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Résumé

Les gliomes sont des tumeurs du cerveau qui en se développant dans le systeme limbique et
paralimbique, altérent des fonctions sensorielles et cognitives primaires comme 1’olfaction, la
représentation du soi, la mémoire ou la participation aux émotions. L’¢étude des bilans
neuropsychologiques de 30 patients retrouve une atteinte préopératoire plus sévere pour les
gliomes de haut grade comparativement aux bas grades. En revanche, les tumeurs de bas grades
présentent une détérioration neuropsychologique plus marquée en postopératoire. Cette série
limbique retrouve une prédominance d’atteinte préopératoire des fonctions exécutive, mnésique et
attentionnelle. En dépit de ces constatations, une corrélation topographique statistiquement
significative ne peut étre obtenue. Cette é¢tude constitue néanmoins une des premicres évaluant
spécifiquement les atteintes neuropsychologiques par des gliomes du systéme limbique et
paralimbique. La réalisation d’un bilan des fonctions limbiques plus complet comprenant analyse
de I’olfaction, des émotions et de la conscience du soi est proposée.



Introduction

Préambule

La découverte d’un gliome est un éveénement majeur dans la vie d’un patient. La progression
naturelle de ces tumeurs cérébrales va engendrer une altération des différentes fonctions cérébrales
(1,2). Les malades vont alors développer des atteintes neurologiques parmi lesquelles des déficits
moteurs, sensitifs, visuels, ou encore de la parole. Ces altérations neurologiques sont
habituellement facilement décelables et quantifiables par les médecins impliqués en premicre ligne
dans la prise en charge du patient. En revanche, si une altération cognitive est remarquée, son
analyse et bilan requiert 1’avis de spécialistes en neuropsychologie. Ainsi, un bilan
neuropsychologique est effectué¢ en paralléle des investigations classiques d’une tumeur cérébrale
(3). En fonction de la situation, il est décidé si la tumeur est opérable, par quel abord, avec quels
moyens auxiliaires et avec quel but. Une résection totale est-elle raisonnablement réalisable ou est-
ce une biopsie a visée de documentation histologique qui semble la plus adaptée ?

Dans ce contexte, I’analyse du fonctionnement neuropsychologique du malade est d’une
importance capitale. En effet, si une souffrance sévere est notée avec une dysfonction cérébrale
importante, la traversée chirurgicale et I’altération d’aires cérébrales préalablement atteintes pourra
faciliter le geste du neurochirurgien. En revanche, un patient en excellente situation
neuropsychologique et neurologique représentera un défi majeur. Dans ce contexte, toute altération
iatrogeéne du fonctionnement cérébral aura des conséquences pour le patient.

Les gliomes sont diagnostiqués chez 4 a 11 patients sur 100000 chaque année (4). Leur
développement présente la particularité d’envahir progressivement le parenchyme cérébral en
suivant les fibres de la substance blanche jusqu’a altérer son fonctionnement. Plusieurs types de
gliomes sont répertoriés et classifiés selon leur nature histologique et leur agressivité. La
classification OMS 2016 des tumeurs cérébrales, révisée et mise a jour régulierement fait référence
(5). Cette classification sépare les tumeurs en 4 grades d’agressivité eux-mémes regroupés en bas
grade (OMS I et II) et haut grade (OMS III et IV) (5). Une altération neurologique progressive se
prononce de maniere plus ou moins rapide, et plus ou moins criante selon la localisation du gliome.
En dehors de I’invasion directe du parenchyme, d’autres aspects reliés a la présence de la tumeur
engendrent des altérations du fonctionnement cérébral tels que I’cedéme périlésionnel, les crises
d’épilepsie, ou les phénomenes compressifs liés aux différents engagements possibles.

L’altération du fonctionnement cérébral est dépendante primairement de la localisation de la 1ésion.
Un gliome occipital droit engendrera une souffrance visuelle sur I’hémichamp gauche, une 1ésion
cérébelleuse génera entre autres la coordination, une atteinte du cortex moteur produira une parésie
motrice controlatérale. La connaissance de ’anatomie cérébrale et de la répartition des fonctions
neurologiques est nécessaire pour €valuer le risque opératoire, estimer les potentiels déficits et
pouvoir guider les soins pour obtenir un résultat optimal.

Les gliomes peuvent se développer dans toutes les parties du systéme nerveux central y compris le
systtme limbique et paralimbique. Le systéme limbique se situe au cceur du cerveau,
principalement sur ses faces médiale et basale. Il est au centre du fonctionnement cérébral et
représente une des parties les plus anciennes du cerveau. Des fonctions essentielles y sont traitées
et développées puisque les émotions comme la peur, I’olfaction, la gustation, la mémoire, la
conscience du soi, ou encore ’intégration de signaux interoceptifs lui sont attribuées (6—8). Bien
que la littérature scientifique rapporte une multitude de données et d’études sur son



fonctionnement, il n’existe que peu de données neuropsychologiques cliniques chez les patients
porteurs de gliomes limbiques et paralimbiques et sur leur évolution périopératoire.

Anatomie et fonction du systéme limbique

En 1861, Paul Broca, célébre médecin frangais propose le nom de « grand lobe limbique » (9). Par
la suite, Paul MacLean divise le systéme limbique en trois entités. Il parle alors de « triune brain »
comprenant le cerveau reptilien, composé du mésencéphale et du striatum, du cerveau
paléomammalien représentant le cortex cérébral rudimentaire de certains reptiles jusqu’au lobe
limbique des mammiferes inférieurs, puis finalement du néocortex propre aux mammiferes évolués
et occupant chez ’homme un volume prépondérant (8). C’est la nécessité de condenser ce cortex
dans I’espace limité offert par la boite cranienne qui lui a donné ses fameuses circonvolutions (10).
Par ce phénomene de croissance par étapes, le systéme limbique et ses composantes paralimbiques
se retrouvent donc en profondeur, proche du plan basal et médian (10). C’est entre autres cette
position profonde qui rend complexe les chirurgies du systéme limbique. La cytoarchitecture des
couches corticales est également variable selon 1’ancienneté des structures cérébrales. On décrit
généralement le néocortex (six couches cellulaires), le mesocortex (trois a cinq) et I’allocortex (une
a deux). Le systéme limbique, ancien et simple, regroupe 1’allocortex, les structures paralimbiques
composent le mesocortex qui voisinent les régions néocorticales des étres vivant les plus
développés (2).

Si on sépare ses composants par portions anatomiques, le systéme limbique est composé de
I’amygdale, de I’hippocampe, du fornix jusqu’aux corps mamillaires, et enfin du thalamus. Les
zones para limbiques sont quant a elles composées du cortex cingulaire, de 1’insula et du cortex de
la région frontobasale. L’évolution de la science depuis le début du XXe si¢cle a vu plusieurs
définitions et regroupements se faire. Ainsi, on peut trouver une certaine variabilité dans les
définitions du systéme limbique.

Gliomes limbiques

De par son ancienneté phylogénétique et sa position centrale dans le cerveau, le systeme limbique
reste difficilement accessible chirurgicalement et au prix d’un risque périopératoire ¢élevé. On
congoit le fonctionnement du systéme limbique en circuit ou les structures qui la composent
s’organisent en forme de C. Classiquement, les gliomes s’étendent dans le systéme limbique tout
en respectant les structures néocorticales plus récentes, les ganglions de la base ou les ventricules.
Pour I’heure, il n’existe pas d’explication claire pour ce phénomene, mais la supposition prévalant
considere que 1’aspect phylogénétique et cytoarchitectonique propre a la région limbique permet
aux gliomes de progresser préférentiellement en son sein (10). On estime en revanche que les
lésions qui envahissent les structures avoisinantes, habituellement épargnées, typiquement une
invasion du putamen par un gliome insulaire, sont des Iésions de nature plus agressive avec une
capacité d’envahissement majorée (12). Cette théorie selon laquelle les gliomes ont une affinité
particuliere a disséminer le long du systéme limbique est évoquée par plusieurs auteurs (10,13,14).



Drawing 1. Artist’s representation of the insula, limbic, and paral-
imbic system: /a temporal pole; /b amygdala; ¢ hippocampus/par-
ahippocampus; /d indusium griseum; /e fornix; Jfmammillary body;
Ig septal nuclei; 2a posterior cingulate gyrus; 2b middle cingulate
gyrus; 2c anterior cingulate gyrus; 3 orbitofrontal lobe; 4 insula
I Isthmus of cingulate gyrus; T lateral temporo-occipital gyrus

Dessin de Peter Roth, utilisé par Yasargil pour subdiviser le syst¢éme limbique en localisations
tumorales (10). T : gyrus temporo-occipital latéral. I : isthme du gyrus cingulaire

Importance de la neuropsychologie chez le patient souffrant de gliome

Chaque aire cérébrale participe au fonctionnement neurocognitif. On peut ainsi suspecter des
dysfonctions différentes selon I’endroit du cerveau atteint. Certains auteurs ont rapporté un impact
du fonctionnement cognitif sur la survie et ainsi souligné I’importance d’un bilan
neuropsychologique bien réalisé (15—17). La progression du gliome diminuera la qualité de vie du
patient en altérant sa fonction cognitive (18). Ainsi, un bilan complet permettra de rééduquer et
tenter de limiter 1’atteinte neuropsychologique (19). Zarino et al rapportent de surcroit une
corrélation entre la détérioration neuropsychologique et la progression tumorale au suivi de patients
opérés de gliomes de haut grade (20). Duffau souligne I’importance du monitoring intraopératoire
des fonctions cognitives et des émotions (21). De nos jours, la mesure de la qualité de vie n’est
plus uniquement liée aux fonctions phasiques et motrices, mais prend désormais en compte les
fonctions cognitives. Cependant, la réalisation du bilan neuropsychologique présuppose une
collaboration suffisante du patient. Or, dans certains cas, la confusion ou la fatigabilité est telle que
le bilan est trés limité voire non réalisable. Par ailleurs, la barri¢re de la langue limite également la
bonne complétion des bilans. On saisit I’importance de réaliser un bilan complet mais aussi les
difficultés significatives qui peuvent étre rencontrées.

Chirurgie des tumeurs du systéme limbique et paralimbique

Pendant longtemps, la région limbique et spécifiquement la région insulaire était considérée
difficilement accessible, dangereuse et presque inopérable. Les chirurgiens étaient peu enclins a 'y
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accéder en raison du risque de dommages collatéraux liés a une blessure vasculaire (artéres
sylviennes, artéres lenticulostriées), a un cedéme li¢ a la manipulation chirurgicale ou a une Iésion
directe de parenchyme sain. Toutefois avec I’amélioration des techniques chirurgicales notamment
I’avénement du microscope opératoire, un renouveau des concepts chirurgicaux a permis aux
l1ésions limbiques de regagner 1’intérét des neurochirurgiens (22). On a vu ainsi se développer un
intérét pour les différentes voies d’abord et approches chirurgicales du systéme limbique (23-25).
A titre d’exemple, la chirurgie de I’insula s’est développée avec la description d’abord
transoperculaires et transsylvien, la chirurgie de I’hippocampe et de I’amygdale a vu arriver des
abords plus sélectifs tentant d’épargner les régions avoisinantes (26—29). On a pu commencer a
mesurer la souffrance du parenchyme cérébral en observant les IRMs post opératoires. L’analyse
de ’;edéme li¢ aux rétracteurs ou de la survenue d’ischémies iatrogénes a permis d’affiner les
techniques. En revanche, si la chirurgie de ces Iésions s’est développée sur le plan technique, il
n’existe que trés peu de données analysant le fonctionnement neuropsychologique des patients
opérés de tumeurs limbiques et paralimbiques (30). Ceci vient certainement de la difficulté a
explorer et comprendre pleinement les fonctions du systéme limbique et de ses aires paralimbiques.

La décision d’opérer ou non un malade est fonction du bénéfice que va apporter la chirurgie
(exérese de la I1ésion, documentation histologique) contrebalancée par les risques encourus (déficits
neurologiques, cognitifs, perte d’autonomie). Il est démontré que générer un déficit neurologique
aprés une intervention visant a réséquer une tumeur cérébrale diminue la durée de survie du patient
(31). Les aires dites ¢éloquentes (cortex moteur et sensitif primaires, régions de Broca et de
Wernicke, cortex visuel primaire) et les faisceaux associatifs majeurs sont considérés trés
importantes et ainsi a éviter pour limiter ces risques (32,33). Le fonctionnement cognitif du systéme
limbique inclut également des fonctions capitales pour conserver une bonne qualité de vie. La
mémoire, les émotions, l’olfaction en sont des exemples simples. La connaissance du
fonctionnement neuropsychologique limbique chez les patients porteurs de tumeurs est un élément
capital pour le choix thérapeutique et les suites opératoires. Il est manifeste qu’on ne gagne rien a
rendre un malade libre de tumeur mais en contrepartie amnésique, complétement dysexécutif et
aphasique sévere. Pour diminuer ces risques neurochirurgicaux, plusieurs développements
techniques ont permis de rendre les chirurgies de résection oncologique plus siires.

Localisation préopératoire des fonctions cérébrales

Il s’agit de localiser avec précision les aires €loquentes et leur relation avec la région tumorale.
L’IRM permet d’obtenir une image de haute résolution avec I’avenement des machines 3 Tesla et
peut étre bientot des 7 Tesla. Les IRM fonctionnelles permettent la cartographie de certaines
fonctions spécifiques évaluée par une tache lors de I’examen. D’autres techniques de localisation
des fonctions cérébrales existent. Plus récemment, le développement de la stimulation magnétique
transcranienne naviguée a permis de localiser les fonctions motrices et langagieres (34,35).

Surveillance intraopératoire de la fonction cérébrale

Au bloc opératoire, il est nécessaire d’assurer au maximum la sécurité des fonctions cérébrales en
épargnant les zones fonctionnelles délimitées en préopératoire. Pour ce faire, il existe deux grandes
techniques : la chirurgie sous anesthésie générale avec neuromonitoring, et la chirurgie en
condition éveillée (36). Ces deux techniques visent a vérifier I’intégrité fonctionnelle de régions
corticales, sous corticales et des faisceaux de fibres blanches importantes pour le patient. Lors du
monitoring de la fonction motrice sous anesthésie générale, on place des électrodes de stimulation
au niveau du scalp en regard du cortex moteur primaire et dans les muscles des membres que I’on
souhaite examiner. Le déclenchement d’une stimulation électrique microvoltée au niveau du scalp
permet de stimuler le faisceau cortico-spinal jusqu’a déclencher une contraction dans les muscles
de I’hémicorps contra-latéral. Si la réponse de contraction enregistrée n’est pas diminuée, on pourra
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attester de I'intégrité des composants de la voie corticospinale. Sur le méme principe, une sonde
de stimulation peut étre utilisée pour stimuler directement le cortex, la substance blanche et les
fibres dudit faisceau, en proximité immédiate avec la tumeur ce qui permettra de réaliser une
cartographie intraopératoire des fonctions du cerveau. Egalement, le neuromonitoring des voies
sensitives et du cortex sensitif primaire peut se faire. De nouvelles possibilités de monitoring
émergent avec le neuromonitoring des voies visuelles ou encore des voies olfactives (37,38). La
chirurgie éveillée consiste a maintenir le patient conscient et capable de collaboration durant la
chirurgie lors du « mapping » (cartographie) des fonctions neurologiques. En effet, en maintenant
le patient éveillé et en stimulant a 1’aide d’une sonde mono ou bipolaire, les différentes zones
d’intérét au niveau de son cerveau, on obtiendra une altération neurologique transitoire de quelques
millisecondes. Si une aire nécessaire au langage est stimulée, le patient présentera des difficultés a
parler. Si une aire nécessaire au calcul est stimulée, le patient ne pourra plus compter ; si une aire
motrice est stimulée, elle empéchera le mouvement de se réaliser. On obtient en conséquent une
cartographie in vivo des fonctions du cerveau du patient. Il est alors possible d’éviter ces régions
pour mener une chirurgie d’exérése maximale et siire en réalisant alors du « monitoring »
(surveillance de I’intégrité fonctionnelle de ces régions) (39,40). Si un mapping ou monitoring des
fonctions cognitives s’avere nécessaire, une chirurgie éveillée peut étre réalisée (41-43). On assiste
actuellement au développement du mapping des fonctions cognitives (44—47).

Classifications de Yasargil et de Zentner

Comme il a été précédemment exposé, les tumeurs de localisation limbique relévent d’une prise en
charge chirurgicale complexe et hautement spécialisée (24). Ceci découle du risque chirurgical
¢levé représenté par le voisinage de structures dangereuses vasculaires telles que les artéres
lenticulostriées dans la profondeur de 1’insula, de connectivité comme les ganglions de la base, ou
d’anatomie complexe comme [’hippocampe et la partic mésio-temporale, mais aussi de la
proximité de structures ¢éloquentes telles que les opercules frontaux avec leur fonction phasique
(24). Yasargil a été un des premiers neurochirurgiens a s’intéresser aux lésions limbiques et a
développer une réflexion sur leur acceés microchirurgical et leur extirpation. Se basant sur son
expérience personnelle, il a ainsi proposé une classification subdivisant les 1ésions du systéme
limbique et des aires paralimbiques. Il différencie les 1ésions en 5 groupes selon leur topographie
initiale (48).

1. Partie mésio-temporale (comprenant : pole temporal, amygdale, hippocampe, uncus, corne
d’Ammon, gyrus denté, parahippocampe, indusium griseum, fornix, corps mammillaires,
aires septales)

Cingulum

Insula

Aires sous calleuses et fronto orbitaires en combinaison avec les zones 1 a 3 ci-dessus
Global (tumeurs envahissantes englobant I’insula et les aires frontoorbitaires, frontales ou
temporales)

Nk

L’insula est une structure paralimbique trés souvent envahie par les gliomes et surtout une région
d’acces chirurgical difficile. Avec le développement de la microneurochirurgie, quelques auteurs
ont tenté de développer des classifications chirurgicales basées sur I’invasion de ’insula par le
gliome. Ainsi, Zentner a proposé une classification chirurgicale en 1996 développée sur la base de
la classification topographique de Yasargil. Le schéma ci-dessous représente cette classification
qui subdivise les classes 3 et 5 en sous-groupes A et B. Bien qu’elle n’observe que I’insula, cette
classification est intéressante puisqu’elle regroupe une grande partie des tumeurs du systéme
limbique.



Schéma de la classification chirurgicale de Zentner (28)

Le groupe 3A représente les Iésions insulaires pures sans envahissement de structures adjacentes,
le groupe 3B les Iésions insulaires avec extension operculaire. Le groupe 5A regroupe les lésions
insulaires avec extension vers une structure paralimbique (par exemple le bloc néocortical du lobe
temporal). Le groupe 5B démontre une extension vers une structure limbique (par exmple touchant
I’hippocampe). Comme précédemment Yasargil, cette classification chirurgicale ne prend pas en
compte I’atteinte et les résultats sur le plan neuropsychologique.

Question d’étude

Le systeme limbique et ses annexes paralimbiques sont au centre du fonctionnement cognitif. Il
s’agit du « coeur du réacteur » cérébral maintenant des liens d’échange continu avec la quasi-totalité
des aires cérébrales corticales. Ce travail s’intéresse aux aspects neuropsychologiques pré et
postopératoires, chez les patients porteurs de tumeurs gliales du systeme limbique et paralimbique.
I s’agit de décrire les atteintes neuropsychologiques préopératoires et d’analyser les effets de la
chirurgie chez ces patients. Ces analyses se feront sous plusieurs angles : celui de la topographie
en utilisant la classification anatomique de Yasargil puis chirurgicale de Zentner et celui du grade
tumoral (bas versus haut grade).



Méthode

Dessin de I’étude et sélection des patients

I1 s’agit d’une étude observationnelle rétrospective monocentrique effectuée sur une période de 10
ans, de 2007 a 2016 dans le Service de Neurochirurgie des Hopitaux Universitaires de Geneve
(HUG). Tout patient adulte opéré aux HUG d’un gliome touchant le systéme limbique et/ou
paralimbique a été inclus.

Les patients préalablement opérés d’une tumeur cérébrale, traités par chimiothérapie, par
radiothérapie a visée encéphalique ou radiochirurgie ont ét¢ exclus en raison de troubles
neuropsychologiques potentiellement occasionnés par ces traitements. Toute pathologie cérébrale
avérée pouvant avoir un impact sur le fonctionnement neuropsychologique était également un
facteur d’exclusion (par exemple, démence, encéphalopathie, méningite). La population d’age
pédiatrique, soit inférieure a 18 ans était également exclue : 1’dge bas ne permet pas toujours la
réalisation d’un bilan neuropsychologique standard et les fonctions cérébrales en cours de
développement ne peuvent étre comparées avec celles d’un adulte. Les patients qui ne parlaient
pas suffisamment correctement le francais pour se soumettre a un test neuropsychologique complet
n’étaient pas pris en compte. En revanche, si le neuropsychologue pouvait parler la langue du
patient (par exemple allemand, anglais, portugais) et que cela n’entrainait pas d’altération des
résultats du bilan neuropsychologique, le patient était inclus. Un état confusionnel majeur ou une
atteinte entrainant une inaptitude a réaliser un bilan neuropsychologique écartait également le
patient de cette analyse. Le flowchart n°1 résume la sélection des patients.

Variables

Les données démographiques générales ont été extraites de méme que les données cliniques et
radiologiques pré et postopératoires. Une attention spécifique a été portée aux bilans
neuropsychologiques. Les bilans pré et postopératoires ont été spécifiquement analysés pour
décrire 1’atteinte neuropsychologique précise. La classification topographique des tumeurs
limbiques proposée par Yasargil a été utilisée pour séparer les différentes localisations des
tumeurs(48). Dans un deuxiéme temps, pour les groupes 3 et 5, la classification chirurgicale de
Zentner a permis de subdiviser ces tumeurs insulaires (28). En récupérant les rapports
histologiques, le grade du gliome a été utilisé pour séparer la population analysée en deux groupes :
bas et haut grade tumoral selon la classification de I’OMS (5). Les variables neuropsychologiques
suivantes étaient mesurées et analysées : nosognosie, orientation temporo-spatiale, parole, langage
parlé, langage écrit, praxies, graphisme, gnosies visuelles, calcul, fonction exécutive, mémoire et
attention. Un score neuropsychologique global a été proposé et utilisé pour comparer les résultats.
Ce score permet d’apprécier le nombre d’items neuropsychologiques atteints chez un patient. Basé
sur les douze items précités, un score de 0 point représente une absence d’atteinte
neuropsychologique, tandis qu’un score de 12 points représente un déficit dans chaque catégorie
analysée. Ce score ne rend pas compte de la sévérité de chaque atteinte (Iégere, modérée ou sévere).

Analyse statistique

Traditionnellement, les scores des épreuves neuropsychologiques sont comparés en utilisant le z-
score, cela afin standardiser 1’hétérogénéité des différents tests utilisés. Pour ce faire, il est
nécessaire d’obtenir et de travailler avec les résultats détaillés de chaque épreuve
neuropsychologique. Dans cette série, les résultats de chaque test ou épreuve n’étaient pas a notre
disposition. Nous avons donc standardisé les résultats en valeurs qualitatives selon la présence ou
non d’un déficit pour les différents aspects neuropsychologiques mesurés. Le programme
GraphPad Prism® (GraphPad Software, San Diego, CA, USA) a été utilisé pour les analyses
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statistiques et la présentation des diagrammes. Les analyses de contingence ont été effectuées avec
des tests exacts de Fischer et Chi carré. Lorsque les groupes étaient trop restreints, des statistiques
descriptives pures ont été utilisées. Les comparaisons de moyennes des score neuropsychologiques
globaux ont été réalisés grace au test de Wilcoxon. Un effet statistiquement significatif était retenu
lorsque la valeur p était inférieure a 0.05.

Commission d’éthique
Ce travail de thése s’inscrit dans le projet d’étude des 1€sions limbiques et paralimbiques mené par
le Professeur Karl Schaller, numéro de référence PB 2016-01635 « Altération de l’intégration

entre les signaux interoceptifs et exteroceptifs apres une lésion limbique et paralimbique », numéro
CER 14-010.

Résultats

Cinquante-six patients avec des gliomes limbiques ou paralimbiques ont ét¢ identifiés. Dix-sept
patients ont été exclus de I’étude en raison de chirurgies préalables avec traitement oncologique
pour quatre d’entre eux. Cingq n’avaient pas de bilan neuropsychologique sans qu’une raison
spécifique soit mentionnée. Six patients n’avaient pas de bilan réalisé¢ pour les motifs suivant :
autisme, confusion trop importante, langue parlée étrangere sans maitrise du frangais ou de
I’anglais (flowchart 1). Parmi les 39 patients restant, 19 avaient bénéficié de bilans
neuropsychologiques complets pré et postopératoires, 11 n’avaient qu’un bilan préopératoire, et 9
n’avaient qu’un bilan postopératoire. Il y avait donc 30 patients avec des bilans
neuropsychologiques préopératoires complets.
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Patients identifiés avec
gliome limbique ou
paralimbique

Bas grade n=10
Haut grade n=9

n=56
Exclus n=17
Deja opéres: n=4
Pédiatriques: n=2
Absence de bilan: n=5
Langue étrangere: n=3
Autisme: n=1
Confusion: n=2
Inclus
n=39
Bilan neuropsychologique
L — complet
n=19
Bilan neuropsychologique
M~ » pré opératoire
n=11
Bilan neuropsychologique
—_—

post opératoire
n=9

Bas grade n=4
Haut grade n=7

A 4

Bas grade n=4
Haut grade n=5

Flowchart 1 : processus de sélection des patients
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Paramétre Bas grade Haut Grade Total

(I+1ID) (III+1V)

Patients 18 21 39
Age

- Moyenne (écart type) 46 ans (11) 50 ans (17) 48 ans (14)

- Meédiane 45 ans 54 ans 48 ans
Sexe

- Masculin 9 11 20

- Féminin 9 10 19
Score de Karnofsky

- Moyenne 87 81 84

- Meédiane 90 80 90
Volume tumoral préopératoire
(cm3)

- Moyenne (écart type) 54 (32.14) 58.45 (37.96) 56.4 (35.01)

- Meédiane 52.98 54.37 54.37
Volume tumoral postopératoire
(cm3)

- Moyenne (écart type) 6.51(7.57) 11.26 (11,79) 9.06 (10.23)

- Meédiane 2.95 8.22 4.92
Etendue de la résection (%)

- Moyenne (écart type) 87 (13.9) 80.9 (16.3) 83.8 (15.5)

- Meédiane 91.8 82.4 88.1
Hémisphére concerné

- Droit 11 7 18

- Gauche 7 14 21
Bilan neuropsychologique

- Complet 10 9 19

- Pré opératoire seul 4 7 11

- Post opératoire seul 4 5 9

Tableau 1 : caractéristiques générales de la population étudiée

Les examens neuropsychologiques ont tous été réalisés avec la méme structure comprenant 12
items neuropsychologiques. La revue détaillée des examens neuropsychologiques montre une
hétérogénéité des bilans et des tests utilisés selon les patients. De plus, certaines particularités
cliniques ont nécessité une adaptation et un choix dans les tests effectués (par exemple langue du
patient, niveau scolaire, etc). En définitive, les douze catégories neuropsychologiques suivantes
ont pu étre collectées : nosognosie, orientation temporo-spatiale, parole, langage oral et écrit,
calcul, graphisme, praxies, gnosies visuelles, fonctions exécutives, mémoire et troubles
attentionnels. Les résultats s’expriment en fonction de la présence ou non d’un déficit de ces
différentes catégories.

S’agissante de la technique chirurgicale, parmi les 30 patients présentant un bilan
neuropsychologique préopératoire, 29 avaient été opérés sous anesthésie générale avec monitoring
des fonctions motrices. Un seul patient était opéré en condition éveillée avec un focus mis sur le
plan phasique et non sur une fonction neurocognitive autre.
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Bilans préopératoires

Parmi les 30 patients ayant bénéfici¢é d’une évaluation neuropsychologique préopératoire, 19 ont
eu une évaluation pré et postopératoire et 11 préopératoire uniquement.

L’analyse de ces bilans a été réalisée sous deux angles, a savoir, la nature des atteintes selon le
grade tumoral (dichotomisé en atteinte de bas grade versus atteinte de haut grade) et selon la
classification topographique de Yasargil, puis chirurgicale de Zentner.

Analyse selon le grade OMS

14 patients souffrent de 1ésions de bas grade et 16 de haut grade. La nosognosie est déficitaire de
maniére prédominante chez 10 patients porteurs de gliome de haut grade sur 16 (62.5%)
comparativement au groupe bas grade ou la nosognosie est déficitaire chez 1 patient sur 14 (7.1%).
Cette différence est statistiquement significative (valeur p = 0.0024). Aucun des 30 patients ne
souffre de désorientation temporo-spatiale. La parole est déficitaire chez 1 patient de bas grade sur
13 contre 4 sur 12 de haut grade (p = 0.33). Le langage oral est atteint chez 14.3% des bas grades
(2/14 patients) contre 50% des hauts grades (8/16) (valeur p =0.0577). Le langage écrit est anormal
chez 3 des patients de bas grade (21.4%) et 6 des hauts grades (37.5%). Il n’y a pas de différence
significative (p = 0.6) en termes d’atteinte du calcul : bas grade 1 sur 14 (7.1%) et haut grade 3 sur
16 (18.7%). De maniére similaire, le graphisme est atteint dans 4 patients de bas grade contre 9 de
haut grade (p = 0.16). En revanche, I’analyse de 1’atteinte des praxies retrouve une souffrance chez
1 patient de bas grade contre 7 dans le groupe haut grade. Cette différence est statistiquement
significative avec une valeur p inférieure a 0.05 (p = 0.039). De méme, la différence d’atteinte des
gnosies visuelles est statistiquement significative avec aucun patient atteint dans le groupe bas
grade versus 6 dans le groupe haut grade (p = 0.02). Les fonctions exécutives sont également
touchées chez 5 patients de bas grade et 14 de haut grade. Cette différence est statistiquement
significative avec une valeur p inférieure a 0.05 (p =0.0068). Il n’y a pas de différence significative
en revanche dans les atteintes de la mémoire. 50% des patients porteurs de tumeurs de bas grade et
62.5% des haut grades présentent des troubles de la mémoire (p = 0.71). Enfin, les troubles
attentionnels sont retrouvés chez 4 patients sur 14 de bas grade et 10 sur 16 de haut grade sans
qu’une différence statistique ne soit retrouvée (p = 0.08). Ces données sont résumées ci-dessous
dans le tableau 2.

Langage Langage Gnosies

Déficit Nosognosie Orientation Parole e Calcul Graphisme Praxie A Exécutif Mémoire Attention
oral écrit visuelles
Bas grade 1 0 1 2 3 1 4 1 0 5 7 4
n=14
H",’jig,’;’d” 10 0 4 8 6 3 9 7 6 14 10 14
Valeur p 0.002 - 0.33 0.06 0.44 0.6 0.16 0.04 = 0.018 = 0.007 0.71 0.08

Tableau 2 : Répartition des déficits neuropsychologiques en fonction du grade OMS.
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Analyse selon la classification topographique de Yasargil

La figure 1 montre la répartition des patients ayant bénéfici¢ d’un bilan neuropsychologique
préopératoire en fonction de la localisation tumorale. Notre série retrouve majoritairement des
patients dans la classe 5 de Yasargil (14 patients) et aucun patient dans la classe 4. La classe 2 ne
comprenant qu’un seul patient, les descriptions s’y rapportant n’ont pas été faites.

Répartition patients

15+ .
Il Total patient

10

Patients

Topographie

Figure 1 : Répartition des patients avec bilan préopératoire selon la classification de Yasargil

Concernant la nosognosie, 11 patients sur 30 étaient anosognosiques de leurs troubles. Ces atteintes
se trouvaient majoritairement dans les catégories Yasargil 3 (4 patients soit 44% de cette classe) et
5 (5 patients soit 35.7% de cette classe). Aucun patient ne souffrait de trouble de 1’orientation. Les
troubles de la parole concernaient 22.2% des patients de la classe 3, et 21.4% de la classe 5. Le
langage oral était anormal auprés de 33.3% de la classe 3 et 42.8% de la classe 5. Une atteinte du
langage écrit €tait retrouvée de maniere moins différenciée avec 16.7% de la classe 1, 33.3% de la
classe 3 et 35.7 de la classe 5. L’atteinte du calcul concernait 16.7% de la classe 1, et 21.4% de la
classe 5. L’analyse du graphisme a retrouve 33.3% des patients de la classe 1 touchés, 44.4% de la
classe 3 et 50% de la classe 5. Les praxies étaient atteintes chez 22.2% des classe 3 et 35.7 des
classe 5. En revanche, les déficits des gnosies visuelles concernaient 33.3% des classe 1, 22.2%
des classe 3 et 14.3% des classe 5. Les fonctions exécutives représentent la catégorie d’atteinte la
plus répandue avec 50% des classe 1, 66.7 des classe 3 et 64.3% des classe 5. La mémoire était
également largement touchée avec 66.7% des classe 1, 55.6 des classe 3 et 57.1% des classe 5.
Finalement, les troubles attentionnels concernaient 50% des classe 1, 44.4% des classe 3 et 66.7%
des classe 5. Il est a noter que la classe Yasargil 2 ne comprenant qu’un seul patient, les atteintes
préopératoires pour cette classe n’ont pas été décrites dans cette analyse. En raison des cohortes
analysées restreintes, aucune association statistique n’avait de significativité lors de 1’évaluation
de ces sous-groupes (p>0.05). L’ensemble des figures 2 et 3 ci-dessous résument plus en détail la
répartition des atteintes en fonction des classes de Yasargil.
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Figure 2 : Répartition des atteintes neuropsychologiques (nosognosie, orientation, parole,
langage oral et écrit, calcul) en fonction de la topographie selon la classification de Yasargil
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classification de Yasargil
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Analyse selon la classification chirurgicale de Zentner

Les lésions intéressant 1’insula étaient retrouvées par définition dans les classes 3 et 5. La
classification chirurgicale de Zentner de 1996 elle-méme basée sur celle de Yasargil a été utilisée
pour une analyse plus précise (28). Le schéma de cette classification tiré de I’article original est
représenté plus haut dans le texte. Les déficits préopératoires sont présentés dans le tableau numéro
3.

Langage Langage Gnosies

Déficit Nosognosie  Orientation Parole oral crit Calcul Graphisme Praxie visuelles Exécutif Mémoire Attention
34 ! o o 0o 0 0 0 1 1 1 0 1
n=2

3? 3 0 2 3 3 0 4 1 1 5 5 3
n=7

'iA 4 0 3 6 5 3 7 5 2 9 6 8
n=12

B 1 0 0 0 0 0 0 0 0 0 2 0
n=2

Tableau 3 : répartition des déficits préopératoires en fonction des grades de Zentner pour
[atteinte insulaire

Les groupes 3A et 5B sont de taille trés limitée avec chacun 2 patients. On remarque néanmoins
que tous les patients de la classe 5B (envahissement de 1’hippocampe) présentent une atteinte
mnésique. Le groupes 3B comprend 7 patients dont 3 présentent des troubles du langage oral et
écrit. Tous ces patients souffrent d’une tumeur dans I’hémisphére dominant gauche. Egalement, 5
des 7 patients (71.4%) de la classe 3B présentent des troubles mnésiques. La classe SA regroupe
12 patients dont 7 présentent des troubles du graphisme et 9 des troubles exécutifs. Les troubles de
la mémoire sont présents chez la moitié de ces malades. Les troubles attentionnels touchent 8
patients soit 66.6%.

Bilans postopératoires immédiats

Analyse selon le grade

La figure 4 montre 1’évolution des bilans des patients en postopératoire selon le grade tumoral.
Parmi les 19 patients qui ont bénéficié d’un bilan pré et postopératoire, 10 étaient de bas grade et
9 de haut grade. Afin de pouvoir comparer 1’évolution des atteintes neuropsychologiques, un score
d’atteinte global a été calculé. Ce score prend en compte les 12 items neuropsychologiques
précédemment cités et attribue 1 point pour chaque catégorie déficitaire. On obtient ainsi un patient
sans déficit représenté par 0 points, et un patient déficitaire dans chaque domaine avec 12 points.
En utilisant ce score, il nous est possible de comparer les résultats des 19 patients ayant eu une
évaluation pré et postopératoire. En revanche, une variation de 1’atteinte en termes de sévérité, par
exemple, dégradation de troubles de la mémoire connus, ne peut pas étre évaluée avec ce score.
Dans la catégorie des patients de haut grade, on obtient un score moyen de 5.3 (déviation standard
3.12) en préopératoire, passant a 4.3 (d.s. 2.5) apres la chirurgie. Dans le groupe bas grade, la
moyenne préopératoire est a 1.6 (d.s. 1.07) et passe a 2.33 (d.s. 2.33) en postopératoire. La figure
4 représente la répartition des scores selon les catégories tumorales en pré et postopératoire.
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Figure 4 : répartition des scores selon les grades en pré et postopératoire

La différence de score moyen entre les groupes haut versus bas grade en préopératoire était
statistiquement significative (p=0.008). En postopératoire, la différence n’était en revanche pas
statistiquement significative (p=0.9).

En utilisant le méme score global d’évaluation neuropsychologique, I’évolution postopératoire du
nombre de catégories déficitaires a été évalué. La répartition des groupes est représentée dans la
figure 5. On retrouve 66.7% d’amélioration du score chez les patients de haut grade et 8.3% chez
les bas grades. La dégradation concerne respectivement 22.2% et 75%. Enfin, une stabilité
neuropsychologique est observée chez 11.1%, respectivement 16.7% des patients.

Evolution postopératoire du Score Global

10
__ Hl Amélioration
87 [ Dégradation
%) = Stabilité
£ 67
2
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1
Haut grade Bas grade

Grade OMS
Figure 5 : Evolution des scores globaux selon les grades en pré et post opératoire

Analyse topographique selon la classification Yasargil

En inspectant les données de score neuropsychologique global sous I’angle des classes de Yasargil,
on retrouve une dégradation des scores dans 66.7% des tumeurs classées Yasargil 1, une
amélioration dans 60% des Yasargil 3 et une dégradation chez 57.1% des Yasargil 5.
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Figures 6 & 7 : Tableau et histogramme de [’évolution des scores neuropsychologiques en post
opératoire

L’analyse des grades tumoraux selon la classification chirurgicale de Zentner n’a pas été effectuée
en raison des sous-groupes extrémement restreint pour retrouver des résultats significatifs (moins
de 5 patients par classe de Zentner).

Discussion

Préopératoire

En analysant la premiére partie des résultats, on remarque que des déficits plus sévéres et globaux
sont retrouveés en préopératoire chez les patients porteurs d’un gliome de haut grade. En effet parmi
les 30 patients examinés, 4 items neuropsychologiques sont atteints de maniére marquée
comparativement aux gliomes de bas grade. Cette différence est statistiquement significative
(p<0.05) pour la nosognosie, les praxies, les gnosies visuelles et les fonctions exécutives. On note
toutefois une tendance également au déficit pour le langage oral et I’attention sans que les résultats
atteignent une significativité statistique. Ceci témoigne probablement de la rapidité d’évolution
tumorale chez les gliomes de haut grade qui laisse peu de temps a la plasticité synaptique pour se
mettre en place. Les gliomes de bas grade s’étendent lentement et les mécanismes de la plasticité
ont plus de temps pour ceuvrer (49). On peut de plus supposer la présence d’un cedéme périlésionnel
plus important dans les tumeurs de haut grade ou d’un effet de masse, ce qui interfére également
avec le fonctionnement des structures cérébrales adjacentes et conduit a des altérations
neuropsychologiques plus étendues (50). Il est intéressant de noter que les fonctions liées a la
mémoire ne semblent pas atteintes de maniére plus importante chez les patients avec des tumeurs
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de haut grade. En prenant en compte la totalit¢ des 30 patients évalués en préopératoire, on
remarque que les altérations neuropsychologiques les plus rencontrées restent les fonctions
exécutives (19 patients), I’attention (18 patients) et enfin la mémoire (17 patients). Les atteintes
exécutives et mnésiques ont déja été décrites pour I’endommagement du systéme limbique chez
les encéphalites limbiques (51). En revanche, les troubles de I’attention ne sont pas décrits
classiquement comme atteinte limbique. On peut ainsi se poser la question d’un effet de
surreprésentation de tumeurs a grande extension. En effet, la majorité des tumeurs résidaient en
classe 5 de Yasargil, représentant les tumeurs les plus étendues et envahissantes anatomiquement.

Les résultats en lien avec la localisation de Yasargil sont & interpréter avec précaution par 1’absence
de cas dans la catégorie 4 et un seul cas dans la 2. Cette rareté de tumeurs cingulaires (classe 2 de
Yasargil) est concordante avec les descriptions d’autres auteurs (52). Néanmoins, ils nous montrent
que I’anosognosie est un symptome qui touche surtout les classes 3 et 5. On peut supposer que le
lobe mésio-temporal surtout représenté en classe 1 de Yasargil ne participe que peu voire pas a ce
phénomene. En revanche, les classes 3 et 5 comprennent anatomiquement I’insula qui est reliée de
maniére notoire a la perception et la conscience du soi (53). L’atteinte du langage oral est
prépondérante dans la classe 5. On retrouve également ce déficit dans la classe 3 (insula). Ces
localisations comportent toutes les deux une invasion insulaire. Ces résultats concordent avec ceux
retrouvés par Zarino qui rapporte ’insula gauche comme un centre du réseau du langage (30). Un
déficit du graphisme est également retrouvé dans les lésions de classe 3 et 5. Les dysfonctions
exécutives, mnésiques et attentionnelles concernent toutes les catégories dans cette série. Il serait
intéressant d’examiner plus en détail la relation entre le systéme limbique et ces fonctions en
utilisant une cohorte de patients plus large.

Par ailleurs, Zentner a classifié les atteintes Yasargil 3 et 5 en deux sous-groupes. L’analyse de la
répartition des déficits selon ces sous-groupes n’a pas permis de mettre en évidence de tableau de
déficit neuropsychologique évident dans notre série. Cela est en partie di a la répartition trés
inhomogene des patients (peu de patients en classe 3A et 5B). On retrouve néanmoins logiquement
des déficits du langage dans les tumeurs envahissant I’opercule frontal dominant, soit 1’aire de
Broca. Des atteintes exécutives et attentionnelles sont présentées pour environ deux tiers des
patients du sous-groupe SA soit les patients avec une tumeur envahissant I’insula et la région
temporale sans atteinte temporomésiale.

Postopératoire

Si les patients porteurs de tumeur de haut grade présentent des déficits plus séveéres en
préopératoire, on remarque une dysfonction neuropsychologique plus marquée chez les patients
avec des tumeurs de bas grade en postopératoire. Cette constatation ouvre quelques pistes de
réflexion. En effet, si un gliome de haut grade altére de manicre rapide le systéme limbique et
paralimbique sans laisser de temps a la plasticité synaptique d’ceuvrer, le déficit préopératoire est
déja établi et aura moins de possibilité a se dégrader davantage. On est amené a penser que I’exérese
de la tumeur permettra de « faire de la place », diminuer ’cedéme et que I’abord chirurgical
provoque peu de dégats iatrogeénes supplémentaires. Ces phénomeénes contribuent en partie du
moins a la relative stabilité voire amélioration postopératoire des patients porteurs de gliomes de
haut grade. En revanche, les patients avec une tumeur de bas grade présentent un fonctionnement
limbique plus performant en préopératoire. La chirurgie présente dans ces cas-la un risque
supplémentaire de provoquer un déficit nouveau. De plus, le parenchyme envahi par la tumeur peut
contenir encore une partie fonctionnelle. Son exérése génere un déficit. Les résultats de ce travail
vont dans ce sens.
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Selon la topographie, 1’analyse du score global montre une amélioration des bilans
neuropsychologiques dans les classes 3 et 5 de Yasargil pour respectivement 60% et 42% des
malades. Il faut cependant noter que ces classes comprennent une proportion majoritaire de tumeurs
de haut grade. Comparativement, la classe 1 de Yasargil démontre une dégradation du score en
postopératoire chez 66.7% des malades. Mais il s’agit 1a encore de patients majoritairement avec
des tumeurs de bas grade (7 sur 8 malades). Les observations sous 1’angle topographique ne nous
permettent pas de mettre en évidence de tendance sur le plan de 1’évolution postopératoire. Aucun
résultat n’a été statistiquement significatif.

L’analyse des résultats postopératoires selon la classification de Zentner n’a pas pu étre effectuce
en raison des échantillons trés restreints. Précédemment, Wu et al ont retrouvé surtout une atteinte
sur le plan mnésique et de 1’apprentissage sans qu’un tableau neurocognitif net puisse étre mis en
¢évidence (54). C’est probablement le fait que I’insula et par extension le systéme limbique soient
partie composante d’un circuit complexe d’intégration et de traitement de I’information
neurologique qui rendent la mise en évidence de résultats neuropsychologiques nets difficile.

I1 est également a souligner que dans cette analyse, seul 1 patient sur les 30 a été opéré de manicre
¢éveillée. En revanche, 24 patients sur les 30 ont bénéficié de monitoring intraopératoire par
potentiels évoqués moteurs et sensitifs. Egalement, 6 patients ont bénéficié de mesure
intraopératoire des potentiels évoqués visuels. Les aspects moteurs et somesthésiques sont donc
surveillés efficacement dans cette série mais il reste encore de la marge pour le développement de
protocoles et d’analyse des répercussions cognitives de la chirurgie du systéme limbique. Il est vrai
que ces fonctions neurologiques y compris la fonction visuelle peuvent étre mesurés quantifiés
relativement objectivement actuellement. Si de grandes avancées sont proposées par plusieurs
groupes, une objectivité aussi importante reste encore a développer pour les aspects
neuropsychologiques du fonctionnement cérébral (47,55).

La neuropsychologie possede a sa disposition une large gamme de tests et épreuves pour
I’évaluation de chaque domaine neuropsychologique. La richesse de ces différents examens rend
toutefois compliqué la systématisation et comparaison des constations cliniques. Cette
problématique est illustrée par notre série pour laquelle une grande hétérogénéité des tests
neuropsychologiques a rendu I’analyse détaillée plus ardue. En effet, une faiblesse de ce travail
réside dans la classification des items neuropsychologiques en valeurs dichotomiques
« déficitaire » versus « non déficitaire » nécessaire pour harmoniser les résultats. Méme si elle était
impossible dans notre cas, I’utilisation de z-scores aurait permis d’affiner d’avantage 1’analyse de
la sévérité¢ des atteintes. Cependant, les rapports d’examens neuropsychologiques utilisés
comprenaient une systématisation catégorielle d’évaluation qui a permis de retrouver chez chaque
patient de la série les 12 catégories neuropsychologiques.

Par ailleurs, il parait intéressant d’analyser le fonctionnement du systéme limbique en explorant
certains domaines supplémentaires. Le systéeme limbique étant intimement li¢ aux émotions, la
réalisation d’une évaluation psychiatrique systématique permettrait de mieux caractériser
I’affection émotionnelle en lien avec la localisation limbique et la différencier des troubles liés a la
situation oncologique (pronostic parfois défavorable, anxiété de la chirurgie et autres actes
médicaux). En effet, Jenkins a démontré une altération émotionnelle chez les patients découlant de
I’opération de tumeurs cérébrales diverses (56). Des troubles psychiatriques ont également été mis
en relation avec des dysfonctions limbiques (8,57,58). La question de la conscience et de la
représentation du soi est a évaluer pour mieux comprendre les atteintes insulaires (59,60). Des
expériences significatives en ce sens sont en cours aux Hopitaux Universitaires de Geneve avec la
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collaboration mise en place entre 1’équipe du Professeur Olaf Blanke et le service de
Neurochirurgie. L’analyse systématique de la fonction olfactive est un aspect capital du bilan
préopératoire. Le systéme limbique regoit des afférences olfactives majeures. Ce sens lui est ainsi
étroitement li€. Puisque la qualité de vie est impactée par 1’altération du sens de I’olfaction, un
bilan de cette fonction serait intéressante (61). Une analyse olfactive et gustative détaillée était
manquante chez tous nos patients bien que certains rapportaient une distorsion olfactive et du gotit
comme symptome préopératoire.

Cette analyse reste limitée par son aspect rétrospectif. Néanmoins, 1’accés aux bilans
neuropsychologiques a permis de mettre en évidence les grands déficits liés aux chirurgies du
systéme limbique et paralimbique. L’absence d’accés aux résultats précis (nombre de points pour
chaque épreuve passée) n’a pas permis de calculer et donc de travailler avec les z-scores. Le fait
de dichotomiser les résultats en « déficit » versus « absence de déficit » donne une premicre
réponse mais ne permet pas de prendre en compte une évolution plus subtile d’une fonction
neuropsychologique en post opératoire.

Conclusion

Ce travail a permis de décrire des premicres constatations neuropsychologiques chez les patients
opérés de tumeurs limbiques et paralimbiques. Les tumeurs de haut grade, envahissant
agressivement la région malade, générent des déficits plus généraux et séveres que les 1ésions de
bas grade en préopératoire. Ces atteintes sont liées a I’envahissement direct mais aussi
probablement a la présence d’cedéme qui impacte le fonctionnement cérébral de régions parfois
non directement atteintes par la tumeur. Les gliomes de bas grade font apparaitre des tableaux
cliniques moins criants et moins séveres en préopératoire. Une contribution de la plasticité
synaptique semble expliquer cette différence. En revanche, une détérioration en postopératoire est
plus souvent rencontrée comparativement aux tumeurs de haut grade. L’exérése de la 1ésion
comprenant encore une partie de cerveau fonctionnel en est la probable explication. La iatrogénie
du geste chirurgical peut également y contribuer. Si une analyse topographique des déficits en
utilisant la classification de Yasargil n’a pas permis de mettre en évidence de tableau clinique
précis, un échantillon de patients plus important est nécessaire pour pouvoir mieux comprendre la
relation entre les classes de Yasargil et les atteintes cognitives. Il en est de méme pour 1’analyse
selon la classification chirurgicale de Zentner. Un bilan systématique plus détaillé en préopératoire
comprenant une €valuation psychiatrique, de la conscience et de la représentation du soi ainsi que
de D’olfaction est nécessaire. Le développement du monitoring des fonctions cognitives en
intraopératoire est également une direction future puisque les outils utilisés dans cette série
concernent surtout le monitoring des fonctions motrices et sensitives. Une étude prospective de
plus grande envergure reste donc nécessaire.
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