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Morceaux choisis … 

• Réflexions préliminaires sur la confusion
• Agression cérébrale responsable de troubles cognitifs ou marqueur 

d’une pathologie neurocognitive non diagnostiquée ? 
• Lien avec le déclin cognitif
• Lien avec biomarqueurs de neurodégénérescence
• Synthèse20
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CONFUSION POST OPERATOIRE
Diagnostic avec CAM ou critères DSM

Facteurs liés au patient

Facteurs liés à la chirurgie

Facteurs liés aux traitements

Anesthésiques : 
Anticholinergiques +++
Antimuscariniques 
(phénothiazine, antiH, …)
Benzodiazépines
Antalgiques, diurétiques … 

Durée opératoire 
CEC
Type : Orthopédie (FESF) – 
risque embolie graisseuse 

Age 
Trouble neurocognitif
Troubles sensoriels
Dépression 

?

Parikh et al. Anesth Analg 1995
Ravi et al. JAMA 2019
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Attention aux formes hypoactives sous-diagnostiquées

Forme « hypoactive »
Obnubilation  Coma

Etiologies : 
- Troubles métaboliques (Na, 

Glycémie, hyperCa) 
- Iatrogénie (psychotropes, 

antalgiques)
- Toxiques
- Neuro
- Sepsis

Forme « hyperactive »
Agitation, troubles 

comportement, hallucinations, 
troubles du cours de la pensée, 

délire…

Etiologies : 
- Douleur
- RAU / Fécalome
- Fièvre / infection / inflammation 
- Sd de sevrage
- Iatrogénie (anticholinergiques, 

ISRS, LDOPA…)
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La réserve cognitive tamponne l’agression cérébrale

Etude SAGES

Patients de 77 ans

Chirurgie majeure = 80 % orthopédie

Réserve cognitive :
• Education
• WTAR (langage)
• Cognitive Activities Scale
• Volume intra crânien

Cizginer J Geriatr Psychiatry 
Neurol. 2017

Les mêmes causes ne produisent pas toujours les 
mêmes effets ! 
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Apport de modèles animaux : un exemple 

• Mort neuronale 
• Activation de la microglie 
• Diminution débit sanguin cérébral
• Défaut d’activation cholinergique

Lésion cérébrale ou 
injection prion

lipopolysaccharide
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Confusion = cause ou conséquence des 
troubles cognitifs ? 
• Confusion = marqueur de vulnérabilité 

Démasque une pathologie neurocognitive silencieuse
Ou une faible réserve cognitive

• Médiateur d’une agression cérébrale
• Anesthésie générale 
• Inflammation 
• Hypoxie
• Hypoglycémie
 Mort neuronale et séquelles cognitives 
 Catalyseur d’un processus neurodégénératif (i.e. amyloïdopathie)
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Fong et al. Lancet Neurol 2016
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Quelques études sur le lien confusion – 
trouble neurocognitif incident… 
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JNNP 2022

Etude de cohorte rétrospective chez patients 65 + sans TNC majeur
Confusion sans précision 

Age moyen = 83 ans
Suivi moyen 741 jours 
Incidence de TNC majeur = 45 %

Association confusion incidence TNC majeur
Incidence cumulée de TNC majeur = 31 % / 5 ans
Risque compétitif de décès sans TNC majeur = 49 % / 5 ans

Rôle de l’âge, du NSC

20
23

 ©
 C

on
grè

s N
ati

on
al 

de
s U

nit
és

 de
 so

ins
 d’

év
alu

ati
on

 et
 de

 pr
ise

 en
 ch

arg
e A

lzh
eim

er,
 To

us
 dr

oit
s r

és
erv

és
 - T

ou
te 

rep
rod

uc
tio

n m
êm

e p
art

iel
le 

es
t in

ter
dit

e.

20
23

 ©
 C

on
grè

s N
ati

on
al 

de
s U

nit
és

 de
 so

ins
 d’

év
alu

ati
on

 et
 de

 pr
ise

 en
 ch

arg
e A

lzh
eim

er,
 To

us
 dr

oit
s r

és
erv

és
 - T

ou
te 

rep
rod

uc
tio

n m
êm

e p
art

iel
le 

es
t in

ter
dit

e.

20
23

 ©
 C

on
gr

ès
 N

ati
on

al 
Alzh

eim
er,

 To
us

 dr
oit

s r
és

er
vé

s -
 To

ute
 re

pr
od

uc
tio

n m
êm

e p
ar

tie
lle

 es
t in

ter
dit

e.

20
21

 ©
 C

on
gr

ès
 N

ati
on

al 
Alzh

eim
er,

 To
us

 dr
oit

s r
és

er
vé

s -
 To

ute
 re

pr
od

uc
tio

n m
êm

e p
ar

tie
lle

 es
t in

ter
dit

e.

20
21

 ©
 C

on
gr

ès
 N

ati
on

al 
Alzh

eim
er,

 To
us

 dr
oit

s r
és

er
vé

s -
 To

ute
 re

pr
od

uc
tio

n m
êm

e p
ar

tie
lle

 es
t in

ter
dit

e.

20
21

 ©
 C

on
gr

ès
 N

ati
on

al 
Alzh

eim
er,

 To
us

 dr
oit

s r
és

er
vé

s -
 To

ute
 re

pr
od

uc
tio

n m
êm

e p
ar

tie
lle

 es
t in

ter
dit

e.

20
21

 ©
 C

on
gr

ès
 N

ati
on

al 
Alzh

eim
er,

 To
us

 dr
oit

s r
és

er
vé

s -
 To

ute
 re

pr
od

uc
tio

n m
êm

e p
ar

tie
lle

 es
t in

ter
dit

e.

20
21

 ©
 C

on
gr

ès
 N

ati
on

al 
Alzh

eim
er,

 To
us

 dr
oit

s r
és

er
vé

s -
 To

ute
 re

pr
od

uc
tio

n m
êm

e p
ar

tie
lle

 es
t in

ter
dit

e.

20
21

 ©
 C

on
gr

ès
 N

ati
on

al 
Alzh

eim
er,

 To
us

 dr
oit

s r
és

er
vé

s -
 To

ute
 re

pr
od

uc
tio

n m
êm

e p
ar

tie
lle

 es
t in

ter
dit

e.



Huang et al. J Clinical Anesth 2021

Méta-analyse de 18 études de cohorte 
prospectives 
Patients 60 + chirurgie 
Short term < 1 mois 
Long term > 1 mois

I² = 65,1
Age et outil mesure confusion = 76 % 
de variabilité 
RR pour incidence démence = 620
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Huang et al. J Clinical Anesth 2021
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Méta-analyse à effets aléatoires
Inclusion de patients avec / sans sd confusionnel et confusion post-op 
/ non post-op

Association significative entre confusion et déclin cognitif à long 
terme g = 0,45 95% CI [0,34-0,57] p < 0,001
Variance due aux différences cognitives à baseline, aux durées de 
suivi variables et aux nombre de covariables considérées 

Conclusion à un lien indépendant entre confusion et déclin cognitif à 
long terme
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Confusion associée à des modifications de biomarqueurs de neurodégénérescence (t-tau, NfL)
Analyse à partir d’une étude prospective périopératoire 
32 patients sans TNC majeur ; chirurgie vasculaire ; 100 % AG

Sévérité de la confusion (DRS)
Recueil de LCS pré / post op par drainage lombaire  biomarqueurs Aβ, tau, P-tau, NfL du LCS
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• Corrélation significative entre Δ t-tau, p-tau 
et sévérité de la confusion

• Corrélation significative avec NfL en 
excluant les patients qui ont eu ischémie 
médullaire

• Pas de lien avec biomarqueurs amyloïdes

Lien direct entre confusion et Δ BM 
suspecté

Mais quelles conséquences à long terme ? 
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Synthèse 

• Confusion = marqueur de vulnérabilité sur le plan cognitif 
• Maladie neurocognitive silencieuse démasquée ++++
• Réserve cognitive plus faible => risque d’évolution accru

• Liens physiopathologiques entre confusion post op 
• Et biomarqueurs de neurodégénérescence
• Ou facteurs qui prédisposent leur survenue

• Faisceau d’arguments épidémiologiques pour lien entre confusion 
(post op mais pas que) et survenue d’un trouble neurocognitif majeur
• Pas d’étude sur prévention / management confusion et risque cognitif 

à distance 
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Fong Nat Rev Neurol 2022
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Take home messages 

• La confusion a des conséquences graves à court ET à long termes
• Association à la survenue TNC majeur (+ rôle cofacteurs)
 Dépister les troubles cognitifs avant situation à risque (chirurgie)
 Penser à l’évaluation neuropsychologique à 6 mois d’une confusion 
• Recherche nécessaire sur la physiopathologie de la confusion
• Omics
• Neuroimagerie 

• Prise en charge précoce, prévention, monitoring… malgré l’absence 
d’EBM pour le moment ! 
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