Neurochirurgie fonctionnelle lésionnelle sans
incision: renouveau grace aux ultrasons focalisés

Dr.med. Marc Gallay
Prof.Dr. med. Daniel Jeanmonod
Centre de Neurochirurgie Fonctionnelle par

Ultrasons, SoniModul, Soleure

Résumé

La technologie des ultrasons focalisés
guidés par IRM permet la réalisation de
lésions cérébrales thérapeutiques sans
incision avec une précision et une sécu-
rité jamais atteintes par les techniques
stéréotaxiques avec pénétration. Elle
permet actuellement de proposer aux
patients atteints de tremblement essen-
tiel, de la maladie de Parkinson ou de
douleurs neuropathiques, chroniques
et réfractaires aux traitements conser-
vateurs, une alternative ala stimulation
cérébrale profonde.

Introduction

La nouvelle technologie des ultrasons
focalisés permet de pratiquer des ther-
molésions intracérébrales de quelques
millimétres de diamétre sans incision,
cecienvisualisationdirecteinstantanée
parthermométrie MR et avec une préci-
sion submillimétrique [1,2].
Lesindicationsactuellement pratiquées
en routine sont les douleurs neuropa-
thiques, la maladie de Parkinson et le

tremblement essentiel, tous chroniques
et réfractaires aux traitements conser-
vateurs.

Le développementdes ciblesneuroana-
tomiques actuellement utilisées a été
poursuivi et largement publié dans la
littérature internationale par ’équipe
du Professeur Jeanmonod a I’Hdpital
Universitaire de Ziirich puis au Centre
de Neurochirurgie Fonctionnelle par Ul-
trasonsaSoleure[1-13]. Cette technique
a pu ainsi trouver en Suisse un terreau
favorable avec une expérience lésion-
nelle de longue date, situation actuelle-
ment rare dans le monde de la neuro-
chirurgie fonctionnelle.

Les structures principales visées sont
le noyau Central Latéral du thalamus
médian dans les douleurs neuropa-
thiques, le faisceau pallidothalamique
dans la maladie de Parkinson ainsi que
le faisceau cérébellothalamique dansle
tremblement essentiel. L'approche choi-
sie évite sciemment les différents
noyauxspécifiquesduthalamus, en par-
ticulier les noyaux moteurs (Ventral La-
téralantérieur et postérieur) et sensitifs
(Complexe Ventral Postérieur) afin de
préserver les fonctions thalamocorti-
cales motrices, sensitives et cognitives,
évitant ainsi de nombreux effets neuro-
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logiques secondaires. Les cibles utili-
séessontdes composants de sous-sys-
témes cérébraux qui ont, au cours du
développement du processus patholo-
gique, perdu leurs fonctions normales,
et quimaintiennent le systéme concerné,
moteur ou douloureux, dans un état
d’hyperactivité délétére. Leur mise hors-
circuit permet ainsi un acte thérapeu-
tique a la fois définitif et épargnant.

Technique

Plus de 50 ans de développements suc-
cessifs auront été nécessaires entre les
premiéres applications des ultrasons
focalisés nécessitant une craniotomie
au préalable avant de parveniraréaliser
des lésions intracérébrales thérapeu-
tiques, sans incision, au travers d’un
crane intact.

ILL. 1: Installation du patient aprés fixation du cadre de stéréotaxie. Remplissage de I'espace

entre le scalp et les sources d’ultrasons avec de 'eau dégazée et refroidie.
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Les 3 principaux éléments technolo-
giques a réunir furent les suivants: 1)
'intégration des donnéestomodensito-
métriques du crane individuel (CT), 2)
le développementderéseauxde sources
d’ultrasons avec correction numérique
de ladistorsionliée al'os ainsique fina-
lement 3) le développement de l'image-
rie MR permettant de mesurer en plus
des images MR habituelles les change-
ments de température durant l'applica-
tiondesultrasonsetde contrdlerlaloca-
lisation de la lésion planifiée.
Unhémisphére contenant 1024 sources
d’ultrasons est placé autour du crane
du patient préalablement rasé et fixé
dans un cadre de stéréotaxie conven-
tionnel. Une membrane en silicone
permetde fermerl'espace entre le scalp
et les sources d’ultrasons avec de l'eau
dégazée,circulanta18°Cetremplissant
ladouble fonction de milieu conducteur
etde systéme de refroidissement (illus-
tration 1).

Lapplicationdes ultrasons pour réaliser
une lésion finale de 4 mm de diamétre
avec une précisiona l'intérieur du demi-
millimeétre est pratiquée en plusieurs
étapes. La positiontridimensionnelle de
la cible choisie est déterminée sur les
images MR a l'aide d’un atlas stéréo-

taxique [13]. On augmente ensuite de
quelques degréslatempérature dansla
cible, au point de convergence des fais-
ceaux ultrasonores. Celle-ci est visuali-
séeparunemesurethermométrique MR
dansles 3 plansde ’espace, permettant
d’éventuelles correctionsavant le déve-
loppement de tout effet tissulaire irré-
versible. Une fois la précisiondu ciblage
établie, la température est augmentée
par paliers successifs pouratteindre les
températures finales entre 54 et 60°C,
répétées si nécessaire selon les cibles.
A aucun moment de la procédure le
patient n’est soumis a une sédation
médicamenteuse, afin de conserver sa
collaboration et de garder un feedback
en continu.

Bien que plusieurs systémes soient en
développement, la seule machine ac-
tuellement sur le marché pour les indi-
cations intracraniennes est 'ExAblate
Neuro de la compagnie InSightec.

Avantages de la technologie

Cettetechnologie danssaformeactuelle
a étéintroduite dans le cadre de la neu-
rochirurgie fonctionnelle pour la pre-
miére fois au monde en Suisse en 2008
(premiére mondiale) [9, 12]. Elle offre la
perspective d’une renaissance de la
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neurochirurgie fonctionnelle ésion-
nelle, sans matériel implanté, minima-
lement invasive et avec un profil de
risques fortement réduit, en tant qu’al-
ternative a la stimulation cérébrale pro-
fonde.

Les avantages des ultrasons focalisés

sont les suivants:

e Précision submillimétrique garantie
par la thermométrie durant 'applica-
tion des ultrasons et la possibilité de
visualisation MR de la réponse tissu-
laire abasse température (réversible),
afinde pratiquerd’éventuelles correc-
tionsdansles3plansdel’espaceavant
['application des températures théra-
peutiques définitives.

e Pas de pénétration du crane et de la
substance cérébrale, avec absence de
déplacementtissulaire, disparition du
risque infectieux et forte diminution
du risque de saignement

e Pasdenécessitéde présenceanesthé-
siologique, ni de sédation

e Contrdle du site lésionnel par MR en
fin de procédure

e Aucun matériel implanté

e Possibilité de complément [ésionnel si
nécessaire au décours, sans augmen-
tation du risque

e Aucuneutilisationderayonsionisants,
doncaucun effettissulaireindésirable
attendu sur le moyen et long terme

Indications opératoires

Bien que l'idée puisse paraitre sédui-
sante,onne peut présenterles ultrasons
focalisés comme une nouvelle interven-
tion. Il s’agit en réalité clairement d’un
nouvel outil pour pratiquerdes thermo-
ablations cérébrales profondes théra-
peutiques dans la continuité de celles
qui ont été développées depuis les an-
nées 5o.

Les indications opératoires actuelle-
mentappliquéesenroutine sontles dou-
leurs neuropathiques, le tremblement
essentiel et la maladie de Parkinson.
Lindication au traitement est posée et
assumée par un neurochirurgien, avec
une expérience dans la neurochirurgie
fonctionnelle lésionnelle, qui s’assure
au préalable de la chronicité (> 1année)
et de la résistance aux traitements
conservateurs auprés de collégues neu-
rologues. Le suivides patients est effec-
tué par une équipe multidisciplinaire
comprenant neurologues, internistes et
radiologues entourant le neurochirur-
gien fonctionnel. L’age n’est pas une
contre-indication en soi.
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Notre expérience

LaSuisse conserve acejourune position
de leader dans le domaine avec la pre-
miére étude mondiale a Zirich utilisant
les ultrasons focalisés enneurochirurgie
fonctionnelle en 2008-2009 dans le
cadre de douleurs neuropathiques [9,
12]. Le développement s’est poursuivia
Soleure avec une étude de 2011 3 2012.
La Certification Européenne (CE) pour
la machine ExAblate Neuro a été obte-
nue fin 2012. Depuis, deux études de
précision [1, 2] ainsi que les premiers
résultats avec suiviclinique dans la ma-
ladie de Parkinson [10] et dans le trem-
blement essentiel [5] ont été publiés.
Lexpérience ainsiréunie a Soleure avec
plus de 200 |ésions réalisées, reste a ce
jourlapluslargeauniveauinternational.
La précision du ciblage contrdlée pour
chaque traitement se situe au niveau
submillimétrique.

Deuxévénementssurtoute I’expérience
sont a rapporter. Premiérement, un
dépassement de l’effet thermique hors
delacible, dl soit a une mauvaise foca-
lisation soit a une anomalie vasculaire,
aentrainé undéficit sensitiflégerettran-
sitoire au niveau de la lévre inférieure.
Deuxiémement, un saignement dans la
cible, résorbé spontanément, a eu lieu

durant la premiére étude a Ziirich en
2009, en lien probable avec le dépasse-
mentde 60°Caufoyer[g]. Uintroduction
d’un détecteur de cavitation ainsi que
le maintien des températures de soni-
cation en dessous de 60°C font depuis
lors partie de la routine et aucun autre
événement hémorragique n’a eu lieu. A
noter que toutes les lésions pratiquées
ont été contrdlées par MR en postopé-
ratoire immédiat et a distance.

Notre approche a débouché au fils des
évidences cliniques et physiopatholo-
giques ades cibles épargnantes pour le
systéme thalamocortical, comme le fais-
ceau pallidothalamique dans lamaladie
de Parkinson, le faisceau cérébellotha-
lamique dans le tremblement essentiel
et le noyau Central Latéral du thalamus
médian dans les douleurs neuropa-
thiques (ll. 2).

Lesrésultats dansletraitement desdou-
leurs neuropathiques chroniques et ré-
sistantesauxtraitements conservateurs
ont été publiés en 2009 et 2012 [9, 12]
et démontrent un soulagement doulou-
reux de 50-60% en moyenne a une
année de suivi. Ces résultats obtenus
dans un groupe de patients particulié-
rement difficiles correspondent aux sé-
ries publiées par le passé en utilisant la
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radiofréquence dans la méme cible
[7, 8], avec cependant une forte diminu-
tion des risques opératoires encourus.
L’amélioration globale des symptdmes
estimée parles patients dans lamaladie

Il 2: IRM réalisées 2 jours aprés le trai-
tement avec différentes lésions ainsi que

leur oedéme périlésionnel

thalamotomie bi- tractotomie pal-

latérale au niveau
du noyau Central
Latéral du thala-
mus médian dans
un cas de douleurs
neuropathiques

tractotomie cérébel-

lothalamique dans
le tremblement
essentiel

lidothalamique
dans la maladie de
Parkinson

de Parkinson, 3 mois apres opération
du premier coté (le c6té dominant) a été
rapportée dans une premiére série [10]
et était de 56.7 %, avec amélioration de
’UPDRS de 60.9 % en moyenne. De plus,
unediminutiondes dyskinésies de 87 %
a été observée. Les résultats de suivi
dans la méme cible en utilisant la ra-
diofréquence ont été présentés dans le
passé [3]. Notre expérience actuelle
confirme ces résultats et sera publiée
ultérieurement.

Une série de 21 patients opérés pourun
tremblement essentiel (3 d’entre eux
traités des deux c6tés) [5]a montré une
réductiondutremblementde 78 % aprés
un coté opéré eta unsuivid’une année.
Avec cette approche épargnant le tha-
lamus moteur, les patients traités bila-
téralement n’ont pas eu a souffrir des
déficits neurologiques classiquement
associésauxthalamotomies bilatérales,
avec le potentiel d’amener un change-
ment de paradigme danslaneurochirur-
gie fonctionnelle.

Au niveau international, différents pro-
jets sont en cours, principalement en
Amérique du Nord, Japon, Corée du Sud
et Israél [14—17], avec des résultats de
thalamotomies publiés dans les trem-
blements essentiel et parkinsonien.
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Argument de réversibilité

Largument de la réversibilité a été
probablement le facteur clé dans 'avé-
nement de la stimulation cérébrale
profonde depuis les années g9o. Cet
argument semble parfaitement en ac-
cord avec le caractére fort complexe,
essentieletdélicatdesstructuresetdes
fonctions cérébrales. A y regarder de
plus prés, un désir de réversibilité n’est
jamais le désir du patient, et de savoir
que les symptdmes a contrdler réappa-
raissent dés que lastimulation estinter-
rompue, n’est niencourageant nirassu-
rant. Du c6té du neurochirurgien, une
connaissance suffisante de la pathophy-
siologie en question et une technique
apportant une précision suffisanteetun
profil de risques bas devraient amener
a proposer un traitement définitif.

Perspectives

La neurochirurgie fonctionnelle a plus
de 6oannéesd’existence. Elleaprésenté
au fil des années les caractéristiques
d’un phénix renaissant a plusieurs re-
prises de ses cendres, brillant par I'ex-
traordinaire suppression de divers
symptdmes neurologiques délétéres
mais consumée par ses effets secon-
daires moteurs ou cognitifs et par ’ave-

nement de traitements médicamenteux
tels que la L-Dopa. Elle semble pouvoir
étre enfin en position d’offrir aux pa-
tients souffrant de troubles de la fonc-
tion cérébrale chroniques et résistants
aux traitements conservateurs le cou-
plage des qualités thérapeutiques es-
sentielles suivantes: 1) Uefficacité, 2)
I’épargne des fonctions cérébrales, 3)
[’'absence de troubles neurologiques
iatrogéneset 4) un profilde risques bas.

Surveillance et coits

Suite a la présentation d’un dossier par
le Centre de Neurochirurgie Fonction-
nelle par Ultrasons de Soleure, la Com-
mission fédérale des prestations géné-
rales et des principes (CFPP) de I’Office
Fédéral de la Santé Publique (OFSP) a
inscrit lesinterventions de neurochirur-
giefonctionnelle par ultrasons focalisés
auregistre des prestations obligatoires
en juin 2015. Depuis, les patients opé-
rés par cette technique font 'objetd’un
registre national avec contrdles posto-
pératoires a 3 mois, 1 année et 3 ans
effectués par des neurologues indé-
pendants.

L’intervention contre les douleurs neu-
ropathiques post-traumatiques, chro-
niques et réfractaires aux traitements
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conservateurs, est prise en charge par
les assureurs-accident.

Bienqu’uneinterventionintracérébrale
fonctionnelle nécessite une équipe spé-
cialisée et un investissement de temps
pour sa planification et sa réalisation,
on peut néanmoins affirmer a ce stade
que les colits engendrés par une inter-
vention par ultrasons focalisés sont lar-
gement réduits par rapport a la pose
d’unstimulateur cérébral profond, sans
compterl’absence de codits liésau maté-
riel implanté et aux diverses manuten-
tions sur le long terme.

Tab.1

Nombre d’interventions

Conclusion

La Suisse est le premier pays au monde
ainscrire laneurochirurgie fonctionnelle
par ultrasons focalisés a haute énergie
au registre des prestations de l’assu-
rance obligatoire, un concentré de tech-
nologie nécessitant pluridisciplinarité,
rigueur, précision, expérience, ainsi
qu’une intégration de la dimension hu-
maine (Tab. 1).
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>200 cibles lors de >150 Interventions
Résultats cliniques en bref

Douleurs neuropathiques

50—60% de soulagement douloureux global

Maladie de Parkinson

Réduction de 'UPDRS: 61%

Réduction des dyskinésies

87 %

Soulagement des symptémes décrit par le
patient

57 %

Tremblement essentiel

Diminution du tremblement: 78 %
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