L'Angleterre compte environ 125000 admissions pour AVC par an.(14) Les AVC peuvent survenir
tout au long de la vie mais l'incidence augmente fortement avec I'age (le taux d’'incidence double
tous les dix ans aprés 55 ans). L’age moyen de survenue des AVC est de 70 ans chez 'homme et
de 75 ans chez la femme et I'incidence est maximale (12 a 20 cas pour 1000) chez les patients entre
75 et 84 ans.(15) L’association Stroke Alliance For Europe (SAFE) a estimé qu’en Europe une
augmentation de 34% du nombre d’AVC serait observée entre 2015 et 2035.(16)

b) Diagnostic

Lorsque I'on soupgonne un AVC, le patient sera emmené dans un hdpital doté d'une unité
spécialisée dans les AVC. A son arrivée a I'hopital, il passera des tests pour confirmer qu'il a eu un
AVC et le bon traitement d'urgence sera mis en place. Au plus vite 'AVC est diagnostiqué et traite,

au mieux sera le rétablissement du patient.
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Les médecins effectuent des tests pour confirmer I'AVC mais également des tests et des contrbles
pour les problémes de santé qui pourraient provoquer un AVC. On pourrait citer par exemple des
tests de tension artérielle, un électrocardiogramme (ECG), un dosage de cholestérol ou de glycémie.
Suivant les résultats, un traitement pourrait étre mis en place afin de réduire les risques d'avoir un
autre AVC.

Pour évaluer la sévérité dans 'AVC ischémique, les équipes médicales font le plus souvent appel a
I'échelle du NIHSS (National Institutes of Health Stroke Scale). Cette échelle évalue le niveau de
conscience, les mouvements extra oculaires, le champ de vision, le fonctionnement des muscles
faciaux, la force des extrémités, le fonctionnement sensoriel, la coordination (ataxie), le langage
(aphasie), le discours (dysarthrie) et I’'hnéminégligence (négligence, oubli) :(17)

- Score compris entre 1 et 4 : AVC mineur

- Score compris entre 5 et 15 : AVC modéré

- Score compris entre 15 et 20 : AVC sévere

- Score supérieur a 20 : AVC grave

Le patient passe ensuite une scintigraphie cérébrale, si possible, dans I'heure qui suit son arrivée a
I'ndpital. L'analyse peut montrer si 'AVC est d0 & un thrombus ou & une hémorragie. Deux principaux
types d'analyse sont utilisés :

- Une tomodensitométrie (CT scan)

- Une imagerie par résonance magnétique (IRM)

Pour limiter les différences d’interprétation des images révélatrices de l'ischémie cérébrale dans la
région de l'artére cérébrale moyenne ou artére sylvienne, il existe un score standardisé dit
ASPECTS (Alberta Stroke Program Early CT Score) (Figure 3 (18)). Ce score sur dix points consiste
a comptabiliser les hypodensités dans la région sylvienne segmentée en dix territoires comme
présentés dans la figure 3. En cas d’occlusion, une hypodensité est observée au niveau du territoire
artériel non perfusée et une hyperdensité au sein de I'artére occluse lié a la présence d’un thrombus.
Dans les territoires, I'absence d’hypodensité équivaut a 1 et la présence d’une hypodensité a 0. Un
score de 0 correspond donc a une hypodensité totale du territoire de I'artere cérébrale moyenne. Un
score inférieur ou égal a 7 est généralement annonciateur d’'un pronostic péjoratif en termes de

handicap résiduel.(18)
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Figure 1: ASPECTS study form

A=anterior circulation; P=posterior circulation; C=caudate; L=lentiform; IC=internal capsule; I=insular ribbon; MCA=middle cerebral artery; M1=anterior MCA
cortex; M2=MCA cortex lateral to insular ribbon; M3=posterior MCA cortex; M4, M5, and M6 are anterior, lateral, and posterior MCA territories immediately
superior to M1, M2, and M3, rostral to basal ganglia.

Subcortical structures are allotted 3 points (C, L, and IC). MCA cortex is allotted 7 points (insular cortex, M1, M2, M3, M4, M5, and M6).

Figure 3 : Score ASPECTS

L’autonomie fonctionnelle des patients est Modified Rankin Scale (MRS)

0 No symptoms

No significant disability, despite symptoms; able to perform all

Scale) (Figure 4 (19)). Elle est généralement usual duties and activities

2 Slight disability; unable to perform all previous activities but
able to look after own affairs without assistance

méme score a 3 mois et parfois 6, 12 et 24 3 Moderate disability; requires some help, but able to walk with-

out assistance

Moderately severe disability; unable to walk without assistance

traduite par I'échelle mRS (modified Rankin

-

évaluée avant traitement et comparée au

mois en fonction des études. Un score mRS 4

inférieur ou égal a 2 permet de considérer le and unable to attend to own bodily needs without assistance
) o 5 Severe disability; bedridden, incontinent, and requires constant
patient comme indépendant (on parle de mRS nursing care and attention

0-2). La mortalité & 90 jours est définie par un & Death

score mRS de 6. Figure 4 : Echelle des scores mRS

c) Traitement par thrombolyse intraveineuse

Certaines personnes victimes d'un AVC ischémique sont éligibles & un médicament thrombolytique.

Le médicament vise a lyser le thrombus et & permettre la recanalisation de I'artére cérébrale.

Les deux médicaments les plus utilisés sont I'alteplase et la tenecteplase. Ce sont des activateurs
tissulaires recombinant du plasminogéne (rt-PA). La tenecteplase, variant génétiguement modifié de
l'alteplase, a une spécificité accrue pour la fibrine, une plus grande résistance a l'inactivation par

son inhibiteur endogéne, une demi-vie plus prolongée et est administrée par bolus.(20) .

Pour la plupart des patients, la thrombolyse doit étre administrée dans les quatre heures et demie

suivant le début des symptémes de I'AVC. Dans certaines circonstances, les médecins peuvent
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décider de I'utiliser jusque six heures apres I'accident. Cependant, plus le temps passe, moins la

thrombolyse sera efficace, d’ou la nécessité une nouvelle fois d’étre rapide dans la prise en charge.

Apres la thrombolyse, 10% de patients en plus survivent et vivent de maniére autonome. Malgré ses
avantages, il existe tout de méme un risque que la thrombolyse provoque des hémorragies dans le
cerveau du patient : c’est généralement le cas pour une personne sur 25 dans les sept jours suivant
la thrombolyse, et cela peut étre fatal dans environ un cas sur 40. Le risque de complication est

d’autant plus faible que la prise en charge est rapide.

Il faut savoir que tous ceux qui ont subi un AVC ischémique ne sont pas candidats a la thrombolyse.
A I'heure actuelle, environ 12% des personnes admises a I'hdpital pour un AVC sont autorisées a
recevoir une thrombolyse. Cela arrive notamment quand le patient ne sait pas quand ses symptémes
sont apparus, s’il souffre de troubles de coagulation ou qu’il prend d’autres traitements incompatibles

avec l'alteplase par exemple.(21)

d) Traitement par thrombectomie mécanigue

Lorsque la thérapie thrombolytique n'est pas une option adaptée au patient, la prise en charge peut
consister en ['élimination mécanique endovasculaire des thrombus. Ce type de traitement est
généralement peu invasif car il correspond a une intervention percutanée. Dans le cas des

traitements de 'AVC, ce geste est habituellement réalisé au niveau de 'artére fémorale, dans l'aine.

Il existe un certain nombre de dispositifs permettant de
retirer le thrombus :

- Stent retriever (ou SR)

- Systeme de thrombo-aspiration

- Utilisation combinée des deux technigues

précédentes

L’équipe médicale déterminera l'option appropriée en

fonction de l'anatomie du patient, de I'emplacement de

Figure 5 : Thrombectomie mécanique avec stent retriever

la thrombose et du temps écoulé depuis I'apparition des
symptbmes, entre autres facteurs. La TM est indiquée pour les patients présentant un AVC

ischémique aigu d0 a une occlusion d'un vaisseau neurovasculaire proximal ou large.

Les SR sont des dispositifs médicaux de classe lll non implantables qui peuvent étre définis comme
des cylindres & mailles métalliques qui s’intégrent au thrombus (Figure 5 (22)). Lors de leur

déploiement, le thrombus se retrouve piégé par le treillis métallique et peut ensuite étre retiré du
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vaisseau. La procédure doit parfois étre répétée si le thrombus entier ou si certaines parties

persistent dans le vaisseau et continuent de bloquer le flux sanguin.(23)

Sur la Figure 5, on peut voir le déploiement d’'un stent retriever lors de la réalisation d’'une procédure
de TM. Le SR est positionné dans le vaisseau cible au niveau du thrombus a retirer par une méthode
de cathétérisme conventionnelle durant laquelle peuvent étre utilisés un cathéter guide (avec ou
sans ballonnet), un microcathéter et un cathéter intermédiaire. Ce dernier est souvent nécessaire
afin de maintenir la stabilité du microcathéter jusqu’au niveau du thrombus lorsque celui-ci se trouve
dans une localisation distale. Plus la distance jusqu'au thrombus est importante, plus le
neuroradiologue aura besoin d’'un assemblage important en utilisant des dispositifs supplémentaires

afin de maintenir le contr6le de son geste.

En Angleterre, on estime que jusqu'a 10 000 patients par an sont éligibles a la TM.(24) La mise en
place de services capables de fournir cette intervention doit étre soigneusement planifiée pour

garantir que la qualité et I'accessibilité soient optimisées.

3) Enjeux économiques et sociaux de la prise en charge de 'AVC : exemple d’une étude
britannigue de 2017

Les AVC sont l'une des principales causes de mortalité et d'invalidité dans le monde. Au Royaume-
Uni, I'AVC est la troisiéme cause d'années de vie perdues et de DALY.(25) La notion de DALY
(Disability Adjusted Life Year) fait référence a la différence entre un état de santé parfait et I'état de
santé réel d’'un patient (Figure 6 (26)). Les DALYs se mesurent en faisant la somme entre les années
de vies perdues du fait d’'une mortalité précoce ou YLL (Years of Life Lost) et des années de vies
passées avec un handicap ou YLD (Years Lost due to Disability).(27) Ce fardeau humain se refléte
dans le colt trés élevé des soins de santé dispensés aux personnes victimes d'un AVC, qui

représentent environ 3 a 5% de I'ensemble des dépenses de santé.(28,29)
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Figure 6 : Notion de DALY

De nombreux systémes de santé sont confrontés au défi de 'augmentation des colts des services

de santé, et il est désormais de plus en plus reconnu que le codt est une dimension fondamentale
30
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de la qualité des soins de santé. La réduction des codts est I'une des composantes du « triple
objectif »(30) de I'« Institute of Healthcare Improvement » et certains ont fait valoir que le concept
de qualité des soins de santé devrait étre reformulé en termes de « valeur » c’est-a-dire de résultats
de santé obtenus par unité de dépense. Bien que des registres aient été établis dans de hombreux
contextes pour mesurer les soins et les résultats aprés un AVC, ils n'incluent généralement pas
d'informations sur les codts des soins de santé et ne sont pas spécifiguement congus pour mesurer

la valeur que les services de soins de santé fournissent.

Le Sentinel Stroke National Audit Programme (SSNAP) (31) est le registre national des AVC de
I'Angleterre, du Pays de Galles et de I'lrlande du Nord, qui recueille des données sur environ 95%
de tous les patients admis a I'hdpital pour un AVC aigu. Il fournit des données et des analyses
individualisées sur la qualité des soins aux hdpitaux, aux services de réadaptation, aux payeurs, aux
survivants d’AVC et aux décideurs politiques. |l est intéressant de se pencher sur les colts des soins
de santé et des soins sociaux au niveau du patient pour tous les patients admis a I'hépital pour un
AVC en Angleterre, au Pays de Galles et en Irlande du Nord, et d'intégrer cette estimation aux
rapports en temps quasi réel des données SSNAP sur la qualité des soins et les résultats pour les
patients.(32)

Le colt moyen par patient des soins de santé attribuables a I'AVC était de 13 452 £ la premiére
année aprés I'AVC et de 17 963 £ aprés cing ans. Les colits moyens des soins sociaux attribuables
a I'AVC étaient inférieurs aux co(ts des soins de santé la premiére année (8 977 £), mais cing ans
aprés I'AVC, les colts des soins sociaux représentaient la plus grande part des colts (28 076 £).

Les colts moyens totaux étaient de 22 429 £ a un an et de 46 039 £ a cinq ans.(32)

En Angleterre, au Pays de Galles et en Irlande du Nord, 84 184 patients ont été admis pour un AVC
entre avril 2015 et mars 2016 et ont été inscrits
au SSNAP. Parmi eux, 73 318 (87,1%) ont eu un
AVC ischémique, 10 267 (12,2%) un AVC
hémorragique et 599 (0,7%) un type d'AVC

indéterminé. Le co(t total des soins de santé et

120
100-
80-
60-
des services sociaux attribuables a I'AVC pour

40+
cette cohorte de patients était de 1,74 milliard de

livres sterling a un an et de 3,60 milliards de 20+

5 year health and social care cost, £1000s

livres sterling & cing ans. Les résultats sont 0-

assez anciens mais permettent d’avoir un ordre 20 8¢ Naetrars) 69 190
d’idée des colts a I'heure actuelle, sachant qu'ils Ischaemic ————- ICH

sont sans cesse croissants.(32) Figure 7 : Colts sanitaires et sociaux a cinq ans en fonction de I'’age et

de la gravité de I'AVC
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Le colt estimé de I'AVC variait considérablement en fonction des caractéristiques du patient, allant
de 7322 £a44854 £aunanetde 19 101 £ a 107 336 £ a cing ans. Les colts augmentent avec
I'age et la gravité de 'AVC (Figure 7 (32)). Les colts moyens étaient de 4 000 £ plus élevés pour
les AVC hémorragiques que pour les AVC ischémigues a un an et de 11 000 £ plus élevés a cing
ans (Figure 8 (32)).
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B. Historigue de la thrombectomie mécanique, systéme de santé britannigue et

recommandations en vigueur outre-Manche

1) Historigue de lathrombectomie mécanique

a) Premiéres recommandations pour le traitement des AVC et

développement de la technique

Les trois derniéres décennies ont vu une révolution dans le traitement de I'AVC ischémique aigu. A
partir des années 1990 avec la thrombolyse intra-artérielle (IA), le domaine de lintervention
endovasculaire en cas d'AVC a rapidement connu plusieurs générations de dispositifs et de
techniques qui ont établi la TM comme la norme de soins chez certains patients souffrant d'AVC
ischémique aigu. Les progrés ont été progressifs, car les techniques et les appareils utilisés

répondaient aux besoins et aux normes établies de I'époque.

i Thrombolyse intra-artérielle ou intra-veineuse ?

Les études sur l'intervention endovasculaire en cas d'’AVC ont commencé plus d'une décennie avant
gue la thrombolyse IV ne devienne la norme de soins chez certains patients souffrant d'un AVC
ischémique aigu. En 1983, les premiers neuroradiologues commencent a effectuer des
thrombolyses basilaires par injection de streptokinase par cathéter chez une poignée de patients,
rapportant des résultats exceptionnels par rapport aux résultats de I'époque(33). Cependant, la
majorité des premiers essais de thrombolyse se concentraient sur I'administration IV plutét que sur
I'administration IA, et ont abouti a un essai pivot en 1995 qui a conduit a I'approbation par la FDA de
I'activateur tissulaire du plasminogene (tPA) IV pour le traitement de I'AVC ischémique aigu dans les

trois heures suivant apparition des symptémes.(34)

Malgré ce bond en avant, I'administration 1V de tPA présentait des limites importantes qui ont
continué a susciter l'intérét pour le traitement endovasculaire de I'AVC. La limite la plus importante
était la fenétre de temps étroite de trois heures pour le début du traitement. Il faudra prées de 15 ans
avant que la fenétre de tPA ne connaisse une augmentation modeste d’'une heure et demie chez

certains patients.(35)

Par la suite, une multitude de nouveaux dispositifs ont émergé dans le but d'obtenir une reperfusion

cérébrale sans les risques d'hémorragie inhérents aux médicaments thrombolytiques. Les premiéres
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tentatives comprenaient des lasers, des microcollets et des systémes de
thrombectomie rhéolytique, qui n'ont pas réussi a démontrer des profils
d'innocuité et d'efficacité adéquats. Mais parmi ces premiers dispositifs figurait
le Concentric Thrombus Retriever (Concentric Medical), rebaptisé plus tard
Mechanical Embolus Removal in Cerebral Ischemia (MERCI) Retriever (Figure
9 (36)), qui allait devenir le premier dispositif de récupération de thrombus a

étre utilisé régulierement dans cette pratique.(36)

Le retriever consistait en un fil de nitinol en forme de tire-bouchon de cing

boucles hélicoidales dont le diamétre diminuait progressivement. Pendant
l'utilisation, le dispositif a été dégainé d'un cathéter a l'intérieur d'un thormbus ~ F9ure 9 - MERCI retriever
afin de le piéger et de le retirer par récupération a travers un cathéter guide.

Bien que l'appareil n'ait jamais été largement utilisé, Concentric Medical allait acquérir la licence de
l'appareil et poursuivre l'autorisation d'une nouvelle indication : la restauration du flux sanguin

neurovasculaire par I'élimination du thrombus chez les patients victimes d'un AVC ischémique.(37)

ii. Le systéme Penumbra

L'entrant le plus important dans le monde immédiat des dispositifs de thrombectomie post-MERCI
était le systeme Penumbra, qui a recu l'autorisation 501(k) en 2007 en utilisant le MERCI Retriever
comme comparateur. Plutét que de compter sur un seul dispositif de récupération, Penumbra a
proposé un systeme de dispositifs utilisant l|'aspiration comme principal mécanisme de
revascularisation. Dans cette technique, un cathéter de reperfusion a été avancé jusqu'a la face du
thrombus, suivi d'un séparateur passeé a travers le cathéter de reperfusion (Figure 10-A (38)). La
reperfusion a été réalisée en réduisant le volume du thrombus avec le séparateur tandis qu'une
aspiration continue était appliquée via
une pompe a travers le cathéter de
reperfusion. Si cette méthode échouait,
une récupération mécanique directe a
l'aide d'un anneau de retrait de thrombus
était tentée (Figure 10-B (38)).

Bien que décevants, ces résultats Figure 10 : Systeme Penumbra
considéraient le systeme Penumbra comme une alternative raisonnable au MERCI Retriever et

ouvraient la voie au développement d'appareils dédiés a la thrombectomie par aspiration.
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Ainsi, le SR est apparu comme une nouvelle catégorie de

\§< Wﬁ/ ~ dispositifs de thrombectomie, d'abord produit sous la forme

- \ P g /\ /~\_ du Solitaire FR (Figure 11 (39)), qui a été suivi peu apres

Figure 11 : Solitaire FR (Medtronic) par le TREVO Retriever (Figure 12 (40)).

st AV L'essai SWIFT(41) est un essai de non-infériorité

b oA

randomisé en groupes paralléles comparant le Solitaire

Figure 12 : TREVO XP ProVue Retriever (Stryker)

FR au MERCI Retriever chez des patients présentant
des occlusions confirmées par angiographie avec des
déficits neurologiques modérés a séveres dans les huit heures suivant l'apparition des symptémes.
Dans cet essai datant de 2010, Solitaire FR a largement surpassé le MERCI Retriever, et une régle

d'arrét d'efficacité prédéfinie a déclenché un arrét précoce de I'essai.

L'essai TREVO 2(42) était également un essai de non-infériorité randomisé, comparant cette fois le
stent retriever TREVO au récupérateur MERCI. Chacun de ces essais a clairement établi la
supériorité des SR sur le MERCI Retriever. Ces dispositifs continueraient & servir de prédicats pour
la prolifération des SR qui sont entrés dans l'usage courant aujourd'hui. Cependant, avant que les
SR ne deviennent les principaux dispositifs de TM utilisés, un doute subsistait sur I'ensemble du
domaine de l'intervention endovasculaire suite a une série d’ECR négatifs publiés en 2013, qui n’ont

pas réussi a montrer un avantage de la procédure endovasculaire

iii. Les échecs de 2013

MR RESCUE(43) a été réalisé sur une période de 8 ans et a comparé le traitement endovasculaire
a l'aide des systémes MERCI Retriever ou Penumbra aux soins médicaux standard chez 118
patients présentant des occlusions de l'artére carotide interne (ICA) ou de l'artére cérébrale
moyenne (ou MCA) confirmées par angiographie et une sévérité des symptémes NIHSS supérieure
ou égale a 6 dans les huit heures suivant I'apparition de I'AVC. Il n'y avait pas de différence
significative dans les résultats cliniques entre les groupes. Les SR n'ont pas été testés dans cette

étude.

L'IMS 111(44) était le plus important des trois essais et comparait les traitements endovasculaires
avec thrombolyse IV a la thrombolyse IV seule chez 656 patients présentant un AVC survenu moins
de cing heures avant le début de l'intervention. Le groupe interventionnel de cette étude consistait
en un mélange hétérogéne de dispositifs et de techniques choisis entre la thrombectomie avec le
MERCI Retriever, Penumbra System ou Solitaire FR, et I'administration endovasculaire de t-PA.
Lorsque cet essai a commencé en 2004, le CT-scan n'était pas largement utilisé et les patients ont

donc été inclus sur la base d'une sévérité des symptdmes (NIHSS supérieurs ou égal a 10). Une
35



LLL Université
de Lille

O
ufFr3s ...

modification ultérieure du protocole a permis l'inclusion de patients présentant des symptomes

(NIHSS 8 ou 9) si une occlusion était confirmée par angioscanner. L'essai a été interrompu lorsque

l'analyse intermédiaire n'a montré aucun avantage clinique de l'intervention endovasculaire. Les SR

n‘ont été utilisés que dans 3% des cas, et les scores de reperfusion dans le groupe interventionnel

étaient encore une fois inférieurs a ceux rapportés dans TREVO 2.

SYNTHESIS Expansion(45) était un essai italien qui comparait la TM a la thrombolyse IV seule chez

362 patients se présentant dans les 4,5 heures suivant
l'apparition des symptébmes de I'AVC, mais n'utilisait ni
l'angioscanner ni la sévérité du NIHSS comme critéres
d'inclusion. Les dispositifs de TM et la thrombolyse IA ont
été autorisés, et bien que cet essai ait inclus un
pourcentage plus élevé de cas de SR (13%), plus des
deux tiers des patients du groupe interventionnel (69%)
ont été traités par thrombolyse IA seule. Il n'y avait
aucune différence dans les résultats mRS inférieur ou
égala 1a9o0 jours, et les taux de recanalisation n'‘ont pas

été rapportés.

L'échec de ces trois essais a porté un coup au domaine
de la thérapie endovasculaire de I'AVC, mais ils ont
surtout contribué a apporter un certain nombre de legons
importantes concernant la sélection des patients, le flux
de travail et la sélection des dispositifs qui influenceraient
la conception des futurs essais dans I'AVC. Deux ans
apres ces ECR négatifs, une série d'essais positifs ont
completement changé le paysage de lintervention en
cas d'AVC...
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Figure 13 : Polygone de Willis

b) Sécurité clinigue et efficacité de la thrombectomie mécanique

Entre décembre 2014 et février 2018, 11 essais contrélés randomisés (ou ECR) positifs de TM dans

la circulation antérieure (partie haute de la Figure 13 (46)) ont été publiés conduisant & une révolution

dans la prise en charge des patients atteints d’'un AVC ischémique aigu.

i Efficacité de la TM dans les six heures suivant le début de 'AVC
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Pour les essais aprés MR CLEAN(47), qui ont recrutés principalement ou exclusivement des patients
dans la fenétre de temps recommandée pour la thrombolyse IV (jusqu'a quatre heures et demie) et
utilisé uniguement des appareils modernes (EXTEND-IA(48), SWIFT-PRIME(49), THRACE(50),
PISTE(51) et EASI(52)), il y a une cohérence remarquable dans les bons résultats pour les meilleurs
traitements médicaux sans TM, avec des taux d'indépendance fonctionnelle (MRS 0-2) compris
entre 35% et 42%. Dans I'essai MR CLEAN, l'indépendance fonctionnelle obtenue est de 19% avec
le meilleur traitement médical, probablement en raison du taux plus élevé d'occlusions de l'artére

carotide interne (ou ICA) par rapport a d'autres essais.

La gamme de bons résultats fonctionnels dans les bras TM est plus large (33-71%), ce qui reflete
principalement l'impact de critéres de sélection d'imagerie cérébrale avancés supplémentaires
utilisés dans certains essais qui ont sélectionné des patients avec un plus grand volume de tissu
récupérable (tels que EXTEND-IA, SWIFT-PRIME, ESCAPE(53), DAWN(54) et DEFUSE-3(55))

Il est donc désormais prouvé de maniére scientifique que la MT atteint de maniére significative des
taux de recanalisation plus élevés que I'alteplase pour les AVC avec occlusion artérielle large(56) et
de meilleurs résultats cliniques, avec une augmentation absolue de 11 & 36% du nombre de patients
se remettant d'un AVC ischémique pour étre indépendants dans leurs activités de la vie quotidienne.
La TM est associée a un risque similaire d’hémorrhagies intracérébrales que la thrombolyse IV et la
plupart des essais ne montrent aucune différence statistique dans la mortalité (bien que la tendance

générale soit a la baisse).(57)

A ce jour, aucune preuve convaincante n‘a montré qu'une classe d'appareils de TM est supérieure

a une autre.

ii. Efficacité de la TM au-dela de six heures a partir du début de 'AVC

L'essai REVASCAT(58) a utilisé l'imagerie cérébrale avancée chez les patients recrutés entre quatre
heures et demie a huit heures aprés le début de 'AVC. Des patients ont méme été recrutés jusqu’a
douze heures aprées le début de 'AVC pour I'essai ESCAPE(49). Les deux essais n‘ont trouvé
aucune différence statistiqgue dans les résultats apres la TM entre les patients randomisés tét ou tard
dans le cadre des essais. Cela indique que le bénéfice pour le patient demeure dans les fenétres
de 6-8 heures et de 6-12 heures.

Deux ECR qui se sont ensuite concentrés sur l'intervention jusqu'a vingt-quatre heures aprés le
début de 'AVC : DAWN(54) (6-24 heures) et DEFUSE-3(55) (6-16 heures). lls ont confirmé que la
TM reste tres efficace et bien supérieure au traitement médicamenteux seul chez des patients bien

définis. Les deux essais ont utilisé une sélection par imagerie (CT-scan ou IRM) fondée sur le
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traitement des données par un logiciel. Dans l'essai DAWN, seules les occlusions les plus
proximales ont été incluses (ICA et/ou segment M1 proximal). DEFUSE-3 était Iégérement moins
restrictif dans ses criteres d'inclusion, autorisant des infarctus de taille modérée a condition qu'il y
ait une discordance suffisante. Globalement, en combinant les deux essais, aucune différence
statistiguement significative entre les bras TM et les bras de contréle n'a été trouvée en termes de

mortalité (15% contre 22%) ou d’hémorrhagie intracérébrale (6% contre 4%).

iii. Dans guelle mesure les données sont-elles généralisables et solides ?

Les avantages de la TM ont été démontrés dans des juridictions différentes : les essais cités
précédemment ont recruté dans neuf pays d'Europe occidentale (y compris le Royaume-Uni dans
PISTE et ESCAPE), aux Etats-Unis, au Canada, en Corée (ESCAPE), en Australie et en Nouvelle-
Zélande (EXTEND-IA).

Aprés le premier rapport de MR CLEAN d’octobre 2014, la plupart des essais sur la TM ont été
interrompus prématurément. Cet effet pourrait introduire un biais, notamment une surestimation de
I'effet du traitement. Cependant, dans la plupart des cas, ces essais se sont arrétés prématurément
uniquement aprés que lI'accumulation des données a montré qu'un point d'arrét d'efficacité prédéfini
(en faveur de la TM) a été atteint. Les preuves des bénéfices de la TM restent tout de méme plus

importantes dans les six premiéres heures qu’au-dela.

iv. Sécurité procédurale de la TM

La TM est associée a un certain nombre de complications intraprocédurales et postopératoires
comme des infections, des probléemes d’accés au site ou des vasospasmes, qu'il convient de
minimiser et de gérer efficacement afin d'en maximiser les avantages (59). Globalement, d'apres les
ECR pivots, le risque de complications de la TM entrainant des séquelles pour le patient est
d'environ 15%. Il est important de minimiser la fréquence et I'impact des complications de la TM pour
maximiser les bénéfices de l'intervention. Certaines complications menacent le pronostic vital et
beaucoup entrainent une augmentation de la durée du séjour dans les unités de soins intensifs et
de traitement des AVC. D'autres augmentent les codts et retardent le début de la rééducation.
Certaines d’'entre elles peuvent étre évitées. Une détection précoce et une prise en charge
appropriée permet aussi de diminuer I'impact de ces complications. Les neuro-interventionnistes et
les spécialistes de I'AVC doivent connaitre les facteurs de risque, les stratégies de prévention et la
gestion de ces complications.(60) Néanmoins, la morbidité et la mortalité liées a la procédure
surviennent presque toutes dans les trente jours et sont donc intégrées dans le bénéfice net de la

TM sur les résultats cliniques a 90 jours, qui sont fortement en faveur de la TM.
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V. Zones d'incertitude

D'autres publications fondées sur les plus hauts niveaux
de preuve (comme la méta-analyses HERMES(61)) ont
abordé des sous-groupes spécifiques ou des questions
supplémentaires concernant la TM dans la circulation

antérieure.

Les données de la méta-analyse de la collaboration
HERMES indiquent que la TM est efficace dans les
occlusions M2 proximales de I'artére cérébrale moyenne
(ou MCA), mais les données étaient insuffisantes pour
évaluer les occlusions M2 distales isolées. Il n‘existe pas
de données solides sur la TM dans l'artére cérébrale

antérieure, en particulier sur I'A2 (Figure 14 (62)).

Figure 14 : Sections de l'artére cérébrale antérieure

Si I'on s'intéresse a la circulation postérieure, deux ECR portant sur l'artére vertébro-basilaire par
rapport a la TM + thrombolyse 1V ont été réalisés. L'essai chinois BEST(63) sur l'occlusion de 'artére
basilaire a été interrompu prématurément en raison d'un nombre excessif de passages dans le
groupe d'intervention. L'essai BASCIS(64) plus important avec 300 patients portant sur la
thrombectomie vertébro-basilaire par rapport a la TM + thrombolyse 1V, n'a pas non plus démontré

la supériorité de la TM.

A I'heure actuelle, la TM dans la circulation postérieure peut donc étre considérée comme sire et
probablement indiquée chez les patients dont le NIHSS est supérieur ou égal a 10 et qui répondent
aux criteres d'inclusion de I'essai BASICS. Une méta-analyse de ces essais est donc attendue pour

y voir plus clair.

A ce jour, plusieurs ECR ont été réalisés pour savoir si le fait d'amener un patient directement a la
TM n’était pas un inconvénient par rapport a I'approche standard consistant a effectuer d'abord une
thrombolyse IV (lorsqu'elle est éligible). L’essai le plus important est I'essai chinois DIRECT-MT(65)
dont le protocole est presque identique a celui de I'essai MR CLEAN N°IV de 539 participants, et les
principaux résultats des deux essais sont similaires, a savoir que le passage direct & la TM est non
inférieur au passage combiné TM + thrombolyse IV, mais avec une tendance a des taux de
reperfusion plus faibles. « Direct to EVT »(66) est un autre essai chinois de moindre envergure (234
patients), qui a également conclu a la non-infériorité, mais avec une tendance a un meilleur résultat
fonctionnel et & un taux de reperfusion plus élevé pour le protocole direct a la TM. SKIP(67), un

essai japonais de 204 patients, qui utilise des doses plus faibles de thrombolyse 1V, donnait des
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résultats non-significatifs pour tous les principaux critéres d’évaluation. SWIFT PRIME(68), SWIFT-
DIRECT(69) et DIRECT SAFE(70) ont abouti a des résultats similaires.

Deux types de thrombolyse IV peuvent étre utilisés suivant le patient. L'activateur tissulaire modifié
du plasminogéne, la tenecteplase, présente une plus grande spécificité pour la fibrine et une demi-
vie circulante plus longue que l'alteplase en raison de sa résistance a la dégradation par l'inhibiteur
de l'activateur du plasminogéne de type 1. Ces propriétés peuvent améliorer I'efficacité fibrinolytique
tout en réduisant le risque de saignement (20). Le principal avantage pratique par rapport a
l'alteplase est l'administration de la dose totale en un seul bolus intraveineux, ce qui peut
grandement faciliter le transfert des patients des ASC aux établissements neuro-interventionnels,
en évitant la gestion médicale ou infirmiére d'une perfusion intraveineuse et en évitant le préjudice
potentiel a l'activité thrombolytique d'un début ou d’une interruption retardée de la perfusion (71).
Nous reviendrons sur ces points plus tard dans la réflexion. Cela a conduit certains systémes de
santé (autres que le systéeme britannique) a introduire I'utilisation systématique de la tenecteplase
plutdt que de l'alteplase chez les patients éligibles a la thrombolyse en général ou, de maniére plus
sélective, chez les candidats potentiels a la TM.

c) Codlt-efficacité de la thrombectomie mécaniqgue

Une revue systématique des évaluations économiques de la TM avec SR pour les AVC ischémiques
aigus publiée en 2018 a révélé que la TM est susceptible d'étre efficiente (pour chacune des huit
études) a un niveau de probabilité élevé (79-100%) aux seuils conventionnels, voire d’étre une

stratégie « dominante » (pour trois études sur huit).(72)

Plusieurs études qui ont évalué le rapport codt-efficacité de la TM en association avec la
thrombolyse IV par rapport a la thrombolyse IV seule ont conclu que la TM était potentiellement
efficiente et qu'elle permettait de réaliser des économies. Deux analyses co(t-utilité fondées sur des
modeles et réalisées du point de vue du NHS britannique ont été publiées.(73,74) Sur la base d'une
méta-analyse de plusieurs ECR, l'association de la TM et de la thrombolyse IV par rapport a la
thrombolyse IV seule a été associée a une économie supplémentaire par patient de 7 061
£/QALY.(75) Dans l'autre étude, réalisée par la méme équipe mais fondée sur les données d'un
ECR mené aux Etats-Unis et en Europe (SWIFT-PRIME), I'association de la TM et de la thrombolyse

IV a été rapportée comme étant associée a une économie de 33 190 £ par patient.(74)

Toutefois, I'adoption d'interventions « chirurgicales » dans la pratique clinique pose des problémes
de mise en ceuvre non négligeables, notamment l'investissement dans le personnel, les biens
d'équipement et la réorganisation des services, ce qui aura un impact sur les calculs de co(t-

efficacité qui ne tiennent pas compte des colts de modification et de mise en ceuvre des
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services.(76) Au Royaume-Uni, I'équipe de I'essai PISTE(51) a réalisé une évaluation économique
basée sur sept ECR pour déterminer le colt-efficacité de la TM, mais a également estimé le coQt
monétaire et la valeur de I'amélioration de la mise en ceuvre de la TM a I'aide de données cliniques

et de codts britanniques.(77)

Dans l'analyse PISTE, le rapport colt-efficacité a été exprimé sous la forme du RDCR (ratio
différentiel colt-résultat) et du bénéfice monétaire net (ou NMB en anglais pour « net monetary
benefit »). Le NMB est une mesure de l'avantage sanitaire exprimée en termes monétaires, qui
integre le colt de la nouvelle stratégie, le gain sanitaire obtenu et le consentement a payer de la
société pour ces gains sanitaires. Le modéle économique a montré que l'association TM +
thrombolyse IV avait un codt total de 46 684 £, contre 39 035 £ pour la thrombolyse IV seule. Sur
I'ensemble de la durée de vie, le groupe d'intervention a gagné 7,61 QALY, contre 5,41 pour le
groupe de contrdle thrombolyse IV. Cela équivaut a un colt supplémentaire de 7 649 £ et a 2,21
QALY associés a l'ajout de la TM au traitement standard et a un RDCR de 3 466 £/QALY. Le NMB
différentiel était de 36 484 £ par patient. Une analyse de sensibilité unilatérale sur les parameétres
clés déterminant I'estimation du rapport codt-efficacité de la TM dans ce modéle a montré que la
variation de tous les paramétres clés n'avait pas d'impact décisif sur le RDCR, toutes les estimations
restant inférieures a 20 000 £/QALY.

L'équipe de I'étude PISTE a également calculé la « valeur de la mise en ceuvre » comme la valeur
d'une mise en ceuvre parfaite a laquelle on retranche le colt de la mise en ceuvre mesuré sur un
horizon de cing ans. Elle a estimé la valeur potentielle maximale de la mise en ceuvre comme étant
le NMB d'une mise en ceuvre a 100% de la TM au Royaume-Uni (51 404 patients traités par TM sur
cing ans), puis en a soustrait le co(t de l'extension des services, de I'équipement et du personnel
dans vingt-neuf centres de traitement spécialisés pour qu'ils fonctionnent 24h/24 et 7j/7 dans tout le
Royaume-Uni). L'analyse a inclus les codts des salaires du personnel et les colts de mise en place,
tels que la formation et I'équipement. La valeur d'une mise en ceuvre parfaite est le NMB de la TM
(36 484 £ par patient) multiplié par la population effective (n = 51 404). Cela signifie que la valeur
attendue d'une mise en ceuvre parfaite au Royaume-Uni serait de 1,7 milliard de livres, par rapport
a un colt de mise en ceuvre estimé a 413 millions de livres, ce qui suggére une valeur attendue de
la mise en ceuvre de 1,3 milliard de livres sur cing ans. L'étude a également estimé le seuil de
rentabilité a partir duquel le NMB obtenu a partir de la proportion de patients éligibles traités est égal
au co(t de la mise en ceuvre, qui est d'environ 30% (soit environ 3 000 patients traités par TM par

an).

d) Résumé
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La TM pour les AVC de la circulation antérieure dans les six heures suivant le début de I'accident
est sOre et trés efficace et constitue la nouvelle norme de prise en charge. Le taux global de résultats
fonctionnels indépendants (MRS 0-2) a 90 jours est environ 20% plus élevé avec la TM qu'avec le
meilleur traitement médical seul (qui, dans la plupart des cas, comprenait une thrombolyse 1V), et
environ la moitié des patients obtiennent de trés bons résultats aprés la TM. Les résultats favorables
de la TM chez la plupart des patients (mais pas tous) dépendent fortement du délai de prise en
charge (notion de «time is brain »), et les meilleurs résultats sont obtenus lorsque les Iésions
cérébrales ischémiques précoces sont limitées (par exemple, avec un score ASPECTS supérieur
ou égal a 5). Si une bonne recanalisation est obtenue dans les quatre heures et demie, le taux
absolu de bons résultats fonctionnels dépasse 60%. Chez des patients soigneusement sélectionnés
(a I'aide de techniques d'imagerie cérébrale avancées et en appliquant les criteres de sélection des
essais), la TM entre six et vingt-quatre heures aprés le début de I'AVC est également trés efficace
et sOre. En outre, il est trés probable que la TM soit efficiente (selon les seuils conventionnels de la
volonté a payer (ou WTP : willingness to pay en anglais)), voire qu'elle soit dominante en termes de
colt-efficacité sur I'ensemble de la durée de vie. Le colt de la mise en ceuvre compléte de la TM au
Royaume-Uni serait d'environ 400 millions de livres, mais pourrait permettre de réaliser des
économies nettes de 1,3 milliard de livres sur cing ans, ce qui offre des perspectives sans précédent
tant pour les patients victimes d'un AVC potentiellement invalidant que pour les systemes de santé,

en réduisant les codts des soins a long terme.

2) Le systéme de santé britannigue

a) Organisation du financement du systéeme

Le service de santé public anglais, le NHS offre un acceés a de nombreux soins gratuits, a tous les
résidents du Royaume-Uni inscrits auprés d’'un médecin généraliste, appelé GP (ou General
Practitioner). Il est principalement financé par I'imp6t, et ses budgets sont approuvés par le
Parlement.(78). A l'origine, le systéeme public offrait un service totalement gratuit et ouvert a tous
mais ce principe de gratuité totale n’est plus vrai. L’hospitalisation et les consultations chez le
généraliste sont restées gratuites, mais les médicaments, soins dentaires ou ophtalmiques sont en

partie payés par les patients dans des proportions variables.

En Angleterre, une contribution fixe par médicament prescrit (9,35 £ soit environ 11 €) est
notamment demandée aux actifs. Plusieurs catégories de la population en sont exemptées, c’est
par exemple le cas des enfants agés de moins de 16 ans, des personnes agées de 60 ans ou plus,
des femmes enceintes ou des personnes souffrant de certaines maladies ou handicaps. Il est
possible de prendre un forfait sur 'année (PPC : Prescription Prepayment Certificate) coltant 108,10

£ (environ 125 €).(79)
42



&_ Université
de Lille ufFras ..

Un systéme de soins privé et indépendant s’est développé parallelement au NHS. Il est utilisé par
8% de la population, souvent en complément des services du NHS et concerne essentiellement des
soins de pointe. Il représente environ 12% des dépenses de santé. Les soins qui y sont délivrés sont
soit payés directement par les patients, soit pris en charge par des assurances privées. Chaque
assurance privée a son réseau de meédecins, de cliniques privées et de spécialistes. Quatre
assurances représentent 87,5% de I'assurance médicale privée. On y retrouve par exemple Aviva,
Bupa, ou Axa PPP.

Le systéme de santé anglais a été réformé en 2012 par le « Health & Social Care Act » (loi sur la
santé et les services sociaux). La loi est entrée en vigueur le 1" avril 2013(80). Celle-ci vise a rendre
le systéme moins centralisé et davantage fondé sur une logique d’économie de marché. Il vise aussi
a supprimer la hiérarchie décisionnelle en ce qui concerne la gestion des budgets d’achat de soins.
Depuis cette réforme, le ministéere de la santé s’occupe de la direction stratégique des systémes de

santé et des services sociaux, mais ne doit plus gérer directement les organismes du NHS.

Actuellement le « NHS England », organe indépendant du Ministére de la Santé, est en charge de
I'amélioration de la qualité des soins et des résultats de santé des résidents. Il supervisait encore il
y a quelques années les Clinical Commissioning Groups (groupes de mise en service clinique ou
CCG), mis en place dans le cadre de la réforme. Les CCG, ont été créés au niveau local, étaient
composés de médecins généralistes (et d’au moins une infirmiére et un spécialiste) en charge
d’allouer les budgets accordés par le NHS England par contractualisation avec les hépitaux publics
ou privés présents au sein de leur bassin de population. Au 1°" avril 2021, a la suite d'une série de
fusions, il y avait 106 CCG en Angleterre. lls ont été dissous en juillet 2022 et leurs fonctions
assumeées par les nouveaux « Integrated Care Systems » (ICS ou systemes de soins intégrés) a la

suite de la loi de 2022 sur la santé et les soins.(81) (carte des 42 ICS en Annexe 3)

Les ICS sont de nouvelles organisations qui regroupent les organismes du NHS, les autorités locales
et d'autres partenaires impliqués dans la fourniture de soins de santé au niveau local. Quarante-
deux ICS en Angleterre desservent des populations allant d'un demi-million & trois millions et demi
de personnes. Le ministere a la responsabilité politique globale de la santé et des soins sociaux en
Angleterre. NHS England dirige la mise en ceuvre de la politique et de la stratégie nationale et la
stratégie pour les éléments NHS des ICS qu'il supervise par lintermédiaire de ses équipes
régionales. Les ICS ont quatre objectifs principaux :

- Améliorer les résultats en matiére de santé de la population et de soins de santé,

- S'attaquer aux inégalités en matiére de résultats, d'expérience et d'acces aux soins de santé,

les inégalités en matiére de résultats, d'expérience et d'acces,

- Améliorer la productivité et I'optimisation des ressources,
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- Et aider le NHS a soutenir la croissance économique. et aider le NHS a soutenir un

développement économique et social plus large.(82)

Le NHS Improvement (NHSI) était un organisme non ministériel en Angleterre, chargé de superviser
les fondations et les services du NHS, ainsi que les prestataires indépendants qui fournissent des
soins financés par le NHS. Il a aidé les prestataires a fournir aux patients des soins sdrs, de haute
qualité et dans le cadre de systemes de santé locaux financierement viables. Depuis le 1° avril 2019,
NHS Improvement et NHS England travaillent ensemble comme une seule organisation dans la
gestion du NHS England, spécifier les services de santé pour lesquels il pense qu’un tarif national

doit étre établi, ainsi que d’en déterminer le prix.

Le NICE, (National Institute for Health and Clinical Excellence) est 'organisation indépendante,
rattachée au ministére de la santé, responsable d’établir les standards cliniques du systéme de
santé, sur la base de critéres d’efficacité clinique et de codt-efficacité. Il est notamment responsable

de I'évaluation des technologies de santé.(83)

b) Organisation des soins hospitaliers ou soins secondaires (secondary

care)

L’hospitalisation se fait sur prescription du médecin généraliste (ou de I'opticien, ou du dentiste le
cas échéant) sauf en cas d'urgence. Le patient peut choisir 'hdpital agréé par le NHS dans lequel il

souhaite étre soigné et les séjours dans ces hdpitaux sont gratuits.(84)

Les hdpitaux sont généralement publics sous la propriété de I'Etat et 'essentiel des dépenses du
NHS sont consacrées aux dépenses hospitalieres, et aux soins de longues durées. Depuis 2003,
les hépitaux publics sont organisés en NHS Trusts (217 au total) et en Foundation Trusts (151 au
total).(85,86) Les NHS Trusts sont directement liés au ministere de la santé, alors que les
Foundation Trusts sont contrdlés par le NHS England. Ces derniers sont des sociétés
indépendantes a but non lucratif. Tout en restant dans le secteur public, ils jouissent d’'une plus
grande liberté par rapport au pouvoir central et ont un acces plus facile aux fonds. lls bénéficient
notamment d’'une plus grande liberté financiére et ne sont pas obligés de rétribuer leurs fonds
supplémentaires. On attend cependant qu’ils réinvestissent leurs excédents dans des services et
mécanismes d’offre de services innovants. Le Gouvernement souhaite que tous les hopitaux

deviennent des Foundation Trusts dans un futur proche.(87)

Les hopitaux sont rémunérés par un systeme fondé sur une codification des actes et diagnostics

(Healthcare Resource Group ou HRG) qui comprend plus de 1500 catégories. Les HRG sont définis
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par le National Casemix Office (NCO)(88). Les tarifs sont établis au niveau national, par le NHS
England, mais des variations au niveau local sont possibles avec ce que I'on appelle le MFF (Market
Forces Factor)(89). Le paiement aux résultats couvre actuellement la majorité des soins de santé
aigus, les urgences et certaines procédures de soins ambulatoires. Le HRG est composé du

diagnostic (sur la Base ICD10) ainsi que d’un code de procédure (OPCS-4).(90)

A I'heure actuelle, les tarifs restent fixés sur la base d’'une moyenne constatée pour 'ensemble des
hépitaux, avec un décalage de 2 a 3 ans (les tarifs nationaux de 2022/2023 sont basés sur les codts
de 2019/2020). Des primes a la qualité et I'innovation (CQUIN : Commissioning for Quality and

Innovation), inscrits au contrat, peuvent venir s’ajouter au financement « classique ».(91)

Enfin, certains HRG sont liés a des tarifs spécifiques supérieurs au tarif classique, déclenchés si
certains critéres de haute qualité et de colt-efficacité sont respectés (« best practice tariffs » ou
BPT).(92) Les soins et consultations de spécialistes en ambulatoire ont lieu au sein des hdpitaux.
Certaines procédures ambulatoires sont payées via le systeme des HRGs, les autres sont

rattachées au code de spécialité (treatment function codes ou TFC) correspondant.(93)

c) Organisation des soins de ville ou soins primaires (primary care)

Les dépenses pour les soins de ville ne représentent que 25% des dépenses du NHS. Les soins
primaires sont gratuits et accessibles a tous les résidents de Grande-Bretagne, et ils peuvent choisir
leur médecin traitant parmi une liste établie selon des critéres géographiques. Les patients ne
peuvent consulter un spécialiste que par l'intermédiaire de leur médecin traitant, qui joue donc le

réle de « gate keeper » (porte d’entrée) du systeme.

La majorité des médecins généralistes exercent sur la base de contrats passés entre le principal
syndicat des médecins (la British Medical Association(94)) et le NHS. Les médecins sont rémunérés
selon un systeme de capitation (cela consiste a allouer une somme au médecin qui, en contrepartie,
s'engage a prendre en charge un patient pendant une période définie (une année le plus souvent)),
et de paiement au service pour certains services additionnels (vaccination des populations a risque
par exemple). Le nombre de médecins généralistes anglais est I'un des plus faibles d’Europe par
rapport au nombre d’habitants. Il existe cependant une densité relativement importante de personnel
infirmier. Les médecins peuvent ainsi leur déléguer certains soins ou consultations. La grande
majorité des généralistes (95%) travaillent en groupe au sein de cabinets médicaux. Ces cabinets

comptent en moyenne cing médecins, cing paramédicaux, et onze autres personnels non soignants.
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Les médecins généralistes se voient attribuer un systéme de points (qui détermine une part de leur
rémunération) pour le traitement, le suivi et 'amélioration de I'état de santé des patients avec
certaines pathologies, via le controle de la pression sanguine ou du taux de cholestérol. Les
médecins généralistes ont aussi des primes pour le monitoring des maladies chroniques (diabéte,

maladies cardiaques).(95)

3) Recommandations du NICE en faveur de la thrombectomie mécanigue

Le NICE a publié en février 2016 ses recommandations sur la procédure de TM dans le traitement

des AVC ischémiques aigus(96) : en voici les trois points principaux :

« La récupération mécanique de thrombus pour le traitement d'un AVC ischémique aigu est
effectuée pour les AVC causés par le blocage d'une artére cérébrale principale. Immédiatement
aprés leur admission a I'hépital, les patients subissent une tomodensitométrie et une angiographie
par tomodensitométrie ou IRM pour confirmer la présence d'une occlusion vasculaire majeure. La
procédure est alors généralement effectuée avec le patient sous sédation, mais parfois une
anesthésie générale est utilisée. Une angiographie cérébrale conventionnelle est effectuée pour
montrer I'emplacement exact de l'occlusion artérielle. Un cathéter de mise en place est inséré,
généralement a travers l'artere fémorale dans l'aine, et avancé dans l'artére occluse a l'aide d'un
guidage par rayons X. Un dispositif de récupération de thrombus attaché a un fil de guidage est
introduit a travers le cathéter de mise en place jusqu'au site de I'occlusion, pour retirer le thrombus

et rétablir le flux sanguin vers la partie affectée du cerveau. »

« Plusieurs types de dispositifs et différentes techniques ont été utilisés pour la récupération des
thrombus. Les preuves les plus récentes des essais cliniques sont fondées sur |'utilisation de stent
retrievers, qui sont actuellement le type de dispositif le plus couramment utilisé. Le stent retriever
est un tube en treillis métallique auto-expansible qui est introduit & travers un cathéter et
partiellement déployé dans le thrombus. Le stent retriever emprisonne le thrombus dans son

maillage et est ensuite retiré a travers le cathéter. »

« L'objectif est d'effectuer la procédure le plus tét possible apres l'apparition des symptémes de
'AVC. »
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. Défis actuels, opportunités et modéle d’impact budgétaire pour la prise en charge de

la thrombectomie mécanique en Angleterre

Dans la partie précédente, nous avons pu décrire le contexte de 'AVC ischémique, sa prise en
charge et les enjeux économiques et sociaux que cela souléve, puis détailler les évolutions
techniques et économiques que représente la TM dans le systéeme de santé britannique.

Les objectifs de I'analyse qui va suivre seront de s’intéresser aux défis qui se posent face a la prise
en charge de la TM en Angleterre et de voir s'il est possible d'y répondre en s’appuyant sur des
opportunités futures, détaillées par un modéle d’'impact budgétaire, qui s’offrent au systéme de santé

et aux décideurs anglais.

A. Défis actuels pour la prise en charge de la thrombectomie mécanique en Angleterre

Cette premiéere partie est consacrée aux défis que soulévent la prise en charge de la TM en
Angleterre. Nous verrons dans un premier temps combien de patients britanniques victimes d’AVC
peuvent bénéficier d’'une TM. Beaucoup de patients éligibles n’ont toujours pas la chance de profiter
de ce traitement de pointe. Puis, nous nous intéresserons au nombre de centres de traitement des
AVC, a leur répartition sur le territoire, a leur fonctionnement et nous aurons une réflexion sur le
nombre idéal de centres dont I'Angleterre devrait se doter. Pour terminer, nous détaillerons le

financement des procédures de TM a travers les HRG.

1) Combien de patients victimes d'un AVC au Royaume-Uni peuvent bénéficier d'une TM ?

Les exigences en matiére d'infrastructure pour la TM créent le besoin d'un modéle de soins hyper
aigus de I'AVC plus centralisé. Pour cela, des estimations plus robustes de I'activité sont nécessaires

pour qu’une planification précise soit faite afin d'informer la reconfiguration des services.

McMeekin et al.(24) ont établi un arbre de décision pour estimer la proportion de tous les patients
victimes d'un AVC éligibles a la TM, indépendamment des contraintes géographiques ou
d'infrastructure (Annexe 1). Autrement dit, nous allons essayer de déterminer la population cible
éligible a la TM au Royaume-Uni. En utilisant les données du SSNAP (Sentinel Stroke National Audit
Programme) pour I'Angleterre, le Pays de Galles et I'lrlande du Nord et en les ajustant pour 'Ecosse
a l'aide des données du SSCA (Scottish Stroke Care Audit), ils ont déterminé que 95 500 patients
victimes d'un AVC sont admis a I'hdpital chaque année. L’arbre de décision a été construit sur la
base des principaux critéres d'inclusion et d'exclusion des essais publiés : type d'AVC, gravité,
présence d'un AVC dans la circulation antérieure ou postérieure, heure d'apparition, incapacité avant

'AVC, étendue de lischémie sur le CT-scan ou I'IRM, recanalisation avant la TM et imagerie
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avanceée optionnelle. Ces criteres ont été appliqués de maniére cohérente, indépendamment de

I'éligibilité & la thrombolyse IV.

D'autres données sur la distribution de la gravité de 'AVC et de I'heure d'apparition ont été extraites
de deux grands services de prise en charge de 'AVC britanniques et des données nationales
SSNAP dans le cas des patients ayant présenté un AVC tardivement. L'arbre décisionnel final
(Annexe 1) comprend des voies utilisant I'imagerie avancée dans les quatre heures et demie suivant
I'apparition de I'AVC et au-dela. Bien que les occlusions de l'artere basilaire n'aient pas été incluses
dans les essais, elles ont été incluses dans les estimations de I'éligibilité des patients se présentant
tét, car elles sont traitées dans la pratiqgue. Ce n’est pas le cas pour celles qui surviennent aprés

douze heures, car elles représentent un nombre faible mais imprécis.

a) Eligibilité en fonction du type, de la localisation et de la gravité de
'AVC

Dans une étude récente sur I'épidémiologie, l'histoire naturelle et la présentation clinique de
I'occlusion, publiée en 2019, Rennert et al.(97) ont estimé gue l'incidence hospitaliere se situait entre
28% et 40%. L'incidence moyenne de l'occlusion artérielle rapportée (égale a 35%) a donc été
utilisée dans l'arbre décisionnel. Pour les AVC dits « mineurs » (NIHSS inférieurs a 6), ils n'‘ont pas
démontré de maniére concluante que la TM était bénéfique et ces AVC n'ont pas été inclus, dans
l'attente des résultats d'autres essais.(54) Parmi les principaux ECR, seuls MR CLEAN(47) ont
spécifiguement recruté des patients présentant un NIHSS inférieur a 6 et n'ont pas réussi a
démontrer un bénéfice statistiquement significatif de la TM dans le sous-groupe présentant un
NIHSS de 2 a 15. Le seuil NIHSS de 6 a donc été appliqué, en accord avec les trois essais qui ont
inclus les plus grands nombres de patients dans l'intervalle NIHSS de 6 a 10. L'étude STOP-
Stroke(98) a rapporté que 20% des AVC a large occlusion avaient un NIHSS inférieur a 6 (nceud C
de 'Annexe 1), une observation renforcée par des données récentes au Royaume-Uni.(99) Ces
proportions donnent une estimation annuelle de 23 260 patients avec un AVC modéré a sévere

(NIHSS supérieur ou égal a 6) et une occlusion artérielle large au Royaume-Uni.

b) Délai d'apparition et éligibilité

Les patients éligibles étaient définis par un délai d'apparition connu de moins de vingt-quatre heures
ou par un AVC dont le délai d'apparition était inconnu et qui s'est produit dans les vingt-quatre
heures. Deux ECR récents ont inclus des patients jusqu'a seize heures (DEFUSE-3(100)) et vingt-
quatre heures (DAWN(53)) apres I'AVC. Les délais de présentation ont été calculés a partir de deux

grands centres britanniques : 78% des patients avec un NIHSS supérieur ou égal & 6 se sont
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présentés dans les douze heures suivant I'apparition connue, le reste se répartissant entre une
apparition inconnue dans les douze heures (68,5%) et un temps d'apparition connu entre douze et
vingt-quatre heures (28,0%) et au-dela de vingt-quatre heures (3,5%) (nceuds D, E et M de 'Annexe

1).

Ceux dont I'apparition est connue dans les douze heures se répartissent entre 74% dans les quatre
heures et 26% entre quatre et douze heures (nceud F de 'Annexe 1). Aprés exclusion, deux cohortes
de patients sont potentiellement éligibles pour la TM : les « patients précoces » se présentant dans
les quatre heures, pour la plupart éligibles pour une thrombolyse IV dans les quatre heures et demie,
et les « patients tardifs », inéligibles pour une thrombolyse IV soit parce gu'ils sont apparus dans les
guatre heures et demie, soit parce qu'ils n'y sont plus éligibles parce qu’il y a eu plus de quatre
heures depuis I'accident ou parce qu'ils ont eu un AVC dont I'heure d'apparition exacte est inconnue
(tout de méme apparu dans les vingt-quatre heures). A ce stade, environ 23 870 (25%) admissions
sont potentiellement éligibles pour la TM (nceuds G, H et N de 'Annexe 1). Il est supposé que seuls
les patients présentant des symptémes précoces seraient en mesure de recevoir un traitement par
TM dans les six heures suivant I'apparition de 'AVC.(54) A ce stade, les patients sont différenciés

pour I'utilisation de I'imagerie.

c) Exclusions cliniques et radiologiques dans la population éligible a la

thrombolyse IV

Les patients présentant des symptémes précoces constituent le plus grand groupe éligible pour la
TM : 13 420 patients par an (14% de toutes les admissions pour AVC). Les exclusions au sein de
ce groupe sont les scores ASPECTS(101) inférieurs a 6 ou bien un infarctus visible de plus d'un
tiers du territoire d’irrigation de la MCA (jusqu'a 30% des patients(102)). L'exclusion en fonction du
MRS précédant 'AVC était fondée sur les critéeres d'inclusion des essais. Les estimations des
patients exclus ont été mises a jour en raison de leur dépendance avant I'AVC afin d'inclure certains
patients avec un mRS de 3, car les données du SSNAP indiquent que la TM est effectuée sur ce
sous-groupe. Le pourcentage est donc fondé sur le nombre de patients dans I'ensemble des
données nationales du SSNAP et traités par la thrombolyse, qui avaient un mRS de 3 avant I'AVC
et qui ont subi un AVC modéré ou grave (NIHSS supérieur ou égal a 6). Ces patients représentent
0,3% de I'ensemble des patients ayant subi un AVC, soit 270 patients, ce qui représente 3% des
patients au nceud G de '’Annexe 1 (appelés « early presenters »). Le mRS avant I'AVC exclut donc
environ 7% des patients.(103) En tenant compte du chevauchement dans les deux groupes,
l'incapacité avant I'AVC et I'imagerie excluraient environ 29% des patients. Ils ont donc estimé que
parmi la population des patients précoces éligibles a la thrombolyse, 71% étaient éligibles a la TM
avant les exclusions liées a l'imagerie avancée, ce qui équivaudrait a 9 530 patients par an (nceud
G de 'Annexe 1).
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Divers modes d'imagerie avancée (tomographie combinée 4 'ASPECTS et a I''RM) ont été proposés
pour identifier les patients dont le tissu cérébral est récupérable (appelé pénombre?!) a tout moment
aprés l'apparition de 'AVC. Les données de EXTEND-IA(52) et du registre SONIIA(105) suggérent
gue l'imagerie avancée exclut 5% des patients présentant un AVC modéré ou sévére et un mRS
inférieur a 3 avant I'AVC, en raison d'un noyau volumineux et d'une petite pénombre. Dans le groupe
des patients précoces, 480 patients seraient donc exclus par l'imagerie avancée, ce qui laisserait
une population éligible a la TM de 9 050 patients avant toute recanalisation avec la thrombolyse IV

(nceud J de 'Annexe 1).

d) Exclusions cliniques et radiologiques chez les patients tardifs

Chez les patients dont I'heure d'apparition est inconnue mais tout de méme inférieure a douze
heures ou dont I'heure d'apparition est connue entre quatre et douze heures, les informations
relatives a I'éligibilité a la TM sont nettement moins solides. Chez les patients atteints d'occlusion
artérielle large, McMeekin et al.(24) estiment que 4 720 AVC ischémiques modérés a séveres ont
un délai d'apparition connu entre quatre et douze heures et que 5 120 autres auraient un délai
d’apparition connu inférieure de douze heures ou bien inconnu (3 510 dans les douze heures ou
avec un délai d'apparition inconnu et 1 610 au-dela de douze heures). A ce stade (nceud E de
I'Annexe 1), I'arbre sépare les 1 610 patients dont I'heure d'apparition est connue supérieure a douze
heures des 3 510 patients qui rejoignent les 4 720 patients dont I'heure d'apparition connue les rend
inéligibles a la thrombolyse V. Cela suggére que l'imagerie avancée pourrait identifier du tissu
cérébral récupérable chez 8 230 patients, la plupart ayant un mRS inférieur ou égal a 3 avant 'AVC
(nceud H de I’Annexe 1). Cependant, une forte proportion (jusqu'a 73%) de patients se présentant
tardivement est exclue en raison d'un ASPECTS inférieur a 6 au scanner initial.(41) L'invalidité avant
I'AVC exclurait 5,5%(98) (460 patients), ce qui ne laisserait que 27,5% (2 260 patients) de ceux
considérés pour I'imagerie avancée comme éligibles pour la TM (nceud H de I'Annexe 1). Parmi eux,
1 290 resteraient éligibles pour la TM apres l'imagerie avancée au nceud K de I’Annexe 1, car ils ont

un thrombus de moins de 70mL et une grande pénombre.(106)

Sur les 1 610 patients exclus au niveau du noeud E parce gu'ils se sont présentés aprés 12 heures,
la plupart se sont présentés dans les vingt-quatre heures (1 420 patients). Les données de
DAWN(53) (nceud M de I'Annexe 1) suggérent que seulement 5% (70 patients) seraient éligibles

pour la TM, ce qui donne un total de 1 360 patients se présentant tardivement potentiellement

1 A I'endroit ou se produit ’AVC, des neurones meurent provoquant une nécrose irréversible. Autour de cette
nécrose, le débit sanguin est nettement diminué et 'oxygéne manque. Pour y remédier, les neurones se

mettent en dormance dans cette zone appelée « zone de pénombre » (104)
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éligibles pour la TM (seulement 12% de tous ceux qui sont éligibles avant I'imagerie avancée (nceud
L de 'Annexe 1)).

e) Recanalisation avant TM

Une petite proportion de patients aura une recanalisation spontanée ou en réponse a une
thrombolyse IV avant la réalisation d'une TM. Dans la méta-analyse HERMES(61), ce phénomeéne
s'est produit chez 8,7% des patients ayant recu une thrombolyse 1V(107), et on estime que la
recanalisation spontanée chez les patients n‘ayant pas recu de thrombolyse IV n'est que de 2%(108)
(nceuds J et L de '’Annexe 1). La recanalisation avant la TM exclut donc 830 patients, ce qui laisse
une population éligible totale prévue entre 9580 (avec I'utilisation de Iimagerie avancée pour tous
les patients) et 10 020 (avec I'imagerie avancée limitée aux patients tardifs et a ceux dont I'origine
est inconnue). Cela représente 10 a 11% de I'ensemble des AVC aigus hospitalisés, dont seulement

1,4% sont des patients tardifs ou d'origine inconnue.

f) Conclusions pour notre analyse

La TM au Royaume-Uni n’était il y a encore peu d’années que trop peu répandue. En 2018-2019, 1
200 traitements par TM ont été enregistrés dans le SSNAP en Angleterre, au Pays de Galles et en
Irlande du Nord, ce qui équivaut & 1,4% de tous les AVC, avec trés peu de procédures en Ecosse.
En 2020-2021, plus de 1 700 traitements ont été enregistrés dans le SSNAP (avec encore trés peu
de procédures en Ecosse), ce qui équivaut & 2,0% de tous les AVC.(31) Le point médian de
I'estimation convenant a la TM (10,9% des admissions pour AVC au Royaume-Uni) combiné aux
avantages absolus estimés dans une méta-analyse de données de patients individuels suggére que
la TM avec une couverture nationale pourrait atteindre 2 550 patients supplémentaires avec des
résultats fonctionnels indépendants ou jusqu'a 4 520 patients (5% de toutes les admissions pour
AVC) avec un niveau réduit d'invalidité par rapport a la thrombolyse IV seule. Ces estimations
reposent implicitement sur I'hypothése que les résultats de la TM de la circulation postérieure (qui
sont inclus dans I'estimation de la population éligible se présentant tét) sont les mémes que ceux de
la TM de la circulation antérieure. Dans I'ensemble, entre 9 580 et 10 020 patients victimes d'un
AVC par an au Royaume-Uni pourraient étre éligibles a la TM sur la base des données probantes

actuelles, ce qui représente environ 10 & 11% des admissions pour AVC.

2) Combien de centres de traitement des AVC complets et aigus le Royaume-Uni devrait-il

avoir ?
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L'avénement de la TM représente une innovation importante pour la NHS, avec des implications
substantielles pour la configuration des services d'AVC hyper-aigus. Ceux-ci sont traditionnellement
divisés entre les Comprehensive Stroke Centers (CSC), qui sont & la fois capables de pratiquer la
TM et la thrombolyse IV, et les Acute Stroke Centers (ASC), qui pratiquent la thrombolyse IV mais
dépendent d'un transfert secondaire vers un CSC pour la TM. Au Royaume-Uni, la proportion de
patients recevant une thrombolyse IV est constamment d'environ 11%(109), bien que des taux plus
élevés aient été atteints suite a la reconfiguration des ASC dans les métropoles, avec des

proportions proches de 20%.(110)

D'une maniére générale, deux modeles principaux de soins hyper-aigus de I'AVC ont été
décrits.(111) Dans un modéle de « vaisseau-meére », tous les patients soupconnés d'AVC sont
emmeneés directement dans un CSC, en contournant si nécessaire un ASC plus proche.(112) Cela
se fait aux dépens de délais plus longs entre le début et le traitement par thrombolyse IV pour
certains patients, mais un tel systeme élimine le besoin de transferts secondaires par ambulance
routiere ou par hélicoptére. Dans un modéle dit « drip-and-ship » (parfois appelé « treat-and-
transfer »), la thrombolyse IV peut étre administrée dans les centres de soins locaux avant qu'un
sous-ensemble éligible de patients chez qui I'on a diagnostiqué une occlusion artérielle large ne soit
transféré au CSC. Le choix entre ces modeéles peut dépendre de la géographie et des temps de
trajet, de la disponibilité d'un personnel qualifié, de la répartition entre zones urbaines et rurales et
d'autres facteurs, notamment la taille maximale pratigue d’'un CSC dans une configuration
« vaisseau-mere » et la taille minimale recommandée d'un ASC dans un modéle « goutte-a-goutte

et transfert ».

Les directives nationales recommandent un nombre minimum d'admissions dans un ASC de 600
patients par an, avec une recommandation selon laguelle le temps de trajet doit étre de 30 minutes
ou moins et pas plus de 60 minutes.(113) Il n'y a pas de directive sur la taille maximale d'un ASC ou
d’un CSC, mais les directives de reconfiguration du NHS England recommandent un maximum de
1 500 admissions pour une seule équipe. Pour information, le plus grand CSC du Royaume-Uni
compte actuellement plus de 2 000 admissions.(109) Une unité admettant 1 500 patients atteints
d'AVC chaque année admettra et prendra également en charge, en moyenne, 500 autres cas

similaires, ce qui représente environ six patients par jour.(114)

Des normes consensuelles entre plusieurs sociétés savantes ont été publiées pour les centres de
TM(115), avec des conseils sur le nombre minimal de procédures neurovasculaires, y compris de
TM, nécessaires pour maintenir les compétences individuelles des opérateurs. Ces normes
conseillent de réaliser au moins quarante procédures par opérateur et par an. Il a été démontré que
les résultats apres la TM sont meilleurs lorsque le nombre de procédures par centre augmente.(116)
Un service robuste de TM 24h/24 et 7j/7 nécessite de maniére réaliste au moins cing opérateurs, et
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ces cing opérateurs ne pourraient pas s'attendre a atteindre les niveaux d'activité minimum pour
maintenir leur compétence si le volume du centre était inférieur a 150 procédures de TM par an,(117)

ce qui équivaut & 1 500 admissions confirmées pour AVC par an.

La modélisation informatique permet d'explorer « in silico » les avantages et les inconvénients de
différentes configurations de soins hyper-aigus. L'identification de bonnes solutions nécessite la
prise en compte de multiples paramétres concurrents : le temps de trajet doit étre minimisé, tandis

gue le nombre d'admissions doit étre controlé.

a) Localisation des centres de thrombolyse et de thrombectomie

L’emplacement des centres de thrombolyse dans le modéle de base de I'étude a été considéré
comme étant les 107 ASC en Angleterre qui fournissent une thrombolyse IV en 2019. Dans ce
nombre, I'emplacement des CSC a été considéré comme étant les vingt-quatre centres de

neurologie en Angleterre qui fournissent ou prévoient de fournir une TM.

b) Le « vaisseau mére » contre le « goutte-a-goutte »

Le résultat clinique de la reperfusion est exprimé en termes de résultat sans incapacité trois mois
apres I'AVC (un score mRS de 0 ou 1 décrit soit 'absence de symptdmes non invalidants, soit des
symptoémes mineurs non invalidants). Pour les patients susceptibles d'étre traités, on suppose qu'il
s'écoule en moyenne soixante minutes entre I'apparition de I'AVC et le départ de I'ambulance. Le
temps nécessaire a la thrombolyse IV est donc de soixante minutes plus le temps de trajet de
I'ambulance plus le temps entre « la porte et l'aiguille ?». Dans le modeéle, le temps de passage de
« la porte a l'aiguille » pour la thrombolyse IV est fixé & quarante minutes dans tous les hopitaux.
Pour les patients dont le premier hopital d'admission est un CSC, le délai de la TM est donné par
soixante minutes plus le temps de trajet de I'ambulance plus le temps entre « la porte et I'aiguille »,
qui est fixé dans le modele a quatre-vingt-dix minutes pour tous les hépitaux. Si un patient se rend
d'abord dans une unité qui n'offre pas de TM, le délai de TM subit un retard net supplémentaire et
un temps de déplacement inter-hospitalier additionnel. Le délai net utilisé peut étre plus court que
I'entrée-sortie dans le premier hépital d'admission, car certaines étapes du processus ont déja été
accomplies a l'arrivée au CSC. Précédemment, un vaste essai clinigue a montré que les patients

recevant une TM aprés un transfert étaient traités cent-dix minutes plus tard que les patients admis

2 En neurologie, le temps entre « la porte et I'aiguille » (ou Door to Needle time) correspond au temps écoulé

entre l'arrivée du patient aux urgences et le début du traitement thrombolytique.
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directement, dont trente-cing minutes étaient imputables au temps de trajet inter hospitalier,

suggérant un délai net de soixante-quinze minutes plus le temps de trajet.(118)

Dans la modélisation, un délai net de soixante minutes en plus du temps de déplacement pour le
transfert inter hospitalier a été supposé. En appliguant un modéle de « goutte a goutte » et
d'expédition dans lequel le patient se rend d'abord dans I'unité d'AVC la plus proche (et en supposant
un taux uniforme de 20% de thrombolyse IV et de 10% de TM), le bénéfice clinique de la thrombolyse
IV et de la TM est estimé a 31,1 résultats supplémentaires sans incapacité pour 1 000 admissions
ou a 18,9 résultats supplémentaires sans incapacité pour 1 000 admissions sans TM. 27% des
patients se rendraient directement dans un CSC dans le cadre de ce modéle de soins. Si tous les
patients étaient conduits directement dans I'un des vingt-quatre CSC dans un modéle de « vaisseau
meére », l'avantage clinique estimé passerait a 33,5 résultats supplémentaires sans incapacité pour

1 000 admissions.

Si la destination est déterminée par la probabilité estimée d'un bon résultat, 94% des patients se
rendraient directement dans un CSC, avec seulement 6% des patients fréquentant un ASC local. Le
plan en Annexe 2 montre les zones d'attraction pour les différents types d'unités dans les modeéles
« goutte-a-goutte » ou « vaisseau-mere ». Seuls les patients des zones périphériques éloignées
devraient bénéficier d'une prise en charge préalable par un ASC local. Par rapport au modeéle
« goutte-a-goutte », le temps de trajet jusqu'a la premiére unité d'AVC admise passe en moyenne
de dix-neuf a trente-quatre minutes, mais le temps de trajet jusqu'a un CSC est réduit de quatre-
vingt-quatorze a quarante-deux minutes. Dans l'ensemble, la réduction du temps de transport

jusqu'a la TM I'emporte sur l'augmentation du temps de transport jusqu'a la thrombolyse V.

Du point de vue de l'optimisation du bénéfice clinique du traitement de reperfusion, la plupart des
patients tireraient le plus grand profit du fait de contourner leur ASC local et de se rendre directement
dans un CSC. Toutefois, la proportion de patients se rendant d'abord dans I'un des vingt-quatre CSC
passant de 27% a 94%, le nombre d'admissions s'en trouverait considérablement modifié, la
moyenne des premiéres admissions dans un CSC passant de 918 a 3 187 et celle du plus grand
centre de 1 964 & 5 578. Le nombre moyen de premiéres admissions dans les centres de soins
ambulatoires chuterait de 572 & 43: soixante-quatre des quatre-vingt-trois centres de soins
ambulatoires étant vidés de toutes leurs admissions pour cause d'AVC. Cette situation n'étant
probablement pas viable, il est préférable d’explorer les possibilités d'augmenter le nombre de CSC
et d’examiner I'utilisation potentielle d'un temps de trajet supplémentaire maximum autorisé pour se
rendre directement dans un CSC ou l'utilisation de diagnostics préhospitaliers pour sélectionner les

patients a emmener directement dans un CSC.

c) Combien d’unités de thrombolyse IV au total ?
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La figure 15 (119) montre I'effet de I'ajout d'ASC aux vingt-quatre CSC. Au fur et a mesure que le
nombre d'ASC augmente, le délai moyen de la thrombolyse IV diminue, mais le délai de la TM
augmente. Il en résulte une légére réduction globale du bénéfice clinique, car la perte du bénéfice
de la TM I'emporte Iégerement sur le gain du bénéfice de la thrombolyse IV. Afin de maintenir la
ligne directrice de six-cents admissions par an dans une unité fournissant une thrombolyse 1V, il ne
peut y avoir plus de quatre-vingt-quatre unités au total. Au-dela de ce nombre, une proportion
croissante de patients se rendra dans des unités comptant moins de six-cents admissions par an.
Si la taille maximale autorisée des unités est de 2 500 admissions par an, il faudra au moins
guarante-six unités au total (en supposant que tous les patients se rendent dans l'unité la plus
proche). Ce chiffre passerait a un minimum de soixante unités si aucune unité ne pouvait dépasser

2 000 admissions par an.
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Figure 15 : Effet de I'ajout d'ASC aux 24 CSC

d) Combien de CSC ?
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Figure 16 : Effet de conversion d'unités ASC en CSC

La figure 16 (119) montre l'effet de la conversion d'unités d’ASC en CSC. En supposant une base
de TM en plus de la thrombolyse 1V, le temps nécessaire a la TM diminue et le bénéfice clinique de
la reperfusion augmente. Le nombre de procédures de TM par unité diminuera. Si toutes les
nouvelles unités doivent effectuer au moins 150 procédures de TM par an, en supposant que 10%
des patients recoivent une TM, le nombre maximum de CSC sera d'environ quarante. Dans une telle

configuration, un peu moins de 50% des patients se rendraient directement dans un CSC.

e) Mise en place d'un temps de trajet supplémentaire maximal autorisé

pour se rendre a un CSC

La figure 17 (119) montre l'effet d’un transport direct des patients vers un CSC jusqu'a un maximum
de temps de voyage supplémentaire par rapport a l'unité la plus proche. C'est ce que I'on peut
appeler le «biais ambulancier », défini comme le temps supplémentaire qu'une équipe
d'ambulanciers est préte a passer pour transporter un patient directement vers un CSC. Un certain
nombre d'effets se produisent lorsque le biais ambulancier augmente : le temps moyen pour une
thrombolyse IV est augmenté, le temps moyen pour un TM est réduit (a), le résultat clinique net est
amélioré (b), les admissions en ASC diminuent (c), et les admissions en CSC augmentent (d). Par
exemple, si les ambulanciers sont préts a voyager quinze minutes de plus pour se rendre
directement dans un CSC, le bénéfice net du traitement de reperfusion passe de 31,1 a 32,3 bons
résultats supplémentaires pour 1 000 admissions. Cependant, la proportion de tous les patients
victimes d'un AVC admis directement dans un CSC passerait de 27% a 52%. Le nombre d'unités
ayant moins de 300 premiéres admissions par an passe de trois a dix-huit, tandis que le nombre
d'unités ayant moins de six-cents premieres admissions par an passe de trente-neuf a soixante-

quatre (sur quatre-vingt-trois ASC au total). Dans le méme temps, le nombre d'unités enregistrant
56



Université
de Lille

LLL

O
ufFr3s ...

plus de 2 000 premieres admissions passe de zéro a huit, la plus grande admettant pres de 4 500

patients victimes
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Figure 17 : Effet du « biais ambulancier »

f) Mise en perspectives des résultats de I'analyse

La modélisation des configurations nationales des centres de soins hyper-aigus pour les victimes

d'AVC montre que la centralisation dans les CSC offre des avantages mais nécessite des

compromis. Actuellement, environ 61% des patients atteints d'AVC aigu sont admis dans une unité

de traitement des AVC et le plan a long terme du NHS England propose d'augmenter le nombre

d'admissions (91). Réduire les cent-sept sites actuels entre soixante-treize et quatre-vingt-un

centres (CSC + ASC) permettrait a tous les patients d'AVC d'accéder a une unité de taille suffisante,

bien que cela entrainerait une légére diminution du pourcentage de patients a moins de trente

minutes de trajet

La centralisation & soixante-quinze / quatre-vingt-cinq centres, avec environ quarante centres en

tant que CSC, apporterait des avantages significatifs tout en atténuant l'impact sur les patients les
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plus éloignés. Cependant, un modeéle « vaisseau mére » avec tous les soins aigus de I'AVC dans
les CSC semble improbable, et un modéle hybride combinant CSC et ASC serait préférable. Cela
réduirait le délai d'admission dans le premier centre (offrant une thrombolyse 1V) mais retarderait la
TM pour certains patients éligibles. Le délai est d0 au temps de transport supplémentaire et aux
retards organisationnels dans l'organisation ou le démarrage du voyage (118). Les délais
d’entrée/sortie actuels au Royaume-Uni sont en moyenne de deux heures et dix minutes, et ce délai
pourrait étre réduit en demandant aux ambulances d'attendre a I'hdpital de premiére admission au
cas ou le patient aurait besoin d'une assistance médicale suite a 'imagerie. L'équilibre optimal entre

CSC et ASC varie selon les populations et les densités géographiques.

Un léger retard dans la thrombolyse IV pour acheminer les patients vers un CSC est cliniguement
justifié, car cela peut réduire le délai global de la TM (120). La planification des réseaux de soins
aux victimes d'AVC devrait étre réalisée au niveau régional (au nombre de sept) pour maximiser les

performances et la durabilité.

g) Conclusions pour notre analyse

L'avenement de la TM en tant qu'intervention hautement efficace pour une minorité significative de
patients ayant subi un AVC est une innovation de rupture, qui devrait stimuler la rationalisation des
services et le développement urgent de nouvelles capacités pour la mise en ceuvre du traitement.
Le meilleur moyen d'obtenir un bénéfice clinique des thérapies de reperfusion est de maximiser la
proportion de patients qui se rendent directement dans un CSC. L'admission directe dans un ASC
n'‘apporte un bénéfice clinique qu'a une proportion relativement faible de la population dans les
régions éloignées du pays. Cependant, il est peu probable qu'un systéme fondé uniquement sur les
CSC (un modéle de « vaisseau mére ») soit viable en raison du trés grand nombre de réorientations
qui se produiraient, y compris de nombreux patients pour lesquels la reperfusion n'est pas
appropriée. Les ASC seront probablement nécessaires pour contribuer au maintien d'une filiere AVC
durable, et pour cela une méthode fiable de sélection préhospitaliere des cas d’occlusions sera
nécessaire (avec une sensibilité et une spécificité élevées), ce qui n'est pour le moment toujours

pas le cas.

Le double objectif est donc de maximiser le bénéfice de ces interventions pour la population dans le
cadre d'un systéme durable est mieux servi par une augmentation du nombre de CSC offrant la TM
dans le cadre d'une réduction globale du nombre de centres offrant des soins hyper-aigus (y compris
la thrombolyse V) organisés en réseaux régionaux collaboratifs. Les zones métropolitaines seront
mieux desservies par un petit nombre de grands CSC ayant une politique d'acces direct aux plus

gros centres, mais les populations plus dispersées nécessiteront un arrangement hybride de CSC
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et d'ASC afin de limiter la durée maximale de la thrombolyse IV par l'utilisation d'une approche « drip-

and-ship » (goutte a goutte et envoi).

3) FEinancement des soins de thrombectomie mécanique en Angleterre

Au sein du NHS England, un HRG vise a regrouper les patients ayant des caractéristiques cliniques
similaires et des besoins en soins similaires en matiére de ressources. La révision actuelle de ces
groupes de ressources de soins de santé est la quatrieme et est connue sous le nom de HRGA4.
HRG4 est mis a jour chague année pour améliorer le systeme, refléter les changements dans la
pratique clinique et inclure les changements de politique. Comme nous 'avons vu précédemment, il

est géré par le NCO, qui fait partie du NHS Digital.

Le systéme HRG est utilisé par un systéme de paiement basé sur l'activité déployé dans le NHS en
Angleterre a partir de 2004 et utilisé pour déterminer les revenus que les hépitaux en Angleterre
obtiennent pour des séjours et des procédures hospitalieres donnés. Les données des patients se
voient attribuer des codes HRG a l'aide d'une application logicielle connue sous le nom de

« Grouper ».

Un code HRG est composé de cing caractéres : deux lettres suivies de deux chiffres et d'une
derniére lettre. La premiére lettre désigne le chapitre, la seconde étant le sous-chapitre : ceux-ci
correspondent a des zones corporelles ou a des systémes corporels identifiant le domaine de soins
cliniques auquel appartient le HRG. La derniére lettre est connue sous le nom de « split » et est
utilisée, par exemple, pour indiquer le niveau de complications et de comorbidités associées au HRG
(par exemple mineur, intermédiaire et majeur), pour différentes durées de séjour, &ges ou une

combinaison de facteurs.

En ce qui concerne la TM, le revenu par patient est fondé sur le HRG « YA13Z ». Le colt du SR
n’est plus inclus dans le tarif depuis cette année, en accord avec la mise a jour des tarifs suite a
I'évolution des cotisations sociales en novembre 2022.(121) Auparavant, le HRG couvrait 'ensemble

des co0lts du dispositif médical.

Soins aux patients admis et procédures ambulatoires - prix unitaires 2022/23 - novembre 2022 :

Admission o
Code _ Admission en
Nom HRG classique,
HRG i urgence
préevue
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Embolectomie ou thrombolyse transluminale
YA13Z | percutanée d'un vaisseau sanguin intracranien ou 9902 £ 10918 £

extracranien

Deux tarifs sont utilisés en Angleterre : I'« elective spell » correspond au tarif d’une intervention
prévue tandis que le « non-elective spell » correspond a celui d’'une intervention non-prévue, donc

d’'urgence (ce qui est généralement le cas pour une procédure de TM).

Par soucis d’uniformité de I'étude, nous fonderons I'analyse sur I'année 2021-2022. Voici les tarifs

en vigueur pour la TM pour cette période :

Admission o
Code _ Admission en
Nom HRG classique,
HRG ) urgence
prévue
Embolectomie ou thrombolyse transluminale
YA13Z | percutanée d'un vaisseau sanguin intracranien ou 11714 £ 12543 £
extracranien

La baisse d’environ 15% des tarifs concernant la TM est principalement due au fait que les SR soient
désormais remboursés sur la high cost tariff-excluded devices (HCTED list)(122),équivalent de la

« liste-en-sus » frangaise et non plus inclus dans le HRG comme cela pouvait étre le cas auparavant.

B. Evaluation des colits et des bénéfices de la thrombectomie mécanique pour le

systéme de santé : est-ce une réelle opportunité ?

Cette deuxieéme partie est consacrée a I'évaluation des colts et des bénéfices de la TM pour le
systeme de santé. Aprés quelques explications sur la méthode de collecte des revenus et des codts
hospitaliers, nous allons les analyser et construire trois scenarios pour démontrer 'impact budgétaire
de la prise en charge de la TM pour le systéme de santé si'on opte pour la construction de nouveaux
CSC d’ici 2029, cap fixé par la NHS de pour ne plus laisser de patients éligibles a la TM sans

traitement (5).

1) Méthodologie

a) Statistigues sur les épisodes hospitaliers

60



Lu- LdJre]i\L/i?l.reS":é uFrBr; ':
NHS Digital (anciennement HSCIC) génére des statistiques sur les épisodes hospitaliers (HES ou
Hospital Episode Statistics) a des fins non cliniques en tant que dérivé du paiement par résultats.
Cet ensemble de données comprend des informations épisodiques pour toutes les admissions, les
rendez-vous ambulatoires et les visites aux urgences de tous les centres hospitaliers du NHS
(environ cent-soixante-huit centres hospitaliers aigus du NHS), et détaille les principales données
démographiques, cliniques et administratives. Outre les hospitalisations financées par le secteur
public en Angleterre, il inclut également les patients privés traités dans les hopitaux du NHS, les
patients résidant en dehors de I'Angleterre et les soins dispensés par les centres de traitement
financés par le NHS. HES contient également des détails sur tous les patients ambulatoires du NHS
et les rendez-vous aux urgences en Angleterre. Le HES est la source de données pour une large
gamme d'analyses de soins de santé pour le NHS, le gouvernement et de nombreuses autres

organisations.

Le cabinet de conseil IQVIA utilise une version trés granulaire du HES et, comme pour tous les HES,
il existe des restrictions d'utilisation. Les projets doivent viser la prestation de soins de santé ou la
promotion de la santé, et l'identification des patients, le ciblage des médecins généralistes et les

études sur les performances de la force de vente ou du marketing ne sont pas autorisés.

b) Systéme d'information et de calcul des codts au niveau du patient

IQVIA fournit au NHS England la solution leader du marché, le « Patient Level Information & Costing
System » (PLICS). Un sous-ensemble de ces données est ensuite utilisé pour aider les
organisations du NHS a comparer leurs codts les uns aux autres afin d'identifier les possibilités
d'amélioration des soins et des codts des soins en mettant en évidence les variations cliniques dans

['utilisation des ressources au cours du parcours du patient.

Pour cette these, nous utiliserons les données dérivées de PLICS pour générer des codts réels
véritablement engagés par la norme actuelle de soins, telle que définie par les établissements qui

acceptent d'étre inclus.

c) Exploitation pour générer un « colt réel » tres précis

Afin d’obtenir une différence précise entre les codts et les revenus associés a la norme actuelle de
soins pour les événements neurovasculaires pertinents, IQVIA possede et préconise I'utilisation de
la base de données HES du NHS et des données dérivées PLICS d'IQVIA Customer. Combinées,
ces données permettent d'obtenir une vision unique et compléte du parcours et des revenus des

services pour les hépitaux fournisseurs, ainsi que des codts qu'ils encourent. Elles seront exploitées
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par I'entreprise pour laquelle I'analyse est faite pour plaider en faveur d'une utilisation généralisée

de la TM dans le NHS, en accord avec les autres marchés de I'Union Européenne.

d) Points forts de HES

Le principal atout de HES est sa couverture. En raison de la nature de sa profondeur au niveau du
recensement, il est possible de poser des questions « puissantes » sur les données relatives a
I'activité du parcours holistique. Cela permet de « chainer » les patients entre les établissements de
soins et mettre en lumiére les défis liés a la fourniture de soins injustifiés et a I'acces équitable au
diagnostic et au traitement. L'objectif initial de la base de données étant principalement de soutenir
le paiement des activités de soins, il s'agit d'une ressource trés utile pour aider a quantifier les
revenus totaux générés par la fourniture de soins (définis par les HRG) et la charge de morbidité
liée a des cohortes spécifiques dignes d'intérét. HES est une base de données contenant les détails
de tous les soins (admissions, visites aux urgences et rendez-vous en ambulatoire) financés par le
NHS en Angleterre, qui génere 170 millions d'enregistrements par an. Les soins sont définis par le
temps qu'un patient passe sous les soins d'un seul consultant et qui se termine par un transfert, une
sortie ou un déceés. Ces données sont collectées pendant le séjour du patient a I'n6pital et permettent

aux hépitaux d'étre rémunérés pour les soins gu'ils prodiguent.

On peut retrouver :
- Des informations cliniques sur les diagnostics (ICD-10), les opérations (OPCS-4), la
spécialité (TFC) du consultant responsable et I'utilisation des ressources (HRG4+),
- Des informations sur les patients, telles que la tranche d'age, le sexe et I'origine ethnique,
- Des informations administratives, telles que les dates et les méthodes d'admission et de
sortie,
- Des informations géographiques, telles que le lieu de traitement des patients et la région

dans laquelle ils vivent.

e) Faiblesse de HES

Bien qu'il fournisse des informations détaillées sur les soins regus par le patient, les détails nuancés
relatifs aux colts associés a ces activités ne peuvent étre obtenus qu'a titre indicatif par le biais du
tarif associé, plutét que par le détail des codlts spécifiques des activités de soins elles-mémes. Pour
obtenir ce niveau de détail, il est nécessaire de se tourner vers les données qui sous-tendent le
processus annuel de « collecte des codts » du NHS, qui sont dérivées des systémes d'information

et de calcul des colts au niveau du patient (PLICS).
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f) Données dérivées des PLICS d'IQVIA

IQVIA est le leader du marché des services et solutions PLICS pour le NHS. lIs fournissent la
plateforme technologique PLICS ainsi que des services de conseil aux organisations du NHS en
matiére de comptabilité analytique et de qualité et d'audit des données de codage clinique (effectués
par des codeurs cliniques accrédités par la National Clinical Coding Qualification, qui travaillent
également avec les équipes d'analyse et d'acces au marché pour s'assurer que les cohortes

d'analyse soient définies avec précision).

Pour cette étude, ils se sont appuyés sur des accords locaux avec des organismes de soins nommeés
individuellement pour déterminer les codts directs des soins (avec une alternative d'un sous-
ensemble de données dérivées de la PLICS provenant d’une quarantaine d’organismes de soins du
NHS pour construire une vue représentative au niveau national des colts moyens réels des soins)
relatifs a la cohorte d'intérét pour des aspects clés de leur parcours de soins. Les données PLICS
n'‘ont donc pas la couverture de HES, mais compensent ce manque de couverture par les détails

gu'elles peuvent fournir concernant les codts spécifiques des soins.

Atitre d'illustration, si nous prenons le code HRG représentatif de la TM YA13Z, ils seront en mesure
d'extraire les colts détaillés associés a l'activité réelle qui sous-tend le tarif. Par exemple, avec les
données dérivées de la base PLICS, nous devrions étre en mesure de voir des co(ts trés pertinents,
y compris les colts des procédures, des produits sanguins, des consommables, de personnel,
d'imagerie, des installations (y compris les codts de la salle d'opération) ou des unités de soins (sans

étre exhaustif).

Il est donc possible d'utiliser ce niveau de détail dans la comparaison des revenus et des co(ts afin
de fournir un apergu trés précis des colts associés a la norme actuelle de soins, qui peut couvrir a

la fois les codts détaillés au niveau du prestataire et les codts globaux de la filiére.

2) Analyse des revenus et des colts hospitaliers

a) Codes clinigues pertinents

Afin de mener a bien cette analyse, j'ai collaboré avec I'équipe d'experts en codage clinique pour
définir les codes OPCS pertinents. Ces codes cliniques servent de base a I'extraction des données
et a la constitution des ensembles de données au cours des phases suivantes. Nous nous sommes

attardés sur le portefeuille de codes cliniques afin d’en sortir les pertinents pour notre analyse :
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OPCS codes used to identify procedures(123)

L354: PERCUTANEOUS TRANSLUMINAL EMBOLECTOMY OF CEREBRAL ARTERY

OPCS codes used to identify locations

Z011: TISSUE OF FRONTAL LOBE OF BRAIN
Z019: TISSUE OF BRAIN NEC

Z021: LATERAL VENTRICLE OF BRAIN

Z351: ANTERIOR CEREBRAL ARTERY

Z352: OPHTHALMIC ARTERY

Z353: ANTERIOR COMMUNICATING ARTERY
Z354: MIDDLE CEREBRAL ARTERY

Z355: POSTERIOR CEREBRAL ARTERY
Z356: POSTERIOR COMMUNICATING ARTERY
Z357: ARTERY OF CIRCLE OF WILLIS

Z358: SPECIFIED CEREBRAL ARTERY NEC
Z359: CEREBRAL ARTERY NEC

Z481: SKIN OF SCALP

Z489: SKIN OF HEAD NEC

Z631: FRONTAL BONE

Z921: HEAD NEC

b) Données d'activité et impact sur le prestataire, le patient et la zone

géographigue

En utilisant les codes cliniques convenus, une feuille de calcul a été générée, détaillant I'activité au
niveau du prestataire de la TM et des patients atteints. Ces données ont ensuite été comparées a
des paramétres définis, notamment le volume de patients, la durée du séjour et les tarifs moyens
pour les patients. Ces chiffres représentent l'impact et le revenu du prestataire hospitalier pour

l'activité.

c) Parameétres de 'analyse

Les données incluses dans cet extrait fournissent des comptes et des métriques d'activité pour la
TM. L'extrait est divisé par région, ICS, fournisseur, exercice financier, HRG et procédure (OPCS)
le cas échéant. Les dates incluses dans cette analyse vont d'avril 2017 a février 2022 pour

I'ensemble de données sur les recettes et d'avril 2021 & mars 2023 pour I'ensemble de données sur
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les codts. C’est donc pour cette raison que nous avons décidé de porter notre attention sur la période

2021-2022. Ainsi, nous pouvons directement comparer les revenus avec les colts hospitaliers.

Les quarante-deux systemes de soins intégrés (ICS)(124), créés en vertu de la loi sur la santé et
les soins (2022), disposent chacun d'un conseil de soins intégrés (ICB), un organe du NHS chargé

d'élaborer un plan pour répondre aux besoins de santé de la population, de gérer le NHS budget et

organiser la fourniture de services de santé dans la zone de I'ICS. Pour cette étude, trente-sept ICS

avec soixante-trois hopitaux ont permis de recueillir les données (liste en Annexe 4).

d) Revenus hospitaliers pour une procédure de thrombectomie mécanigue

Code S
Nom HRG Tarif indicatif moyen
HRG
Percutaneous Transluminal, Embolectomy or
YA13Z | Thrombolysis, of Intracranial or Extracranial Blood 12 254 £
Vessel
e) Colts hospitaliers d’une procédure de thrombectomie mécanique
Code R
Nom HRG Codts totaux moyens
HRG
Percutaneous Transluminal, Embolectomy or
YA13Z | Thrombolysis, of Intracranial or Extracranial Blood 8352 £
Vessel
Colits totaux détaillés (détails en Annexe 5):
Médicament
Infirmiéres
Sang et ] s (y compris ) N
) Paiements ) Dispositifs et Autres
produits Consultants les Imagerie ) )
) CNST ) médicaux personnel médecins
sanguins médicament )
de soutien
s colteux)
2 £ 42 £ 963 £ 190 £ 213 £ 899 £ 2083 £ 510 £
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Codts Fournitures )
) Colts Personnel ) Fournitures
d'assistance ) Revenus de ) o et services - )
) d'assistance ) ) professionn Infirmiers et services -
aux patients ) soutien de Pharmacie L non o
aux patients el et spécialisés o spécifiques
(non i o 'FP i spécifiques )
i . (rémunérés) technique ) au patient
rémunérés) aux patients
636 £ 1329£ 72 £ 9£ 746 £ 190 £ 366 £ 102 £

3) Analyse d’impact budgétaire pour la prise en charge de la TM en Angleterre

a) Stroke pro-forma et scenarios

Le Stroke Pro-Forma est un outil développé au sein de I'entreprise pour laquelle I'analyse est faite.
L’objectif de cet outil est d’aider les administrateurs hospitaliers ou les décideurs a estimer I'impact
financier du volume additionnel d’'une nouvelle salle d’angiographie dans un hépital, ou bien de la
construction de nouvelles salles a travers le pays. Nous allons fournir un apercu de la viabilité
financiére d’'un investissement dans un programme de lutte contre les AVC qui donne accés a la
TM.

Concrétement, en suivant les recommandations faites plus tét dans I'étude, nous allons simuler la
construction de seize nouveaux CSC pour atteindre le nombre recommandé de quarante. De plus,
les estimations suggérent que la TM avec une couverture nationale pourrait atteindre 2 550 patients
supplémentaires avec des résultats fonctionnels indépendants ou jusqu’a 4 520 patients avec un

niveau réduit d’'invalidité par rapport a la thrombolyse IV seule.

Nous nous fonderons sur I'objectif de la NHS de ne plus oublier un seul patient ayant besoin d'une
TM d’ici 2029. Les scenarios ayant lieu sur cing ans, I'analyse portera donc jusqu’en 2027. Un
ajustement du volume additionnel de patients traités ainsi que du nombre de CSC par année sera

réalisé et détaillé dans chacun des cas.

Plusieurs scenarios seront ainsi explorés :
- Worst case (le moins bon) : 2 550 patients supplémentaires seront traités (37% de I'objectif
de la NHS?)
- Average case (moyen) : 4 520 patients supplémentaires seront traités (50% de I'objectif de
la NHS)

3 0Ony ajoute bien évidemment les 1 700 patients déja traités pour obtenir le total des patients traités.
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Best case (le meilleur) : 8 500 patients supplémentaires seront traités (100% de I'objectif de

la NHS)

Nous prendrons comme hypothése que, pour réaliser I'objectif de la NHS, les CSC prendront en
charge 30% de patients supplémentaires chaque année. La simulation sera fondée sur une

croissance linéaire chaque année.

Nombre de patients additionnels traités par année :

2023 2024 2025 2026 2027 2028 2029
300 428 612 875 1250 1785 2 550
530 760 1 085 1550 2 215 3164 4520
1 000 1428 2041 2915 4165 5950 8 500
Nombre de CSC nécessaires par année :
2023 2024 2025 2026 2027 2028 2029
24 26 29 32 35 37 40
Nombre de nouveaux CSC nécessaires par année :
2023 2024 2025 2026 2027 2028 2029
0 2 5 8 11 13 16

Les croissances annuelles des HRG et des colts sont respectivement fixée a 4% et 2%.

Afin de prendre en charge ces patients additionnels, nous faisons I’hypothése qu’un neuroradiologue
interventionnel ainsi que deux infirmiers sont recrutés pour chaque CSC supplémentaire avec des

revenus annuels chargés de 150 000 £ et 50 000 £ respectivement.

Enfin, les co(ts fixes unitaires de fabrication des nouveaux CSC sont établis comme suit :

Colt d’'un CSC : 1 100 000 £
Codt total de la construction : 350 000 £

Contrat de maintenance annuel : 25 000 £

Leurs co(ts sont amortis sur 7 ans : ils seront totalement payés en 2029 pour suivre 'objectif de la
NHS.

b) Présentation de I'outil
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L’outil commence par un onglet « Volumes » dans lequel nous pouvons rentrer le volume additionnel

de patients hospitalisés pour chaque année (Figure 18, source interne)

Années 2023 2024 2025
Volume additionnel de patients hospitalisés 530 760 1,085
Patients: thrombectomies mécaniques par an 530 760 1,085

Figure 18 : Volume additionnel de patients hospitalisés

2026 2027
1,550 2,215
1,550 2215

L’'onglet « Analyse » permet de naviguer entre plusieurs espaces : la vue globale (utile lorsque

I'analyse porte sur les traitements des AVC ischémiques et hémorragiques), les revenus et les colts

réels. Les résultats délivrés précédemment portaient sur 'année 2021-2022. Nous les prendrons

comme point d’ancrage pour 'année 2023 pour éviter un biais de calcul.

Qverview Revenus Colts réels

Tarifs HRG Détails HRG Revenus en fonction des volumes

Croissance annuelle des HRG 4%

Tarifs HRG 2023

Thrombectomie mécanique

Figure 19 : Tarif HRG

Overview Revenus Colts réels

Tarifs HRG Détails HRG Revenus en fonction des volumes

Années 2023 2024 2025

Thrombectomie mécanique
Revenu total par cas £12,254 £12,772 £13,313
Total des revenus £6,494,620 £9,706,976 £14,444 170

Figure 20 : Revenus hospitaliers sur cing ans

2026 2027

£13.876 £14.463
£21,507,357 £32,034,767
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Nous reprenons le tarif du HRG YA13Z, soit 12 254 £ (Figure 19, source interne). Nous lui

appliquons la croissance annuelle de 4% puis nous le multiplions par le volume additionnel pour

obtenir le total des revenus (Figure 20, source interne).

Qverview Revenus Colts réels

Cout par procédure Détails colits Colts en fonction des volumes

2.00%

Croissance annuelle des colits

Codits hospitaliers variables, 2021-2022

Thrombectomie mécanique Anévrisme non rompu

(ANR)

Anévrisme rompu
(AR)

(t™)

Angiographie diagnostique
(angio)

£8,352 £0 £0
Cofit total par cas
Figure 21 : Colts HRG
Overview Revenus Coits réels
Colt par procédure Détails colts Coits en fonction des volumes
Années 2023 2024 2025 2026
Thrombectomie mécanique
Coiit total par cas £8,352 £8,519 £8,689 £8,863
Total des colits £4,426,560 £6,474,470 £9,428,022 £13,737,974

Figure 22 : Co(ts hospitalier sur cing ans

Nous indiguons le co(t relatif au HRG YA13Z, soit 8 352 £ (Figure 21, source interne).

£0

2027

£9.040
£20,024,649

Nous utilisons

le méme principe que pour les revenus, mais nous appliquons une croissance annuelle de 2% aux

colts réels, puis nous les multiplions avec les volumes additionnels pour avoir le total des codlts

réels (Figure 22, source interne).
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Infirmier(e)s Techniciens Anesthésistes Internes Administratifs Urgences
__—————
Année 2023 2024 2025 2026 2027
Salaire moyen du NRI £150,000 £150,000 £150,000 £150,000 £150,000
Nombre de NRI 0 2 5 9 1
Coit total en NRI £0 £300,000 £750,000 £1,350,000 £1,650,000
Salaire moyen des infirmier(e)s £50,000 £50,000 £50,000 £50,000 £50,000
Nombre d'infirmier(e)s 0 4 10 18 22
Coilt total en infirmier(e)s £0 £200,000 £500,000 £900,000 £1,100,000

Figure 23 : Codts de main d'oeuvre

Nous indiquons la main d’ceuvre nécessaire au fonctionnement des nouveaux CSC (Figure 23,
source interne).

Codt du capital Résultats détaillés

Coiit d'un . . .
Coiit total de la construction Contrat de maintenance annuel

Comprehensive Stroke Centre

£12,100,000 £3,850,000 £275,000

Les colits totaux sont répartis sur

7 ans v

Figure 24 : Colts fixes a I'hopital

Les codts fixes sont représentés par les colts de fabrication des onze CSC prévues dans notre outil
pour 2027, avec leurs répartitions sur les sept années (Figures 24 et 25, source interne). Il est a
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noter que la durée de construction des CSC n’est pas prise en compte dans I'étude. Nous faisons

I'hypothése qu’elle soit rapide et progressive avec la construction des seize CSC pour 2029.

Codt du capital

Année

Biplane

Construction

Contrat de maintenance

Résultats détaillés

Résultats détaillés

Volumes

Année

Volumes

Volume additionnel de patients hospitalisés

Revenus

Thrombectomie mécanique

Total des revenus

2023 2024 2025 2026 2027 2028 2029
£1728571  £1728571  £1728571  £1728571 £1728571 £1728571  £1728571
£550,000 £550,000 £550,000 £550,000 £550,000 £550,000 £550,000
£275,000 £275,000 £275,000 £275,000 £275,000 £275,000 £275,000
Figure 25 : Codits fixes hospitaliers sur sept ans
Synthése
Revenus Coiits variables Coiits fixes
2023 2024 2025 2026 2027
530 760 1,085 1,550 2,215
£6,494,620 £0,706,976 £14,444 170 £21,507,357 £32,034,767
£6,494,620 £9,706,976 £14,444 170 £21,507,357 £32,034,767

Figure 26 : Synthese (partie 1)
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Codts variables
I Thrombectomie mécanique £4 426 560 £6,474 470 £9 428,022 £13,737 974 £20,024 649
Total des cofits de main-d'ceuvre £0 £500,000 £1,250,000 £2,250,000 £2,750,000
Total des colts variables £4,426,560 £6,974 470 £10,678,022 £15,987,974 £22 774,649
Codts fixes
Total des coiits fixes £2,553,571 £2,653,571 £2,5653,571 £2,553,571 £2,553,571
Flux de trésorerie net -£485,511 £178,934 £1,212, 577 £2,965,811 £6,706,547
Valeur actuelle nette £10,578,358

Figure 27 : Synthese (partie 2)

L’'onglet « Synthése et résultats » nous indique l'impact financier lié¢ au volume additionnel de
patients ainsi qu'a la construction des nouveaux CSC (Figures 26 et 27, source interne). Nous

pouvons désormais aborder les résultats pour chacun des trois scenarios.

c) Worst case

Nombre de patients additionnels traités par année :

2023 2024 2025 2026 2027

300 428 612 875 1250

Résultats Stroke Pro-Forma :

2023 2024 2025 2026 2027
Flux de
_ -1382971£ | -1233160€£ -974 186 £ -417 630 £ 1474 148 £
trésorerie net
Valeur
-2533 800 £
actuelle nette

Dans le scénario « Worst case », nous constatons une perte financiére de 2 533 800 £ sur cing ans

en ayant rempli 37% de I'objectif fixé par la NHS.

d) Average case

Nombre de patients additionnels traités par année :
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2023 2024 2025 2026 2027
530 760 1085 1550 2215
Résultats Stroke Pro-Forma :
2023 2024 2025 2026 2027
Flux de
-485511 £ 178 934 £ 1212577 £ 2965811 £ 6 706 547 £
trésorerie net
Valeur
10578 358 £

actuelle nette

Dans le scénario « Average case », nous constatons un gain financier de 10 578 358 £ sur cing ans

en ayant rempli 50% de I'objectif fixé par la NHS.

e) Best case

Nombre de patients additionnels traités par année :

2023 2024 2025 2026 2027
1 000 1428 2 041 2 915 4 165
Résultats Stroke Pro-Forma :
2023 2024 2025 2026 2027
Flux de
_ 1348 429 £ 3020137 £ 5632336 £ 9 807 880 £ 17 279 788 £
trésorerie net
Valeur
37 088569 £

actuelle nette

Enfin, dans le scénario « Best case », nous constatons un gain financier de 37 088 569 £ sur cing

ans en ayant rempli 100% de l'objectif fixé par la NHS.

C. Discussion

La prise en charge des patients ayant un AVC ischémique a été bouleversée par 'avénement des

dispositifs de TM. Depuis de nombreuses années et le déploiement & grande échelle de cette

solution thérapeutique, des questions inhérentes a sa rentabilité et a son efficience ont été

soulevées. Cela constitue quelques fois un frein a sa diffusion et a son adoption.
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Depuis 2015 a ce sujet, de tres nombreuses études de colt-efficacité comparant la TM associée a
la thrombolyse IV a la thrombolyse IV seule ont été publiées (73,74,125-140). Ces études couvrent
un nombre tres large de pays a travers le monde. On peut constater sur la Figure 18 (Source interne)
gue la stratégie thérapeutique est colt-efficace sous le seuil de 30 000$/QALY comparée a la
thrombolyse IV seule. Candio et al ((141) ont réalisé un travail de synthése en établissant le rapport
colt-efficacité de la TM dans trente-deux pays européens. Un modeéle de Markov a été développé
pour estimer le rapport colt-efficacité de la TM par rapport aux soins standard sur un horizon
temporel de cing ans. Les patients ayant subi un AVC ischémique éligibles a la TM ont été identifiés
a partir des données d'incidence spécifiques a chaque pays de 2017. Une perspective sociétale a
été adoptée, y compris les colts de santé, sociaux et de soins informels, et les pertes de productivité.
Les résultats du modele ont été exprimés en QALY. Des analyses de sensibilité ont été menées

pour tester la robustesse des résultats.

CEA plan of MT+IVT versus IVT
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Figure 28 : Etudes de codt-efficacité de la TM associée a la thrombolyse IV versus thrombolyse IV seule

La TM s'est avérée plus efficace et moins chére que les soins standard dans les deux tiers des pays
(21/32) et efficiente dans tous les pays sauf un (Bulgarie). Dans toute I'Europe, ils ont estimé que
I'intervention produisait plus de 101 327 QALY et des économies de colts de 981 millions de dollars
et de 1,7 milliard de dollars respectivement en soins de santé et services sociaux et co(ts sociétaux.
En Angleterre, Lobotesis et al (74), entre autres, a démontré sa dominance. Toutefois, il est
important de considérer que les analyses codt-utilité sont fondées sur des modéles présentant
systématiqguement des limites et qui, par leur nature simplificatrice, renvoie a une conception plus

ou moins approximative de la réalité.
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Le rapport colt-efficacité de la TM n’est donc plus nécessaire a prouver. Notre analyse permet de
mettre en évidence de maniere pratique I'impact budgétaire de la prise de décision de construire de
nouveaux CSC dans le contexte anglais. Différentes approches et hypothéses discutables ont été

établies dans cette analyse.

L’analyse réalisée se fonde sur des données chiffrées provenant d’'un seul et méme cabinet de
conseil qui collecte lui-méme ses données de santé auprés des hdpitaux a travers différents
contrats. Ce travail n’a malheureusement pas pu étre effectué en s’appuyant sur des bases de
données publiques (NHS England) car elles ne reposent, d’'une part, que sur un trop faible nombre
d’hépitaux a travers I'Angleterre et, d’autre part, ne permettent pas de collecter des données de
colts, comme nous pouvons notamment le faire en France a travers I'Echelle Nationale des Colts
(ENC). De trés nombreux hdpitaux collaborent avec ce cabinet de conseil, ce qui nous permet d’avoir
un périmétre trés large et variés d’hopitaux (de tailles plus ou moins différentes et localisés dans
toutes les régions du pays). Ainsi, nous pouvons nous permettre d’estimer une moyenne nationale
de rentabilité qu’il conviendra bien évidemment d’adapter au cas par cas suivant les contraintes et

les besoins locaux si I'on souhaite aller plus loin.

Le choix de fonder I'analyse sur une seule et méme année (2021-2022) est bien fondé sur l'intérét
de pouvoir comparer directement les revenus avec les colts hospitaliers. Il existe un décalage
temporel entre la collecte des codts hospitaliers, leur analyse et leur mise en ligne, tout comme nous
pouvons le constater pour 'ENC par ailleurs. De plus, les montants des HRG sont revus et réévalués
chaque année en s’appuyant sur de nombreux parameétres comme le nombre de procédures
annuelles, les marges réalisées par les hopitaux ou encore des choix politiques. Ce travail
nécessitera donc une mise a jour dés que des données de colts nouvelles seront disponibles afin

de préciser les estimations.

Les montants des revenus et des colts sont des données directement collectées auprés des
hépitaux, donc de vie réelle. Ceci nous permet d’'affirmer qu’elles représentent la réalité du terrain
et nous conforte dans l'idée de les présenter et d’en discuter avec les neuroradiologues locaux afin
de les aider a avoir une vision globale de leur pratique et de mettre en valeur ces chiffres auprés de
leur direction. Une des limites de I'étude subsiste au niveau du découpage des colts hospitaliers.
En effet, bien que plusieurs catégories soient déclarées au sein méme de ces codts, il ne nous est
pas possible d’en savoir plus sur la fonction exacte de chaque poste de dépense, comme nous

pouvons l'avoir avec 'ENC en France.

En France, la procédure est aussi rentable pour les hépitaux : le GHS 01K03 (Autres actes

thérapeutiques par voie vasculaire du systéme nerveux) couvre largement les co(ts réels des
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hépitaux et cela ouvre des perspectives importantes aux services de neuroradiologie, qui peuvent
désormais appuyer leurs demandes de construction de nouvelles salles d’angiographie ou
d’embauche de personnel aprés des directions d’hdpitaux. Ce travail est d’ores-et-déja mis en
application sur le territoire francais avec la possibilité de personnaliser 'analyse économique avec
les données propres aux hoépitaux. D’autres analyse d’'impact budgétaires de ce type ont été

réalisées a travers le monde (aux Pays-Bas (142) ou en Malaisie (143) notamment).

L’horizon temporel choisi pour cette analyse d’'impact financier est de cing ans. Bien qu’il aurait été
peut-étre plus judicieux d’utiliser un horizon temporel de sept ans pour couvrir 'ensemble de la
période jusque 2029, il est toutefois intéressant de voir les premiers résultats au bout de cing ans et
ainsi éviter les variations qui peuvent étre induites par de nombreux facteurs (changement de
direction, catastrophe, crise). Les trois scenarios ont été construits en prenant en considération la
construction de seize nouveaux CSC a travers ['Angleterre, avec le personnel médical
supplémentaire. Bien entendu, ce dernier paramétre est quelque peu approximatif : il dépend en
effet du contexte et de la zone géographique dans laquelle ce CSC s’implante. La localisation de
ces CSC reste a définir. La principale différence entre ces scenarios demeure le nombre de
procédures additionnelles générées par la construction de ces nouvelles salles. Les vingt-quatre
CSC actuels prendront des nouveaux patients en charge. C’est un véritable défi de mobiliser toute
la filiere santé avec notamment de I'information médicale, une sensibilisation du grand public sur la
pathologie et ses symptdmes, ses risques et I'importance de se faire soigner dans les plus brefs

délais. La construction de ces nouveaux CSC peut donc servir d’élan.

Dans le scénario le moins bon, nous considérons que seulement 37% de I'ensemble des patients
potentiellement éligibles a la TM seront réellement traités. D’apres les données du SSNAP (31), il y
a eu 1 726 procédures de TM entre avril 2020 et mars 2021, 2 262 pour 2021-2022 et 2 825 pour
2023-2023. Avec un objectif d’ici 2029 de soigner environ 4 250 patients par TM pour ce scénario,
I'estimation est largement atteignable, méme en freinant la croissance du nombre de procédures
annuelles (plus de 20% chaque année). L'impact financier de ce scénario est négatif, avec une perte
de 2 533 800 £ sur cing ans, méme si la tendance est trés positive. Il est fort a parier que la procédure
sera rentable pour les années a venir si I'on reste sur la méme croissance du nombre de procédures

additionnelles annuelles et en prenant en compte les colts de construction des nouvelles salles.

Les deux autres scenarios sont beaucoup plus favorables. Tout d’abord, le scénario dit
« intermédiaire » affiche un résultat net positif a cinqg ans de 10 578 358 £. Les estimations pour
atteindre cet objectif de 50% des patients traités, éligibles a la TM, soit environ 6 220 patients, sont
raisonnablement atteignables si I'on suit la croissance du nombre de nouvelles procédures
annuelles. Nous sommes d’ores et déja en avance sur les estimations proposées pour ce scénario.
Enfin, le scénario le plus favorable, ou I'ensemble des patients éligibles a la TM sont traités, soit
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environ 10 200 patients, affiche un résultat net positif de 37 088 569 £ sur cing ans. Ici, les
estimations sont plus hautes que ce qu’il se passe actuellement. Cependant, dans notre hypothese
de construction de nouveaux CSC, de nouveaux patients pourraient accéder plus rapidement aux
salles de soins et ainsi bénéficier d’'une TM s’ils y sont éligibles. Bien que les SR ne soient désormais
plus remboursés via les HRG mais via la « HCTED list », comme ils le sont en France avec la « liste
en sus », cela ne devrait que peu impacter les scenarios mis en place. En effet, ces dispositifs ne
rentreront plus en compte dans les colts hospitaliers. Finalement, c’est un pari sur I'avenir, en

espérant qu’'un cercle vertueux se mette en place autour du traitement des AVC en Angleterre.

L’objectif de cette thése était de fournir des arguments en faveur de I'efficience de la TM dans le
contexte anglais. Les défis de soigner ces patients britanniques en manque de traitement,
d’optimiser et développer la filiere AVC en Angleterre est réalisable. Les opportunités données par
ces modeles d’impacts financiers permettent de donner des éléments de preuves aux yeux des
décideurs et ainsi contribuer a la pleine diffusion des bénéfices de la technique au plus grand nombre

de patients éligibles.
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. Conclusion de I’analyse

Au-dela de l'efficacité clinique étudiée et démontrée dans de nombreux ECR, la procédure de TM
s’avere étre colt-efficace lorsqu’on la compare a la thrombolyse IV. Il s’agit méme d’une stratégie
dominante dans certains pays dont le Royaume-Uni, les Etats-Unis, le Canada, la France, I'Australie,
I'Espagne, la Chine et la Suéde (74,126,128,129,131,132,138,144).

La TM pour les AVC de la circulation antérieure dans les six heures suivant le début de I'accident
constitue la nouvelle norme de soins. Elle s'inscrit maintenant comme une évidence lorsqu’un patient
présente une occlusion cérébrale artérielle. Le NICE recommande désormais le traitement par SR
deés lors que le patient y est éligible. Toutefois, le systéme de soin anglais peine a soigner de maniére
égale 'ensemble de ses patients atteints d’AVC a travers le pays. Le mandat 2022-2023 de la NHS
fait de I'amélioration de l'accés a la TM une priorité essentielle. « Plus aucun patient ayant besoin
d'une TM ne doit étre oublié d’ici 2029 », déclare-t-on a la NHS.(5)

Les projections donnant qu’environ 10 000 patients victimes d’AVC seraient éligibles a la TM au
Royaume-Uni par an peuvent paraitre encore lointaines mais cela pourrait étre atteignable en
augmentant notamment le nombre de CSC offrant la TM dans le cadre d'une réduction globale du
nombre de centres offrant des soins hyper-aigus (y compris la thrombolyse V) organisés en réseaux
régionaux collaboratifs. Il semble notamment évident de redoubler d’effort dans les régions plus
reculées d’Angleterre pour lesquelles les populations rencontrent des difficultés d’accés majeures a
la TM. Cet effort d’optimisation, de réorganisation et d’allocation des ressources limitées du systéme

de santé devrait étre poussé par I'ensemble des décideurs et des professionnels de santé.

Ces économies réalisées pourraient étre consacrées a des investissements tels que I'ouverture de
nouvelles infrastructures ou la formation de praticiens spécialisés. La coordination et la continuité
des soins entre les établissements de santé sont des éléments clés qu’il convient d’avoir en téte
lorsque I'on s’intéresse au sujet. Ce cercle vertueux permettra a terme de soigner plus de patients,

mais surtout de mieux les soigner.

Ce travall invite le grand public, les neuroradiologues, les directions d’hopitaux mais aussi les
décideurs anglais a prendre conscience de cet enjeu de santé publique. La TM n’est pas un luxe,

elle doit étre une chance pour chacun des patients victimes d’AVC en Angleterre et ailleurs.
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Annexe 1 : Estimation de la population éligible a la TM au Royaume-Uni (24)
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Large vol. penul uuln
or good collateral circulation
and small coro

9,050

(X1

UK Eligible Population

8,690 + 1,330 = 10,020 (no Al early)

to

8,250 + 1,330 = 9,580 (with Al)
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Population éligible : (A) Total des patients hospitalisés pour AVC au Royaume-Uni, y compris ceux

considérés comme géographiquement inaccessibles ; (B) Patients dont l'infarctus est confirmé, a
I'exclusion d'environ 2 % des patients dont le statut n'est pas confirmé ; (C) Comprend les patients
présentant une occlusion de l'artére basilaire éligibles au traitement s'ils se présentent dans les 12h.
Les autres patients sont considérés comme éligibles & moins qu'ils ne répondent a une exclusion
ultérieure. (F) Présentateurs précoces : patients arrivant a I'hépital dans les 4h suivant le début de
I'accident. Entre 9 580 et 10 020 patients victimes d'un AVC (10 & 11% de I'ensemble des admissions

pour AVC) pourraient étre éligibles a la TM par an au Royaume-Uni.

Remarque : les patients situés dans la grande boite grise inférieure sont tous pris en charge par
imagerie avancée (13 210 patients au total) ; ceux qui présentent des symptdomes précoces (9 530
sous le nceud G sur le cbté gauche) peuvent passer cette étape et étre pris en charge sans imagerie

avancée.
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Annexe 2: Zones d’attraction des Comprehensive Stroke Centres (CSC) ou des Acute
Stroke Centres (ASC) (119)

Ei:i: taydprzim"g Attend closest unit .F,',:f: ffp"e"m"g Attend unit with
P s highest probability
B WTonly B VT only of good outcome

Zones d'attraction des CSC (étoiles) ou des ASC (cercles) si la décision d'acheminement vers la

premiere unité d'AVC est prise par I'unité la plus proche (a) ou par l'unité la plus proche avec la plus
grande probabilité d'un bon résultat (b).

Les vingt-quatre CSC et quatre-vingt-trois ASC sont représentes ici.
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Annexe 3 : Carte des Intregrated Care Boards (ICB) en Angleterre (124) :

Integrated

Care Boards

at

NHS Humber and Nc
NHS North East and North Cumbria
NHS South ¥ orkshire
NHS West Yorkshire

NHS Cheshire and Merseyside
NHS Greater Manchester

NHS Lancashire and South Cumbria

=

NHS Bedfordshire, Luton and
Milon Keynes

NHS Cambridgeshire and Peterborough
NHS Hertfordshire and West Essex

NHS Mid and South Essex

NHS Norfolk and Waveney

NHS Suffolk and North East Essex

1 Apnl 2023

NHS Birmingham and Solibull

NHS Coventry and Warwickshire

NHS Derby and Derbyshire

NHS Herefordshire and Worcestershire
NHS Leicester, Leicestershire and Rutland
NHS Lincolnshire

NHS Northamptonshire

NHS Nottingham and Nottinghamshire
NHS Shropshire, Teford and Wrekin
NHS Staffordshire and Stoke-on-Trent

NHS North Central London
NHS North East London
NHS North West London
NHS South East London
NHS South West London

NHS Buckingharrshire, Oxfordshire
and Berkshire West

NHS Frimley

NHS Hampshire and Ide of Wight
NHS Kent and Medway

NHS Surrey Heartlands

NHS Sussex

NHS Bath and North East Somerset,
Swindon and Wiltshire

merset and
South Gloucestershire

NHS Corrwal and The Isles Of
NH5 Devon

MHS Dorset

NHS Gloucestershire

NHS Somerset

O
uFrds ..
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Annexe 4 : Liste de tous les Integrated Care Systems (ICS) (n=37) et hopitaux (n=63) qui ont

servi au recueil de données, classés par région, avec, en rouge, ceux pratiquant la TM (n=24)

(Source interne) :

EAST OF ENGLAND
CAMBRIDGESHIRE AND PETERBOROUGH
CAMBRIDGE UNIVERSITY HOSPITALS NHS TRUST
NORTH WEST ANGLIA NHS TRUST
HERTFORDSHIRE AND WEST ESSEX
EAST AND NORTH HERTFORDSHIRE NHS TRUST
MID AND SOUTH ESSEX
MID AND SOUTH ESSEX NHS TRUST
NORFOLK AND WAVENEY HEALTH AND CARE PARTNERSHIP
NORFOLK AND NORWICH UNIVERSITY HOSPITALS NHS TRUST
SUFFOLK AND NORTH EAST ESSEX
EAST SUFFOLK AND NORTH ESSEX NHS TRUST
LONDON
EAST LONDON HEALTH AND CARE PARTNERSHIP
BARKING, HAVERING AND REDBRIDGE UNIVERSITY HOSPITALS NHS TRUST
BARTS HEALTH NHS TRUST
NORTH LONDON PARTNERS IN HEALTH AND CARE
GREAT ORMOND STREET HOSPITAL FOR CHILDREN NHS TRUST
NORTH MIDDLESEX UNIVERSITY HOSPITAL NHS TRUST
ROYAL FREE LONDON NHS TRUST
UNIVERSITY COLLEGE LONDON HOSPITALS NHS TRUST
WHITTINGTON HEALTH NHS TRUST
NORTH WEST LONDON HEALTH AND CARE PARTNERSHIP
IMPERIAL COLLEGE HEALTHCARE NHS TRUST
OUR HEALTHIER SOUTH EAST LONDON
GUY'S AND ST THOMAS' NHS TRUST
KING'S COLLEGE HOSPITAL NHS TRUST
SOUTH WEST LONDON HEALTH AND CARE PARTNERSHIP
ST GEORGE'S UNIVERSITY HOSPITALS NHS TRUST
MIDLANDS
BIRMINGHAM AND SOLIHULL
BIRMINGHAM WOMEN'S AND CHILDREN'S NHS TRUST
UNIVERSITY HOSPITALS BIRMINGHAM NHS TRUST
COVENTRY AND WARWICKSHIRE
UNIVERSITY HOSPITALS COVENTRY AND WARWICKSHIRE NHS TRUST
HEREFORDSHIRE AND WORCESTERSHIRE
WORCESTERSHIRE ACUTE HOSPITALS NHS TRUST
LEICESTER, LEICESTERSHIRE AND RUTLAND
UNIVERSITY HOSPITALS OF LEICESTER NHS TRUST
LINCOLNSHIRE
UNITED LINCOLNSHIRE HOSPITALS NHS TRUST
NOTTINGHAM AND NOTTINGHAMSHIRE HEALTH AND CARE
NOTTINGHAM UNIVERSITY HOSPITALS NHS TRUST
STAFFORDSHIRE AND STOKE ON TRENT
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UNIVERSITY HOSPITALS OF NORTH MIDLANDS NHS TRUST
THE BLACK COUNTRY AND WEST BIRMINGHAM

THE ROYAL WOLVERHAMPTON NHS TRUST

NORTH EAST AND YORKSHIRE

CUMBRIA AND NORTH EAST

COUNTY DURHAM AND DARLINGTON NHS TRUST

GATESHEAD HEALTH NHS TRUST

NORTH TEES AND HARTLEPOOL NHS TRUST

SOUTH TEES HOSPITALS NHS TRUST

SOUTH TYNESIDE AND SUNDERLAND NHS TRUST

THE NEWCASTLE UPON TYNE HOSPITALS NHS TRUST
HUMBER, COAST AND VALE

HULL UNIVERSITY TEACHING HOSPITALS NHS TRUST

YORK AND SCARBOROUGH TEACHING HOSPITALS NHS TRUST
SOUTH YORKSHIRE AND BASSETLAW

DONCASTER AND BASSETLAW TEACHING HOSPITALS NHS TRUST

SHEFFIELD TEACHING HOSPITALS NHS TRUST

WEST YORKSHIRE AND HARROGATE (HEALTH AND CARE PARTNERSHIP)

CALDERDALE AND HUDDERSFIELD NHS TRUST
LEEDS TEACHING HOSPITALS NHS TRUST
NORTH WEST
CHESHIRE AND MERSEYSIDE
ALDER HEY CHILDREN'S NHS TRUST
LIVERPOOL UNIVERSITY HOSPITALS NHS TRUST
SOUTHPORT AND ORMSKIRK HOSPITAL NHS TRUST
THE WALTON CENTRE NHS TRUST
GREATER MANCHESTER HEALTH AND SOCIAL CARE PARTNERSHIP
MANCHESTER UNIVERSITY NHS TRUST
NORTHERN CARE ALLIANCE NHS TRUST
HEALTHIER LANCASHIRE AND SOUTH CUMBRIA
LANCASHIRE TEACHING HOSPITALS NHS TRUST
SOUTH EAST
BUCKINGHAMSHIRE, OXFORDSHIRE AND BERKSHIRE WEST
OXFORD UNIVERSITY HOSPITALS NHS TRUST
HAMPSHIRE AND THE ISLE OF WIGHT
UNIVERSITY HOSPITAL SOUTHAMPTON NHS TRUST
KENT AND MEDWAY
DARTFORD AND GRAVESHAM NHS TRUST
EAST KENT HOSPITALS UNIVERSITY NHS TRUST
MEDWAY NHS TRUST
SURREY HEARTLANDS HEALTH AND CARE PARTNERSHIP
SURREY AND SUSSEX HEALTHCARE NHS TRUST
SUSSEX HEALTH AND CARE PARTNERSHIP
BRIGHTON AND SUSSEX UNIVERSITY HOSPITALS NHS TRUST
UNIVERSITY HOSPITALS SUSSEX NHS TRUST
SOUTH WEST
BATH AND NORTH EAST SOMERSET, SWINDON AND WILTSHIRE
ROYAL UNITED HOSPITALS BATH NHS TRUST
BRISTOL, NORTH SOMERSET AND SOUTH GLOUCESTERSHIRE
NORTH BRISTOL NHS TRUST
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UNIVERSITY HOSPITALS BRISTOL AND WESTON NHS TRUST
CORNWALL AND THE ISLES OF SCILLY HEALTH AND SOCIAL CARE PARTNERSHIP
ROYAL CORNWALL HOSPITALS NHS TRUST
DEVON
ROYAL DEVON UNIVERSITY HEALTHCARE NHS TRUST
TORBAY AND SOUTH DEVON NHS TRUST
UNIVERSITY HOSPITALS PLYMOUTH NHS TRUST
DORSET
UNIVERSITY HOSPITALS DORSET NHS TRUST
GLOUCESTERSHIRE
GLOUCESTERSHIRE HOSPITALS NHS TRUST
SOMERSET
SOMERSET NHS TRUST
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Annexe 5 : Groupes de ressources financiéres (Source interne)

Cost Resource Groups

Groupes de ressources financiéres

Blood and blood products
Sang et produits sanguins

Co0lts non rémunérés - y compris les produits

sanguins a codt élevé

CNST payment Paiements Clinical Negligence Scheme for Trusts
Paiement CNST (CNST)
Consultants Colts salariaux

Drugs (including high-cost drugs)
Médicaments (y compris les médicaments

codteux)

Toutes les dépenses de médicaments

Imaging

Imagerie

Medical Devices
Dispositifs médicaux

A utiliser pour tous les dispositifs, y compris ceux
délivrés dans le cadre du guide MedTech.

Nurses & Support Staff

Infirmiéres et personnel de soutien

Codts salariaux - Infirmiers, personnel clinique
des blocs opératoires, personnel d'assistance

médicale et assistants médicaux

Other Doctors

Autres médecins

Médecins non classés comme consultants ou

généralistes

Patient support costs (Non Pay)
Colts d'assistance aux patients (non

rémunéreés)

Patient support costs (Pay)
Codts d'assistance aux patients

(rémunérés)

Contient les codlts d'appui de type 1 et de type 2

PFI Support Income

Revenus de soutien de I'lFP

Améliorer la clarté de la réconciliation avec les

comptes annuels

Pharmacy

Pharmacie

Professional & Technical Staff

Personnel professionnel et technique

Specialist Nurses

Infirmiers spécialisés

Codts salariaux - Infirmiéres spécialisées et

infirmiéres praticiennes avancées

Supplies and services - Non Patient

Specific

Matériel médical et chirurgical, consommables,

appareils pour patients, contrats externes
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Fournitures et services - non spécifiques

aux patients

Supplies and services — Patient Specific
Fournitures et services - spécifiques au

patient
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