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Introduction :

L'amélioration des techniques d’imagerie et les progrés en neurochirurgie et en
oncologie permettent de proposer de plus en plus de chirurgies pour résection de tumeurs
intracérébrales. Quel que soit le type de tumeur (métastase, gliome de bas grade ou de haut
grade, etc.), le pronostic global est amélioré par une résection compléte (1). Pour les tumeurs
infiltrantes (les gliomes) notamment, la seule vision macroscopique ou sous microscope
opératoire ne permet pas de visualiser avec certitude les limites tumorales, et encore moins
d’affirmer I'exérese complete. Aujourd’hui, on considére que l'exérese est complete
lorsqu’une IRM cérébrale est réalisée dans les 48 heures qui suivent la chirurgie et que cette
IRM ne visualise pas de reliquat tumoral. Afin d’aider le neurochirurgien au cours de son geste
d’exérése, plusieurs techniques d’imagerie ont été développées(2): IRM/scanner
peropératoire, neuronavigation, fluorescence, et échographie peropératoire. Le but de ces
techniques est de localiser anatomiquement la lésion tumorale et de contréler la qualité de
I'exérese.

Parmi ces techniques, I'échographie a I'avantage d’étre une technique peu colteuse
(comparativement a I'IRM peropératoire et a la fluorescence au 5-ALA), qui permet d’obtenir
une image en temps réel (contrairement a la neuronavigation), et pouvant étre utilisée sans
microscope opératoire (contrairement a la fluorescence). L’échographie fonctionne par envoi
d’ondes ultrasonores et analyse du signal réfléchi, le tout amenant, lorsque I'on utilise le mode
B, a une image en niveaux de gris, permettant la visualisation des tissus biologiques, chaque
tissu absorbant plus ou moins le signal ultrasonore. Les ultrasons (US) sont une onde
acoustique ayant une vitesse de propagation différente en fonction de I’élasticité et la densité

du tissu traversé (3).

L’échographie connait des progrés constants: I'amélioration des algorithmes de
visualisation (permettant une meilleure gestion du rapport signal/bruit), I'apport de nouvelles
sondes plus performantes et la miniaturisation du matériel sont autant d’élément qui
permettent aujourd’hui de bénéficier d’appareils mobiles et compacts tout a la fois plus
performants. L'échographie connait ainsi un regain d’intérét en tant qu’outil de navigation
peropératoire, alors qu’elle était largement inférieure a la neuronavigation il y a encore une

dizaine d’années.
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La neuronavigation IRM est en effet la méthode la plus fréquemment utilisée pour
aider au repérage de lésions, surtout de petites tailles car, le recalage entre I'IRM et le patient
étant réalisé sur la peau, la neuronavigation est utilisable avant ouverture du crane et permet
de centrer au mieux le volet osseux. En revanche la neuronavigation est basée sur une
imagerie pré opératoire et ne s’adapte pas en cours d’intervention aux éventuelles
modifications de position et aux déformations du parenchyme cérébral qui surviennent en
cours de chirurgie, notamment de chirurgie d’une tumeur cérébrale créant une cavité au sein
du parenchyme, et ainsi une diminution de la pression intracranienne se manifestant par un
« décalage » ou « brain shift » pouvant atteindre plusieurs centimetres. De plus, la
neuronavigation nécessite une étape de recalage, qui, malgré les précautions habituellement
prises pour limiter les risques d’erreur, peut étre imparfait voire faux, notamment en cas de
débricolage du matériel fiduciel.

Au contraire, I'échographe est facile a mettre en place, ne nécessite pas de recalage,
permet une vision directe du cerveau et de la lésion, donc non soumise au « brain shift », et
peut s’installer en cours d’intervention sans préparation spécifique avant la chirurgie. Son
utilisation n’allonge pas le temps opératoire.

Malgré tout, l'utilisation de I'échographie nécessite de parfaitement maitriser
I’'anatomie cranienne pour centrer le volet osseux, dont la taille doit parfois étre adaptée a la
taille de la sonde utilisée, si celle-ci est volumineuse. Il faut également veiller a installer le
patient de maniere a positionner le champ opératoire au zénith, ce qui permet de remplir la
région opérée avec du sérum physiologique et réduire la présence d’air dans le champ
opératoire. Enfin, I"’échographie est une technique « opérateur-dépendant » qui demande
une parfaite maitrise de I'anatomie tridimensionnelle dans des plans de coupes obliques
(notamment pour des praticiens habitués a réfléchir selon les 3 plans axial-sagittal-coronal
imposés par les images IRM et scanner), et nécessite donc un certain temps d’apprentissage.
Cet apprentissage est d’autant plus complexe que la sémiologie radiologique des tumeurs

cérébrales n’est que pauvrement documentée dans la littérature scientifique.

L’objectif de ce travail était de préciser la sémiologie radiologique des tumeurs
cérébrales a partir d’'une cohorte monocentrique de patients ayant bénéficiés d’une

échographie au cours d’une chirurgie de tumeur cérébrale, en corrélant les résultats
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échographiques peropératoires avec les imageries IRM pré- et post-opératoires et I'analyse

histologique.
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Matériel et méthode :

1. Population de I'étude :

Tous les patients opérés d’une tumeur intracérébrale hémisphérique dans le service
de neurochirurgie du CHRU de Tours par le méme opérateur (1Z) de novembre 2016 a mars
2018 ont bénéficié d’'une échographie peropératoire. Pour chaque cas, une capture d’écran
de I'échographe a été réalisée sur l'interface tumeur/cerveau adjacent, avant exérése. Selon
les possibilités et la pertinence pour le geste chirurgical, un complément d’imagerie a parfois
été réalisé (enregistrement vidéo de la Iésion, capture d’écran en cours d’exérese ou en fin

d’exérese). Nous avons inclus 65 patients, agés de 16 a 85 ans.

Les IRM préopératoires et postopératoires (réalisées dans les 48 heures) et les

résultats anatomopathologiques de chaque patient ont été recueillis.

2. Procédure chirurgicale et d’acquisition d’images échographiques :

L'installation, la voie d’abord et la taille du volet ont été guidés avant tout par le geste
et non par la nécessité d’utiliser I'échographe. L'utilisation de I'’échographe n’est pas possible
si l'interface entre la sonde et le cerveau contient de I'air, il fallait donc lors de l'installation
veiller au maximum a positionner la zone d’exposition corticale a I’horizontale, afin de pouvoir
irriguer le champ opératoire en cours de chirurgie et en cours d’acquisition des images
échographiques. Ceci ne posait généralement pas de difficulté particuliere en dehors des
lésions occipitales et pariétales pour lesquelles il fallait préférer le positionnement en
décubitus ventral ou latéral, plutdt que la position demi-assise. De méme, la position assise
n’était pas compatible avec I'utilisation de I'échographie peropératoire.

Enfin, la chirurgie des tumeurs ventriculaires ne semblait pas non plus adaptée a
I"utilisation de I’échographie du fait de la résolution plus faible du signal ultrasonore en
profondeur, et de la taille du volet, généralement plus petit lors d’'un abord profond, qui ne
permettait pas de positionner la sonde facilement.

La chirurgie éveillée était en revanche parfaitement adaptée a [l'utilisation de

I’échographie. 16 patients de notre série ont bénéficié d’une chirurgie éveillée.
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Nous avons utilisé un échographe Philips HD11 équipé d’une sonde « club de golf » L15-7io
(7-15 MHz). Les acquisitions ont été réalisée en mode B (brillance), avec le preset « thyroide »
(pré-réglage machine adapté a I'imagerie de la thyroide, le plus adapté au tissu cérébral, réglé
a 15MHz, gain a 100%). Toutes les acquisitions ont été réalisées avec le méme échographe, la
méme sonde, les mémes réglages et par le méme opérateur, permettant une reproductibilité
suffisante pour autoriser des mesures quantitatives d’intensité et de contraste des images
acquises.

Les acquisitions d’images ont suivi un protocole standardisé. Aprés avoir procédé a
I’habillage de I"’échographe dans sa housse stérile avec interposition de gel stérile dans la
housse, une premiére série d’acquisitions était réalisée immédiatement apres la craniotomie,
a dure-mere fermée, afin de s’assurer que I'exposition osseuse était compatible avec
I"utilisation de I’échographie. Au besoin, une recoupe osseuse pouvait étre réalisée. Une
seconde série d’acquisition était ensuite réalisée, une fois la dure-mére ouverte. Ce sont ces
images qui ont été enregistrées et exploitées pour ce travail.

Apres exérese de la |ésion, le ringage de la cavité permettait de nettoyer les caillots
sanguins, de retirer les cotons chirurgicaux, structures générant des artéfacts car radio-
opaques, mais aussi et surtout de remplir la cavité de sérum physiologique afin de visualiser
au mieux les berges de la cavité d’exérese et d’apprécier la résection tumorale.

Pour chaque acquisition nous cherchions a obtenir la coupe permettant de visualiser a
mieux la tumeur, la zone péri-tumorale et le parenchyme. Cela n’a pas toujours été possible,

le champ de vue de I’échographe étant parfois limité par les berges osseuses du volet cranien.
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3. Traitement d’image (Figures 1 et 2) :

Les captures d’écran de I'’échographe ont été traitées grace au logiciel Photoshop CS5.
Pour chaque image échographique, nous avons suivi le méme protocole :
- Segmentation manuelle des différentes zones d’intérét visibles dans I'image (tumeur,
zone péri-tumorale, cerveau sain, calcifications, nécrose, kyste) avec I’outil lasso,
- Extraction de l'intensité moyenne (en niveau de gris coté sur une échelle de 256

valeurs, de 0 a 255) de chaque segment d’image grace a I'outil histogramme.

Les valeurs obtenues ont été rapportées dans un tableur Excel.

X

Navigation Histogramme

Couche : Couleurs v

Source : Calque sélectionné

Moyenne : 75,00 Niveau :
Std Dev : 26,01 Nombre :

Médiane : 71 % plus sombre :
Pixels : 19756 Niveau de cache :

X

Calques Couches  Tracés

Q Type v L@ T O & v

Normal v Opacité : 100 % | v

Verrou : S b D a Fond: 100 % v

I Calque 2

E
O Calque 1
Ll

o Arriere-plan

Figure 1 : Capture d'écran du contourage d’une métastase cérébrale sur Photoshop
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Figure 2 : Contourage des zones d'intérét. Pour les trois coupes échographiques : en vert la portion kystique, en rouge la

tumeur et en bleu la zone péri tumorale. En haut a gauche et en bas : métastases. En haut a droite : glioblastome.

Dans certains cas, des mesures n’ont pu étre effectuées (notamment le parenchyme
cérébral « sain » n’était pas toujours visible). Il a aussi été parfois difficile de délimiter la zone
tumorale (Figure 3), principalement pour les tumeurs gliales infiltrantes dont le contraste avec
le cerveau sain était faible. Dans ces cas ou les limites étaient difficiles a déterminer a
I’échographie, nous nous aidions de I'IRM pré opératoire (Figure 3). Il arrivait que les limites
soient également difficilement visualisables sur I'|RM. Nous avons défini les limites tumorales
en fonction de la description de la lésion dans le compte rendu opératoire et, si elle était

disponible, de la vidéo de I'échographie.
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Figure 3 : Coupe échographique peropératoire en haut a gauche. IRM de la Iésion en bas et en haut a droite. Lésion difficile a
délimiter. Il s’agissait d’'un médulloblastome.
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4. Comparaison aux résultats IRM (Figure 4) :

Nous avons récupéré les comptes rendus opératoires de chaque patient afin de savoir
si 'exérése était considérée comme compléete ou incomplete par I'opérateur et confirmée ou
non par I’échographie. Nous avons comparé ces données aux résultats de I'IRM post-
opératoire précoce (dans les 48 heures). Pour les gliomes de haut grade et métastases
(tumeurs se réhaussant apres injection de gadolinium) nous avons considéré que I'IRM
montrait une exéreése compléete en I'absence de prise de contraste a I'IRM post-opératoire.
Pour les gliomes de bas grade, ne prenant pas le contraste, nous nous sommes basés sur

I’"hypersignal FLAIR.

Figure 4 : En haut : échographie post exérése d’une métastase. En bas : IRM en coupe coronale chez le méme patient. En
rouge les limites de la cavité opératoire, en bleu la zone péri tumorale.
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5. Analyse statistique :

Les analyses statistiques ont été effectuées en utilisant STATA version 11 (StataCorp,
Texas, USA).

Le sexe, I'étiologie tumorale (GBM, métastase, gliome de bas grade), étaient apparentés
a des variables de catégories ; I'age, le signal échographique, a des variables continues. Les
données statistiques sont présentées, pour les variables continues, en moyennes ou médianes
avec la déviation standard qui les caractérise et pour les variables de catégorie, en
pourcentage.

La normalité des variables continues a été testé par le test de Kolmogorov-Smirnov
normality. L’égalité des variances par le F-test. Le test de Student (t-test) a été utilisé pour
comparer les moyennes des variables continues obéissant a une répartition de loi Normale.

Les associations entre les différents groupes de parametres ou les groupes de patients

ont été analysées, lorsque cela était nécessaire, par le test de Fisher.
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Résultats

1. Mesure des intensités moyennes d’'images échographiques

Nous avons rapporté en annexe 1 la répartition des patients selon leur histologie ainsi

que les valeurs moyennes du signal tumoral, péri tumoral et parenchymateux.

L’analyse des intensités (en niveaux de gris) mesurées nous a permis de mettre en
évidence une différence significative (p<0,0001) entre I'intensité échographique tumorale et
I'intensité péri tumorale (Tableau I) et de la méme maniere (p<0,0001) entre tumeur et
parenchyme (Tableau Il). En revanche, nous n’avons pas trouvé de différence significative

(p=0,251) entre la zone péri-tumorale et le parenchyme « sain » (Tableau Ill).

Tableau | : Comparaison de l'intensité de signal tumoral / signal péri tumoral.

Moyenne N Ecart-type
Tumeur 66, 7145 64 27,23550
Péri tumoral 39,8457 63 17,53703
Total 53,3859 127 26,53533 p<0,0001
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Tableau Il : Comparaison de I'intensité de signal tumoral / signal parenchymateux.

Moyenne N Ecart-type
Tumeur 66,7145 64 27,23550
Parenchyme 35,5102 47 18,18031
Total 53,5019 111 28,33604 p<0,0001

Tableau Il : Comparaison de l'intensité de signal péri tumoral / signal parenchymateux.

Moyenne N Ecart-type
Péri tumoral 39,8457 63 17,53703
Parenchyme 35,5102 47 18,18031
Total 37,9933 110 17,86237 p=0,251

Nous avons ensuite calculé deux valeurs pouvant correspondre au « contraste » de la
tumeur : les rapports « signal tumoral sur signal péri-tumoral » puis « signal tumoral sur signal
parenchymateux ». Nous avons regroupé les valeurs pour trois grandes catégories de lésions
tumorales : les gliomes de haut grade, les gliomes de bas grade et les métastases (Tableaux IV
et VI) afin de rechercher un lien entre I'histologie et le comportement échographique des
tumeurs.

Avec I'analyse statistique par le test de Levene sur I'égalité des variances nous avons
mis en évidence une différence significative entre le rapport « signal tumoral sur signal
parenchymateux » des métastases et des gliomes de haut grade (p=0,032) et mais pas entre
les métastases et les gliomes de bas (p=0,832) grades (Tableaux V et VII). Il n’existait pas non
plus de différence significative mais une tendance a un signal plus élevé pour les gliomes de

bas grade que les gliomes de haut grade (p=0,075) (Tableaux VI et IX).
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Tableau 1V : Statistiques de groupe métastases vs gliomes de haut grade.

N Moyenne Ecart type Moyenne
erreur
standard

Tumeur sur | Méta 15 2,092993 0,8822238 0,2277892
péri tumoral
GBM 24 1,665387 0,6571944 0,1341493
Tumeur sur | Méta 12 2,85062408 2,74564362  0,0,792599041
parenchyme
GBM 18 2,04214860 0,910014336 0,214492436

Tableau V : Résultats métastases vs gliomes de haut grade.

F Sig.
Tumeur sur péri | Hypothése de 1,805 0,187
tumoral | variances égales
Tumeur sur | Hypothese de 5,073 0,032 (p<0,05)
parenchyme | variances égales

Sig. =significativité
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Tableau VI : Statistiques de groupe métastases vs gliomes de bas grade.

N Moyenne Ecart type Moyenne
erreur
standard

Tumeur sur | Métastase 15 2,092993 0,8822238 0,2277892
péri tumoral
Bas grade 12 2,093361 1,5022069 0,43366498
Tumeur sur | Métastase 12 2,85062408 2,74564362  0,792599041
parenchyme
Bas grade 9 4,12332243  2,84021577 0,946738591
Tableau VII : Résultats métastases vs gliomes de bas grade.
F Sig.
Tumeur sur péri | Hypothése des 0,548 0,466
tumoral | variances égales
Tumeur sur | Hypothese des 0,046 0,832
parenchyme variances égales

Sig. = Significativité
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Tableau VIII : Statistiques de groupe gliomes de haut grade vs de bas grade.

Moyenne
N Moyenne Ecart type erreur
standard
T
UmeUrsur | Haut grade 28 1,739235  0,6779786  0,1281259
péri tumoral
12 2,093361 1,5022069 0,4336498
Bas grade
Tumeur sur | 23 2,32536287  1,49946213 0,312659468
parenchyme
Bas grade 9 4,12332243  2,84021577 0,946738591
Tableau IX : Résultats gliomes de haut grade vs bas grade.
F Sig.
T . .
umeur sur peri Hy_lpothesle de 3,013 0,091
tumoral variances égales
T .
umeur sur Hy_/pothesle de 3,409 0,075
parenchyme variances égales

Sig. = significativité
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2. Exemples d’imageries échographiques en fonction de I’histologie :

a. Glioblastome (Figure 5) :

Figure 5 : Image échographique d’un glioblastome a gauche et IRM (coupe axiale, séquence T1 apreés injection de
Gadolinium) du méme patient a droite. Fléche : nécrose centro-tumorale. Pointillés rouges : limites du sillon temporal
supérieur [Remarque : Echographie de la lésion superficielle].

Sur la coupe d’échographie de la Figure 5, nous pouvons visualiser une zone noire,
hypoéchogene (fléeche blanche) correspondant a la nécrose tumorale visible en hyposignal sur
I'IRM en séquence T1. La zone hyperéchogene entourant la nécrose correspond a la tumeur.
On comprend ici I'importance des repéres anatomiques tels que le sillon temporal supérieur,
parfaitement visible a I'échographie, alors que les limites tumorales sont inexistantes (cercle
vert), reflétant le caractére infiltrant de ce glioblastome. On constate bien que l'intensité de
la tumeur est globalement la méme a I'échographie qu’a I'IRM, mais que le contraste est peut-

étre plus évocateur d’une lésion infiltrante.
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b. Meétastase (Figure 6) :

Figure 6 Echographie d'une métastase frontale (& gauche) avant exérése, et coupe axiale IRM T1 aprés injection (& droite) du
méme patient. Etoile blanche : nécrose. Pointillés rouges : interface tumeur/péri tumoral. Triangle : cedéme péri lésionnel.

Sur la coupe d’échographie de la Figure 6, on distingue facilement les limites de la
lésion (pointillés rouges). Elle apparait bien plus hyperéchogene que la zone péri tumorale.
Comparativement au glioblastome de la Figure 5, les limites tumorales sont bien plus nettes

a I’échographie, qui offre cette fois-ci le méme contraste que I'IRM entre tumeur et cerveau.
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c. Gliome de bas grade (Figure 7) :

Figure 7 : Echographie (¢ gauche) et coupe coronale IRM T2 Flair (¢ droite) d’un gliome de bas grade. Pointillés rouges : faux
du cerveau.

Sur la Figure 7, il est difficile de distinguer les limites tumorales a I'échographie. Ceci
est le reflet du caractere infiltrant de ce gliome de bas grade, et est accentué par I'abord
chirurgical limité qui ne permettait pas de positionner la sonde facilement a l'interface entre
zone cérébrale tumorale et zone cérébrale saine. Il faut aussi noter que I’échographie est une
technique d’imagerie « dynamique ». C'est-a-dire que le rendu visuel est plus difficile a
apprécier sur une coupe statique, figée, telle qu’une capture d’écran, que sur une image
dynamique qui balaye le volume de tissu a explorer. Il est alors difficile d’apprécier I'interface
entre tumeur et cerveau adjacent sur cette image statique qui ne permet de voir la totalité de
la Iésion.

En revanche, on visualise parfaitement les repéres anatomiques tels que les sillons et

la faux (et dans d’autres cas les ventricules, les plexus choroides ou la tente du cervelet).
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d. Autres:

Figure 8 : Calcifications a I'échographie (a gauche) et au scanner cérébral sans injection (a droite), d’un oligodendrogliome.
Fléches rouges : calcifications. Etoile blanche : céne d’ombre.

Les calcifications visibles sur la Figure 8 créent, comme toute structure hyperéchogene,
un cone d’ombre postérieur, ce qui géne I'exploration échographique des structures situées

plus profondément dans I'axe de des calcifications.
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Figure 9 : Kystes tumoraux d’un glioblastome a I’échographie (a gauche) et en IRM, séquence T1 coupe axiale apres injection
de Gadolinium. L’étoile représente un des kystes tumoraux. Eclair : tumeur.

Les kystes, comme toute cavité liquidienne, sont hypo- voire anéchogéenes et tres bien
identifiables a I’échographie (Figure 9). lls créent un artefact appelé « renforcement
postérieur ». Il s’agit de la zone située immédiatement « sous » le kyste qui apparait plus
échogéene qu’elle ne le serait. Ici ce phénomene est limité par la diminution de résolution qui
apparait en limite de champ de vue (diminution du rapport signal/bruit dans le « fond » de

I'image).
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3. Comparaison entre IRM post-opératoire et échographie post exérese (Tableau X et

Figure 10) :

Dans notre série, il existait une corrélation parfaite entre exérése compléte constatée
a I'échographie et exérese compléete confirmée a I'IRM. Seules 93% des exéreéses considérées
comme complétes macroscopiquement (avec mais aussi sans l|‘aide du contréle
échographique) I'étaient selon I'IRM post-opératoire précoce. Pour les trois exéréses
incompletes que représentaient les 7% restants, les reliquats étaient minimes : micro-nodules
ou liseré de prise de contraste aux limites de la cavité opératoire.

Dans 2 cas de notre série, 'utilisation de I'échographie a permis de visualiser un
reliquat tumoral et de reprendre I'exérése pour finalement obtenir une exérese complete

confirmée a I'IRM.

Tableau X : Qualité de I'exérése chirurgicale selon le mode d’exploration.

Histologie Exérese Exérése Vérification a Exérese
complete complete I’échographie complete a
Macroscopique IRM I'IRM des cas

vérifiés a

I’échographie
Glioblastome 12 11 3 3
Gliome de bas grade 9 8 1 1
Meétastases 16 14 5 5
Astrocytome 1 1 - -
Oligodendrogliome 0 0 - -
Ependymome 1 1 - -
Radionécrose 1 1 -
Médulloblastome 2 1 1 1
Hémangioblastome 1 1 - -
Meéningiome 1 1 - -
Total 43 40 10 10
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Figure 10 : Exemple d'échographie post-exérése totale d’une métastase (a gauche) confrontée a I''lRM précoce (a droite).
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Discussion :

Nous avons pu, a travers cette étude, préciser les caractéristiques sémiologiques
échographiques de différents types de tumeurs cérébrales, et apporter certains éléments en
faveur de l'intérét de I’échographie pour améliorer la qualité de I'exérese chirurgicale en
permettant la visualisation d’un éventuel reliquat tumoral accessible a un complément

d’exérese dans le méme temps opératoire.

Les résultats de notre étude nous ont permis de mettre en évidence, toutes histologies
confondues, une différence significative entre le signal tumoral et le signal péri tumoral ou
parenchymateux. |l n’existe en revanche pas de différence significative entre le signal péri
tumoral et le signal parenchymateux. Cela nous parait cohérent car il existe dans la plupart
des lésions cérébrales une infiltration du parenchyme adjacent. Cette infiltration, qu’elle soit
d’origine tumorale ou cedémateuse, n’est jamais clairement délimitée a I'IRM, qui reste
I’examen de référence pour étudier les limites anatomiques des tumeurs cérébrales.

Nous avons ensuite procédé a l'analyses des résultats en fonction du type
histologique. Cela nous a permis de montrer que le rapport « signal tumoral sur signal
parenchymateux » des métastases est significativement différent du méme rapport dans les
gliomes de haut grade. Ce résultat est cohérent avec nos constatations macroscopiques
peropératoires. En effet, il est plus fréquemment retrouvé une tumeur de consistance proche
de celle du cerveau sain lors de la chirurgie des gliomes de haut grade que lors de la chirurgie
des métastases, ces dernieres bien souvent extrémement différentes du parenchyme cérébral
(en consistance notamment). De méme les gliomes de bas grades sont généralement tres
fermes et donc de consistance tres différente du cerveau sain. L'absence de différence
significative du rapport « signal tumoral sur signal parenchymateux » entre gliomes de bas
grade et autres types tumoraux peut s’expliquer par le faible effectif (il existe effectivement
une tendance entre bas grades et haut grade avec un p = 0,075) ou par les difficultés de
segmentation inhérentes aux gliomes de bas grade, qui peuvent fausser les résultats.

Toujours est-il que la différence significative entre métastases et gliomes de haut grade
est intéressante si I'on compare ces données aux connaissances en termes de sémiologie

radiologique IRM de ces types de tumeurs.
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L’échographie pourrait dans ce cas apporter des données intéressantes (cf. Figure 5)
lorsque I'IRM visualise les glioblastomes sous forme de lésions bien délimitées, rendant
parfois le diagnostic différentiel entre glioblastome et métastase difficile. Une explication a
cet aspect plus infiltrant a I’échographie qu’a I'IRM des glioblastomes pourrait étre I’absence
d’injection de produit de contraste lors de I'utilisation de I'échographie peropératoire, qui ne
visualise un signal hyperéchogene qu’en fonction de la cellularité (c’est-a-dire de la densité
tumorale), quand I'IRM visualise une rupture de barriere hémato-encéphalique. Nous ne
disposons d’aucune donnée robuste pour confirmer cette hypothése qui demandera d’autre

travaux avant de pouvoir étre exploiter en pratique clinique.

1) Faisabilité de I'échographie peropératoire

Dans notre étude, nous n’avons recensé aucun échec de I'échographie, c’est-a-dire que
nous n’avons jamais eu de difficulté a repérer la tumeur qu’il avait été prévu de réséquer.
Dans notre expérience, lorsque la tumeur est superficielle, ou tout du moins peu profonde, et
gu’elle est visible aI'IRM, I'usage de I’échographie lors de |la phase de repérage ne pose aucune
difficulté technique. Les seuls cas pouvant étre complexes sont les cas de gliomes de bas grade
prenant la forme d’une gliomatose diffuse. Ces cas ont des caractéristiques radiologiques a
I"IRM (hypersignal FLAIR peu intense et tres étendu) permettant de prédire une intensité de
signal échographique faible (donc une difficulté a identifier la zone cérébrale tumorale) et un
faible contraste (donc une difficulté a délimiter la zone tumorale).

Dans notre expérience, dans ces situations il est plus prudent de coupler I'’échographie
a la neuronavigation IRM. Toutefois, il est généralement possible de repérer la zone tumorale
malgré un faible contraste et ensuite de s’aider des repéres anatomiques (sillons notamment)
qui délimitent habituellement la résection d’une chirurgie de gliome de bas grade, notamment
en condition éveillée, et qui sont parfaitement visible a I'’échographie.

De plus, s'il est difficile de visualiser une limite tumorale de gliome de bas grade sur
une capture d’écran (statique), la visualisation en direct et dynamique qu’offre I'’échographie
peropératoire, et qui est difficile a reproduire sur un document tel que cette these, facilite

grandement le repérage des limites tumorales au cours du geste chirurgical.
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2) Place de I'’échographie parmi les différents outils d’imagerie

Il est admis que la qualité de I'exérese chirurgicale a unimpact sur la survie des patients
porteurs de tumeurs cérébrales(1). Afin d’aider le chirurgien dans son double objectif
contradictoire de qualité d’exérese maximale et de préservation du fonctionnement
cérébral(4), de nombreux outils ont été développés (1). L'échographie peropératoire est le
moins utilisé en comparaison aux autres outils tels que I'IRM per opératoire, la

neuronavigation, et les techniques de fluorescence.

a) IRM peropératoire

L'IRM per opératoire est la technique la plus onéreuse et la plus lourde a intégrer au
bloc opératoire, tant du point de vue architectural que procédural. Il s’agit de réaliser une
imagerie per opératoire une fois I'exérése tumorale supposée terminée afin de vérifier
I'absence de reliquat tumoral. Dans une étude de 2019 par Yahanda et al. (5) I'IRM per
opératoire permettait une résection plus compléete des gliomes de bas grade, mais n’était
toutefois pas le seul facteur indépendant permettant d’augmenter la survie globale ou sans
récidive. L'IRM per opératoire permet d’obtenir une imagerie précise et fiable de I'ensemble
des tumeurs cérébrales. Sa valeur prédictive positive est la plus élevée des techniques
peropératoires (>98%) selon Eljamel et al.(6)

Bien qu’il ne s’agissait pas de I'objectif principal de notre travail, nous avons montré
gue les 10 cas controlés a I’échographie en fin d’exérese ont permis de visualiser avec fiabilité
les berges tumorales, ce qui a été confirmé par I'IRM post-opératoire qui a, dans ces 10 cas,
constaté que |'exérese était compléte. De plus, nous avons pu détecter des reliquats tumoraux
accessibles a un complément d’exérese dans le méme temps opératoire. Il s’agit évidemment
de résultats a confirmer par de nouvelles études sur de plus larges cohortes mais il nous
semble d’ores et déja que I'échographie, entre des mains aguerries, est un outil extrémement
intéressant dans cette indication d’aide a la réalisation d’exéreses les plus compléetes
possibles.

De plus, nous pouvons opposer a I'IRM per opératoire un colt nettement plus

important (6) et un fonctionnement bien plus complexe que I'échographie. Le temps
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d’intervention est également nettement augmenté du fait de la nécessité de déplacer le
patient endormi vers la machine d’IRM puis de le repositionner en salle d’intervention pour
reprendre le geste chirurgical. Il existe également des contraintes propres a I'IRM qu’il faut
anticiper : présence de corps étranger métallique, pacemaker/défibrillateur cardiaque,
gestion de I'anesthésie (respirateur IRM compatible) (7).

Toutefois, il faut garder a I'esprit que I’échographie n’est pas aussi fiable que I'IRM
dans certains cas comme les lésions profondes (la résolution de I’échographie diminuant avec
I'épaisseur de tissus traversée par les ultrasons), les tumeurs ventriculaires (qui sont
généralement abordées par des volets exigus, qui ne permettent pas I’emploi de sondes de
qualité pour I'exploration de lésions profondes), les tumeurs hypophysaires et de la base du
crane (les ultrasons ne traversant pas I'os), et qu’elle ne concurrence donc pas I'lRM dans ces

cas précis.

b) Neuronavigation

Un autre outil fréquemment utilisé en neurochirurgie est la neuronavigation. Il s’agit
d’une technique de recalage d’'image permettant de repérer des lésions de petites tailles et
de centrer son incision et son volet de craniotomie et d’en limiter sa taille. L’échographie ne
peut étre utilisée dans cette indication puisque la réalisation d’un volet de taille suffisante
pour placer la sonde d’échographie est le pré-requis a l'utilisation de cet outil.

En revanche la neuronavigation se base sur une imagerie pré opératoire et qui ne se
modifie pas au cours du geste chirurgical. Or, au cours d’'une exérese, il se crée un « shift
cérébral » du fait de I’exérése de la Iésion et éventuellement de la vidange de kyste et/ou des
ventricules. Il est donc fréquent d’étre confronté a une perte de précision de la
neuronavigation (8). Des logiciels permettant de coupler I'’échographie per opératoire et la
neuronavigation ont été développés afin de compenser le « brain shift » (9) mais ces outils
mathématiques restent imprécis, malgré ['utilisation de méthodes de recalage semi-
automatique nécessitant une intervention humaine. Frisken et al.(10) en 2019 ont cherché a
mettre en place un modele informatique permettant de corriger ce shift cérébral. Au final, ils
n’ont pu trouver de modele permettant de le corriger efficacement.

Le couplage de I’échographie 3D a la neuronavigation est une technique développée
depuis quelques années, qui a pour principal objectif de faciliter I'interprétation des images

échographiques. Il s’agit d’équiper la sonde d’échographie d’'un marqueur fiduciel visible par
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la neuronavigation puis de superposer les deux images IRM préopératoire et échographie
peropératoire. Riva et al. (11) ont montré en 2017 que cette technique permettait d’améliorer
la précision du geste chirurgical. De plus, cette technique de couplage de la neuronavigation
a I'échographe peut se faire en pratique courante sans altérer la prise en charge (durée
d’intervention, précision du geste) (12). Cette technique nous semble intéressante,
notamment lors de la courbe d’apprentissage, en I'absence de connaissance précise de la
sémiologie échographique des tumeurs cérébrales. Sa contrainte réside dans |'obtention
d’une sonde 3D et dans l'acquisition d’un logiciel permettant le couplage des deux outils, et
surtout, ce couplage ne régle pas I'écueil du « brain shift » qui, lorsqu’il survient en cours de
geste chirurgical peut perturber I'opérateur au lieu de I'aider (les images échographiques et

IRM se décalant et perdant donc leur cohérence).

c) Fluorescence

L'une des techniques les plus récentes (2) est la fluorescence. La plus utilisée est la
fluorescence a I'acide 5 aminolévulinique (5-ALA). Depuis I'étude de Stummer (13), qui a
montré en 2006 que 65% des patients opérés avec le 5-ALA bénéficiaient d’une résection
totale contre 36% sans 5-ALA (p<0,0001) et ce quel que soit I'age et la localisation de la
tumeur, la fluorescence au 5-ALA est une technique valide pour aider a la résection des
gliomes de haut grade. Toutefois, de nombreux biais dans I'étude, et notamment le nombre
plus élevé de déficits neurologiques post-opératoires dans le groupe traité avec la
fluorescence au 5-ALA ont conduit a de nombreuses réserves quant a son utilisation et ont
abouti au non-remboursement du 5-ALA par la Sécurité Sociale en France.

Du fait du métabolisme du fluorophore utilisé, la fluorescence au 5-ALA n’est validée
que sur des lésions gliales prenant le contraste a I'IRM. Cependant, certaines équipes, comme
celle de Yagi et al. (14) estiment que le 5-ALA peut étre utilisé dans la résection des métastases
car il permettrait de mettre en évidence le tissu accolé a la tumeur et envabhi.

L'alternative au 5-ALA, beaucoup moins onéreuse, est la fluorescéine, qui diffuse lors
d’une rupture de barriere hémato-encéphalique (15), ce qui la rend non spécifique mais
potentiellement révélatrice de tumeurs prenant le contraste telles que les métastases
cérébrales. De nombreuses études dont celle de Jacquesson et al. en 2012 (16) et Zhao et al
en 2013 (17) ont montré que l'utilisation de la fluorescéine permettait d’augmenter de

maniéere significative la résection tumorale. Sa fiabilité reste encore a démontrer.
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3) Intérét de la sémiologie échographique en pratique chirurgicale

Alors qu’elle est peu chere et rarement mise en défaut, I'échographie est I'imagerie d’aide a
la chirurgie la moins utilisée par la communauté neurochirurgicale, en comparaison aux autres
techniques (cf. chapitre ci-dessus). Nous avons identifié 5 raisons principales au manque

d’attractivité pour cet outil :

La représentation anatomique différente du canon qu’est pour nous l'utilisation des
coupes axiales-coronales-sagittales, nécessitant une connaissance parfaite de
I’'anatomie intracérébrale et un apprentissage ;

- Le champ de vue de I'échographe ne permettant pas de visualiser, contrairement a
I'IRM, la globalité de I'encéphale, et compliquant la compréhension des rapports
anatomiques de la tumeur avec les structures adjacentes ;

- La mauvaise réputation des échographes utilisés au début des années 2000 qui
n’offraient qu’une faible résolution d’image, bien inférieure a I'lRM a I’époque ;

- La méconnaissance de la sémiologie radiologique échographique des tumeurs
cérébrales, ne permettant pas d’imaginer I’échographie comme un outil diagnostique,
et pouvant effrayer |'utilisateur ne sachant pas a quelle image il va avoir a faire
pendant son geste chirurgical ;

- Limpossibilité de reproduire sur des photographies statiques (et donc dans des

manuels et articles scientifiques) le nombres d’informations offertes par I'imagerie

dynamique qu’est I’échographie.

Notre étude est la premiere a étudier le signal échographique des tumeurs cérébrales

et contribuera, nous I'espérons, a promouvoir cet outil fiable, peu encombrant et accessible.
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4) Perspectives

a) L’échographie peropératoire en tant qu’outil diagnostique

En montrant que le contraste échographique d’une métastase cérébrale était
significativement différent du contraste d’'une tumeur gliale, nous avons pu démontrer la
puissance de I’échographie en tant qu’outil capable non seulement de visualiser mais
également potentiellement d’aider au diagnostic biologique (histologique et/ou moléculaire)
d’une tumeur cérébrale. Le diagnostic de certitude reste bien évidemment |'apanage de
I’analyse anatomopathologique, mais I’échographie pourrait étre utilisée comme argument
supplémentaire pour aider a la prise de décision chirurgicale, au méme titre que I'IRM. Si le
mode-B utilisé principalement dans l'objectif de visualiser la tumeur et ses rapports
anatomiques ne sera probablement I'outil le plus intéressant a visée diagnostique, de
nombreuses nouvelles modalités ultrasonores sont en cours de développement telles que la
mesure de I'élasticité des tissus par élastographie ultrasonore, ou la mesure de la perfusion
tumorale par doppler de puissance (18) et feront probablement partie des outils que le
neurochirurgien sera potentiellement le seul a pouvoir utiliser pour aider I'ensemble des
cliniciens oncologues a poser un diagnostic précis et ainsi a établir une stratégie adaptée a
chaque patient. L’étude ELASTOGLI (19), actuellement en cours au CHRU de Tours, cherche a
évaluer l'intérét de I'élastographie ultrasonore et du Doppler ultrasensible per opératoires
dans la prise en charge des tumeurs cérébrales. Il nous semble donc primordial que les
neurochirurgiens oncologues se familiarisent avec [I'échographie peropératoire des
aujourd’hui, la courbe d’apprentissage étant longue avant d’obtenir une expertise suffisante
pour se repérer rapidement dans I'espace anatomique tel qu’il est représenté par les images
échographiques qui, par nature, produisent des plans de coupe différents des images IRM a
partir desquelles les cliniciens ont I’habitude de reconstruire mentalement I'anatomie

tridimensionnelle du cerveau.
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b) L'échographie peropératoire en tant qu’outil d’aide a la chirurgie

L’échographie possede une valeur prédictive positive de 62 a 98% selon les études (6).
Moiyadi (20) souligne le co6té « rassurant » de I'échographie qui permet de ne pas chercher
dans le parenchyme sain la |ésion a atteindre mais de la localiser précisément. C’est bien
évidemment I'objectif minimal d’un outil d’aide a la chirurgie.

Nous avons pu voir que I'échographie permet également dans de nombreux cas de
repérer un résidu tumoral. Ce résultat demande a étre validé formellement par une étude a
plus grande échelle, qui sera nécessaire a la généralisation de cet outil dans la communauté
neurochirurgicale.

Le colt modéré d’un appareil d’échographie, des sondes et du fonctionnement
courant, la possibilité de couplage de I’échographie a la neuronavigation, 'amélioration de la
résolution des sondes, et le développement actuel de nouvelles modalités d’imageries
ultrasonores, sont autant d’atouts qui devraient contribuer a I'expansion de cet outil dans

notre pratique neurochirurgicale, principalement en neuro-oncologie.
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Conclusion :

L’échographie peropératoire est une aide non négligeable dans I'exérése des tumeurs
cérébrales. Notre travail a permis de montrer que I'échographie peropératoire des tumeurs
cérébrales était fiable, permettait de différencier métastases de gliomes de haut grade avec
le simple mode-B, et qu’un résidu tumoral pouvait étre identifié a I’échographie, ce qui laisse

présager que I'échographie permet d’améliorer la qualité de I'exérese chirurgicale.

Les avantages de I’échographie sont nombreux (imagerie peropératoire directe
s’affranchissant de tout shift cérébral, utilisation aisée, rapide et peu coliteuse, sans danger
pour le patient). Ses principaux désavantages sont liés non seulement a la « culture »
neurochirurgicale qui fait que notre raisonnement anatomique est essentiellement basé sur
I'IRM et sur une vision du cerveau en coupes selon des plans axial-coronal-sagittal, mais aussi
a la méconnaissance de la sémiologie radiologique échographique des tumeurs cérébrales.
Ces deux points contribuent au manque d’enthousiasme de la communauté neurochirurgicale
pour cet outil pourtant plus « rentable » que I'IRM peropératoire ou que la fluorescence, deux

techniques onéreuses et intéressantes uniqguement dans des indications tres limitées.

Il nous semble que I’échographie peropératoire est un outil simple, que tout
neurochirurgien pratiquant la chirurgie des tumeurs cérébrales intra parenchymateuses
devrait pouvoir intégrer a son panel d’outils techniques au méme titre que la neuronavigation,
la chirurgie éveillée ou la fluorescence, ce d’autant que I’échographie est en constant
développement et que les progres réalisés ces dernieres années laissent présager d’un

élargissement des outils techniques basés sur les ultrasons dans les prochaines années.
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Abréviations :

GBM : glioblastome

GBG : gliome de bas grade

IRM : Imagerie par résonnance magnétique

5-ALA : 5 aminolévulinique
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Annexe :

Annexe 1 : Intensité échographique moyenne par type histologique

Histologie

Glioblastome
Métastase
GBG
Astrocytome
Médulloblastome
Ependymome
Oligodendrogliome
Hémangioblastome
Méningiome
Radionécrose

Total

Nombre

25

16
12

65

Moyenne

intensité tumorale

66,74
66,90
70,26
77,17
61,925
61,50
83,48
74,37
42,94
45,92

67,3729032

Moyenne
intensité péri
tumorale
42,60
36,84
41,06
41,25
41,15
39,64
79,71
28,42
27,01
19,43
40,6831746

Moyenne
intensité
parenchyme
38,08
35,63
23,19
27,68

68,82

73,47

35,5102128
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Résumé :

La neurochirurgie, dans la prise en charge oncologique, a toute sa place, I'exérese
compléte des tumeurs cérébrales améliorant le pronostic global.
L'évolution constante des techniques dans le domaine médical nous permet de bénéficier
aujourd'hui d'un large panel d'outils au bloc opératoire permettant d'augmenter les chances
d'obtenir une résection tumorale compléte en limitant les conséquences fonctionnelles pour
le patient. Ces techniques sont diverses : IRM peropératoire, neuronavigation, fluorescence,
échographie peropératoire. Notre travail s'intéresse a lI'un de ces outils : I'échographie
peropératoire, qui présente de nombreux avantages (installation facile, colt peu élevé et
rapidité d'utilisation).
La sémiologie radiologique des tumeurs cérébrales a I'échographie est peu voire pas décrite
dans la littérature. L'objectif de ce de travail est de préciser la sémiologie radiologique des
tumeurs cérébrales a I'échographie, afin d'améliorer I'utilisation de cet outil en pratique
clinique.
Nous avons analysé les captures d'écran d'échographie peropératoire chez 65 patients
atteints d'une tumeur cérébrale. Nous avons segmenté manuellement les tumeurs, les zones
péri lésionnelles et le cerveau adjacent, sur chacune des images obtenues. Nous avons ensuite
mesuré les intensités moyennes de niveau gris de chaque zone d'intérét puis corrélé ces
mesures aux résultats anatomopathologique des pieces opératoires, et aux résultats de I'lRM
pré et post-opératoire.
Les résultats de ce travail permettent d'obtenir une quantification de l'intensité et du
contraste du signal échographie d'une tumeur cérébrale. Nous avons retrouvé une différence
significative entre profil échographie d'une métastase cérébrale et d'un gliome.
L'échographe est un outil utile en pratique chirurgicale, qui permet de facilement visualiser
une lésion tumorale au travers du cortex cérébral, mais aussi dans certains cas, d'estimer la
présence d'un éventuel reliquat tumoral.
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