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RESUME

Le noyau sous-thalamique (NST) s’est imposé comme la cible de choix de la stimulation
cérébrale profonde (SCP) dans la maladie de Parkinson idiopathique sévere. Toutefois, la
position des contacts utilisés lors de la stimulation chronique (contacts effectifs) reste mal
connue. Notre but était de préciser, au sein de la région sous-thalamique (RST), la topographie
des contacts effectifs. Pour cela, nous avons réalisé en préalable un travail sur spécimen
anatomique, par mise en correspondance d’images IRM a 1,5 Tesla (en conditions cliniques) et a
tres haut champ a 4,7 Tesla, explorant la RST. Nous avons ensuite étudié une série de 10 patients
traités par DBS bilatérale avec un bon résultat clinique. L’ implantation avait été réalisée en visée
directe (repérage direct du STN sur IRM stéréotaxique) pondérée en fonction des effets de la
stimulation aigué per-opératoire. Nous avons revu a posteriori, en s’aidant de I’anatomie IRM
tres haut champ, la position du centre des contacts effectifs. Si certains contacts étaient placés a
I’intérieur du NST (4 fois), la plupart se trouvaient a I’interface de ce dernier et de la zona incerta
et/ou des champs de Forel (13 fois), a I’interface zona incerta et champs de Forel (2 fois) et a
I’interface NST substance noire (1 fois). Ces résultats sont en accord avec la littérature.
L’implication des structures voisines du NST dans le bénéfice clinique, en particulier la zona

incerta et le champ de Forel, semble donc probable.

Key-words: deep brain stimulation, Parkinson’s disecase, MR imaging, anatomy.
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Le bénéfice clinique de la stimulation chronique a haute fréquence du noyau sous-thalamique
(NST) dans la maladie de Parkinson idiopathique sévere est maintenant indiscutable [7, 14, 22,
24, 30]. Néanmoins, son mode d’action reste imparfaitement connu, ainsi que la topographie
précise du site de stimulation chronique. Pour évaluer ce dernier, nous avons analysé la
localisation des contacts effectifs, ceux utilisés lors de la période de stimulation chronique, par
rapport a des structures anatomiques identifiées sur des coupes d’imagerie par résonance
magnétique nucléaire (IRM) a 1,5 Tesla (T) utilisée en routine clinique. Nous avons au préalable
réalisé une étude de la région sous-thalamique en IRM a trés haut champ (4,7 T) pour faire le lien

entre I’anatomie connue de la région et celle offerte par les images IRM a 1,5 T.
MATERIEL
PATIENTS

Trente-trois patients souffrant d’une maladie de Parkinson idiopathique sévére ont éte traités dans
le service de Neurochirurgie du CHU de ClermontFerrand, entre janvier 2000 et mai 2003, par
implantation bilatérale d’¢lectrodes profondes de stimulation du NST. Nous avons
prospectivement évalué pour chacun d’entre eux le score UPDRS (Unified Parkinson’s Disease
Rating Scale) préopératoire et postopératoire, a 3 mois et a 6 mois, sans et avec stimulation, le
patient étant sevré de tout traitement antiparkinsonien médicamenteux depuis 12 heures. Nous
avons calculé un pourcentage d’amélioration reflétant 1’amélioration clinique directement
imputable a la stimulation électrique haute fréquence : taux d’amélioration = 100 x (1 — score
sans stimulation/score avec stimulation). Pour simplifier 1’étude de la relation contact
effectif/clinique, nous avons retenu 10 patients qui avaient un pourcentage d’amélioration
supérieur a2 70 % lors de 1'un des deux premiers contrdles cliniques (3 mois et 6 mois). Il
s’agissait de 8 hommes et 2 femmes. L’dge moyen était de 63 ans (extrémes : 54-71 ans). En
préopératoire, le score moyen de Hoehn et Yahr était de 1,25 en période ON et 2,25 en période
OFF, le score moteur moyen (UPDRS III) était de 30,1 £ 3,9 en période OFF aprés 12 heures de
sevrage de traitement et de 7,4 £ 2,4 en période ON (aprés prise de 1,5 fois la premiére prise de
L-Dopa). Apres chirurgie, les patients ont amélioré significativement leur état clinique avec une
réduction importante de la durée des dyskinésies (item 32 de la partie IV du score UPDRS), de
I’incapacité fonctionnelle liée aux dyskinésies (item 33 de la partie IV du score UPDRS), de la

durée des périodes off (item 39 de la partie IV du score UPDRS). Le traitement anti-parkinsonien
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(exprimé en dose équivalente de L-Dopa) a été réduit en moyenne de 52 %. Au 3e mois
postopératoire, le score UPDRS moteur moyen sans traitement et sans stimulation était 31,7
(extrémes : 9-79). Le pourcentage moyen d’amélioration a la mise en route de la stimulation était
de 80,4 % (extrémes : 73-89 %). Les données cliniques préopératoires et postopératoires sont

reportées sur les tableaux I et I1. Les paramétres de stimulation sont reportés sur le tableau I11.

PERIODE PRE-OPERATOIRE
Durée Incapacités liées Durée
Patient UPDRS I Schwab & England des dyskinésies aux dyskinésies des off Dose équivalente
ne de L-dopa
(item 32 (item XX (item 39 (mg/j)
off on on off UPDRS IV) UPDRS IV) UPDRS IV)
1 12 1 90 60 1 2 3 600
2 23 6 90 70 1 1 1 1000
3 23 6 90 60 1 1 1 1200
4 45 18 80 60 1 2 1 1000
5 25 8 90 80 1 1 1 700
6 43 6 100 50 2 3 2 2400
7 21 3 100 80 0 0 2 1100
8 56 16 90 50 1 1 1 2000
9 41 8 90 70 0 0 1 600
10 12 0 90 80 3 3 2 1100
moy+ET | 30,1+64 | 74+2 | 91+18 66+5 11403 14+04 15403 1170 +209
TABLEAU I. — Données cliniques pré-opératoires des 10 patients sélectionnés.
PERIODE POST-OPERATOIRE
UPDRS 111 UPDRS | Schwab & England Durée | Incapacitésliées | 1, s, 4o of
) a des dyskinésies | aux dvskinésies
Patient n° Sl .
1t off — ut off — | @melioraiion o o off (item 32 (item 34 (item 39
stim on stim off UPDRS IV) UPDRS1V) | UPDRS V)
1 4 15 73 1 90 80 0 0 1
2 7 29 76 6 90 70 0 0 1
3 4 27 85 4 100 70 0 0 1
4 4 26 85 4 20 80 0 0 1
5 6 27 78 6 100 100 0 0 0
6 8 34 76 8 90 60 1 1 1
7 7 26 73 6 100 80 0 0 1
8 14 78 82 14 90 90 0 0 0
9 4 31 87 1 100 100 0 0 1
10 1 9 89 0 100 920 1 1 0
moy+ET | 59+12 | 3024524 | 804426 5415 | 05425 [ 82452 02402 02402 07402
TABLEAU Il. — Données cliniques post-opératoires des 10 patients sélectionnés.
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PARAMETRES DE STIMULATION
Electrode droite Electrode gauche
Patient n® Voltage Durée Fréquence Impédance Voltage Durée Fréquence Impédance
(V) d'impulsion (Hz) (V) d'impulsion (Hz)
1 2 60 130 588 1.8 60 130 527
2 1.8 60 130 527 1.6 60 130 466
3 3 60 130 808 24 60 130 643
4 2,7 60 130 739 1.4 60 130 588
5 4 90 150 896 4 90 150 896
6 3 60 130 588 2 60 130 588
7 1.9 60 130 505 1.9 60 130 505
8 29 60 185 670 25 60 185 670
9 33 90 130 736 3 90 130 667
10 2 90 130 806 2 90 130 806
moy + ET 2,6+03 69 +6,3 1375+6 + 23+03 69+£6,3 1375+6 6356 +£50.4
TABLEAU Ill. — Parametres de stimulation des 10 patients sélectionnés.

PROCEDURE CHIRURGICALE

Le cadre de stéréotaxie (Leksell G, Elekta Instruments) était fixé sous anesthésie locale la veille
de I’intervention avec un kit de repositionnement (Repositioning Kit, Elekta). Une exploration
IRM était alors réalisée avec un appareil Sonata 1,5 Tesla (Siemens GmbH, Erlangen,
Allemagne). Les paramétres de la séquence turbo spin écho (TSE) étaient les suivants : FOV
(field of view, champ de prise de vue) = 280 mm, TR =8 000 ms, TE = 8 ms, épaisseur de coupe
= 2 mm, 24 coupes jointives par plan, matrice = 435 x 512, taille des voxels = 0,6 mm x 0,5 mm
x 2 mm. L’acquisition a été successivement réalisée dans trois plans (= 40 min pour I’ensemble) :
axial, parallele au plan du cadre, sagittal et coronal strictement perpendiculaires entre eux et au
premier. Le cadre de stéréotaxie était alors enlevé, puis repositionné le lendemain pour la
réalisation de I’intervention, également sous anesthésie locale. Entre temps, la position du NST et
la trajectoire (double obliquité, point d’entrée au sommet de F2, trajet trans-parenchymateux
exclusif évitant le noyau caudé, point distal dans la région médiale et inférieure du NST) étaient
déterminées sur les coupes IRM (coronales essentiellement) en utilisant un logiciel de stéréotaxie
(@Target, BrainLab, Allemagne). Il n’était en aucun cas fait référence a des repéres de visée
relative comme les commissures blanches. Pour chaque cdté implante, une évaluation clinique
(rigidité, tremblement, effets secondaires) sous semi-microstimulation aigué (électrode

AlphaOmega, Nazareth, Israel : diametre = 550 um, longueur du contact = 1,2 mm) était réalisée

4



CAIRE FETAL. POSITION DES CONTACTS ET STIMULATION SOUS-THALAMIQUE

(Jjusqu’a 5 mAmp) sur deux trajectoires (I’'une dite « centrale », correspondant a la trajectoire
planifiée, et ’autre plus antérieure de 2 mm) paralleles traversant la zona incerta, le champ de
Forel et le NST, aprés intégration des données des semi-microenregistrements. L’électrode
définitive (Medtronic DBS 3389, Minneapolis, EtatsUnis) était ensuite mise en place : le centre
du contact n° 1 (juste au-dessus du contact distal) étant positionné a 1’endroit ou ’effet clinique
de la stimulation était le meilleur, pour un courant le plus faible possible (< 1 mAmp), et ou des
effets indésirables n’apparaissaient que pour un courant nettement plus élevé. A la fin de la
procédure chirurgicale, avant 1’ablation du cadre, des clichés télé-radiographiques ont été réalisés
de face et profil, avec boitier de repérage stéréotaxique en place, permettant le calcul de la
position des contacts. Le générateur implantable (Kinetra, Medtronic, Minneapolis, Etats-Unis)

était mis en place sous anesthésie générale, dans les jours suivants.
ETUDE ANATOMIQUE DE LA REGION SOUS-THALAMIQUE EN IRM A 4,7 TESLA

Nous avons utilisé un spécimen anatomique, consistant en 1’extrémité céphalique (téte et cou)
d’un homme de 65 ans (décédé de cause non neurologique) conservée dans le formol. Ce choix
était nécessaire par I’utilisation ultérieure d’une machine IRM a trés haut champ, dont les
dimensions d’antenne limitaient le prélévement a 8 cm de longueur. L’extrémité cephalique a éte
fixée (fixations a usage unique) a un cadre de stéréotaxie (cadre Leksell G, Elekta, Suéde) selon
la méthode utilisée habituellement en clinique. Une étude IRM a ensuite été réalisée selon le
protocole utilisé en clinique pour la préparation des interventions de stimulation profonde du
NST (cf. supra).

Puis le cerveau a été extrait et un bloc a été ensuite découpé dans chaque hémispheére, incluant en
avant la commissure antérieure, en arriére les corps mamillaires, en haut le thalamus, et en bas la
partie haute du pont. Les blocs ont été placés dans une solution tampon, puis ont été explorés
avec un appareil Biospec 4,7 T (Brucker GmbH, Ettlingen, Allemagne). Les paramétres étaient
les suivants : séquence 3D spin écho ; TR =400 ms ; TE = 12,3 ms ; FOV = 643 mm3 ; matrice :
256 x 256 x 256 ; voxel = 0,253 mm3 ; temps d’acquisition (par bloc) = 14 h 30. Apres
reformatage des données, les images ont été étudiées en utilisant un logiciel générique de
relecture d’images (ImageLibCpp, http://u-clermontl.fr/ferim/, ERIM Clermont-Ferrand). Les
images obtenues & 1,5 T et 4,7 T ont ensuite été recalées manuellement afin de les mettre en

correspondance. Ces données ont également été comparées aux données anatomiques connues,

5



CAIRE FETAL. POSITION DES CONTACTS ET STIMULATION SOUS-THALAMIQUE

provenant notamment d’atlas de stéréotaxie [27, 32] et d’ouvrages d’anatomie [21], afin de
définir les structures anatomiques, noyaux et faisceaux, vues sur les images. Ceci nous a permis,
grace a la haute définition des images 4,7 T, de préciser ’anatomie IRM 1.5 T de la région sous-
thalamique visualisée avec le protocole de routine. Ce travail a été réalisé pour les trois plans :
axial, coronal et sagittal (figure 1). Nous nous sommes intéressés tout particulierement aux
structures suivantes : NST, zona incerta, champ de Forel, substance noire et noyau rouge. En
outre, la finesse de coupe (8 coupes a 4,7 T pour 1 coupe a 1,5 T) a permis de suivre avec une
grande précision le trajet des différentes structures, notamment des tractus. Il devenait alors
possible, a posteriori, de relire les coupes IRM de patients (réalisées selon le protocole de
routine), avec une analyse plus précise et plus sre des structures sous-thalamiques a partir des

coupes coronales, mais aussi axiales et sagittales.

FIGURE 1.

Exemple de correspondance entre des images IRM (spécimen
anatomique formolé) obtenues a haut champ (a2 gauche ; Brucker,
Biospec 4,7 T, 3D spin echo, voxel = 0,253 mm3, 256 coupes) et avec
le protocole clinique courant (a droite ; Siemens, Sonata 1,5 T, Turbo
Spin Echo, voxel = 0,6 x 0,5 x 2 mm3, 24 coupes jointives/ plan) :
coupes coronales passant par le faisceau mamillo-thalamique, en haut
; coupe axiale passant par la zona incerta, au milieu ; coupe sagittale
passant par le noyau sous-thalamique et la substance noire, en bas.
Abréviations : al : anse lenticulaire ; fmt : faisceau mamillo-
thalamique ; pyr : faisceau pyramidal ; Gp : globus pallidum ; nst :
noyau sousthalamique ; sn : substance noire ; th : thalamus ; zi : zona

incerta.
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METHODE

DETERMINATION DES STRUCTURES DE LA REGION SOUS-THALAMIQUE DANS
L’ESPACE IRM STEREOTAXIQUE

Nous avons relu rétrospectivement les IRM 1,5 T pré-opératoires réalisées en conditions
stéréotaxiques pour les 10 patients. Avec ’assistance du travail effectué sur cadavre (I’atlas IRM
corrélant les images obtenues 1,5 T et 4,7 T a été utilisé comme référence), nous avons délimité
les contours, dans les trois plans, de quatre structures de la région sous-thalamique susceptibles
d’étre impliquées directement par la stimulation (figure 2) : le NST, la zona incerta, le champ de

Forel et la substance noire. Ces structures ont été ensuite exploitées en 3D, dans les 3 plans, avec

le logiciel de stéréotaxie (@ Target, BrainLab, Allemagne).

FIGURE. 2.

Analyse, dans le plan coronal, de la
position du centre du contact effectif
(croix gris clair, en haut a droite) sur
des coupes réalisées selon le protocole
IRM  clinique  standard  (voir
caractéristiques sur la figure 1) avec
l’assistance de la correspondance avec
les images IRM obtenues a haut champ
(en haut a gauche ; voir
caractéristiques sur la figure 1).
Exemple de représentation des
contours du noyau sous-thalamique
(NST) (trait gris clair) et des structures
situées de part et d’autre, la substance
noire (au-dessous) et la zona incerta

(au-dessus), sur deux coupes jointives

(en bas). Exemple de trajectoire
' ## planifiée (ligne grise, en haut a droite),
traversant la zona incerta (zi), projetée sur I’'IRM pré-opératoire, avec son point distal médial (croix gris foncé)
placé entre le NST (nst) et la substance noire (sn). Dans ce dernier exemple, le centre du contact (croix gris clair) a

été considéré comme situé a l'interface entre le NST, la zona incerta et le champ H2 de Forel.
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LOCALISATION DES CONTACTS EFFECTIFS DANS L’ESPACE STEREOTAXIQUE

Les contacts effectifs correspondaient a ceux sélectionnés aprés optimisation pharmaco-clinique a
3 mois ou 6 mois. Les coordonnées du centre des deux contacts effectifs de chaque patient ont été
déterminées a partir des clichés téléradiographiques réalisés en fin de procédure (cf. supra). Ces
coordonnées ont été reportées sur les coupes IRM 1,5 T stéréotaxiques pré-operatoires (figure 2)

en utilisant le logiciel de stéréotaxie (@ Target, BrainLab, Allemagne).

ANALYSE DE LA POSITION DES CONTACTS EFFECTIFS PAR RAPPORT AUX
STRUCTURES ANATOMIQUES DEFINIES SUR L’IRM STEREOTAXIQUE
PREOPERATOIRE

Pour tenir compte des incertitudes, notamment liées a la résolution des images IRM a 1,5 T, nous
avons utilis¢é un modele mathématique basé sur la notion de degré d’appartenance, inspiré des
concepts de logique floue introduite par Zadeh [36, 37]. Nous avons considéré la position du
centre de chaque contact effectif par rapport aux limites des quatre structures étudiées (substance
noire, zona incerta, champs de Forel et NST), et ce dans chacun des trois plans de coupe (axial,
coronal, sagittal). Nous avons accordé pour chaque structure anatomique, et pour chaque plan de
coupe, un score d’appartenance : 1 point, lorsque le centre du contact était situé dans les limites
de la structure considérée ; 0, lorsqu’il était situé en dehors ; enfin, 0,5 point en cas de doute ou
lorsque le centre du contact était situé sur les contours de la structure considérée. Par ailleurs,
pour les contacts situés dans les limites du NST, nous avons introduit une segmentation arbitraire
du noyau selon trois directions perpendiculaires. Ainsi la position du contact effectif a été notée
comme précédemment (0, 0,5 ou 1 point) et détaillé pour les secteurs ainsi définis :
supérieur/inférieur, médial/latéral et antérieur/posterieur. Nous avons, in fine, estimé pour chaque
structure (et par cote) la vraisemblance de ce que le centre du contact soit situé a I’intérieur
(localisation avérée) ou en dehors (localisation exclue) de la structure considérée. Seuls les cas ou
le centre du contact recueillait un score égal a 1 (localisation avérée) ou 0 (localisation exclue)
dans I’ensemble des trois plans de coupe ont été retenus. Dans les autres cas, nous avons
considéré qu’il n’était pas possible de définir précisément I’appartenance (localisation possible).
Les IRM ont été analysées par deux personnes indépendamment, et les deux lecteurs ont ensuite

confronté leurs résultats.
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RESULTATS

Dix séries d’images ont pu étre exploitées en coupes coronales, huit en coupes axiales et neuf en
sagittal (trois des 30 séries d’images n’étaient pas utilisables, ayant été modifiées par des
acquisitions expérimentales). Les scores d’appartenance des contacts effectifs ont été réalisés
pour chaque patient, pour chaque coté et par structure (substance noire, zona incerta, champ de
Forel, noyau sous-thalamique). A titre d’exemple, le tableau IV présente les résultats obtenus
pour 1’électrode droite, sur les coupes coronales. II existe cing autres tableaux, non reproduits ici,
pour les coupes axiales et sagittales, ainsi que pour 1’électrode gauche dans les trois plans.
L’analyse de la vraisemblance de la localisation des contacts, tenant compte des trois plans, est
présentée dans le tableau V. La localisation dans le NST était avérée 4 fois, mais 13 fois a
I’interface entre NST/zona incerta/champ de Forel, et une fois a I’interface entre NST et
substance noire. Enfin, la localisation était avérée 2 fois a I’interface entre zona incerta et champ
de Forel, en dehors du NST. La localisation des contacts effectifs dans le NST, en cas de
localisation avérée a I’intérieur de celui-ci, était préférentiellement antérieure et latérale. En
tenant compte des localisations avérées et possibles dans le NST, la localisation des contacts était

alors également supérieure plutdt qu’inférieure.

Patient n® | Zona incerta SN 3:';;’2; N&T — ng'!‘!!f'rl'frfrlmi tf‘“ '“ ! —
médial latéral Supérieur Inférieur
1 0 0 0 1 0 1 0 1
2 0 0 0.5 0.5 0 1 0.5 0.5
3 1 0 0 0 Contact situé hors du NST
-+ 0.5 0 0.5 ] Contact situé hors du NST
5 0 0 0.5 0.5 1 0 1 0
6 0.5 0 0.5 0 Contact situé hors du NST
7 0.5 0 0 0.5 0.5 0.5 1 0
8 0.5 0 0.5 0.5 0 1 1 0
9 0 0 0 1 0 1 1 0
10 0 0 [ 1 0.5 05 0 1

TABLEAU V. — Exemple d’analyse d’appartenance du centre des

coronales (IRM stéréotaxique pré-opératoire).

contacts effectifs :

électrodes droites, coupes
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Localisa- | Substance | Zona Champ Novan
ticn neire incerta | de Forel | sous-thalamigue
Avérée 0 0 0 4
Possible 1 13 14 14
Exclue 19 7 6 2

TABLEAU V. — Vraisemblance de la localisation du centre des contacts effectifs (n = 20, cotés droit et gauche)

tenant compte des 3 plans IRM (coronal, axial et sagittal).

DISCUSSION
ANATOMIE IRM HAUT CHAMP DE LA REGION SOUS-THALAMIQUE

Les images 1.5 T que nous avons obtenu postmortem sont superposables a celles obtenues en
clinique, comme cela était probable [3, 15], et ce méme avec quelques variations de contraste [2,
33]. Ces images, couplées a celles faites en tres haut champ, permettent de les utiliser en
chirurgie stéréotaxique. Elles pourraient constituer une aide pour améliorer la précision de la
visée directe, comme référence visuelle aidant a la détermination de la cible sous-thalamique. De
méme, certaines équipes qui réalisent une visée indirecte du noyau sous-thalamique corrigent la
visée, notamment en latéralité, par visualisation directe du noyau sous-thalamique [4]. Sur un
plan theorique, ce travail offre une référence en matiére d’anatomie et d’anatomie radiologique
de la région sousthalamique. La principale référence disponible jusqu’a présent était constituée
par les atlas stéréotaxiques, comme celui de Schaltenbrand et Wahren [27], dont les imperfections
sont connues [19, 20]. L’acquisition isotropique 3D a 4,7 Tesla avec un voxel de 0,250 mm3 a
permis d’obtenir des informations de type atlas dépassant les données existantes en terme de
précision géométrique et anatomique. Ce travail constitue également, a notre connaissance, le
premier essai de corrélation entre anatomie de la région sous-thalamique et imagerie IRM. Un
travail avait déja été réalisé par Miller [18] sur les faisceaux et noyaux de I’hypothalamus (noyau
sous-thalamique exclu), associant imagerie 1,5 T et coupes anatomiques aprés inclusion en
paraffine. Plusieurs études, en revanche, avaient déja été menées pour le tronc cérébral [12], ainsi

que les noyaux du cervelet [5, 6, 23] ou la substance innominée [26].
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LOCALISATION DES CONTACTS UTILISES POUR LA STIMULATION CHRONIQUE

Nous nous sommes heurtés a deux principales contraintes, d’ailleurs liées : I’imprécision des
données et la difficulté de leur interprétation. La premiére difficulté est la définition des images
obtenues avec la séquence que nous avons utilisée (turbo spin écho) qui reste limitée, du moins
rapportée a la dimension des structures qui sont étudiées. Il est donc difficile de déterminer avec
une trés grande précision les limites du noyau sous-thalamique, a fortiori celles de la zona incerta
ou du champ de Forel. La deuxieme difficulté est celle de la précision de la localisation d’un
contact (en fait de son centre) dans 1’espace stéréotaxique IRM a partir de sa position mesurée
dans I’espace radiographique de fin de chirurgie, qui repose sur la correspondance entre ces deux
espaces (IRM et radiographique). On doit donc tenir compte de la précision du recalage des
coupes par le logiciel de stéréotaxie (@Target, BrainLab) qui est fonction de la matrice
géomeétrique, donc du voxel, soit 0,6 mm x 0,5 mm x 2 mm dans ce travail, et du plan (de
I’orientation). Le contact utilisé en stimulation chronique était représenté par son centre, alors que
ses dimensions réelles sont de 1,27 mm de diametre et 1,5 mm de longueur : ceci constitue un
biais pour se représenter les rapports anatomiques réels, mais permet tout de méme de ramener
les conclusions sur la zone la plus représentative, géométriquement, du contact. Comme nous
I’avons vu, les trois plans de coupe (coronal, axial et sagittal) n’étaient disponibles seulement que
pour 7 des 10 patients retenus. Pour les trois autres cas, seuls deux des trois plans étaient
interprétables, ce qui peut introduire une certaine inhomogénéité dans les résultats. L’existence
d’un déplacement des structures profondes lié a I’introduction des micro-électrodes lors de
I’étape d’électrophysiologie, ou a I’introduction de 1’électrode définitive, ne peut étre exclu [4].
Enfin, la diffusion du signal électrique dans le tissu cérébral (noyaux et faisceaux) est tres mal
connue. Dans ce travail, nous partons du principe qu’aux voltages utilisés en période chronique et
en stimulation mono-polaire cathodique, le centre du contact est representatif du centre du champ
électrique produit, ce qui n’est pas encore validé par manque de données, a la fois expérimentales
et cliniques. Cette imprécision des données ne pouvant étre résolue, nous avons décidé d’en tenir
compte, au moins au plan géométrique, dans le calcul des résultats. Le systéeme de notation que
nous avons utilisé correspond a une logique trivalente, telle que décrite par le mathématicien
polonais Lukasiewicz [13] : la valeur 1/2 (incertitude) est introduite en plus des valeurs 0 (le
faux) et 1 (le vrai). La difficulté d’interprétation des résultats est aussi liée a 1’utilisation de 1’atlas

IRM 1,5 T —4,7 T comme une simple aide a la lecture des IRM réalisées en conditions cliniques,
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ce qui induit probablement un probleme de reproductibilité de la méthode. Les résultats sont aussi
probablement dépendants de 1’expérience des utilisateurs. Pour cette raison, dans ce travail, les
IRM avaient été relues par deux personnes indépendamment, puis suivies d’une confrontation des

résultats.
LE NOYAU SOUS-THALAMIQUE EST-IL LA CIBLE DE
LA STIMULATION PROFONDE ?

Pour les 10 patients étudiés (stimulation bilatérale), le contact effectif (contact utilisé en
stimulation chronique) était situé dans le noyau sous-thalamique dans 4 cas (localisation avéree),
a I’interface entre noyau sous-thalamique et zona incerta et/ou champ de Forel dans 13 cas, a
I’interface entre zona incerta et champ de Forel, endehors des limites du noyau sous-thalamique,
dans 2 cas, enfin a I’interface entre noyau sousthalamique et substance noire dans un seul cas

(figure 3).

Champ
Zona de
incerta Forel
Noyau sous-
thalamique
Substance noire
FIGURE 3.

Localisation des vingt contacts effectifs. Les appartenances ambigués sont schématisées par le chevauchement des

cercles.
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Nous avons également noté que la localisation des contacts effectifs au sein du noyau sous-
thalamique est préférentiellement latérale, antérieure et supérieure. 1l existe peu de données
exploitables dans la littérature quant a la position anatomique des électrodes utilisées pour la
stimulation chronique du NST, en raison des difficultés de détermination de celle-ci. L’étude
post-mortem pourrait certainement offrir des résultats intéressants, mais peu d’études sont
disponibles [9, 11] et montrent la variabilité des contacts vis-a-vis du NST. Neuf études
retrouvées dans la littérature s’intéressent a la détermination de la position des contacts effectifs
[1, 10, 16, 17, 25, 31, 34, 35, 38]. La comparaison des résultats de ces études est toutefois tres
difficile, en raison de I’hétérogénéité des méthodes utilisées pour la visée du noyau sous-
thalamique ainsi que pour 1’analyse post-opératoire de la position des contacts. Certaines équipes
[10, 29, 35] utilisent une IRM post-opératoire sur laquelle sont projetés les contours du noyau
sous-thalamique et des structures adjacentes, tels que définis par les atlas stéréotaxiques. Les
contours issus de I’atlas sont déformés dans les deux plans pour s’adapter au patient. Cette
technique se heurte toutefois a une limite majeure : I’existence, autour de 1’électrode, d’une large
zone d’artéfact (2,27 £ 1,7 mm selon Saint-Cyr) qui rend difficile une analyse tres fine. La
méthode utilisée par Saint-Cyr [25] utilise également une IRM postopératoire : les coordonnées
du centre du contact sont déterminées par rapport au point mi-commissural, puis reportées sur
une version digitale de 1’atlas de Shaltenbrand [27]. De méme, dans 1’étude réalisée par Starr
[31], les coordonnées par rapport a AC et PC sont déterminées sur une IRM post-opératoire et
transférées dans un atlas de stéréotaxie. L’équipe de Voges [34] détermine les coordonnées a
partir de radiographies post-opératoires, et les reportent sur les coupes de I’atlas de stéréotaxie,
ainsi que sur les images IRM pré-opératoires. La méthode utilisée par Lanotte [16] est plus
complexe : les coordonnées du « meilleur contact » par rapport au point mi-commissural sont
replacées par rapport aux limites du NST telles que definies par 1’électrophysiologie per-
opératoire (« subthalamic recording area »). Notre méthode d’analyse est proche de celle
préalablement utilisée par le groupe [17] mais qui était limitée par la résolution spatiale des
images (voxel = 1,17 x 1,17 x 3 mm). Les résultats de ces différents travaux sont présentes dans
le tableau VI. Certaines méthodes paraissent peu reproductibles, dans la mesure ou la précision
des résultats dépend de la technique de visée initiale (indirecte ou mixte). Leur complexité est un
frein & leur utilisation, car I’utilisation conjointe de plusieurs outils (IRM post-opératoire, atlas de

stéréotaxie) multiplie les risques d’erreur li€s a chacun d’entre eux.
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Auteur Nombre de patients Localisation des contacts effectifs

Hamel er al. 25 70,1 % des contacts sont situés soit au niveau du bord supérieur du noyau, soit au-dessus,
dans la région sous-thalamique,
29,7 % dans le NST (portion dorsale).

Lanotte et al. 14 A trois mois :

53,6 % des contacts (MeCo) sont situés dans le NST tel que défini par I’électrophysiologie,
428 % en-dehors, au-dessus du noyau.

Résultats proches a un an (50 % et 50 %).

Saint-Cyr et al. 29 Les contacts sont situés dans la partie antéro-supérieure du NST, et/ou dans la ZI ou le
champ de Forel au-dessus.

Starr et al. 44 (76 électrodes) La localisation moyenne des contacts effectifs semble correspondre a la région supéro-
latérale du NST. Il s’agit des 44 premiers patients traités ; la position des contacts n’est
donc pas corrélée au résultat clinique.

Voges et al. 15 3 contacts effectifs sont situés dans le NST,

18 4 la limite entre NST et ZI et/ou champ de Forel,
6 a la limite entre ZI et champ de Forel,

3 non disponibles.

Yelnik er al. 10 85 % des contacts effectifs sont situés dans le NST ou au bord du noyau,
15 % semblent situés au niveau de la ZI ou du faisceau lenticulaire.

Zonenshayn et al. 33 Le centre du contact effectif (moyenne des 33 patients) est situé a 0,1 £2,1 mm au-dessus
du bord dorsal du noyau, défini selon les données électrophysiologiques.

TABLEAU VI. — Localisation des plots effectifs : données de la littérature.

Malgré les difficultés d’analyse de telles données, il semble que les contacts utilisés en
stimulation chronique soient localisés préférentiellement dans la portion supérieure du noyau
sousthalamique et immédiatement au-dessus, a la limite de trois structures : NST, zona incerta et
champ de Forel. Il existe donc une réelle concordance entre nos résultats et les données de la

littérature.

CONCLUSION

Les mécanismes impliqués lors de la stimulation cérébrale profonde sont de toute évidence
complexes. Un ensemble ¢laboré de phénomenes d’activation et d’inhibition de neurones autour
du site de stimulation est probablement mis en jeu [8], comme cela avait été proposé pour la
stimulation thalamique [28]. Nous avons actuellement de grandes difficultés a déterminer avec
certitude la position anatomique des contacts utilisés pour la stimulation chronique, car 1’analyse
a posteriori fait nécessairement appel a des méthodes difficilement reproductibles. Par ailleurs,

méme si I’on parvient a déterminer avec une excellente précision la position des contacts, notre
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méconnaissance de la distribution de I’influx électrique dans les structures voisines (noyaux et
faisceaux) rend délicate 1’interprétation des résultats. Nous ne pouvons donc pas, en 1’état actuel
de nos connaissances, exclure 1’implication d’autres structures immédiatement contigués dans
I’efficacité clinique de la stimulation sous-thalamique, notamment la zona incerta, les champs de Forel —

notamment le faisceau lenticulaire (champ H2 de Forel) —, mais aussi I’anse lenticulaire.
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