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« LA SCLÉROSE HIPPOCAMPIQUE, STADE TERMINAL DES CRISES SYMPTOMATIQUES 

AIGUËS CHEZ LES PATIENTS AVEC HÉMORRAGIE CÉRÉBRALE ? » 

 

3. RÉSUMÉ 

La sclérose hippocampique est un indicateur clé de l'épilepsie, souvent observée dans diffé-

rentes maladies neurologiques. Cette thèse explore le lien entre les crises symptomatiques ai-

guës (CSA), les décharges épileptiformes interictales à l’électroencéphalogramme (EEG), la 

sclérose hippocampique (SH) et le développement de l'épilepsie après un accident vasculaire 

cérébral (AVC). Cette étude rétrospective porte sur des patients avec un complexe hippocam-

pique normal à l'admission et une IRM de suivi après deux ans. Les résultats montrent que les 

CSA peuvent initier un processus d'atrophie et d'épileptogenèse de l'hippocampe ipsilatéral, 

associé à des décharges épileptiformes interictales visibles à l’EEG. Ce phénomène est plus 

fréquent chez les patients ayant subi un AVC hémorragique, suggérant que la réponse inflam-

matoire liée aux débris hémorragiques pourrait en être la cause. Ces conclusions soulignent 

l'importance d'un suivi prolongé et d'examens complémentaires pour anticiper et mieux gérer 

l'épilepsie post-AVC, permettant ainsi d’améliorer la prise en charge des patients à risque. 
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4. INTRODUCTION 

4.1. L’ÉPILEPSIE : ENTRE CRISES ET MALADIE 

L'épilepsie est l'une des maladies neurologiques chroniques les plus fréquentes. En Europe, la 

prévalence chez l'adulte est estimée entre 5 et 7 pour 1000 habitants, avec une incidence an-

nuelle variant de 30 à 100 pour 100 000 personnes, en fonction de l'âge1. Contrairement à 

d'autres maladies chroniques, l'épilepsie ne constitue pas une entité homogène répondant à une 

cause unique avec une évolution et un pronostic uniforme. En raison de sa grande variabilité 

clinique et étiologique, il est plus approprié de parler des épilepsies au pluriel2. Selon la Ligue 

Internationale Contre l’Épilepsie (ILAE), une crise d’épilepsie est une manifestation transitoire 

de signes ou de symptômes causés par une activité neuronale anormale, tandis que l’épilepsie 

se définit comme un trouble cérébral présentant une prédisposition durable à générer des crises, 

avec des répercussions neurobiologiques, cognitives et sociales3. Les crises symptomatiques 

aiguës (CSA), quant à elles, abordées plus en détails au chapitre 4.3, sont des crises de nature 

épileptique survenant dans le décours rapide d’une agression systémique ou cérébrale aiguë4. 

Les classifications des crises d’épilepsie et de l’épilepsie ont considérablement évolué depuis 

la publication de la première classification par Gastaut en 19645. La dernière classification de 

l’ILAE de 2017 vise à regrouper les crises d’épilepsie, les épilepsies et les syndromes épilep-

tiques selon la sémiologie des crises, les résultats de l’électroencéphalogramme (EEG) et de 

l’imagerie cérébrale, ainsi que les données génétiques6. Par ailleurs, le diagnostic de l'épilepsie 

repose sur une approche intégrative combinant des éléments anamnestiques, des observations 

cliniques et des anomalies détectées à l'EEG6. 

La mortalité associée à l’épilepsie est plus importante que dans la population générale, princi-

palement en raison du risque de mort subite inattendue en épilepsie (sudden unexpected death 

in epilepsy, SUDEP), cette dernière présentant une incidence d’environ 1% par an chez les 

patients avec une épilepsie pharmaco-résistante7. Les blessures accidentelles et le statut épilep-

tique, contribuent également à cette surmortalité. Un contrôle efficace des crises et des straté-

gies de prévention sont donc essentiels pour limiter ces risques8. 
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4.2. ACCIDENT VASCULAIRE CÉRÉBRAL : DÉFINITION ET PRISE EN CHARGE 

GLOBALE 

L’accident vasculaire cérébral (AVC) constitue la troisième cause de mortalité, après les mala-

dies cardiovasculaires et les pathologies oncologiques9. Il représente également la principale 

cause d’invalidité acquise chez les adultes de plus de 65 ans10. Environ 85 % des AVC sont 

d’origine ischémique, tandis que les 15 % restants sont de nature hémorragique11. Cette dernière 

catégorie fera l’objet d’une attention particulière dans cette thèse, étant donné qu’elle constitue 

une part majoritaire de notre échantillon d’étude. 

Les AVC hémorragiques (non traumatiques) englobent plusieurs pathologies vasculaires. Les 

hémorragies intra-parenchymateuses sont les plus fréquentes et sont principalement causées par 

l’hypertension artérielle, l’angiopathie amyloïde cérébrale et les thromboses veineuses céré-

brales. Des facteurs moins fréquents incluent l’éthylisme chronique, les angéites cérébrales et 

le syndrome de vasoconstriction cérébrale12. En outre, les hémorragies sous-arachnoïdiennes, 

généralement dues à des malformations vasculaires cérébrales, constituent une autre catégorie 

importante13. 

La stratégie de prise en charge actuelle de l’AVC repose sur une approche proactive et intégrée, 

combinant une intervention d’urgence, un diagnostic étiologique rapide et une rééducation pré-

coce14. Lorsqu’il survient, la rapidité de la prise en charge est déterminante pour améliorer le 

pronostic fonctionnel et réduire la mortalité13. Dans le cas d’un AVC ischémique, des traite-

ments spécifiques, tels que la thrombolyse intraveineuse ou les traitements endovasculaires 

peuvent être administrés dans des délais précis14. Ces interventions sont précédées d’un examen 

d’imagerie cérébrale, généralement un scanner ou, de préférence, une IRM, considérée comme 

la méthode de référence pour confirmer le diagnostic et exclure une cause hémorragique14. En 

cas d’hémorragie, la prise en charge globale se concentre sur la gestion de la pression intracrâ-

nienne, la stabilisation des paramètres hémodynamiques et, si nécessaire, une intervention neu-

rochirurgicale15. 
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4.3 ÉPILEPSIE VASCULAIRE ET CRISES SYMPTOMATIQUES AIGUËS 

L’épilepsie peut être une complication de l’AVC quelle que soit l’éthologie, cependant, elle 

n’est pas aussi fréquente que l’on pourrait s’y attendre. Des données prospectives montrent que 

près de 9 % des patients ayant subi un AVC ont présenté des CSA, anciennement appelées 

crises provoquées, avec un risque deux à trois fois plus élevé en cas d'AVC hémorragique par 

rapport aux AVC ischémiques16,4.  

Les CSA se définissent comme des crises épileptiques, focales ou généralisées, survenant en 

présence d'une cause identifiable et dans un délai temporel étroit par rapport à celle-ci4. Bien 

que cette fenêtre temporelle puisse varier en fonction du contexte clinique, les CSA sont géné-

ralement considérés comme telles lorsqu'elles se produisent dans les 7 jours suivant un AVC17. 

Nous précisons que le terme « crises provoquées » a été remplacé par « crises symptomatiques 

aiguës », ces deux termes désignant des crises attribuables à des affections spécifiques sous-

jacentes4,17.  Cela les distingue de l’épilepsie, maladie neurologique, qui est caractérisée une 

prédisposition durable à générer des crises récurrentes indépendamment d’un facteur déclen-

chant aigu⁹. Plus précisément, l’épilepsie vasculaire est définie comme la survenue d'au moins 

deux crises épileptiques, non provoquées, au moins une semaine après la constitution de l'AVC, 

en relation avec celui-ci17. La distinction entre ces deux types de crises permet de mieux com-

prendre les mécanismes physiopathologiques sous-jacents, avec des implications importantes 

pour la prise en charge médicale18. Les CSA semblent résulter d’un dysfonctionnement méta-

bolique régional transitoire, tandis que les crises tardives seraient associées à des processus 

immunitaires et inflammatoires, ainsi qu’au développement d’une gliose cicatricielle19,20.  

Selon la définition actuelle de l’ILAE, une crise tardive survenant plus de 7 jours après un AVC 

est suffisante pour qualifier une épilepsie de structurelle, en raison du risque élevé (>60 %) de 

récidive dans les 10 années suivantes21. En revanche, le terme de CSA désigne une perturbation 

transitoire avec un faible risque de récidive lorsque la cause sous-jacente est correctement prise 

en charge4. Cette distinction devient plus nuancée dans le contexte de l’AVC, où les CSA peu-

vent souvent refléter l’apparition d’une épilepsie sous-jacente liée à une lésion cérébrale per-

sistante. Ce constat est renforcé par les différences de pronostic observées en fonction des ca-

ractéristiques EEG associées aux crises : la présence de décharges épileptiformes focales in-

dique un risque accru de développement d’une épilepsie par rapport à des anomalies non spé-

cifiques22. De plus, la variabilité temporelle et contextuelle des CSA dans le cadre des AVC 

complique leur classification stricte. Par exemple, une crise survenue le premier jour d’une 
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hyponatrémie sévère a un pronostic distinct d’une crise au 7ᵉ jour d’un événement cérébro-

vasculaire chez un patient sans déséquilibres biologiques. Ces distinctions sont importantes, car 

des récidives de crises dans ce contexte peuvent aggraver les déficits neurologiques liés à 

l’AVC, parfois de manière irréversible23,24. Ainsi, les CSA, lorsqu’elles surviennent après un 

AVC, doivent être interprétées avec prudence, car elles ne sont pas seulement des manifesta-

tions transitoires mais pourraient refléter une évolution vers une épilepsie structurelle, nécessi-

tant une surveillance et une prise en charge adaptées25. Des données récentes montrent que les 

CSA associées à une lésion cérébrale identifiée par IRM ne sont pas si bénignes qu’on le pen-

sait, présentant un risque de récidive presque aussi élevé que chez les patients atteints d'une 

épilepsie génétique généralisée26. Concernant les CSA, elles sont un facteur prédictif du déve-

loppement d’une épilepsie subséquente27. Un AVC aigu, surtout s’il est hémorragique ou s’il 

concerne un large territoire cortical, entraîne une forte réponse inflammatoire susceptible d'af-

fecter des structures cérébrales vulnérables, comme l'hippocampe28. Une sclérose hippocam-

pique (SH) secondaire peut ainsi se développer, qui a son tour contribue au développement de 

l'épilepsie29.  

4.4. LA SCLÉROSE HIPPOCAMPIQUE   

L'hippocampe, une structure corticale essentielle située sur la face médiale du lobe temporal, 

joue un rôle central dans les processus de mémoire30. Lorsqu’il est lésé, il peut être responsable 

d’une forme fréquente d’épilepsie, l’épilepsie temporale31La SH, caractérisée par une perte neu-

ronale localisée affectant spécifiquement certains champs hippocampiques, est l’étiologie la 

plus fréquemment observée chez les patients souffrant d'épilepsie focale temporale pharmaco-

résistante1. Si le diagnostic définitif de la SH repose sur l’analyse anatomopathologique, il peut 

être suspecté sur la base d’images IRM typiques. Les séquences IRM pondérées en T2 et FLAIR 

montrent un hypersignal de l’hippocampe, souvent associé à une atrophie visible sur les sé-

quences pondérées en T132. La SH apparaît généralement dès l'enfance et est retrouvée jusqu'à 

70 % des patients bénéficiant d’une évaluation pré-chirurgicale de l’épilepsie. De même, l’épi-

lepsie du lobe mésio-temporal avec SH représente 75% des indications chirurgicales31. Bien 

que la physiopathologie précise de la SH soit encore méconnue, il est actuellement suggéré 

qu’elle pourrait tout à la fois être la cause et la conséquence des crises chez des patients prédis-

posés32. Toutefois, la survenue d’une SH à l’âge adulte reste exceptionnelle. Elle a été princi-

palement décrite dans le cadre de maladies inflammatoires telles que la neurocysticercose33, 

l'infection par le virus de l'herpès humain de type 634, l'encéphalite limbique auto-immune33; 
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après une anoxie cérébrale ou encore dans le contexte du vieillissement naturel et des maladies 

neurodégénératives35. Cependant, elle n’a jamais jusqu'à présent été rapportée comme consé-

quence directe d'une maladie cérébro-vasculaire aiguë. 

4.5 LE RÔLE DE L’EEG DANS LES MALADIES CÉRÉBRO-VASCULAIRES 

4.5.1 LA DÉTECTION D’ANOMALIES INTERICTALES 

Le rôle de l’EEG en phase aiguë d’un AVC peut sembler limité, la prise en charge diagnostique 

et thérapeutique reposant principalement sur la neuroimagerie36. En pratique, un EEG n’est gé-

néralement indiqué après un AVC que dans des situations spécifiques, notamment en cas de 

suspicion de crise épileptique ou de troubles de l’état de conscience sans cause apparente37. 

Cependant, l’EEG reste un outil essentiel, non seulement pour le diagnostic positif et le pro-

nostic de l’épilepsie, mais aussi pour le diagnostic différentiel des déficits neurologiques tran-

sitoires37,38. L’EEG standard, également appelé EEG de scalp, est une technique couramment 

utilisée en clinique pour analyser l'activité électrique cérébrale à l’aide d’électrodes placées sur 

le cuir chevelu38. Après un AVC, cette méthode peut fournir des informations complémentaires 

sur les anomalies et asymétries interhémisphériques associées aux lésions vasculaires39. L’EEG 

est souvent anormal en phase aiguë ou subaiguë d’un AVC, même chez des patients n’ayant 

jamais présenté de crises d’épilepsie40. Les anomalies interictales (en dehors des crises) les plus 

fréquemment observées après un AVC incluent des ralentissements focaux (Figure 1), voire 

généralisés, ces derniers pouvant survenir en cas de dégradation clinique du patient40,41. 

 



   12 
 

Figure 1. Enregistrement EEG d’un tracé asymétrique montrant un foyer lent (encadré rouge) chez un patient avec 

un AVC hémorragique récent. On observe un ralentissement focal et continu fronto-temporal gauche, visible prin-

cipalement au niveau des électrodes F7, T7 et P7 et caractérisé par des ondes delta de basse fréquence (1 à 4 Hz), 

témoignant d'une altération du rythme de base dans cette région. EEG de 20 secondes en montage bipolaire avec 

21 électrodes. Distance entre les barres verticales : 1 seconde. Gain : 10 μV/mm. Crédit : figure issue de Stancu et 

al.93 

Les anomalies interictales épileptiformes (Figure 2), quant à elles, se caractérisent par la pré-

sence d’ondes lentes rythmiques, d'éléments aigus, ainsi que de décharges périodiques latérali-

sées, également appelées « lateralized periodic discharges »22. 

 

Figure 2. Enregistrement EEG montrant des décharges épileptiformes interictales chez un patient ayant présenté 

une crise d’épilepsie à la suite d’un AVC hémorragique temporal gauche. On observe des décharges périodiques 

latéralisées dans l’hémisphère gauche (indiquées par des flèches bleues), sous forme d’éléments pointus et transi-

toires interrompant l’activité de base du tracé. EEG de 20 secondes en montage bipolaire avec 21 électrodes. 

Distance entre les barres verticales : 1 seconde. Gain : 7 μV/mm. Crédit: figure issue de Stancu et al.93 

4.5.2. ANOMALIES INTERICTALES : DIAGNOSTIC DIFFÉRENTIEL ET INTERPRÉTATION 

CLINIQUE 

Il convient de préciser que l’ensemble de ces anomalies doivent être interprétées dans leur con-

texte clinique et ne sauraient, à elles seules, justifier un diagnostic d'épilepsie en l'absence de 

signes cliniques évocateurs42. Chez un patient ayant présenté un AVC suivi d'une crise d’épi-

lepsie, les décharges épileptiformes latéralisées observées sont spécifiques d’une lésion neuro-

nale aiguë et reflètent une hyperexcitabilité cérébrale41,42. Cependant, ces décharges ne sont pas 
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exclusives aux AVC et peuvent également être observées dans d’autres pathologies, telles que 

dans les tumeurs cérébrales ou les encéphalites herpétiques41. Les décharges épileptiformes gé-

néralisées, quant à elles, peuvent être présentes dans divers types d’encéphalopathies, incluant 

la maladie de Creutzfeldt-Jakob, les encéphalites auto-immunes, et les encéphalopathies post-

anoxiques43,44. Il est important de souligner que la connotation « épileptiforme » fait aujourd’hui 

l’objet d’un débat étant donné que l’activité épileptique de ces anomalies n’est pas systémati-

quement présente dans ces décharges. En effet, des décharges épileptiformes peuvent également 

apparaître dans des états non épileptiques, comme les encéphalopathies métaboliques ou cer-

taines encéphalites inflammatoires ou virales45,46. Par ailleurs, il convient de noter que des dé-

charges épileptiformes peuvent être observées chez 0 à 7 % de la population sans épilepsie47. 

4.6 COMPLICATIONS POST-AVC ET RISQUE ÉPILEPTIQUE  

Les avancées dans le traitement de l'AVC en phase aiguë, notamment avec la thrombolyse et 

les interventions endovasculaires, ont conduit à une réduction significative de la mortalité liée 

à l'AVC48. Cependant, le nombre de patients vivant avec des séquelles et un handicap fonction-

nel post-AVC a également augmenté. Les complications neurologiques, telles que l'œdème cé-

rébral, la transformation hémorragique, les crises d'épilepsie, ainsi que les risques de récidive 

d'AVC et de démence, sont fréquentes après un AVC14. À celles-ci s'ajoutent des complications 

infectieuses, thrombo-emboliques et psychiatriques, comme la dépression49. Les AVC sont res-

ponsables de jusqu'à 30 % des cas d'épilepsie chez l'adulte23. La cause vasculaire est également 

à l'origine d'environ 50 % des cas d'épilepsie, l'AVC constituant la principale cause de CSA 

chez les patients de plus de 65 ans50.  

Les facteurs de risque identifiés pour le développement d’une épilepsie post-AVC incluent le 

type d’AVC, la thrombose veineuse cérébrale et l’hémorragie cérébrale, ces derniers augmen-

tant le risque de crises de 3 à 6 fois par rapport à celui associé à un infarctus cérébral40. Par 

ailleurs, la topographie corticale, le territoire vasculaire impliqué, ainsi que la taille de l’AVC, 

sont également considérés comme des facteurs prédictifs de crises post-AVC. Des études mon-

trent que certains éléments accroissent significativement le risque de survenue de crises : une 

augmentation de 45 % est observée pour les atteintes corticales dans des régions spécifiques, 

notamment le cortex sensorimoteur51,52. Ce risque augmente de 60 % lorsque le territoire de 

l’artère cérébrale moyenne est touché par rapport à celui de l’artère cérébrale antérieure53 et de 

30 % pour les AVC de grande taille, bien que les seuils exacts de volume restent à déterminer54. 
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Enfin, les patients plus jeunes présentent un risque accru de crises, possiblement en raison d'une 

capacité de plasticité cérébrale plus importante, ce qui pourrait favoriser l’hyperexcitabilité 

neuronale dans les tissus affectés55. 

4.7 RECOMMANDATIONS ET PRONOSTIC DES CRISES SYMPTOMATIQUES 

AIGUËS 

En l’absence de crise, l’instauration d’un traitement antiépileptique préventif en phase aiguë 

d’un infarctus ou d’une hémorragie cérébrale n’est pas recommandée56. En revanche, en cas de 

survenue de crise, un traitement préventif des récidives est recommandé pour les AVC isché-

miques comme hémorragiques56,57.  

La durée optimale de ce traitement et ses bénéfices à long terme reste toutefois incertains56. Les 

patients ayant présenté une CSA ont un risque cumulatif de récidive à 10 ans d’environ 19% 

après une première crise provoquée et la correction de sa cause, contre 65% après une première 

crise non provoquée57. Par ailleurs, la probabilité de développer des crises non provoquées après 

une CSA semble indépendante de la durée du traitement antiépileptique56. De plus, bien que le 

traitement antiépileptique puisse être efficace pour prévenir les crises pendant la phase aiguë, 

aucune efficacité n’a été démontrée sur la mortalité, ni sur l’évolution fonctionnelle des pa-

tients56,58. Ces observations suggèrent que la prolongation d’un traitement antiépileptique au-

delà de la phase aiguë n’apporterai donc pas de bénéfice significatif dans la prévention de la 

récidive des crises non provoquées59.  

4.8 TRAVAIL DE RECHERCHE 

L’objectif du travail de recherche présenté dans cette thèse sous forme d’article était de déter-

miner la fréquence de survenue d’une SH après un AVC, ainsi qu’à identifier les facteurs de 

risque associés au développement d’une épilepsie post-AVC. Pour cela, nous avons inclus des 

patients ayant subi un AVC ischémique ou hémorragique confirmé par IRM, sans antécédents 

de maladie cérébro-vasculaire ou de crises épileptiques, et ayant réalisé une seconde IRM au 

moins deux ans plus tard en raison de nouveaux déficits neurologiques ou de l’aggravation de 

déficits existants. Les patients ont été inclus dans un seul centre tertiaire du 1 janvier 2007 au 

31 décembre 2018. Lors de l’analyse rétrospective nous avons analysé la relation entre les CSA 
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et les résultats d’EEG, en comparant également l’âge et le délai de développement de l’épilepsie 

entre les patients présentant une SH et ceux sans SH après un AVC. 

L’article, publié dans Journal of Neurology, journal à politique éditoriale, est reproduit dans les 

pages suivantes. 

5. DISCUSSION  

Notre travail suggère que l’AVC hémorragique aigu combiné à des crises symptomatiques 

aigües conduit au développement de l'épilepsie maladie et, dans certains cas, à une SH secon-

daire, comme montré par les IRM de suivi. À notre connaissance, il s’agit de la première étude 

sur la SH acquise post-AVC.  Parmi les 162 patients inclus, les patients présentant des CSA 

après un AVC hémorragique avaient un risque de développer une épilepsie environ 16 fois plus 

élevé que ceux sans CSA. De plus, l'épilepsie était également trois fois plus fréquente dans le 

groupe hémorragique que dans le groupe ischémique.  

Les AVC hémorragiques, qu'ils soient d’origine primaire ou secondaire, sont plus fréquemment 

associés à l'épilepsie, comme le montrent nos résultats, ainsi que les observations d'autres 

centres26,28. Toutefois, cette association ne peut être extrapolée aux AVC ischémiques, qui né-

cessitent une analyse spécifique. Selon les études, la présence d’une hémorragie cérébrale aug-

mente le risque de développer une épilepsie de 2.5 fois, possiblement en raison de la présence 

de CSA26. Des études antérieures ont rapporté des CSA chez 10% à 16% des patients souffrant 

d’hémorragies intracrâniennes, incluant les transformations hémorragiques d'un AVC isché-

mique, contre 2% à 4% des patients avec des AVC ischémiques27,28. Nos résultats confirment 

le risque élevé de développer une épilepsie lorsque des CSA surviennent après un AVC26,29. De 

plus, dans un sous-groupe de notre population de patients avec AVC hémorragique, nous avons 

observé le développement d’une SH ipsilatérale à la lésion (n=3), ce qui nous permet d’estimer 

le risque de développer une SH dans notre cohorte à environ 1,85 %. Ce pourcentage a été 

calculé en rapportant les cas de SH au nombre total de patients inclus dans la cohorte. 

Également, nos données électrophysiologiques, en accord avec celles d'autres groupes, indi-

quent que la présence de décharges interictales épileptogènes à l’EEG après une CSA suggère 

fortement une épilepsie focale, avec un risque accru de 1,7 fois de développer une épilepsie par 

rapport aux patients sans décharges60,61. Par ailleurs, une étude de Punia et al., basée sur une 

surveillance EEG continue après une lésion cérébrale aiguë, a montré que les patients avec des 
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décharges épileptogènes ont développé une épilepsie chronique au cours d’un suivi médian de 

32 mois, avec un risque accru de 7,7 fois comparativement à ceux sans décharges sur l'EEG 

continu. Ces données soulignent l'importance de la surveillance étroite des patients avec des 

décharges épileptogènes, en raison de leur lien significatif avec le développement ultérieur de 

l'épilepsie62.  

5.1 POTENTIELS MÉCANISMES SOUS-TENDANT LE DÉVELOPPEMENT D’UNE 

SCLÉROSE HIPPOCAMPIQUE POST-AVC 

Notre étude rapporte, pour la première fois, trois cas de SH acquise après un AVC hémorra-

gique, mettant en lumière une potentielle complication structurelle jusqu’alors non décrite. Bien 

que les mécanismes physiopathologiques impliqués restent encore mal compris, plusieurs hy-

pothèses peuvent être avancées.  

Tout d’abord, il est aujourd’hui bien établi que l’hippocampe est une région cérébrale particu-

lièrement vulnérable à divers types d’agressions, qu’ils soient locaux ou systémiques63. L’hip-

pocampe, et plus particulièrement les neurones pyramidaux des aires CA1 et CA4, est une 

structure fortement excitable, caractérisée par une densité élevée de synapses glutamatergiques, 

élément clé de ses fonctions physiologiques, notamment la mémorisation et l’apprentissage64,65. 

Pour contrebalancer cette activité excitatrice ces circuits neuronaux reposent également sur une 

forte inhibition synaptique, garantissant un équilibre subtil qui peut être altéré dans certaines 

conditions pathologiques63, 65. En effet, en cas de dysfonctionnement, ce même système excita-

teur peut être à l’origine du phénomène d’excitotoxicité, un excès d’activation neuronale con-

duisant à une dégénérescence neuronale, un mécanisme impliqué dans diverses pathologies, 

notamment les maladies neurodégénératives et l’épilepsie35,66. Dans ce contexte, plusieurs mé-

canismes physiopathologiques pourraient être impliqués dans le développement d’une SH post-

AVC. Si l’épilepsie constitue un facteur déclencher reconnu de la SH, d’autres éléments, no-

tamment génétique, environnementaux ou développementaux pourraient également jouer un 

rôle important dans ce processus pathologique67. 

La SH peut d'abord être la conséquence directe de l’épilepsie66,68. En effet, des études expéri-

mentales chez l’animal suggèrent qu’une seule crise d’épilepsie peut suffire à induire un pro-

cessus de mort neuronale au sein de l’hippocampe68. Ces travaux ont montré qu’une stimulation 

épileptique isolée pouvait générer un stress neuronal suffisant pour activer les voies d’apoptoses 
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dans certaines régions de l’hippocampe. Par ailleurs, ces modèles expérimentaux suggèrent 

aussi que la perte neuronale hippocampique peut se poursuivre au-delà de l’épisode épileptique 

initial69. Chez l’humain, plusieurs études longitudinales utilisant l’analyse volumétrique par 

IRM ont mis en évidence une association entre des crises épileptiques répétées et une réduction 

du volume hippocampique70, 71. Une étude histopathologique a également démontré une corré-

lation positive entre le nombre de crises généralisées et le degré d’atrophie hippocampique, 

soutenant ainsi l’hypothèse selon laquelle le développement d’une SH pourrait être un proces-

sus dynamique évoluant par paliers72. Cependant, d’autres études utilisant la volumétrie n’ont 

pas retrouvé de modifications progressives du volume hippocampique sur un suivi allant 

jusqu’à trois ans chez des patients ayant présenté un état de mal épileptique73. Ces résultats 

suggèrent que la perte de volume hippocampique n’est pas systématique et que d’autres facteurs 

pourraient également jouer un rôle dans le développement de la SH74.  

Ainsi, bien qu’une crise d’épilepsie, isolée ou répétée, puisse contribuer à la SH, elle ne semble 

pas être l’unique facteur impliqué dans son développement. Certaines études suggèrent en effet 

que la vulnérabilité hippocampique pourrait également être influencée par des facteurs géné-

tiques et inflammatoires, modulant la susceptibilité individuelle à la neurodégénérescence hip-

pocampique75, 76. En effet, des polymorphismes affectant des gènes codant pour des cytokines 

inflammatoires, notamment l’interleukine-1β (IL-1β), ainsi que des variations génétiques de 

l’antigène HLA-DR du système immunitaire, ont été identifiés chez des patients atteints d’épi-

lepsie temporale médiane avec SH77. Alors que les cytokines pro-inflammatoires, telles que 

l’IL-1β, jouent un rôle direct dans la modulation de l’excitabilité neuronale et la neuro-inflam-

mation, l’HLA-DR est un marqueur de l’activation de la microglie, impliqué dans la réponse 

immunitaire cérébrale78. Ces éléments suggèrent qu’une prédisposition génétique pourrait in-

fluencer la susceptibilité de l’hippocampe aux agressions, en modulant sa réponse aux agres-

sions chroniques ou aiguës, comme l’AVC. Dès lors, une lésion cérébrale, indépendamment de 

son origine, peut agir comme déclencheur, activant une cascade inflammatoire dans le tissu 

cérébral et favorisant une hyperexcitabilité neuronale. Dans l’hippocampe, cette activation ex-

cessive perturbe l’homéostasie neuronale et entraîne une augmentation de l’excitabilité des cir-

cuits hippocampiques. Ce déséquilibre favorise l’amorce d’un processus de dégénérescence 

neuronale, s’accompagnant de remaniements structurels et fonctionnels au sein des circuits hip-

pocampiques79.  
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La dégénérescence neuronale, caractéristique de la phase aigüe, conduit ensuite à des processus 

de réorganisation synaptique qui aboutissent à la constitution d’un état hyperexcitable, prédis-

posant ainsi au développement de l’épilepsie80. Chez les patients victimes d'un AVC, une hy-

poxie focale ou une défaillance de l'autorégulation cérébrale peuvent être des facteurs contri-

butifs, entraînant un œdème vasogénique secondaire qui pourrait conduire à une SH, similaire 

à ce qui est observé chez les patients souffrant d'insuffisance rénale ou d'hypertension81,82. Ce-

pendant, nous n'avons pas trouvé de preuves de ces complications chez nos patients. La proxi-

mité de la lésion périsylvienne hémorragique et la localisation ipsilatérale de la SH sont forte-

ment suggestives d'un processus inflammatoire local affectant l'hippocampe voisin83,84.  Enfin, 

il est aussi pertinent de s'interroger sur l'existence de facteurs de susceptibilité hippocampique, 

combinant des facteurs environnementaux et génétiques, qui prédisposeraient au développe-

ment de la SH à la suite d'un événement précipitant initial85,86. L'existence de gènes spécifique-

ment impliqués dans la survenue de la SH a été démontrée87. Plusieurs études ont fourni des 

arguments phénotypiques en faveur d'un terrain génétique, probablement polygénique, qui, 

combiné à des facteurs environnementaux, pourrait prédisposer à une SH87,88. L’étude de Ma-

thern et al. a montré à partir d’analyses anatomopathologiques de 572 patients souffrants d’épi-

lepsie temporale, que la présence d’une SH était liée à l’existence d’un facteur initial précipitant 

et à la durée des crises88.  

Dans notre étude, toutes les SH observées ont eu lieu du côté gauche. Bien que cela puisse être 

un résultat fortuit étant donné le faible nombre de cas (n= 3), les données de la littérature sug-

géreraient que l'hippocampe gauche est plus vulnérable que le droit. En effet, la SH survenant 

du côté gauche semble être plus fréquemment rapportée qu’à droite dans l'épilepsie du lobe 

temporal chez l’enfant89. Dans la maladie d'Alzheimer, par exemple, les structures mésiales 

temporales gauches sont souvent affectées en premier90. Le développement de l'hémisphère 

gauche survient plus tard que celui de l'hémisphère droit91, ce qui est corrélé à l'acquisition 

précoce et à la représentation bilatérale des fonctions visuospatiales par rapport aux fonctions 

linguistiques, qui sont plus susceptibles d'être altérées en cas de lésion latéralisée. Nous ne con-

naissons pas d'analyse systématique s’intéressant à la latéralisation des décharges épilepti-

formes chez les patients victimes d'accident vasculaire cérébral, pour confirmer ou infirmer 

l'hypothèse d'une vulnérabilité particulière de l'hémisphère gauche, ou plus spécifiquement des 

structures temporales gauches. 
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5.2 LIMITATIONS 

Notre étude présente plusieurs limitations. La cohorte a été constituée pour le suivi des patients 

ayant développé des crises d’épilepsie post-AVC, ce qui a conduit à une surreprésentation des 

AVC hémorragiques. Bien que les AVC hémorragiques représentent généralement environ 10 

à 20 % de l'ensemble des AVC, ils constituaient 61 % des cas dans notre échantillon, ce qui 

reflète un biais d’échantillonnage notable. Ce choix méthodologique implique que nos résultats 

ne peuvent être généralisés à l’ensemble des AVC, notamment aux patients ayant eu des AVC 

ischémiques, chez lesquels les mécanismes physiopathologiques pourraient différer. 

De plus, bien que le faible nombre de cas de SH observés (n=3) limite la portée des conclusions, 

la rareté de la SH post-AVC dans la littérature justifie l’importance de cette première descrip-

tion, qui nécessitera d’être confirmée dans des études ultérieures avec des échantillons plus 

importants. Il est donc difficile d’établir des associations statistiquement robustes et de généra-

liser ces résultats à l’ensemble des patients post-AVC. 

Ensuite, nos critères d’inclusion ont pu entraîner une surreprésentation de patients présentant 

une épilepsie possible ou confirmée. En effet, il est probable que les nouveaux symptômes neu-

rologiques ayant motivé la réalisation de l’IRM de contrôle et de l’EEG de routine étaient sou-

vent liés à la survenue de courtes crises chez un grand nombre de patients. Cela pourrait égale-

ment expliquer la proportion élevée de décharges épileptiformes observées (73 %) dans les EEG 

réalisés au sein de notre cohorte. 

5.3 PERSPECTIVES 

Des études prospectives à grande échelle sont nécessaires pour évaluer précisément la fréquence 

de l'épilepsie et de la SH acquise, la valeur prédictive de l'EEG, et le rôle des CSA dans le 

développement de l'épilepsie post-AVC. Ces travaux pourraient également approfondir la com-

préhension des liens entre les CSA, l’épilepsie post-AVC, la SH, et leurs répercussions cogni-

tives et neurologiques chez les patients ayant subi un AVC. De même, une analyse plus exhaus-

tive devrait également inclure les patients avec un AVC ischémique, afin d’examiner si des 

mécanismes propres à ces AVC pourraient induire des altérations hippocampiques similaires. 

Une étude prospective récente, menée auprès de 151 patients suivis de manière rapprochée 

après un AVC, a montré que 25% des patients ont développé une épilepsie dans les 2 ans suivant 
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l’événement92. Ces résultats suggèrent que l’incidence de l’épilepsie post-AVC pourrait être 

bien plus élevée qu’on ne l’estime, avec un risque potentiel de sous-diagnostic.  

Étant donné le caractère épileptogène bien établi de la SH, son développement après un AVC 

pourrait avoir des implications cliniques importantes pour la prise en charge. En tant que mar-

queur prédictif d’un risque accru de récidive des crises épileptiques ou de progression vers une 

épilepsie, la SH pourrait justifier une approche thérapeutique plus proactive.  Cela pourrait in-

clure, par exemple, l’instauration précoce et prolongée d’un traitement antiépileptique préven-

tif, afin de réduire le risque de récidive et de limiter les complications neurologiques à long 

terme.  

Une approche plus proactive dans l'évaluation des CSA, incluant l'utilisation systématique de 

l'EEG de routine, des examens de laboratoire, et un EEG de nuit en cas de résultats non con-

cluants, est fortement recommandée pour une prise en charge contemporaine et optimale des 

AVC au XXIe siècle. 

6. CONCLUSION 

L’article présenté dans cette thèse montre que les CSA et les anomalies épileptiformes à l'EEG 

sont de forts prédicteurs de l'épilepsie post-AVC. Nos résultats suggèrent que la SH post-AVC, 

bien que rare, peut survenir après des AVC hémorragiques et pourrait jouer un rôle clé dans 

l’épileptogénèse secondaires aux lésions hémorragiques.  

Des études prospectives sont maintenant nécessaires, intégrant un suivi EEG et IRM, afin 

d’évaluer la fréquence réelle de la SH et de mieux comprendre son rôle potentiel dans l’évolu-

tion de l’épilepsie post-AVC. Une meilleure caractérisation des facteurs prédictifs de l’épilepsie 

post-AVC permettrait d’optimiser la prise en charge des patients à risque et d’anticiper d’éven-

tuelles complications neurologiques à long terme.  
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