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INTRODUCTION
I. REVASCULARISATION CEREBRALE NEUROCHIRURGICALE

a. Généralités

Suite a I’introduction de I’utilisation du microscope opératoire en neurochirurgie a la fin des
années 50, puis a la mise au point des techniques d’anastomoses microvasculaires dans les
années 60 !, ces derniéres ont été rapidement développées pour la prise en charge de 1’ischémie
cérébrale, notamment pour les atteintes sténo-occlusives athéromateuses et I’angiopathie de
Moyamoya 27, Les procédures neurochirurgicales de revascularisation cérébrale se sont par la
suite considérablement développées et raffinées, menant a I’émergence progressive de
nouvelles techniques et de nouvelles applications thérapeutiques °. La chirurgie de
revascularisation cérébrale peut étre divisée schématiquement en 2 catégories distinctes selon
I’objectif visé : 'augmentation de débit et la préservation de débit (flow augmentation - flow
preservation). L'augmentation de débit vise a augmenter le flux sanguin dans des territoires
cérébraux hypoperfusés, chez des patients atteints de maladies sténo-occlusives. La
préservation de débit vise a remplacer le flux sanguin fourni par un vaisseau intracranien, dont

'occlusion est nécessaire pour la prise en charge d’une pathologie sous-jacente, comme un

anévrisme ou une tumeur .

Au-dela de la pathologie sous-jacente et donc de la finalité de la procédure, plusieurs autres
criteres peuvent &tre utilisés pour distinguer les différentes techniques chirurgicales de
revascularisation. Les techniques « directes » (ou pontages directs) consistent a anastomoser
une artére donneuse et une artére receveuse intracranienne, entrainant un apport instantané de
flux sanguin vers le cerveau "%, Les techniques « indirectes » reposent sur la superposition de
tissus vascularisés avec le parenchyme cérébral, permettant d’obtenir une revascularisation
retardée via le développement d’une néovascularisation °. Les techniques « combinées »
consistent en 1’association de techniques directes et indirectes au cours de la méme procédure

chirurgicale.
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b. Techniques directes

Selon l'origine de l'artére donneuse, les pontages directs sont distingués en « extracranien-
intracranien » (EC-IC) ou en « intracranien-intracranien » (IC-IC). Il est possible d’utiliser pour
réaliser le pontage un greffon pédiculé, correspondant a un vaisseau extracranien transposé en
intracranien, ou une interposition entre deux vaisseaux d’un greffon libre artériel ou veineux ’.
Un résumé de ces différentes techniques est représenté sur la Figure 1. Les procédures de
revascularisation directe peuvent également étre classifiées en fonction du débit sanguin (ou
capacité) fourni par le pontage. On distingue les pontages a bas débit (<50-70 mL/min), a débit

intermédiaire (50-100 mL/min) ou a haut débit (>100 mL/min) 7%,

Pontage EC - IC Pontage IC - IC

Greffon pédiculé Greffon Rore Greffon libre Pontage « in situ»

Figure 1 : Représentation des techniques de revascularisation directe, appliquées aux procédures de préservation de débit.
EC-IC = Extracranien-Intracranien, IC-IC = Intracranien-Intracrdnien. Figure adaptée de Esposito et al. «Role of and
Indications for Bypass Surgery After Carotid Occlusion Surgery Study (COSS)?» 7.

Parmi les pontages directs, la technique la plus couramment utilisée est un pontage EC-IC
utilisant comme vaisseau donneur pédiculé 1’artére temporale superficielle, qui est anastomosée
a une branche de division de I’artére cérébrale moyenne (segment M3 ou M4) 7810 Cette
technique classée parmi les techniques a bas débit, avec un apport sanguin estimé entre 20 et
70 mL/min, permet de revasculariser principalement le territoire cérébral moyen mais
également le territoire de l'artére cérébrale antérieure via des anastomoses leptoméningées %10,

Cette technique est illustrée sur la Figure 2.
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Figure 2 : lllustration de la technique de revascularisation directe par anastomose temporo-sylvienne. [A] : Une branche de
["artere temporale superficielle est utilisée comme greffon pédiculé et va étre anastomosée par technique microchirurgicale a
une branche de division sylvienne. Schéma adapté de Vilela et al. «Superficial temporal artery to middle cerebral artery
bypass: past, present, and future» ''. [B] : Illustrations et photographies peropératoires de [’anastomose microchirurgicale
termino-latérale entre la branche de [’'artere temporale superficielle et une branche sylvienne. Schéma issus de
«https://www.neurosurgicalatlas.com/volumes/cerebrovascular-surgery/revascularization/low-flow-revascularization» '°.
Art. = Artere, ACE = Artere Carotide Interne, ACE = Artere Carotide Externe, sup = superficielle..

c. Techniques indirectes

Les techniques de revascularisation indirecte reposent sur le développement d’une
néovascularisation de la surface corticale cérébrale via des mécanismes angiogéniques, a partir
de greffes de tissus pédiculés ">'°. D’un point de vue technique, les gestes de revascularisation
indirecte sont plus simples a réaliser, mais la néovascularisation cérébrale nécessite plusieurs
mois pour se développer et est moins prévisible en termes de résultats hémodynamiques %3,
Le développement de la néoangiogenése nécessite de surcroit une plasticité et un potentiel
angiogénique important des tissus cérébraux et vasculaires, fréquemment observés dans la

maladie de Moyamoya mais peu observés dans I'athérosclérose %1415,

De multiples techniques de revascularisation indirecte ont été¢ développées, utilisant différents
tissus donneurs comme sources d’apports vasculaires. L’encephalo-myo-synangiosis (EMS) a
été la premiere technique indirecte décrite, utilisant comme tissu donneur le muscle temporal

et sa vascularisation par les artéres temporales profondes °.
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Dans la technique d’encephalo-duro-arterio-synangiosis (EDAS), une branche de 1’artére
temporale superficielle est prélevée avec le périoste et la galéa environnante, puis appliquée sur

7. D’autres techniques comme

le cortex cérébral et suturée a la dure meére adjacente
I’encephalo-myo-arterio-synangiosis (EMAS) '8, I’encephalo-duro-arterio-myo-synangiosis
(EDAMS) °, I’encephalo-galeo-synangiosis (EGS) 2° sont des variantes de 'EMS et de
I’EDAS. L’utilisation du périoste pour revasculariser la convexité via la technique des « trous

1

de trépans multiples » 2! ou I'utilisation d’un lambeau pédiculé d’omentum font également

partie des techniques de revascularisation indirecte et sont principalement utilisées chez 1’enfant

22,23

d. Indications

Les techniques de revascularisation pour augmentation de débit sont principalement utilisées
pour la prise en charge de 1’angiopathie de Moyamoya et pour la pathologie athéromateuse
cérébrovasculaire ?*. Une intervention est notamment envisagée en cas de symptdomes
ischémiques associés a une altération de I’hémodynamique cérébrale 7!%25. Cette altération
hémodynamique est décrite en trois stades de gravité progressive associés a un risque croissant
de symptomes ischémiques, li¢ au dépassement progressif des mécanismes naturels de
compensation de la baisse du débit sanguin cérébral (Figure 3) 2327, L’appréciation du statut
hémodynamique cérébral, notamment par techniques d’imagerie nucléaire de Tomographie par
Emission MonoPhotonique (TEMP) fait partie de 1’évaluation réalisée afin de retenir une

indication de revascularisation cérébrale 8.

Comme évoqué précédemment, les techniques de revascularisation pour préservation de débit
sont utilisées en cas de nécessité de sacrifice d’une artere cérébrale lors de la prise en charge

2931 Ces indications étant

d’une pathologie vasculaire ou d’une tumeur de la base du crane
abordées de facon marginale dans la suite de ce travail, ce point ne sera pas développé plus en

détails.
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Les 3 stades de déficience de ’hémodynamique cérébrale

Débit Métabolisme Hémodynamique

Stades Physiopathologie
[DSC) [TMC] | [RCV] [FEO]

Baisse de la PPC
I A 4 Normal Normal N Normale
Vasodilatation cérébrale

Poursuite baisse de la PPC
v
11 Dépassement de la RCV N Normal Dépassée ’
v

Augmentation FEO
Poursuite baisse de la PPC
A

11 Dépassement RCV et FEO Dépassée Dépassée
s N N

Ischémie

Figure 3 : Physiopathologie de la déficience hémodynamique cérébrale. La réserve cérébrovasculaire désigne les capacités
d’augmentation du débit sanguin cérébral, notamment par phénomenes de vasodilatation, en réponse a une baisse de la
pression de perfusion cérébrale. Cette baisse de perfusion cérébrale est expliquée dans les pathologies ischémiques chroniques
par des phénomenes sténo-occlusifs insuffisamment compensés par les réseaux vasculaires collatéraux. La fraction
d’extraction de 'oxygene désigne le pourcentage d’oxygene extrait du sang par les tissus. Le dépassement de ce mécanisme
de compensation entraine une altération du métabolisme cérébral et conduit aux lésions ischémiques.

DSC = Débit Sanguin Cérébral, FEO = Fraction d’Extraction de ’Oxygene, PPC = Pression de perfusion cérébrale, RCV =
Réserve CérebroVasculaire, TMC = Taux Métabolique Cérébral. Figure adaptée de Esposito et al. «Role of and Indications
for Bypass Surgery After Carotid Occlusion Surgery Study (COSS)?» .

II. ANGIOPATHIE DE MOYAMOYA

a. Généralités

La maladie de Moyamoya désigne une atteinte neurovasculaire rare, caractérisée par une
occlusion progressive de la portion terminale des artéres carotides internes et de leurs branches
de division, associ¢e au développement d’un réseau vasculaire anormal composé de vaisseaux
collatéraux situés au niveau de la base du crine a proximité des sténoses 2. L’aspect
angiographique caractéristique de cette pathologie est a I’origine du nom donné a cette atteinte :
I’expression « Moyamoya » désigne en japonais « quelque chose de brumeux, comme de la

fumée de cigarette dérivant dans ’air » 32. Une illustration est présentée sur la Figure 4.

Le terme « maladie de Moyamoya » est utilisé pour désigner une atteinte qui est isolée et de
cause indéterminée, alors que le « syndrome de Moyamoya » désigne une atteinte associée a un
autre processus pathologique comme de I’athérosclérose, une maladie auto-immune, une

méningite, une tumeur cérébrale, une neurofibromatose de type I, une trisomie 21 ou un
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antécédent d’irradiation cranio-encéphalique L’emploi du terme « angiopathie de

Moyamoya », sans préciser les termes « maladie » ou «syndrome », fait référence a

I’angiopathie radiologique sans préciser la cause sous-jacente 3433

Cerebrovascular “Moyamoya” Disease

Disease Showing Abnormal Net-Like Vessels in Base of Brain

Jiro Suzuki. MD. and Akira Takaku. MD. Sendai, Japan

Arch Neurol—Vol 20, March 1969

Figure 4 : Croquis et image d’angiographies cérébrales de patients atteints de maladie de Moyamoya, tirés de [’article de
Suzuki et Takahu ¥ ayant pour la premiére fois décrit cette pathologie en 1969. 1l a été décrit dans cet article une classification
angiographique de la maladie en 6 stades, encore utilisée aujourd hui.

L’incidence de la maladie de Moyamoya différe significativement selon les régions du globe,
avec de facon générale une forte incidence en Asie de 1’est et une faible incidence dans le reste
du monde 3°. En Europe et plus particuliérement en France, la maladie de Moyamoya est une
pathologie rare, avec une prévalence inférieure a 1/100 000 personnes, soit de I’ordre de dix a
vingt fois moins importante que dans les pays les plus touchés en Asie de Iest 374, 11 est
constaté une distribution bimodale des cas, avec un premier pic d’incidence survenant dans la
premiére décennie de vie, puis un second pic plus tardif aprés 30-40 ans. Il existe une

prédominance féminine de la maladie, avec un sex-ratio de I’ordre de 2:1 3442,

Les mécanismes physiopathologiques de la maladie de Moyamoya demeurent partiellement
¢lucidés et comportent des facteurs de susceptibilité génétique, associés a des mécanismes
inflammatoires, immunitaires et de prolifération cellulaire aboutissant in fine aux sténoses
vasculaires et au développement des néovaisseaux **. Chez de nombreux patients, les

mécanismes d’adaptation a la réduction du flux sanguin cérébral sont insuffisants pour prévenir
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une hypoperfusion cérébrale chronique et la survenue d’événements ischémiques transitoires

43, Par ailleurs, ces mécanismes d’adaptation conduisent a la formation de

ou constitués
néovaisseaux fragiles pouvant occasionner des événements hémorragiques par rupture directe
ou via la formation de microanévrismes *+*. De maniére schématique, les symptomes et signes
cliniques observés au cours de la maladie de Moyamoya sont donc liés a deux principales causes

: ’ischémie cérébrale et les conséquences des mécanismes compensatoires de cette ischémie 34,

b. Prise en charge chirurgicale

Il n’existe pas a ce jour de traitements médicamenteux ayant démontré un bénéfice sur
I’évolution de la maladie **%. Les techniques neurochirurgicales de revascularisation cérébrale
ont donc progressivement été développées dans cette indication avec pour objectif d’améliorer
I’hémodynamique cérébrale et la vascularisation de I’encéphale via le développement de voies
de suppléance 3**2, L atteinte caractéristique du Moyamoya intéresse 1’artére carotide interne
tout en épargnant 1’artére carotide externe et ses branches, les techniques de revascularisation
chirurgicales utilisent donc typiquement ’artére carotide externe comme une source de flux
sanguin afin de revasculariser le parenchyme cérébral 34,

Concernant la prise en charge des formes hémorragiques de maladie de Moyamoya chez
I’adulte, un essai multicentrique randomisé contrdlé réalisé au Japon (1’essai JAM — Japan Adult
Moyamoya) a permis de démontrer un bénéfice du traitement chirurgical par anastomose
temporo-sylvienne, associé¢ a une réduction du risque de nouvel événement hémorragique en
postopératoire, en comparaison au traitement médical seul *°. Ce effet serait expliqué par une
diminution du stress hémodynamique au niveau des néovaisseaux de la base du crane (réseau
de Moyamoya) et par une involution des microanévrismes associés a ces néovaisseaux 48, La
revascularisation chirurgicale serait par ailleurs efficace pour la réduction des événements

ischémiques associés aux formes hémorragiques de la maladie %,

Bien qu’une étude avec le méme niveau de preuve n'ai pas été réalisée dans les formes
ischémiques de maladie de Moyamoya, plusieurs méta-analyses rapportent ¢galement un
bénéfice des techniques de revascularisation directe pour la préventions des événements

neurovasculaires en postopératoire *>>°, La prise en charge chirurgicale serait par ailleurs
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associée a une réduction de la fréquence des accidents ischémiques transitoires (AIT) et & une

amélioration des fonctions neurocognitives a long terme °'.

Les données de la littérature, par le biais de plusieurs méta-analyses, suggerent que les
techniques de revascularisation directe ou combinée sont plus efficaces que les techniques de
revascularisation indirecte en terme de prévention des événements neurovasculaires 2. La
plasticité cérébrovasculaire nécessaire au développement d’une néoangiogenése semble par
ailleurs liée a l'age, avec un développement plus fréquent et plus important d’une
néoangiogenése aprés revascularisation indirecte chez ’enfant %3334, Les techniques directes
ou combinées sont donc recommandées en premiére intention chez 1’adulte °!. Un cas de
revascularisation cérébrale par anastomose temporo-sylvienne pour la prise en charge d’une

angiopathie de Moyamoya est représenté sur la Figure 5.

CAROT. INTD

CAROT. INT D

Figure 5 : Revascularisation cérébrale par anastomose temporo-sylvienne pour la prise en charge d’une angiopathie de
Moyamoya [A] : Artériographie cérébrale préopératoire. De gauche a droite injection de la carotide interne droite de
face, injection de la carotide interne droite de profil, injection de la carotide externe droite de profil. Il est mis en évidence
une occlusion de la terminaison carotidienne droite associée a un réseau de Moyamoya et a un défaut d’opacification
frontal précentral et pariétal droit. [B] : Artériographie cérébrale postopératoire. De gauche a droite injection de la
carotide interne droite de face, injection de la carotide interne droite de profil, injection de la carotide externe droite de
profil. Il est mis en évidence une prise en charge du territoire sylvien postérieur par [’artére temporale superficielle
gauche (cercle pointillé) qui est augmentée de calibre en comparaison a l’artériographie préopératoire (fleches bleues).
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III. ATHEROSCLEROSE INTRACRANIENNE

a. Généralités

L’athérosclérose intracranienne est caractérisée par le développement et la progression de
lésions athérosclérotiques affectant les artéres de gros calibre au niveau cérébral . Cette
atteinte représente l'une des principales causes d'Accident Vasculaire Cérébral (AVC) a
I’échelle mondiale et serait responsable de 10 a 50% des d’AVC ischémiques, avec des

variations selon les origines ethniques 67

. Les facteurs de risques associés a cette maladie sont
représentés par les facteurs de risques cardiovasculaires habituels : 1'dge, 1'HyperTension
Artérielle (HTA), le diabéte, la dyslipidémie, le syndrome métabolique, le mode de vie

sédentaire et le tabagisme 3.

Les mécanismes physiopathologiques sont liés a un dépot de lipoprotéines dans la paroi
artérielle, associ¢ a des mécanismes inflammatoires provoquant un dysfonctionnement des
cellules endothéliales. La migration de cellules musculaires lisses associée a d'autres processus
inflammatoires et cellulaires conduisent au développement progressif d’une plaque
d'athérosclérose %> Comme dans d'autres localisations anatomiques, 1'athérosclérose entraine
une perte de compliance et d'¢lasticité des parois artérielles et peut évoluer vers un
rétrécissement de la lumiére vasculaire. Cette atteinte sténosante progressive peut alors
occasionner une ischémie par réduction du flux sanguin cérébral et des événements emboliques

ou une thrombose artérielle en cas de rupture de plaque 5,

Les progrées thérapeutiques réalisés dans cette pathologie ont permis une réduction progressive
du risque d'AVC, avec un taux de récidive atteignant néanmoins jusqu'a 12% la premicre année
malgré un traitement médical optimal ¢!. La prise en charge actuelle de I’athérosclérose
cérébrale comprend notamment une optimisation des facteurs de risques cardiovasculaires, un
traitement médicamenteux par statines a forte dose et un traitement antithrombotique par
antiagrégants plaquettaires >7%2, Sur la base d’essais controlés randomisés, une prise en charge
par anticoagulation ou I’utilisation de techniques d’angioplastie percutanée ne sont pas

recommandées dans cette pathologie 372,
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b. Prise en charge chirurgicale

Suite au développement des techniques neurochirurgicales de revascularisation cérébrale,
celles-ci ont rapidement été mises en application dans la prise en charge des atteintes
athéromateuses intracraniennes >, Une premiére étude randomisée publiée en 1985, I’essai
« EC/ IC Bypass Study », n’a cependant pas permis de démontrer de bénéfice d’une procédure
de revascularisation chirurgicale pour la prise en charge des atteinte cérébrovasculaires
athéromateuses . Cet essai multicentrique international n’a pas mis en évidence de supériorité
d’une procédure d’anastomose temporo-sylvienne en comparaison au traitement médical pour
la prévention des AVC ischémiques dans les atteintes carotidiennes ou de 1’artére cérébrale
moyenne %. Les résultats de cet essai ont conduit a une diminution du nombre de procédures
réalisées a travers le monde dans cette indication, malgré des résultats débattus par certains
auteurs concernant la sélection des patients a risque et leur inclusion dans 1’étude, soulevant le

probléme de la représentativité des résultats 466,

L’essai randomisé JET (Japanese EC-IC Bypass Trial), publié¢ en 2006, a rapporté une réduction
significative de la fréquence du critére de jugement principal (AVC ou déces) et secondaire
(ischémie ipsilatérale récurrente) chez les patients traités chirurgicalement par anastomose
temporo-sylvienne. Les conclusions de cette étude restent cependant controversées et les
résultats finaux n’ont jusqu’a présent pas été publiés dans une revue anglophone avec comité
de lecture 7. Une troisiéme étude randomisée, I’essai COSS (Carotid Occlusion Surgery Study)
publié en 2011, a comparé un traitement médical optimal versus traitement médical et
anastomose temporo-sylvienne pour la prise en charge des occlusions carotidienne interne
symptomatiques d’origine athéromateuse . Les résultats rapportés sont un taux d'AVC a
30 jours de 14,4 % dans le groupe chirurgical et de 2,0 % dans le groupe traitement médical,
alors que les taux d’AVC a 2 ans ne différaient pas significativement entre les deux groupes
(21,0 % pour le groupe chirurgical et 22,7 % pour le groupe traitement médical). Les résultats
de cet essai, terminé prématurément suite a une analyse intermédiaire, ont été source de débats
au sein de la communauté scientifique et de critiques nombreuses. Il a été évoqué notamment
une morbidité chirurgicale élevée pouvant étre la conséquence d'un manque d'uniformité et

d'expérience parmi les centres investigateurs, une durée de suivi potentiellement insuffisante

-10 -
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pour mettre en évidence un bénéfice de la revascularisation ou encore une problématique de

non sélection des patients a haut risque d’événements neurovasculaires dans cet essai 6+6%70,

Malgré les résultats de ces deux essais a haut niveau de preuve dans cette pathologie, une prise
en charge chirurgicale de revascularisation cérébrale par technique directe continue a étre
réalisée dans certains centres. Une intervention de revascularisation est notamment proposée
chez des patients avec une occlusion carotidienne unilatérale ou bilatérale associée a une
hypoperfusion documentée et a des symptomes persistants apres 1'échec du traitement médical,
particuliérement en cas de symptomes hémodynamiques 2#%. Cette prise en charge demeure
néanmoins non recommandée en routine par les sociétés savantes nord-américaine et

européenne 762,

Un nouvel essai randomisé multicentrique est actuellement en cours en Chine, afin de tenter a
nouveau de démontrer le bénéfice potentiel d’un geste de revascularisation cérébrale directe
pour la prévention des AVC ischémiques, dans un contexte d’occlusion de l'artére carotide
interne ou de l'artére cérébrale moyenne associée a une insuffisance hémodynamique ’'. Par
ailleurs, un essai de phase II ayant évalué¢ 1’association d’une procédure de revascularisation
indirecte par EDAS associée au traitement médical a conclu a une sécurité de la procédure et a
des ¢éléments en faveur d’un bénéfice pour la prévention des événements neurovasculaires,

motivant la progression vers un essai de phase ITb/IIT 7>73,

Un cas de revascularisation cérébrale par anastomose temporo-sylvienne, réalisée pour la prise

en charge d’une athérosclérose intracranienne compliquée d’une occlusion carotidienne, est

représenté sur la Figure 6.

-11 -
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Figure 6: Revascularisation cérébrale par anastomose temporo-sylvienne, réalisée pour la prise en charge d’une
athérosclérose intracrdnienne compliquée d 'une occlusion carotidienne. [A] : Bilan préopératoire. De gauche a droite : IRM
cérébrale - séquence FLAIR ; IRM cérébrale - séquence de perfusion représentant le temps de transit moyen (TTM) ;
Scintigraphie cérébrale apres injection d’Acétazolamide. Il est mis en évidence une séquelle d’accident vasculaire cérébral
ischémique sylvien superficiel gauche, associé a une ralentissement d’environ 100% du TTM et a une hypoperfision avec
altération de la réserve cérébrovasculaire de ['ensemble de [’hémisphere gauche. [B]: Artériographie cérébrale
préopératoire. De gauche a droite injection de la carotide interne droite de face, injection de la carotide commune gauche de
face, injection de la carotide commune gauche de profil. Il est mis en évidence une occlusion carotidienne interne gauche qui
est injectée a retro par l’artére ophtalmique (fleches blanches). Le territoire sylvien gauche est pris en charge par la carotide
interne droite avec un retard circulatoire (triangle pointillé). [C] : Artériographie cérébrale postopératoire. De gauche a droite
injection de la carotide interne droite de face, injection de la carotide commune gauche de face, injection de la carotide
commune gauche de profil. Il est mis en évidence une prise en charge du territoire sylvien gauche par l’artére temporale
superficielle gauche (cercle pointillé) qui est augmentée de calibre en comparaison a l’artériographie préopératoire (fleches

bleues).

-12 -
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IV. PRESENTATION DU TRAVAIL

La revascularisation cérébrale neurochirurgicale pour les maladies ischémiques chroniques
demeure une problématique complexe. Il s’agit de pathologies évolutives associées dans les cas
les plus péjoratifs a un risque élevé d’éveénements neurovasculaires, avec des possibilités
limitées de prise en charge sur le plan médical. La sélection des patients pour un geste de
revascularisation demeure une décision délicate, en raison de la technicité élevée du geste
chirurgical pour les techniques directes, qui sont associées a une morbidité périopératoire non
négligeable. L’effet attendu de la chirurgie est dans la plupart des cas préventif et concerne
essentiellement la diminution d’un risque théorique de nouvel événement ischémique ou
hémorragique a distance. Il s’agit de surcroit d’une prise en charge spécifique et spécialisée,
réalisée dans des centres de recours peu nombreux et basée dans la majorité des cas sur des

¢tudes avec un faible niveau de preuve scientifique.

L’objectif initial de ce travail était de réaliser une évaluation rétrospective des procédures de
revascularisation directe par anastomose temporo-sylvienne réalisées chez les patients pris en
charge au CHU de Nantes pour une angiopathie de Moyamoya. Apres inclusion de ces patients
dans I’¢tude et analyse préliminaire, il a ét¢ décidé d’étendre le champ de la recherche aux
techniques de revascularisation indirecte ainsi qu’aux patients pris en charge par
revascularisation cérébrale pour d’autres indications. La finalité attendue étant de réaliser un
¢tat des pratiques concernant la sélection des patients candidats a une procédure de
revascularisation, ainsi qu’une évaluation de la morbidité associée au geste chirurgical et des
résultats obtenus en terme de prévention des événements neurovasculaires. L’identification de
certaines variables associées a un pronostic favorable ou défavorable pourrait permettre de
proposer des axes d’amélioration pour la prise en charge de ces patients. Aprés un examen
préliminaire des données recueillies, au vu de la difficulté prévisible de réalisation d’une
analyse quantitative et/ou semi-quantitative des données d’imagerie cérébrale, il a été décidé
de réaliser dans un premier temps une analyse qualitative des données radiologiques
disponibles, ainsi que des données cliniques recueillies. Une seconde étape envisagée a la suite
de ce travail est une collecte prospective de données, s’intégrant idéalement dans une démarche

multicentrique et intégrant de fagcon plus exhaustive des données radiologiques multimodales.

- 13-
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MATERIEL ET METHODES

I. SCHEMA DE L’ETUDE

Cette étude rétrospective monocentrique s’inscrit dans le cadre d’une recherche clinique
n’impliquant pas la personne humaine (hors loi Jard¢). Les données existantes présentes dans
le dossier médical des patients inclus ont été recueillies de fagon rétrospective avec un code
patient et une table de correspondance, conformément a la méthodologie de référence de la
Commission Nationale de I’Informatique et des Libertés (CNIL). Le Groupe Nantais d’Ethique
dans le Domaine de la Santé (GNEDS) a rendu un avis favorable le 13 mars 2022 pour la

réalisation de 1’étude (avis 22-3-132).

II. INCLUSION

Afin d’identifier les patients d’intérét pour 1’étude, une pré-sélection a été effectuée a partir de
I’Entrepot de Données Biomédicales a visée recherche du CHU de Nantes (EDBN). Il a été
effectué¢ une double recherche par mots clefs et par codage sur une période de 25 ans (1997 —
2022).
- Les mots clefs utilisés sont: « Moyamoya », « anastomose temporo-sylvienne »,
« anastomose extra-intracranienne », « pontage extra-intracranien », « revascularisation
cérébrale ».
- Larecherche par codage a été effectuée sur :
0 Le diagnostic CIM10 1675 - Maladie de Moyamoya ;
0 Lesactes CCAM EBCAO010 - Pontage artériel extra-intracranien sans autogreffe

par craniotomie et cervicotomie.

Tous les patients adultes pris en charge au CHU de Nantes pour un geste de revascularisation
cérébrale par technique directe ou indirecte pendant la période d’intérét ont ét¢ inclus dans
I’¢tude. Une information supplémentaire a I’information institutionnelle délivrée a I’admission
n’étant pas obligatoire dans le cadre d’une étude hors loi Jardé, monocentrique, sur données
codées et en accord avec la méthodologie de référence de la CNIL, il n’a pas été délivré

d’information spécifique de I’inclusion dans I’étude. Il est a noter que 1’entrepdt de données

-14 -
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permet de sélectionner uniquement des patients n’ayant pas formulé d’opposition a I’utilisation

de leurs données biomédicales a visée de recherche.

III. DONNEES RECUEILLIES

Les données détaillées ci-dessous ont été¢ recueillies pour chaque patient et pour chaque
procédure chirurgicale. Les différents scores cliniques et radiologiques ont été cotés a posteriori

a partir des données disponibles si I’information n’était pas spécifiée dans le dossier médical :

- Caractéristiques démographiques et comorbidités : sexe, age au diagnostic, Indice de
Masse Corporelle (IMC), statut tabagique et quantité de tabac consommée exprimée en
paquets-années, notion de consommation a risque d’alcool, HTA, coronaropathie,
insuffisance rénale chronique, Artériopathie Oblitérante des Membres Inférieurs
(AOMI), diabete, dyslipidémie, antécédent familial d’AVC ou d’angiopathie de

Moyamoya, département de résidence et centre de référence pour le suivi neurologique.

- Caractéristiques cliniques et radiologiques de la pathologie au diagnostic : symptdmes
ayant conduit au diagnostic, délai entre le début des symptomes et le diagnostic,
diagnostic retenu (maladie de Moyamoya certaine ou probable, syndrome de
Moyamoya, pathologie athérosclérotique, autre); présence d’un déficit focal, de
céphalées, de troubles de fonctions supérieures ou d’une symptomatologie épileptique ;
scores NHISS (National Institute of Health Stroke Scale) et mRS (modified Rankin
Scale) ; présence de 1ésions ischémiques sur I’imagerie cérébrale initiale et topographie
le cas échéant, présence d’une atteinte occlusive uni ou bilatérale et présence ou non
d’une atteinte vertébro-basilaire, évaluation initiale de la perfusion en Imagerie par
Résonnance Magnétique (IRM), présence d’anastomoses naturelles et d’un réseau de
Moyamoya sur 1’artériographie cérébrale initiale, grade de Suzuki, réalisation ou non
d’une scintigraphie de perfusion cérébrale et présence d’une altération de la réserve

hémodynamique le cas échéant.
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- Evolutivité de la pathologie et données préopératoires : traitement antithrombotique au
long cours (antiagrégation plaquettaire, anticoagulation), événement ischémique et/ou
hémorragique survenu au cours du suivi et délai depuis le diagnostic, nouveau déficit
neurologique focal, présence de symptdmes hémodynamiques, de céphalées, de troubles
des fonctions supérieures ; évolutivité radiologique (nouvelles 1ésion ischémique,
atrophie cérébrale, majoration des lésions vasculaires occlusives), évaluation de la
perfusion sur I'IRM préopératoire, grade de Suzuki, réalisation ou non d’une
scintigraphie de perfusion cérébrale et présence d’une altération de la réserve

hémodynamique le cas échéant, scores NHISS et mRS.

- Données chirurgicales : age lors de la chirurgie, délai entre le diagnostic et le geste de
revascularisation, durée du geste chirurgical et durée de clampage du vaisseau receveur
en cas de geste de revascularisation directe, présence ou non d’une antiagrégation

plaquettaire en peropératoire.

- Données postopératoires immédiates : présence de complications ischémiques ou
hémorragiques, complications cicatricielles, ¢léments évocateurs d’un syndrome
d’hyperperfusion, perméabilité de I’anastomose en cas de geste de revascularisation
directe, durée d’hospitalisation en service spécialisée de neurochirurgie / neurologie et

transfert ou non en centre de rééducation / soins de suite.

- Données du suivi postopératoire : pour chaque point de suivi, fixés a 3 mois, 12 mois et
date du dernier suivi disponible, recueil des scores NIHSS et mRS, survenue
d’éveénement ischémiques et/ou hémorragiques depuis le denier suivi, complications
cicatricielles, céphalées et troubles des fonctions supérieures, perméabilité de
I’anastomose en cas de geste de revascularisation directe, données de 1’imagerie de
perfusion si réalisée, évolutivité radiologique (atrophie, atteinte vasculaire, nouvelles

Iésions ischémiques).

L’échelle mRS et la classification de Suzuki sont détaillées en Annexe 1, page 57.

- 16 -



INI Nantes

. " Revascularisation cérébrale neurochirurgicale — G. TABOUREL
W/ Université ‘ & ’

IV. ANALYSE STATISTIQUE

Les analyses statistiques ont été réalisées avec les logiciels EasyMedStat (version 3.18 ;

www.easymedstat.com), Prism 9 (GraphPad Software) et MedCalc Version 20.116 (MedCalc

Software Ltd). Les représentations graphiques ont été réalisées avec le logiciel Prism 9.

Les variables numériques sont exprimées en moyenne + déviation standard et les variables
discrétes en fréquences absolues et relatives (%). La normalité et ’homogénéité de la variance
des variables continues ont été évaluées respectivement par les tests de Shapiro-Wilk et Levene.
Les variables continues ont été comparées par test t de Student, test U de Mann-Whitney, test
ANOVA ou test de Kruskal-Wallis, conformément aux conditions d’application et a la
distribution des données. Les variables discretes ont €té comparées par test du Chi2 ou par test
exact de Fisher selon les conditions d’applications. La distribution des variables ordinales en
groupes appariés a été comparée par test des rangs signés de Wilcoxon. La comparaison des

courbes de survie a été réalisée par test du Log-Rank (Mantel-Cox).

La quantification des événements ischémiques et hémorragiques survenus au diagnostic et lors
du suivi entre le diagnostic et le geste chirurgical a permis de calculer un taux d’incidence
préopératoire, obtenu en rapportant le nombre d’événements au nombre de patients-années, soit
le nombre de sujets a risque sur la durée du risque. La méme méthodologie a été appliquée afin
de calculer les taux d’incidence d’éveénements ischémiques et hémorragiques apres procédure
de revascularisation. La comparaison des taux d’incidence avant et apres chirurgie a été
effectuée en calculant le ratio du taux d’incidence (Incidence Rate Ratio — IRR) et son intervalle

de confiance au moyen de la méthode exacte de Poisson.

Le risque alpha a été déterminé a 5% pour tous les tests qui ont été réalisés de fagon bilatérale.
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RESULTATS

I. CARACTERISTIQUES DES PATIENTS INCLUS

Apres réalisation de I’étape de pré-sélection via ’EDBN, 42 patients ont été inclus dans 1’étude

et répartis en sous-groupes de pathologie (Figure 7).

Pré-sélection

= Entrepdt de données du CHU de Nantes
- Mots clefs (211 résultats)
- Actes CCAM (92 résultats)
- 232 patients éligibles pour lyse de dossiers ymisés (doublons)

Exclusion

- Maladie de Moyamoya sans geste de
revascularisation
- 31 patients
- Syndrome de Moyamoya sans geste de
> larisation
- 35 patients
- Population pédiatrique
- 10 patients
- Requéte non cohérente (codage inapproprié,
pathologie autre...)
- 114 patients

\4

Inclusion
- Analyse du dossier médical et recueil de données
- 42 patients inclus

|
l l l l

Maladie de Moyamoya Syndrome de Moyamoya Athérosclérose Anévrismes complexes
- 13 patients - 10 patients - 16 patients - 3 patients
- 18 procédures de revascularisation - 10 procédures de revascularisation - 16 procédures de revascularisation - 3 procédures de revascularisation

Figure 7 : Diagramme de flux de |’étude.

Les patients inclus dans le sous-groupe « Maladie de Moyamoya » correspondent a ceux pour
lesquels il a été retenu un diagnostic de maladie de Moyamoya probable ou certaine selon les
critéres diagnostiques internationaux détaillés en Annexe 2 (page 58). Pour les patients inclus
dans le sous-groupe « Syndrome de Moyamoya », les causes secondaires retenues sont de
I’athérosclérose pour 6 patients (60%), une dissection carotidienne pour 2 patients (20%), une
neurofibromatose et une probable maladie de Takayashu pour les deux cas restants. Les patients
du sous-groupe « Athérosclérose » sont ceux pour lesquels a été mis en évidence une atteinte

artérielle sténo-occlusive athéromateuse sans réseau collatéral situé au niveau de la base du
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crane, ne permettant donc pas de retenir le diagnostic de syndrome de Moyamoya. Pour tous
ces patients il était mis en évidence une occlusion carotidienne unilatérale compléte plus ou
moins associée a d’autres lésions athéromateuses extra et/ou intracraniennes. Les patients du
groupe « Anévrismes complexes » sont ceux pour lesquels un geste de revascularisation a été
réalisé au vu de la nécessité de sacrifice du vaisseau porteur pour le traitement d’un anévrisme
artériel intracranien (préservation de débit). En raison des différences notables sur le plan
physiopathologique (absence d’hypoperfusion en préopératoire et occlusion artérielle
volontaire), les patients de ce sous-groupe ont été traités a part et exclus des analyses ultérieures
(Tableau 8, page 36). La provenance géographique des patients inclus dans 1’étude est

représentée sur la Figure 8.

2 Brest

E
- " < 8
Vannes l ¢ “'
"Tw ?Fj\llgt‘l‘ﬁ
C
® Nantes

7
o

4 ﬁ\&w

La Roche Sur Yon

Figure 8 : Provenance géographique des patients inclus dans [’étude, total = 42. La ville renseignée correspond au centre de
référence pour le suivi neurologique médical.

Les principales caractéristiques démographiques et les comorbidités notables des patients inclus
sont détaillées dans le Tableau 1. Pour aucun des patients il n’était rapporté¢ d’antécédent
familial d’AVC ou d’angiopathie de Moyamoya. Il est mis en évidence une différence
significative entre les sous-groupes pour 1’age au diagnostic, la quantité consommée de tabac,

la présence d’une hypertension artérielle, d’un diabete ou d’une dyslipidémie.
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MALADIE DE MOYAMOYA  SYNDROME DE MOYAMOYA ATHEROSCLEROSE
2o ge _ _ _ p-Value
Caractéristiques N=13 N=10 N=16
Sexe 0.094
Masculin 5 (38.46%) 2 (20.0%) 10 (62.5%)
Féminin 8 (61.54%) 8 (80.0%) 6 (37.5%)
Age au diagnostic 3477 (= 11.24) 39.6 (+12.19) 55.69 (= 10.04) <0.001
Etendue : (16.0 ; 52.0) Etendue : (6.0 ; 47.0) Etendue : (42.0 ; 75.0)
Morphologie 0.772
Corpulence normale 7 (53.85%) 3 (30.0%) 6 (37.5%)
Surpoids (IMC > 25) 3(23.08%) 3(30.0%) 6 (37.5%)
Obésite (IMC > 30) 3 (23.08%) 3(30.0%) 4 (25.0%)
Insuffisance pondérale 0 (0.0%) 1 (10.0%) 0 (0.0%)
(IMC < 18.5)
Tabagisme 6 (46.15%) 7 (70.0%) 14 (87.5%) 0.052
Paquet/année 16.8 (+ 6.98) 20.0 (£ 8.29) 38.2 (£ 21.16) 0.036
Consommation alcool 0 (0.0%) 2 (20.0%) 5(31.25%) 0.067
Hypertension artérielle 2 (15.38%) 5(50.0%) 12 (75.0%) 0.006
Coronaropathie 0 (0.0%) 0(0.0%) 2 (12.5%) 0.328
Insuffisance rénale chronique 0 (0.0%) 1 (10.0%) 0 (0.0%) 0.256
AOMI 0 (0.0%) 1(10.0%) 4 (25.0%) 0.148
Diabéte 0 (0.0%) 3(30.0%) 6 (37.5%) 0.033
Dyslipidémie 0 (0.0%) 0(0.0%) 11 (68.75%) <0.001
Cardiopathie rythmique 0 (0.0%) 0 (0.0%) 2 (12.5%) 0.328

Tableau 1 : Caractéristiques des patients inclus par sous-groupes de pathologie. Les variables catégorielles sont exprimées
en fréquences absolues et relatives (%) et les variables numériques en moyenne * écart type. AOMI = Artériopathie Oblitérante
des Membres inférieurs, IMC = Indice de Masse Corporelle.

Les caractéristiques de la pathologie au diagnostic en fonction des sous-groupes sont détaillées
dans le Tableau 2. Pour tous les patients ayant eu une artériographie cérébrale lors du bilan
initial (11 patients pour le sous-groupe « Maladie de Moyamoya », 8 patients pour le sous-
groupe « Syndrome de Moyamoya » et 7 patients pour le sous-groupe « Athérosclérose ») il
¢tait mis en évidence des anastomoses artérielles naturelles par des branches de 1’artére carotide
externe, par des anastomoses piales issues des territoires des artéres cérébrales antérieure ou
postérieure ou via I’artére ophtalmique. Il est a noter que pour les patients atteints d’angiopathie
de Moyamoya, le réseau de Moya n’était pas connu ou pas formellement identifi¢ dans 4 cas

sur 19 (21%) avant réalisation de I’artériographie cérébral initiale.
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MALADIE DE SYNDROME DE
MOYAMOYA MOYAMOYA ATHEROSCLEROSE p-Value
Caractéristiques N=13 N=10 N=16
Symptome révélateur de la maladie 0.034
AIT 6 (46.15%) 1 (10.0%) 8 (50.0%)
AVC ischémique 3(23.08%) 8 (80.0%) 8 (50.0%)
AVC Hémorragique 2 (15.38%) 0 (0.0%) 0(0.0%)
Céphalées 2 (15.38%) 1(10.0%) 0(0.0%)
Evaluation médicale initiale :
Céphalées 5 (38.46%) 2 (20.0%) 1(6.25%) 0.093
Déficit focal 8 (61.54%) 8 (88.89%) 8 (50.0%) 0.152
Epilepsie 0(0.0%) 2 (22.22%) 0(0.0%) 0.051
Troubles fonctions supérieures 3(23.08%) 2 (22.22%) £ >0.999
mRS initial 0.148
0 0(0.0%) 1(11.11%) 1 (7.69%)
1 8 (61.54%) 1(11.11%) 5(38.46%)
2 3(23.08%) 5 (55.56%) 2 (15.38%)
3 0(0.0%) 1(11.11%) 2 (15.38%)
4 1(7.69%) 1(11.11%) 3(23.08%)
5 1(7.69%) 0 (0.0%) 0(0.0%)
Délai symptomes — diagnostic 1.5(=3.45)" 7.44 (£ 10.94) 2.23 (£ 6.64) 0.047
Etendue : (0.0 ; 12.0) Etendue : (0.0 ; 31.0) Etendue : (0.0 ; 24.0)
Topographie de I’atteinte sténo-occlusive
Atteinte bilatérale 8 (61.54%) 7 (70.0%) £ 0.569
Atteinte vertébro-basilaire 4 (30.77%) 2 (20.0%) 3 (18.75%) 0.799
Présence de lésions ischémiques initiales 10 (76.92%) 9 (100.0%) 12 (85.71%) 0.329
Topographie 0.747
ACA 3(30.0%) 1(11.11%) 1(8.33%)
ACM 3(30.0%) 3(33.33%) 6 (50.0%)
Jonctionnelle 2 (20.0%) 3(33.33%) 3(25.0%)
Territoires multiples 2 (20.0%) 2(22.22%) 2 (16.67%)
Grade de Suzuki au diagnostic’ 0.733
1 0(0.0%) 1(12.5%) NA
2 4 (40.0%) 2 (25.0%)
3 2 (20.0%) 2 (25.0%)
4 4 (40.0%) 2 (25.0%)
5 0(0.0%) 1(12.5%)
N=11 N=38
Altération de la réserve hémodynamique® 9/9 (100.0%) 7/7 (100.0%) 3/4 (75.0%) 0.2

Tableau 2 : Caractéristiques de la pathologie au diagnostic. Les variables catégorielles sont exprimées en fréquences absolues
et relatives (%) et les variables numériques en moyenne + écart type.

ACA = Artere Cérébrale Antérieure, ACM = Artere cérébrale Moyenne, AIT = Accident Ischémique Transitoire, AVC =
Accident Vasculaire Cérébral, mRS = modified Rankin Scale, NA = Non Approprié.

£: Données manquantes ne permettant pas d’analyse  statistique pour ce sous-groupe de  patients.
*: Calcul apres exclusion d’une valeur distante : patiente rapportant des symptomes depuis la petite enfance, avec un délai
estimé d’évolution des symptomes de 288 mois (24 ans). Moyenne non corrigée en incluant cette valeur distante = 23.54 (+
79.53) mois. $ . Données exprimées pour les patients ayant eu au diagnostic une artériographie cérébrale et/ou une
scintigraphie cérébrale de perfusion.

II. DONNEES PREOPERATOIRES

Les données préopératoires, représentant 1’évolutivité de la pathologie entre le diagnostic et le
geste de revascularisation chirurgicale sont détaillées dans le Tableau 3. Parmi les patients du
sous-groupe « Maladie de Moyamoya », 5 patients ont été pris en charge pour réalisation d’un
geste de revascularisation sur chaque hémisphére cérébral, en deux procédures distinctes. Les
analyses ultérieures pour ce sous-groupe sont donc réalisées par procédures de revascularisation
avec un effectif de 18 pour le sous-groupe « Maladie de Moyamoya », soit 8 patients traités

unilatéralement et 5 patients traités bilatéralement.

-21 -



INI Nantes
&7 Université

Revascularisation cérébrale neurochirurgicale — G. TABOUREL

MALADIE DE SYNDROME DE
MOYAMOYA MOYAMOYA ATHEROSCLEROSE p-Value
Caractéristiques N=18 N=10 N=16
Age lors de la chirurgie 38.06 (+ 10.84) 42.5 (£ 8.48) 58.62 (+9.95) <0.001
Etendue : (19.0 ; 56.0) Etendue : (20.0 ; 49.0) Etendue : (48.0 ; 75.0)
Traitement au long cours <0.001
Aucun 4(22.22%) 0 (0.0%) 0 (0.0%)
Mono antiagrégation plaquettaire 13 (72.22%) 6 (60.0%) 6 (37.5%)
Bi antiagrégation plaquettaire 0 (0.0%) 4 (40.0%) 10 (62.5%)
Anticoagulation 1(5.56%) 0 (0.0%) 0 (0.0%)
Nouvel événement ischémique 7 (38.89%) 4 (40.0%) 8 (50.0%) 0.787
Délai (mois) 41.14 (£ 38.54) 5.06 (+ 6.05) 42.12 (£ 80.74) 0.077
Etendue : (2.0 ; 108.0) Etendue : (0.0 ; 13.23) Etendue : (3.0 ; 240.0)
Nouvel événement hémorragique 2 (11.11%) 0(0.0%) 0 (0.0%) 0.336
Délai (mois) (80 ; 108)
Symptomatologie lors du suivi :
Nouveau déficit focal 6 (33.33%) 6 (60.0%) 5(31.25%) 0.286
Troubles fonctions supérieures 4 (22.22%) 4 (40.0%) 1(6.25%) 0.105
Symptomes hémodynamiques 5(27.78%) 3(30.0%) 11 (68.75%) 0.035
Céphalées 8 (44.44%) 3(30.0%) 3 (18.75%) 0.273
Indication chirurgicale 0.764
Posée d’emblée (bilan initial) 5(27.78%) 2(20.0%) 4 (25.0%)
Evolutivité clinico-radiologique 9 (50.0%) 7 (70.0%) 8(50.0%)
Evolutivité radiologique seule® 3 (16.67%) 0 (0.0%) 1(6.25%)
Etat instable (semi urgence) 1(5.56%) 1 (10.0%) 3 (18.75%)
Délai diagnostic — chirurgie (mois) 37.78 (+ 40.34) 33.4 (£ 49.54) 34.69 (+ 61.66) 0.611
Etendue : (1.0 ; 148.0) Etendue : (1.0 ; 166.0) Etendue : (2.0 ; 256.0)
mRS préopératoire 0.217
0 1 (5.56%) 0 (0.0%) 1(6.25%)
1 5(27.78%) 1 (10.0%) 3 (18.75%)
2 9 (50.0%) 5(50.0%) 3 (18.75%)
3 2 (11.11%) 1 (10.0%) 6 (37.5%)
4 1(5.56%) 3(30.0%) 3 (18.75%)
Grade de Suzuki préopératoire* 0.674
2 4 (25.0%) 2 (20.0%) NA
3 3 (18.75%) 3(30.0%)
4 9 (56.25%) 4 (40.0%)
5 0 (0.0%) 1 (10.0%)
N=16 N=10
Evaluation perfusionelle préopératoire
Altération réserve hémodynamique* 13/13 (100.0%) 8/8 (100.0%) 7/8 (87.5%) 0.571
Altération perfusion IRM* 13/16 (81.25%) 7/8 (87.5%) 11/11 (100.0%) 0.326

Tableau 3 : Données préopératoires par sous-groupe de pathologie. Les variables catégorielles sont exprimées en fréquences
absolues et relatives (%) et les variables numériques en moyenne + écart type.

mRS = modified Rankin Scale, NA = Non Approprié.

8. Une altération radiologique seule (asymptomatique) peut correspondre a dégradation des parameétres de perfusion
cérébrale, une atrophie cérébrale, |'apparition de nouvelles lésions ou hémorragiques silencieuses.

* : Données exprimées pour les patients ayant eu au cours du bilan préopératoire une scintigraphie cérébrale de perfusion
et/ou une artériographie cérébrale et/ou une IRM cérébrale avec séquences de perfusion.

Concernant les données de perfusion en IRM, pour D'intégralité des patient atteints
d’angiopathie de Moyamoya, (3 patients pour le sous-groupe « Maladie de Moyamoya » et 1
patient pour le sous-groupe « Syndrome de Moyamoya ») 1’absence d’altération perfusionelle
¢tait notée en présence d’une atteinte occlusive bilatérale. Pour ces 4 patients, il était objectivé

une altération de la réserve hémodynamique sur I’examen scintigraphique préopératoire.
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III. DONNEES CHIRURGICALES ET POSTOPERATOIRES

Le nombre de procédures réalisées par an sur la durée de la période d’inclusion est représenté
sur la Figure 9. La répartition par centre de référence et par an est représentée sur la Figure 19,

(Annexe 3, page 59).

Bl Anévrisme Syndrome Moyamoya
Bl Athérosclérose Bl Maladie Moyamoya

=
(@)
|

Nombre de procédures
a1
]
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Figure 9 : Représentation du nombre de procédures de revascularisation réalisées par an et par sous-groupe de pathologie.
Les 3 procédures pour prise en charge d’anévrismes intracraniens complexes sont incluses. Absence de procédure réalisée en

2020 (contexte de pandémie Covidl9). Il est noté une tendance a l’augmentation du nombre de procédures avec le temps, qui
n’est cependant pas statistiquement significative (analyse par régression linéaire, p=0.350).

Les données chirurgicales et postopératoires immédiates ont été¢ analysées en fonction de la
technique chirurgicale réalisée (revascularisation directe ou indirecte) et par sous-groupe de
pathologie. Ces données sont présentées dans le Tableau 4 et le Tableau 5. Les effectifs du
sous-groupe « Maladie de Moyamoya » correspondent aux 13 patients inclus avec une analyse
effectuée par procédure chirurgicale réalisée (5 patients traités bilatéralement). Les procédures
de revascularisation directe comprennent 38 anastomoses temporo-sylviennes et une
anastomose occipito-sylvienne, réalisée en raison d’un faible calibre des branches de 1’artére
temporale superficielle sur les imageries préopératoires. Les procédures de revascularisation
indirecte comprennent 4 EDAS, réalisées faute de vaisseau receveur adapté et un EMS réalisé
en raison d’une absence de flux constaté en peropératoire dans I’artére temporale superficielle
aprés dissection de celle-ci, ne rendant pas possible la réalisation d’une anastomose. Ces 5

procédures ont été réalisées chez des patients du sous-groupe « Maladie de Moyamoya ».
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REVASCULARISATION DIRECTE REVASCULARISATIOINDIRECTE p-Value
Caractéristiques N=39 N=5
Anti agrégation peropératoire 23 (58.97%) 3 (60.0%) >0.999
Temps opératoire (min) 245.41 (£ 37.25) 187.25 (+ 24.34) 0.005
Etendue : (183.0 ; 348.0) Etendue : (159.0 ; 213.0)
Durée de clampage (min) 3286 (+9.10) NA
Etendue : (20.0 - 54.00)

Période postopératoire immédiate (0 - 7j)
Perméabilité anastomose 36/39 (92.3%) NA
Evénements ischémiques

- Symptomatiques 5(12.82%) 1(20.0%) 0.538

- Asymptomatiques 3 (7.69%) 0 (0.0%) >0.999

- Dont Iésions bilatérales 2 (5.12%) 0 (0.0%) >0.999
Complications hémorragiques 1 (2.56%) 0 (0.0%) >0.999
Syndrome hyperperfusion 4 (10.26%) NA
Complications cicatricielles 0 (0.0%) 0 (0.0%) >0.999
Durée hospitalisation postopératoire (jours) 726 (+4.38) . 5.0=10) 0.484

Etendue : (3.0 ; 20.0) Etendue : (4.0 ; 6.0)

Rééducation postopératoire 8 (20.51%) 0 (0.0%) 0.566

Tableau 4 : Données chirurgicales et postopératoires immédiates en fonction de la technique chirurgicale utilisée
(revascularisation directe ou indirecte). Les variables catégorielles sont exprimées en fréquences absolues et relatives (%) et
les variables numériques en moyenne + écart type. NA = Non approprié.

MALADIE DE SYNDROME DE p-Value
MOYAMOYA MOYAMOYA ATHERg S:CltEROSE
Caractéristiques N=18 N=10
Période postopératoire immédiate (0 - 7j)
Perméabilité anastomose 12/13 (92.3%) 10/10 (100.0%) 14/16 (87.5%) 0.371
Evénements ischémiques
- Symptomatiques 1 (5.56%) 1 (10.0%) 4 (25.0%) 0.289
- Asymptomatiques 2 (11.11%) 1 (10.0%) 0(0.0%) 0.435
- Dont Iésions bilatérales 1 (5.56%) 1(10.0%) 0 (0.0%) >0.999
Complication hémorragique 0 (0.0%) 0 (0.0%) 1 (6.25%) 0.591
Syndrome hyperperfusion 1(7.69%) 0 (0.0%) 3 (18.75%) 0.431
Complication cicatricielle 0 (0.0%) 0 (0.0%) 0(0.0%) >0.999
Durée hospitalisation postopératoire (jours) . 5.67(+2.95) o 7.8 (5.14) . 8.0(+4.58) 0.25
Etendue : (3.0 ; 16.0) Etendue : (4.0 ; 17.0) Etendue : (4.0 ; 20.0)
Rééducation postopératoire 0 (0.0%) 2 (20.0%) 6 (37.5%) 0.009

Tableau 5 : Données postopératoires immédiates par sous-groupe de pathologie. Les variables catégorielles sont exprimées
en fréquences absolues et relatives (%) et les variables numériques en moyenne + écart type.

Les données du suivi postopératoire ultérieur par technique chirurgicale (revascularisation
directe ou indirecte) et par sous-groupes de pathologie sont présentées dans le Tableau 6 et le
Tableau 7. Il a été réalisé une analyse entre 7 jours et 3 mois, correspondant le plus souvent a
la période apres sortie d’hospitalisation suite au geste chirurgical et le premier rendez-vous de
suivi. Les autres analyses ont été effectuées entre 3 et 12 mois postopératoires et a la date du

dernier suivi disponible.

-4 -



INI Nantes
&7 Université

Revascularisation cérébrale neurochirurgicale — G. TABOUREL

REVASCULARISATION
REVASCULARISATION DIRECTE INDIRECTE p-Value
Suivi a 3 mois _ _
Délai réel (mois) = 3.24 = 1.5, médiane = 3 N=2 N=4
Perméabilité anastomose™ 92.0% NA
Evénements ischémiques
Hémisphére traité 2 (6.9%) 0 (0.0%) >0.999
- Dont symptomatique 2 (6.25%) 0(0.0%) >0.999
Hémisphere non traité 0(0.0%) 0 (0.0%) >0.999
- Dont symptomatique 0(0.0%) 0(0.0%) >0.999
Complications hémorragiques postopératoires 2 (6.9%) 0 (0.0%) >0.999
Complications cicatricielles 1(3.45%) 0 (0.0%) >0.999
Amélioration perfusion (IRM)* 12/16 (75.0%) 0/2 (0.0%) 0.098
mRS
0 3(10.34%) 0 (0.0%) 0.39
1 5(17.24%) 2 (50.0%)
2 16 (55.17%) 1(25.0%)
3 3(10.34%) 1(25.0%)
4 2 (6.9%) 0 (0.0%)
Modification mRS VS préopératoire’ Non (p=0.054) Non (p=0.5)
Suivi a 12 mois _ _
Délai réel (mois) = 12.03 + 2.87, médiane = 12 N=29 N=1
Perméabilité anastomose™ 88.7% NA
Evénements ischémiques >0.999
Hémisphére traité 0 (0.0%) 0(0.0%)
- Dont symptomatique 0(0.0%) 0 (0.0%)
Hémisphere non traité 2 (6.9%) 0(0.0%)
- Dont symptomatique 1(3.45%) 0(0.0%)
Evénements hémorragiques 1 (3.45%) 0 (0.0%) >0.999
Complications cicatricielles 0(0.0%) 0 (0.0%) >0.999
Amélioration perfusion IRM# 17/24 (70.80%) 0 (0.0%) >0.999
mRS 0.633
0 7 (24.14%) 0(0.0%)
1 9(31.03%) 1 (100.0%)
2 11 (37.93%) 0(0.0%)
3 1(3.45%) 0 (0.0%)
4 1(3.45%) 0 (0.0%)
Modification mRS VS préopératoire’ Amélioration (p<0.001) &
Dernier suivi
Délai réel (mois) = 79.73 + 48.4, médiane = 64 N=28 N=2
Etendue (18.0 — 174.0)
Perméabilité anastomose* 85.3%
Evénements ischémiques >0.999
Hémisphere traité 2 (7.14%) 0 (0.0%)
- Dont symptomatique 1 (3.57%) 0(0.0%)
Hémisphere non traité 1 (3.57%) 1(50.0%)
- Dont symptomatique 0(0.0%) 0(0.0%)
Evénements hémorragiques 1 (4.35%) 1 (50.0%) 0.157
Complications cicatricielles 0(0.0%) 0(0.0%) >0.999
mRS 0.641
0 6(21.43%) 0 (0.0%)
1 10 (35.71%) 2 (100.0%)
2 7 (25.0%) 0 (0.0%)
3 3 (10.71%) 0 (0.0%)
4 2 (7.14%) 0 (0.0%)
Modification mRS VS préopératoire’ Amélioration (p<0.001) &

Tableau 6 : Données du suivi postopératoire par techniques de revascularisation. Les variables catégorielles sont exprimées
en fréquences absolues et relatives (%) et les variables numériques en moyenne + écart type.
NA = Non Approprié, mRS = modified Rankin Scale, VS = versus.

* . La perméabilité de I’anastomose est exprimée en analyse de survie. £ : Amélioration perfusionelle en IRM exprimée pour
les patients ayant eu un examen dédié, en comparaison a la perfusion préopératoire. § : Modification du mRS analysée en
comparaison au mRS préopératoire. & : Analyse statistique non réalisable en raison du faible effectif.
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MALADIE DE SYNDROME DE
MOYAMOYA MOYAMOYA ATHEROSCLEROSE p-Value
Suivi a 3 mois _ _ _
Délai réel (mois) = 3.24 = 1.5, médiane = 3 N=12 N=8 N=13
Perméabilité anastomose™ 93.3% 100.0% 87.05% 0.371
Evénements ischémiques
Hémisphére traité 1(8.33%) 0(0.0%) 1 (7.69%) >0.999
- Dont symptomatique 1(8.33%) 0 (0.0%) 1 (7.69%) >0.999
Hémisphére non traité 0 (0.0%) 0(0.0%) 0 (0.0%) >0.999
- Dont symptomatique 0(0.0%) 0 (0.0%) 0(0.0%) >0.999
Complication hémorragique postopératoire 1(8.33%) 0 (0.0%) 1 (7.69%) >0.999
Complication cicatricielle 0(0.0%) 1(12.5%) 0(0.0%) 0.229
Amélioration perfusion IRM* 3/4 (75.0%) 3/5 (60.0%) 6/7 (85.71%) 0.769
mRS 0.159
0 0 (0.0%) 0 (0.0%) 3(23.08%)
1 5(41.67%) 1(12.5%) 1 (7.69%)
2 6 (50.0%) 6 (75.0%) 5(38.46%)
3 1(8.33%) 1(12.5%) 2 (15.38%)
4 0(0.0%) 0 (0.0%) 2 (15.38%)
Modification mRS VS préopératoire’ Non (p=0.125) Non (p=0.250) Non (p=0.375)
Suivi a 12 mois _ _ _
Délai réel (mois) = 12.03 + 2.87, médiane = 12 N=n N=7 N=12
Perméabilité anastomose* 93.3% 100.0% 79.14% 0.371
Evénements ischémiques
Hémisphére traité 0 (0.0%) 0(0.0%) 0 (0.0%) >0.999
- Dont symptomatique 0(0.0%) 0 (0.0%) 0(0.0%) >0.999
Hémisphére non traité 1(9.09%) 1 (14.29%) 0 (0.0%) 0.503
- Dont symptomatique 1(9.09%) 0 (0.0%) 0(0.0%) 0.6
Evénement hémorragique 1(9.09%) 0 (0.0%) 0(0.0%) 0.6
Complication cicatricielle 0 (0.0%) 0 (0.0%) 0(0.0%) >0.999
Amélioration perfusion IRM# 6/8 (75.0%) 5/8 (62.5%) 6/8 (75.0%) >0.999
mRS 0.816
0 3(27.27%) 1 (14.29%) 3(25.0%)
1 5 (45.45%) 3 (42.86%) 2 (16.67%)
2 3(27.27%) 3 (42.86%) 5(41.67%)
3 0 (0.0%) 0 (0.0%) 1(8.33%)
4 0 (0.0%) 0 (0.0%) 1(8.33%)
Modification mRS VS préopératoire’ Amélioration (p=0.0312) Non (p=0.0625) Non (p=0.0781)
Dernier suivi
Délai réel (mois) = 79.73 + 48.4, médiane = 64 N=10 N=8 N=12
Etendue (18.0 — 174.0)
Perméabilité anastomose* 80.77% 100.0% 79.14% 0.371
Evénements ischémiques
Hémisphére traité 0(0.0%) 0(0.0%) 2 (16.67%) 0.32
- Dont symptomatique 0(0.0%) 0 (0.0%) 1(8.33%) >0.999
Hémisphére non traité 2 (20.0%) 0(0.0%) 0(0.0%) 0.6
- Dont symptomatique 0(0.0%) 0 (0.0%) 0(0.0%) >0.999
Evénement hémorragique 2 (20.0%) 1 (16.67%) 0(0.0%) 0.5
Complication cicatricielle 0 (0.0%) 0 (0.0%) 0(0.0%) >0.999
mRS 0.548
0 2 (20.0%) 1(12.5%) 3 (25.0%)
1 6 (60.0%) 4 (50.0%) 2 (16.67%)
2 2 (20.0%) 2 (25.0%) 3 (25.0%)
3 0 (0.0%) 1(12.5%) 2 (16.67%)
4 0 (0.0%) 0 (0.0%) 2 (16.67%)
Modification mRS VS préopératoire’ Amélioration (p=0.0273) Amélioration (p=0.0156) Non (p=0.187)

Tableau 7 : Données du suivi postopératoire par sous-groupe de pathologie. Les variables catégorielles sont exprimées en fréquences

absolues et relatives (%) et les variables numériques en moyenne + écart type. mRS = modified Rankin Scale, VS = versus.

* : Perméabilité de 'anastomose en cas de technique directe exprimée en analyse de survie, comparaison entre les groupes effectuée
par test du Log-Rank. £ : Amélioration perfusionelle en IRM exprimée pour les patients ayant eu un examen dédié, en comparaison a
la perfusion préopératoire. Prise en compte uniquement des techniques de revascularisation directe pour l’analyse a 3 mois du sous-
groupe « Maladie de Moyamoya ». $ : Modification du mRS analysée en comparaison au mRS préopératoire.
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Les modifications du statut fonctionnel neurologique entre le statut préopératoire et lors des
points de suivis ont été analysées par sous-groupe de technique chirurgicale (Tableau 6), par
sous-groupe de pathologie (Tableau 7) et de facon globale pour I’ensemble des procédures de
revascularisation réalisées dans les 3 sous-groupes (Figure 10). 11 a été¢ mis en évidence une
amélioration significative du score mRS a 12 mois et lors du dernier suivi pour les sous-groupes
« Maladie de Moyamoya » et « Revascularisation directe », une amélioration significative du
score mRS lors du dernier suivi pour le sous-groupe « Syndrome de Moyamoya » et une
amélioration significative a 3 mois, 12 mois et lors du dernier suivi pour I’analyse portant sur
I’ensemble des procédures de revascularisation. Il n’a pas été constaté dans cette étude de déces

directement imputable a la pathologie ou au geste chirurgical.

>
M mMRSO MW mRS1 M mRS2 mRS3 M mRS4

Handicap

Aucun symptdme L PN
ymp modérément sévere

12 mois l KKk

Dernier suivi

Figure 10 : Comparaison des scores mRS (modified Rankin Scale) pour I’ensemble des procédures de revascularisation
réalisées. Analyse statistique en faveur d 'une amélioration constatée entre le mRS préopératoire et a 3 mois (N = 33, p=0.024),
entre le mRS préopératoire et a 12 mois (N = 30, p<0.001) et entre le mRS préopératoire et lors du dernier suivi (délai moyen
79.73 + 48.4 mois, médiane = 64 mois ; N = 30, p<0.001).
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IV. COMPLICATIONS POSTOPERATOIRES

Il a été mis en évidence dans cette étude un taux de complications ischémiques postopératoires
immédiates (ou « périopératoires », survenues dans les 7 jours postopératoires) pour I’ensemble
des procédures de 20.4% (9 pour 44 procédures), incluant des événements ischémiques
symptomatiques (13.6%) et des 1ésions radiologiques asymptomatiques (6.8%). Il était constaté
un déficit persistant a distance dans 3.0% des cas. Certaines complications ischémiques

postopératoires immédiates sont illustrées sur la Figure 11.

Figure 11 : lllustration de trois cas de
complications ischémiques post-
opératoires immédiates.

[A] : Patiente de 25 ans prise en charge
par anastomose temporo-sylvienne droite
pour maladie de Moyamoya. Mise en
évidence sur I'IRM  postopératoire
réalisée a J3 d’une lésion ischémique
récente frontale droite asymptomatique
dans le territoire de [’anastomose
(hypersignal en diffusion a b=1000).

[B] : Patient de 65 ans pris en charge par
anastomose temporo-sylvienne gauche
pour occlusion carotidienne
athéromateuse. Scanner cérébral réalisé
en postopératoire mettant en évidence une
hypodensité temporale gauche dans le
territoire d’aval de [’anastomose, qui est
perméable sur les séquences réalisées
apres injection de produit de contraste.
Présence  de  troubles  phasiques
partiellement régressifs a la sortie
d’hospitalisation.

[C] : Patiente de 46 ans prise en charge
par anastomose temporo-sylvienne
gauche en semi urgences pour un
syndrome  de  Moyamoya  sévere
responsables de symptomes
hémodynamiques a la verticalisation.
Mise en évidence sur [I'IRM post-
opératoire réalisée a J7 de lésions
ischémiques  récentes  ponctiformes
asymptomatiques (hypersignal sur les
séquences de diffusion a b=1000),
localisées en pariétal droit, frontal
gauche pré central et occipital gauche.
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Une analyse spécifique a été réalisée en raison d’une évolution des pratiques constatée dans la
série de procédures consécutives : pour les interventions réalisées avant 2015, un traitement
antiagrégant plaquettaire a ét¢ maintenu en peropératoire pour seulement une procédure sur 19
(5.26% des cas, procédure en question réalisée en 2014). Pour les interventions réalisées a partir
de 2015, un antiagrégant plaquettaire a été poursuivi en peropératoire pour 24 procédures sur
25, soit 96% des cas. Un antiagrégant plaquettaire a été introduit en postopératoire immédiat
pour le cas restant, qui concernait un patient atteint d’'une maladie de Moyamoya révélée par
une symptomatologie hémorragique, sans traitement antiagrégant au long court en
préopératoire. Les taux d’éveénements ischémique postopératoires immédiats pour 1’ensemble
des procédures sont respectivement de 8.0% et 36.84% en fonction de la présence ou non d’une
antiagrégation plaquettaire en peropératoire (OR = 0.15 ; IC [0.027 ; 0.83] ; p=0.027). Les
données pour 1’ensemble des procédures et par sous-groupe de pathologie sont représentées sur

la Figure 12.
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Figure 12 : Représentation des taux d’AVC ischémiques postopératoires immédiats pour [’ensemble des patients [A] et par
sous-groupes de pathologie [B], en fonction de [’absence ou de la présence d’une antiagrégation plaquettaire per-opératoire
(AAP-/AAP +). ns = non significatif.

Les évenements ischémiques survenus en contexte de maintien de I’antiagrégation plaquettaire
correspondent a un événement asymptomatique chez une patient du sous-groupe « syndrome
de Moyamoya» et a un éveénement symptomatique chez un patient du sous-groupe
« Athérosclérose ». Il n’a pas été mis en évidence de différence significative concernant les taux
d’événements ischémiques survenus entre 7 jours et 3 mois en fonction de ’antiagrégation

plaquettaire peropératoire (p=0.227).
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Concernant les autres facteurs pouvant potentiellement influencer la survenue d’un AVC
ischémique postopératoire immédiat, il n’a pas été mis en évidence d’association significative
avec la présence des différentes comorbidités recueillies (HTA, AOMI, diabéte,
coronaropathie, dyslipidémie) ainsi qu’avec le statut tabagique ou I'IMC (p>0.05 pour toutes
ces variables). Le taux d’AVC ischémique postopératoire immédiat est de 35.0% en présence
de symptomes hémodynamiques en préopératoire (20 patients) contre 8.33% en 1’absence de
symptomes hémodynamiques (24 patients); cette différence n’est cependant pas
statistiquement significative (OR = 5.92 ; IC [0.91 ; 32.9] ; p=0.057). Il n’a pas été mis en
évidence de différence significative selon le grade de Suzuki préopératoire pour les patients
atteints d’angiopathie de Moyamoya (p=0.222). Il n’est également pas mis en évidence
d’association entre le taux d’AVC postopératoire immédiat et la perméabilité de I’anastomose
(p=0.508) ni avec la durée de clampage du vaisseau receveur (p=0.07) pour les patients traités

par technique directe.

La seule complication hémorragique postopératoire immédiate observée résulte d’un
saignement sur le site anastomotique (temporal gauche) survenu dans les 12h postopératoires,
chez un patient du sous-groupe « Athérosclérose » pris en charge par anastomose temporo-
sylvienne. Ce saignement a été responsable d’un hématome intra parenchymateux et d’un
hématome sous dural aigu. L’anastomose n’était plus perméable au décours et il a ét€ mis en
¢vidence une persistance de troubles phasiques a distance. Deux complications hémorragiques
sont survenues plus tardivement : un saignement sur le site de I’anastomose a J10 postopératoire
et un hématome sous dural chronique survenu a 1 mois postopératoire, pris en charge
chirurgicalement. Ces deux complications concernent respectivement une patiente du sous-
groupe « Maladie de Moyamoya » et un patient du sous-groupe « Athérosclérose » sous double
antiagrégation plaquettaire. L’évolution a été favorable dans ces deux cas. Au total, il a été
observé des complications hémorragiques uniquement apres technique de revascularisation
directe, avec une fréquence de 6.8% (3 pour 44 procédures) et persistance d’un déficit
neurologique dans 2.3% des cas (1 patient). La présence d’une anti agrégation peropératoire
n’est pas associée de maniere significative a une augmentation des complications
hémorragiques postopératoires immédiates (p=0.432) ou survenues entre 7 jours et 3 mois (OR
= 1.07 ; IC [0.061 ; 18.62] ; p>0.999). Les complications hémorragiques postopératoires

observées dans cette étude sont illustrées sur la Figure 13.
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Figure 13: lllustration des
complications hémorragiques post-
opératoires.

[A] : Patiente de 43 ans prise en
charge par  anastomose  tempo-
sylvienne gauche pour maladie de
Moyamoya. Saignement sur le site de
l’anastomose,  paucisymptomatique
(troubles phasiques minimes) a J10
postopératoire. A noter des troubles
phasiques en postopératoires
immédiats sans lésion ischémique
visualisée en IRM, pouvant faire
évoquer un  syndrome  d’hyper-
perfusion.

[B] : Patient de 50 ans pris en charge
par anastomose temporo-sylvienne
gauche pour occlusion carotidienne
athéromateuse. ~ Hématome  intra-
parenchymateux et sous dural aigu sur
le site de I'anastomose, persistance de
troubles phasiques a distance.

[C] : Patient de 38 ans pris en charge
par anastomose temporo-sylvienne
gauche pour occlusion athéromateuse.
Hématome sous dural chronique
survenu d un mois postopératoire,
révélé par une symptomatologie
épileptique associée a des céphalées.
Evolution favorable aprés évacuation
chirurgicale.

Des symptdmes neurologiques transitoires compatibles avec un syndrome d’hyperperfusion ont
¢té mis en évidence chez 4 patients apres procédures de revascularisation directe (10.26% des
39 procédures), répartis entre un patient du sous-groupe « Maladie de Moyamoya » et 3 patients
du sous-groupe « Athérosclérose ». Tous ces patients ont exprimé en postopératoire immédiat
des symptomes neurologiques déficitaires rapidement et spontanément résolutifs, sans Iésion
ischémique documentée sur les examens postopératoires immédiats et réalisés plus tardivement

au cours du suivi ultérieur.
Concernant les complications cicatricielles observées dans cette étude, une patiente du sous-

groupe « Maladie de Moyamoya » a présenté une désunion cicatricielle a 1 mois postopératoire,

sans complication septique associée et d’évolution rapidement favorable avec des soins locaux.
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V. ANALYSE DE LA PERMEABILITE

Il a ét¢ mis en évidence dans cette étude 3 thromboses d’anastomoses survenues en
postopératoire immédiat et 2 thromboses survenues a distance du geste chirurgical (7 mois et
15 mois). Les courbes de survie représentant la perméabilité globale (pour toutes les procédures

directes) et par sous-groupe de pathologie sont représentées sur la Figure 14.
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Figure 14 : Courbes de survie représentant le taux de perméabilité des anastomoses pour les techniques de revascularisation
directe. [A] : taux de perméabilité pour |'ensemble des procédures. [B] : taux de perméabilité par sous-groupes de pathologie.
1l n’est pas mis en évidence de différence significative entre les courbes par test du Log-Rank (p=0.371).
Il a été mis en évidence un taux de perméabilité des anastomoses de 100.0% en postopératoire
immédiat chez les patients pour lesquels une antiagrégation plaquettaire a été poursuivie en
peropératoire, contre 82.35% de perméabilité en I’absence d’antiagrégation. Cette différence

n’est cependant pas statistiquement significative (p=0.074). L analyse de survie réalisée pour
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comparer la perméabilit¢ des anastomoses en fonction de la présence ou non d’une
antiagrégation peropératoire ne permet pas de mettre en évidence de différence statistiquement
significative entre les courbes, malgré un taux de perméabilité¢ de 92.5% contre 76.5% a long
terme (p=0.08) (Figure 15). En dehors de la période postopératoire immédiate il n’y avait pas
de différence constatée entre ces groupes concernant la prescription ou non d’un antiagrégation,

qui a été introduite ou reprise entre J1 et J7 chez les patients sans antiagrégation peropératoire.
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Figure 15 : Courbes de survie représentant le taux de perméabilité des anastomoses pour les techniques de revascularisation
directe selon la poursuite (AAP+) ou non (AAP-) d’une antiagrégation en peropératoire Il n’est pas mis en évidence de
différence significative entre les courbes par test du Log-Rank (p=0.08).

Parmi les patients pour lesquels il a été mis en évidence une thrombose de 1’anastomose, il a
¢été objectivé dans un cas un événement ischémique immédiat dans le territoire vasculaire en
aval de I’anastomose. Cet AVC ischémique survenu a J5 postopératoire a été responsable de
troubles phasiques persistants a distance. Aucun autre patient n’a eu d’événement ischémique
contemporain de la thrombose ou a distance au cours du suivi. Pour les deux patients du sous-
groupe « Maladie de Moyamoya » chez qui il a été objectivé une thrombose, il a été constaté
au cours du suivi une amélioration clinique (des fonctions supérieures notamment), associée
sur le plan radiologique a une néovascularisation a partir des berges du volet cranien
(synangiosis). Des données complémentaires relatives aux 5 patients pour lesquels il a été

objectivé une thrombose d’anastomose sont rapportées dans le Tableau 9 (Annexe 4, p 60).
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VI. EVENEMENTS NEUROVASCULAIRES

Le calcul des taux d’incidence des événements ischémiques et hémorragiques survenus avant
et apreés chirurgie ont permis d’estimer un risque annuel par patient de survenue de ces

événements. Ces données sont représentées sur la Figure 16.
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Figure 16 : [A] : Evaluation du risque annuel (taux d’incidence) d’événement ischémique en pré et postopératoire par sous-
groupe de pathologie. [B] : Evaluation du risque annuel (taux d’incidence) d’événement hémorragique en pré et postopératoire
par sous-groupe de pathologie.

IRR = Incidence Rate Ratio (Ratio du taux d’incidence), ns = non significatif, * <0.05, ***<0.0001.

Pour le sous-groupe « Maladie de Moyamoya », le délai moyen de suivi pour la période
préopératoire était de 3.1 = 3.36 ans, avec un total de 680 patients-mois soit 56.66 patients-
années. Le risque d’AVC ischémique a été estimé a 24.7% par an en préopératoire et le risque
AVC hémorragique a 7.1% par an. Le délai moyen de suivi pour la période postopératoire était
de 3.4 + 4.2 ans, avec un total de 744 patients-mois soit 62 patients-années. Le risque d’AVC
ischémique a distance de la période périopératoire a été estimé a 6.4% par an en considérant les
deux hémispheres (IRR = 3.8 ; IC [1.2 ; 15.9] ; p=0.011) et & 1.6% par an en considérant
uniquement 1’hémisphére trait¢é (IRR = 153 ; IC [2.3 ; 648.4] ; p=0.0003). Le risque
d’éveénement hémorragique postopératoire a été estimé a 3.2% par an en considérant les deux
hémisphéres (IRR = 2.1 ; IC [0.3 ; 24.2] ; p=0.391) a 1.6% par an en considérant uniquement
I’hémisphere traité (IRR =4.3 ; IC[0.4 ; 215.5] ; p=0.185).
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Pour le sous-groupe « Syndrome de Moyamoya », le délai moyen de suivi pour la période
préopératoire était de 2.8 £4.12 ans, avec un suivi total de 334 patients-mois soit 27.83 patients-
années. Le risque d’AVC ischémique a été estimé a 46.7% par an en préopératoire. Il n’a pas
¢été recueilli d’évenement hémorragique en préopératoire dans ce sous-groupe. Le délai moyen
de suivi pour la période postopératoire était de 3.6 £ 2.5 ans, avec un total de 438 patients-mois
soit 36.5 patients-années. Le risque d’AVC ischémique a distance de la période périopératoire
a été estimé a 2.7% par an. Il a été recueilli un unique événement concernant I’hémisphére non
trait¢ (IRR = 17.0 ; IC [2.5 ; 724.5] ; p=0.0002). Le risque d’événement hémorragique
postopératoire a été estimé a 2.7% par an (1 événement, hémorragie intraventriculaire sans

latéralité préférentielle objectivée a I’'imagerie, IRR = 0).

Pour le sous-groupe « Athérosclérose », le délai moyen de suivi pour la période préopératoire
était de 2.9 £ 5.13 ans, avec un total de 555 patients-mois soit 46.25 patients-années. Le risque
d’AVC ischémique a été estimé a 34.6% par an en préopératoire. Le délai moyen de suivi pour
la période postopératoire était de 6.6 + 5.22 ans, avec un total de 1270 patients-mois soit 105.8
patients-années. Le risque d’AVC ischémique a distance de la période périopératoire a été
estimé a 2.8% par an, avec survenue de 3 événements concernant I’hémisphere traité (IRR =
12.2 ; IC [3.4 ; 65.3] ; p<0.0001). Il n’a pas été recueilli d’événement hémorragique pré ou

postopératoire dans ce sous-groupe.

Des données supplémentaires sur I’incidence des événement pré et postopératoires en prenant

en compte les événements périopératoires sont présentées en Annexe 5, page 61.

VII. ANEVRISMES COMPLEXES

Les données des 3 patients pris en charge pour des anévrismes artériels intracraniens complexes
sont détaillées dans le Tableau 8. Dans 2 cas sur 3 (66.6%), la procédure de revascularisation
n’a pas permis de compenser de manicre suffisante le sacrifice du vaisseau porteur. Un des
patients a présenté¢ des complications cicatricielles et septiques favorisées par une reprise
chirurgicale précoce pour craniectomie décompressive (extension de I’incision cutanée),
associée a une fragilité cutanée liée au prélévement des deux branches de I’artére temporale

superficielle (double anastomose temporo-sylvienne).
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DISCUSSION

I. PATIENTS INCLUS

Dans la limite de la numérisation des dossiers médicaux et d’éventuels refus exprimés par les
patients pour I’utilisation de leurs données biomédicales a visée de recherche, les patients inclus
dans cette étude correspondent a I’ensembles des patients pris en charge pour une procédure
chirurgicale de revascularisation cérébrale au CHU de Nantes sur la période d’intérét. Bien que
non significative sur le plan statistique, il est noté une tendance a I’augmentation du nombre de
procédure avec le temps, associée a une augmentation du nombre de procédures pour
angiopathie de Moyamoya et a une diminution du nombre de procédures pour la pathologie
athérothrombotique. Cette augmentation globale du nombre de procédures est potentiellement
expliquée par un développement progressif de ces techniques dans notre centre et par la prise
en charge récente de patients adressés depuis d’autres CHU pour une procédure de

revascularisation cérébrale.

Concernant les caractéristiques démographiques et les comorbidités recueillies, il a été mis en
¢vidence de facon attendue un age plus élevé et une plus forte proportion de facteurs de risques
cardio-vasculaires (HTA, diabéte, consommation de tabac) pour les patients du sous-groupe
« Athérosclérose ». Les données recueillies au diagnostic et en préopératoires mettent en
¢vidence une sévérité des atteintes vasculaires pour les patients inclus, avec une fréquence
¢levée d’éveénements ischémiques, une forte proportion de symptomes hémodynamiques, un
grade de Suzuki supérieur ou égal a 4 chez environ 50% des patients pris en charge pour une
angiopathie de Moyamoya et environ 10% de procédures réalisées en semi urgence en raison
d’un état hémodynamique instable. Ces éléments de sévérité sont le reflet des critéres retenus
pour la sélection des patients candidats a une procédure de revascularisation cérébrale. Bien
que la population de cette étude pour les patients avec angiopathie de Moyamoya semble

globalement similaire aux séries de la littérature 47

, les patients du sous-groupe
« Athérosclérose » avaient possiblement une forme plus sévéere dans cette étude que les patients
inclus dans les essais randomisés précédemment cités ainsi que dans certaines études
rétrospectives, notamment en terme de statut fonctionnel neurologique préopératoire,

d’incidence d’AVC ischémiques et d’altérations de I’hémodynamique cérébrale 63:68-80-82,
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II. COMPLICATIONS POSTOPERATOIRES

Concernant les procédures de revascularisation pour angiopathie de Moyamoya, des taux
variables de complications périopératoires sont rapportés dans la littérature. L’analyse de ces
données est rendue délicate par une importante hétérogénéité entre les différentes études
publiées, pouvant par exemple inclure ou non les Iésions ischémiques asymptomatiques de la
définition des complications périopératoires. Le délai retenu pour la survenue de ces
complications est également variable selon les études et de nombreux articles colligent a la fois
des données sur des populations pédiatriques et chez I’adulte. Les événements ischémiques
périopératoires seraient responsables de déficits neurologiques permanents chez 1.6 a 16.0%
des patients et les complications hémorragiques de déficits permanents chez 0.7% a 8.0% des
patients #3. Il a par ailleurs été rapporté dans une étude Japonaise s’intéressant aux techniques
de revascularisation directe dans les formes instables, correspondant a une progression rapide
de la maladie ou a des événements ischémiques répétés, une incidence de lésions ischémiques
radiologiques de 33.3% en postopératoire immédiat 7°. Une revue de la littérature s’intéressant
exclusivement a des patients pris en charge pour une maladie de Moyamoya a estimé un taux
de complication ischémique de 7.6% chez 1’adulte apres procédure de revascularisation directe
ou combinée, sans différence significative mis en évidence avec les techniques indirectes 8.
Les complications hémorragiques postopératoires sont rapportées dans cette méme étude a une

fréquence de 3.8% 8.

Dans la pathologie athérothrombotique, il a ét¢ décrit dans les essais randomisés réalisés un
taux d’AVC survenus dans les 30 jours postopératoires de 12 a 14% 3%, Cette morbidité
périopératoire a néanmoins été jugée élevée par certains auteurs et ce point fait partie des
critiques formulées sur les résultats de ces essais *. Certaines études récentes réalisées dans des
centres expérimentés, réalisant un volume important de procédures, rapportent des taux de
complications ischémiques périopératoires entre 5 et 9 % 328688 1] a été rapporté dans une étude
réalisée en Allemagne sur 168 procédures de revascularisation directe, colligeant a la fois des
données de patients pris en charge pour une maladie de Moyamoya et pour une pathologie
athérothrombotique, un taux de complications ischémiques postopératoires global de 6.9%,

sans différence significative entre ces deux groupes de patients *°. Le taux de complications
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hémorragiques aprés procédure de revascularisation directe pour athérosclérose intracranienne

est rapporté entre 2 et 6 % 68-82.8689,

Il a ét¢ mis en évidence dans notre étude une diminution du nombres de complications
ischémiques postopératoires immédiates, associée de manicre significative a la prescription
systématique d’une antiagrégation préopératoire poursuivie lors du geste de revascularisation.
Cette diminution constatée de la morbidité périopératoire est cependant associée a un caractére
temporel (avant / apreés 2015) et est probablement multifactorielle. Il peut étre supposé sur la
durée de la période d’inclusion une modification des pratiques d’anesthésie-réanimation
(notamment monitorage et optimisation de la pression artérielle afin de maintenir une pression
de perfusion cérébrale satisfaisante), une population de patients différente ou une diminution
de la morbidit¢ liée a la modification des pratiques chirurgicale (opérateurs, courbe
d’apprentissage). L analyse réalisée par sous-groupe de pathologie n’a pas permis de mettre en
évidence de différence significative concernant le taux d’AVC en postopératoire immédiat. Ces
analyses ont néanmoins été réalisées sur un faible nombre de patients par sous-groupes et sont

donc a interpréter avec prudence.

La prescription d’une antiagrégation plaquettaire en peropératoire pour les chirurgies de
revascularisation cérébrale est un sujet débattu, en raison du potentiel surrisque de
complications hémorragiques et de I’absence de bénéfice formellement démontré . Elle est
jugée nécessaire par les recommandations Japonaise dans 1’angiopathie de Moyamoya, afin de
diminuer I’incidence des complications ischémiques de I’hémisphére revascularisé mais
également de I’hémisphére controlatéral °!. Parmi les données disponibles, plusieurs études ont
rapporté une amélioration clinique chez les patients avec antiagrégation peropératoire, bien
qu’il n’ait pas été démontré de différence significative en terme de prévention des complications
ischémiques périopératoires et des résultats discordants concernant la perméabilité immédiate

89.91-93 1] n'était pas rapporté dans ces études d’augmentation de la fréquence des

du pontage
complications hémorragiques en rapport avec 1’antiagrégation. De fagon similaire, il n’est pas
mis en évidence dans notre étude de surrisque hémorragique associ¢ a 1’antiagrégation
peropératoire. Il est a noter concernant les complications hémorragiques que les deux
saignements constatés sur les sites anastomotiques sont survenus lors de procédures de

revascularisation directe réalisées en 2007 et 2012, soit avant 2015.
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Le syndrome d’hyperperfusion cérébrale est un syndrome pouvant survenir apres une procédure
de revascularisation, associant de facon variable et inconstante des céphalées, un syndrome
confusionnel, des manifestations comitiales et des déficits neurologiques focaux *¢. La
définition du syndrome implique que ces manifestations ne soient pas liées a une ischémie

cérébrale 7.

Initialement décrit aprés endartériectomie carotidienne, un syndrome
d’hyperperfusion peut également étre observé aprés un geste endovasculaire comme une
angioplastie carotidienne ou une thrombectomie, ou aprés un geste de revascularisation
cérébrale directe °°. La physiopathologie reste partiellement élucidée, mais serait liée a une
augmentation brutale du débit sanguin cérébral (DSC) dans un cerveau hypoperfusé de manicre
chronique, avec une autorégulation vasculaire cérébrale altérée °+%. La définition radiologique
de ce syndrome comprend une augmentation du DSC pouvant étre évaluée par différentes
modalités d’imagerie. Il est nécessaire de confirmer la perméabilit¢ du pontage réalisé et
I’absence de 1ésion ischémique ou d’autre cause pouvant expliquer les signes cliniques °7. 11
peut par ailleurs étre mis en évidence un cedéme de la substance blanche ou des 1ésions
hémorragiques focales, bien que ces signes soient inconstants et non nécessaires au diagnostic
9396 1’évolution peut se faire vers des remaniements hémorragiques loco-régionaux, qui
seraient liés a un flux sanguin trop important dans le systéme artériolaire et capillaire cérébral
% La fréquence du syndrome d’hyperperfusion aprés une anastomose temporo-sylvienne est
rapportée de fagon variable dans la littérature et concernerait 4 a 20% des procédures *3. Tl est
recommandé en cas de points d’appel clinique ou radiologique de réaliser une évaluation
précoce de I’hémodynamique cérébrale, afin de pouvoir différencier une hyperperfusion d’une
ischémie °!. En cas de confirmation du diagnostic, la prise en charge nécessite un controle strict
de la tension artérielle *'. Afin de ne pas favoriser la survenue de 1ésions ischémiques dans le
contexte d’hypoperfusion chronique, il est préconisé un contrdle tensionnel en ciblant les

valeurs préopératoires de tension artérielle 3.

Il a été mis en évidence dans cette étude 4 cas de déficits neurologiques transitoires apres
revascularisation directe par anastomose temporo-sylvienne, sans Iésions ischémiques
visualisées en imagerie, pouvant faire suspecter la survenue d’un syndrome d’hyperperfusion
cérébrale. Pour aucun des patients concernés il n’a été réalisé d’évaluation de I’hémodynamique
cérébrale, ne permettant pas de conclure formellement a ce diagnostic. Il a été objectivé pour

une patiente ayant présenté en postopératoire des troubles phasiques régressifs, un saignement
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sur le site de I’anastomose a 10 jours postopératoires, pouvant suggérer une évolution

défavorable d’un syndrome d’hyperperfusion responsable des symptomes initiaux.

III. PERMEABILITE DES ANASTOMOSES

Le taux de perméabilité a long terme des anastomoses temporo-sylviennes réalisées dans des
équipes spécialisées, pour la prise en charge d’une angiopathie de Moyamoya ou d’une atteinte
vasculaire cérébrale athérothrombotique, varie entre 90 et 98 % selon les études 82-8%-92:99-101 1]
a été mis en évidence dans notre série un taux de perméabilité des anastomose réalisées de 92%
en postopératoire immédiat et d’environ 85% a long terme, en considérant I’ensemble des
procédures. Bien que non significative, il est objectivé une tendance favorable concernant la
perméabilité des pontages pour les procédures réalisées avec prescription d’une antiagrégation
plaquettaire peropératoire, correspondants aux procédures les plus récentes réalisées depuis
2015. 11 est mis en évidence pour ces procédures un taux de perméabilit¢ de 100% en
postopératoire immédiat et d’environ 92% a long terme, contre 76% de perméabilité¢ a long
terme pour les procédures réalisées sans antiagrégation. Il est a noter que cette différence en
terme de traitement administré est seulement valable pour la période peropératoire et
postopératoire immédiate, une antiagrégation ayant ét¢ ensuite prescrite entre J1 et J7 pour les
patients sans antiagrégation peropératoire. Comme abordé précédemment, les données de la
littérature ne permettent pas de conclure de fagon formelle a un bénéfice en faveur d’une
antiagrégation peropératoire en terme de perméabilité immédiate du pontage, bien qu’elle soit

recommandée et utilisée par certaines équipes 899193

. De fagon similaire a la différence
observée concernant la diminution de la fréquence des complications postopératoires
immédiates, la différence de perméabilité immédiate et a long terme dans notre étude est
possiblement multifactorielle et liée a d’autres variables que la prescription d’une

antiagrégation.

La conduite a tenir en cas d’échec d’un geste de revascularisation reste non consensuelle et est
peu décrite dans la littérature, principalement a partir de séries de cas. Cet échec peut survenir
notamment en cas de thrombose précoce ou tardive d’une anastomose, en cas de développement
insuffisant d’une néoangiogenese aprés un geste de revascularisation indirecte ou en cas de

symptomes persistants ou récidivants. Une éventuelle prise en charge chirurgicale
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complémentaire doit dans cette situation étre adaptée au cas par cas, en prenant notamment en
compte les vaisseaux donneurs et receveurs disponibles et les régions cérébrales a cibler pour

la revascularisation 02

. Les stratégies potentielles comprennent par exemple la répétition d’un
geste direct d’anastomose temporo ou occipito-sylvienne, un geste de revascularisation
indirecte complémentaire ou un pontage de sauvetage par une greffe d'artére radiale 27194, Les
phénomenes de sténoses apres revascularisation directe sont également une problématique pour
laquelle la conduite a tenir est peu codifiée. Alors que les stratégies de prises en charge
endovasculaires aprés pontage coronarien sont relativement bien établies, leurs applications
dans les pontages cérébraux sont rarement décrites dans la littérature 9. Plusieurs cas ou séries
de cas ont néanmoins été rapportés, concernant des sténoses précoces ou tardives survenues

aprés pontage par greffe 1°-197, La stratégie a adopter en cas de sténose non occlusive aprés

anastomose temporo-sylvienne ne semble pas a ce jour décrite dans la littérature.

IV. EVENEMENTS NEUROVASCULAIRES

Il existe peu de données dans la littérature concernant I’histoire naturelle de 1’angiopathie de
Moyamoya, avec des formes de sévérité variable. Le risque d’AVC ischémique et hémorragique
dans les formes asymptomatiques est estimé aux alentours de 3 a 5% par an 4*108109 par
opposition, il est observé chez certains patients une progression fulgurante de la maladie,
pouvant aboutir a une aggravation rapide des lésions vasculaires sténo-occlusives, a une
fréquence ¢levée d’événements neurovasculaires, a une altération fonctionnelle rapide voire au
déces 10111 Certains facteurs prédictifs comme une origine asiatique, une altération de la
réserve hémodynamique cérébrale ou des AIT a répétition semblent associés a un surrisque
d’événement neurovasculaires, pouvant atteindre plus de 20% par an ''2. 1l a été décrit chez
I’adulte un risque d’AVC ischémique postopératoire annuel pour I’hémisphere traité¢ de 1.4%
aprés technique de revascularisation cérébrale directe et de 5.6% apres revascularisation
indirecte '3, soit des taux proches de ceux observés dans notre étude. Concernant la prévention
des éveénements hémorragiques, il a été mis en évidence dans 1’essai JAM une diminution
significative de la fréquence d’événements en postopératoire, évaluée a 2.7% par an dans le
groupe chirurgical contre 7.6% par an dans le groupe traitement conservateur (p=0.042) 46, Une

réduction du nombre d’événements hémorragiques et de la mortalité associée a ces événements
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a également été rapportée par plusieurs méta-analyses, avec une fréquence d’événements

comparable 3114,

Il a ét¢ mis en évidence dans notre étude une diminution significative du risque annuel
d’éveénements ischémiques aprés procédure de revascularisation chez les patients atteints
d’angiopathie de Moyamoya. Il a également été constaté une diminution de 1’incidence des
évenements hémorragiques, qui n’est cependant pas significative, dans le sous-groupe
« Maladie de Moyamoya ». Cette diminution du nombre d’événements neurovasculaires est
associée a un bénéfice fonctionnel objectivé par une amélioration du score mRS en
postopératoire. Il est a noter pour le sous-groupe « Syndrome de Moyamoya » un taux plus
¢levé d’évenements hémorragiques pour la période postopératoire, correspondant néanmoins a
un événement unique, avec une absence d’éveénement hémorragique recueilli en préopératoire
dans ce sous-groupe. L’incidence des événements neurovasculaires demeure élevée en
postopératoire pour le sous-groupe « Maladie de Moyamoya », en raison notamment d’une
maladie évolutive avec une atteinte controlatérale progressive. Cette évolution a conduit a la
réalisation d’une autre procédure de revascularisation chez 5 patients. La durée de suivi en
postopératoire était dans cette étude globalement comparable voire supérieure a la durée de
suivi préopératoire pour les 3 sous-groupes, limitant les biais dans 1’estimation des incidences

d’événements neurovasculaires.

En raison du faible nombre de procédures de revascularisation indirecte réalisées dans cette
¢tude et des données de suivi incomplétes ou manquantes pour ces procédures, il n’est pas
possible d’interpréter de fagon fiable les résultats obtenus pour ces techniques. Comme spécifié
précédemment, les techniques indirectes effectuées ont été réalisées « par défaut », en I’absence
de vaisseau donneur ou receveur permettant de réaliser une technique de revascularisation
directe. Les données de la littérature suggerent, notamment par le biais de plusieurs méta-
analyses récentes, que les techniques directes semblent plus efficaces chez 1’adulte en terme de
pronostic fonctionnel, d’amélioration radiologique de la perfusion et de réduction du risque
d’événement ischémiques et hémorragiques postopératoires 47932115 Ces techniques semblent
néanmoins apporter un bénéfice en comparaison au traitement médical seul. Bien qu’il s’agisse
d’un sujet débattu, avec des résultats contradictoires rapportés, une méta-analyse récente ne

semble pas mettre en évidence de supériorité des techniques de revascularisation combinée
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versus directe en terme de prévention des événements neurovasculaires ou de statut fonctionnel

postopératoire 2.

Comme abordé précédemment, le bénéfice des techniques chirurgicales de revascularisation
cérébrale pour la pathologie athéromateuse intracranienne reste incertain. Il a notamment été
mis en évidence dans deux essais randomisés des résultats en défaveur de la chirurgie 48, Cette
prise en charge reste néanmoins pratiquée par certaines équipes, qui recommandent qu’elle soit
réalisée dans des centre expérimentés et chez des patients soigneusement sélectionnés 8. 11 a
¢été mis en évidence dans notre étude une diminution significative de 1’incidence des AVC
ischémiques apres procédure de revascularisation dans ce sous-groupe. En revanche, il n’est
pas noté¢ d’amélioration significative du statut fonctionnel neurologique en postopératoire a
distance de la chirurgie. Il a également été constaté¢ une forte proportion d’événements
ischémiques symptomatiques en postopératoire immédiat (25%), bien que ce taux de
complications soit moins élevé pour les procédures les plus récentes. Il est mis en évidence pour
ce sous-groupe une augmentation significative du taux de patient nécessitant une prise en
charge en réadaptation ou rééducation en postopératoire, possiblement expliquée par la
morbidité périopératoires ainsi que par les caractéristiques initiales des patients (age plus élevé,
comorbidités, statut neurologique). Comme évoqué précédemment, les patients de ce sous-
groupe avaient possiblement une atteinte vasculaire plus sévére que celle décrite dans plusieurs
études chirurgicales, influencant potentiellement le taux de complications périopératoires et les

moins bon résultats fonctionnels obtenus pour cette indication.

V. ANEVRISMES COMPLEXES

Sur les trois procédures de revascularisation directe réalisées pour la prise en charge
d’anévrismes artériels intracraniens dans cette étude, malgré un taux de perméabilité de 100%
des pontages, il a été mis en évidence dans seulement un cas une revascularisation suffisante
permettant une évolution favorable aprés geste complémentaire d’occlusion carotidienne par
voie endovasculaire. Dans un autre cas, malgré la réalisation d’une double anastomose
temporo-sylvienne, 1’embolisation d’un anévrisme sylvien géant a été compliquée d’un AVC

sylvien malin conduisant a une évolution péjorative.
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Les anastomoses temporo-sylviennes correspondent a des techniques de revascularisation a bas
débit et sont souvent insuffisantes pour compenser le sacrifice d’une artére de gros calibre en
dehors d’un réseau de suppléance bien développé 2#*°. Des techniques directes a débit
intermédiaire ou a haut débit, nécessitant I’interposition de greffes artérielles ou veineuses, sont

donc souvent nécessaires dans cette situation 30116,

L’évaluation préopératoire et/ou
peropératoire du débit d’aval nécessaire permet de guider le choix d’une technique de

revascularisation appropriée '!7.

VI. LIMITES

Une des principales limites de cette étude réside dans le caractére rétrospectif du recueil et de
I’analyse des données. Ceci est notamment valable pour I’analyse du statut fonctionnel
neurologique, qui a di étre déterminé a posteriori & partir des données disponibles dans les
courriers médicaux pour la grande majorité des patients. L’analyse des complications
postopératoires, de la perméabilit¢ des anastomoses et des événements neurovasculaires a
néanmoins été réalisée majoritairement a partir de données objectives radiologiques, limitant
les biais liés au caractere rétrospectif de cette étude concernant I’ interprétation de ces résultats.
Les intervalles entre les visites de suivi €taient variables en fonction des patients, de méme que
la modalité de visite (consultation externe, hospitalisation compléte ou de jour) ou le médecin
effectuant le suivi (neurologue, neurochirurgien, autre médecin), pouvant induire une certaine

variabilité dans les évaluations.

La période d’inclusion étendue sur 15 ans, justifiée par le faible nombre de procédures réalisées
(3 par an en moyenne), représente ¢galement une limite concernant la comparabilité des patients
et des procédures. Il a notamment été constaté sur cette période un changement des opérateurs
réalisant les procédures de revascularisation, des modifications concernant les évaluations
radiologiques pré et postopératoires (machines, protocoles d’imagerie...) ou une modification
de la prise en charge périopératoire concernant la gestion des antiagrégants plaquettaires. Ces
évolutions peuvent influencer les résultats observés. Il a notamment été objectivé une
amélioration significative pour les procédures récentes en terme de morbidité périopératoire,

bien que les facteurs précis ne soient pas formellement identifiés. I est a noter que les critéres
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de sélection des patients semblent néanmoins globalement homogeénes sur la période

d’inclusion.

En raison de données manquantes, d’'une importante variabilit¢ concernant les délais de
réalisation des examens et des techniques utilisées, il n’a pas pu é&tre réalis¢ d’analyse
quantitative des données de perfusion IRM ou d’analyse semi-quantitative de Ila
revascularisation par angiographie. Les informations disponibles extraites des comptes-rendus
de radiologie ont permis de réaliser une comparaison qualitative de la perfusion avant et apres
chirurgie pour les patients ayant eu des explorations dédiées. Il n’a pas pu étre réalisé d’analyse
plus détaillée, notamment de 1’association éventuelle entre les données radiologiques
(amélioration de la perfusion en IRM, niveau de revascularisation en angiographie) et les
résultats fonctionnels ou I’incidence des évenements neurovasculaires en postopératoire. Ces
analyses sont envisagées dans un second temps, dans le cadre d’une collecte prospective de

données.

Certaines données cliniques recueillies, notamment celles concernant les céphalées ou les
fonctions supérieures, n’ont pas pu étre exploitées en raison d’un trop grand nombre de données
manquantes et d’une absence d’évaluation systématique, particuliérement pendant la période
postopératoire. Des céphalées étaient rapportées au diagnostic chez environ 30% des patients
atteints d’angiopathie de Moyamoya, avec un fréquence atteignant 40% en préopératoire. I1
s’agit d’un symptome fréquemment rapporté dans cette pathologie avec un impact potentiel sur
la qualité de vie des patients. Ces symptdmes s’améliorent généralement aprés chirurgie de
revascularisation '%!1°. De fagon similaire, il a été estimé pour environ un quart des patients
pris en charge pour une angiopathie de Moyamoya la présence de troubles des fonction
supérieures en préopératoire. Un bilan neuropsychologique a été réalisé chez environ 50% des
patients évalués pour une procédure de revascularisation dans cette pathologie. Une nouvelle
évaluation était néanmoins rarement réalisée en postopératoire, ne permettant pas de juger de
I’évolution des troubles. Il est décrit dans la littérature une association significative entre
I’évolution a long terme des troubles cognitifs et I’amélioration du débit sanguin cérébral évalué
en IRM aprés procédures de revascularisation '2%!12!, Une évaluation et un suivi a long terme de
ces symptomes, de facon systématique et objective semblent donc nécessaires afin de pouvoir

proposer une prise en charge adaptée en cas de besoin.
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Il n’a pas été réalisé au cours de cette étude de recueil des paramétres vitaux en peropératoire
au cours des procédures de revascularisation. Il est décrit dans la littérature que des épisodes
d’hypotension ou d’hypercapnie, ainsi qu’un hématocrite bas sont des facteurs prédictifs de
complications ischémiques '?2. 1l est également rapporté qu’un AVC ischémique récent ou une
altération profonde de la réserve hémodynamique sont des facteurs de risque de complications
ischémiques sévéres aprés revascularisation directe dans 1’angiopathie de Moyamoya '2°. 1l a
par ailleurs été mis en évidence dans notre étude une tendance non significative concernant les
symptomes hémodynamiques préopératoires qui pourraient étre associés a un surrisque d’AVC
postopératoire immédiat. De fagcon plus globale, en raison du faible nombre d’événements et
du nombre limité de patients inclus, il n’a pas pu étre réalis¢ d’analyse multivariables des
facteurs pouvant influencer la survenue de complications ischémiques postopératoires
immédiates. L’identification et la meilleure compréhension de ces facteurs permettraient de

dépister les patients a risque et d’essayer de limiter la survenue de ces événements.

VII. PERSPECTIVES

Des axes de développement peuvent étre évoqués suite a la réalisation de ce travail, afin de
tenter d’optimiser de facon globale le pronostic des patients pris en charge pour une

revascularisation cérébrale neurochirurgicale.

Une des principales problématiques demeure la sélection des patients pouvant tirer un bénéfice
d’un geste de revascularisation. Les indications de prise en charge chirurgicale dans
I’angiopathie de Moyamoya ont déja été abordées précédemment, cependant I’histoire naturelle
de la maladie reste relativement mal connue. Une étude prospective multicentrique est
actuellement en cours au Japon, visant a préciser le pronostic a long terme des patients
asymptomatiques atteints d’angiopathie de Moyamoya et de chercher a mieux déterminer les
facteurs de risque d’AVC ischémiques et hémorragiques '%°. Une meilleure connaissance de ces
facteurs de risque pourrait permettre de proposer une prise en charge chirurgicale plus précoce,
avant la survenue de ces événements pouvant étre responsable d’altérations fonctionnelles
irréversibles. Les recommandations frangaises actuelles préconisent chez 1’adulte d’évaluer au
cas par cas les patients, idéalement au moyen d’une réunion de concertation pluridisciplinaire

(RCP) dédiée *°. Une réunion pluriprofessionnelle spécifique a la revascularisation cérébrale a
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récemment ¢été initiée au CHU de Nantes dans cette optique. Concernant la pathologie
cérébrovasculaire athéromateuse, deux essais prospectifs actuellement en cours pourront
potentiellement préciser la place des techniques chirurgicales de revascularisation directe et

indirecte, qui demeurent une solution de dernier recours dans cette indication "7,

D’un point de vue technique, la réalisation d’un geste de revascularisation par anastomose
temporo-sylvienne peut étre mis en échec dans les formes évoluées d’angiopathie de
Moyamoya ou de pathologie athérothrombotique, en raison de I’involution des vaisseaux
sylviens, conduisant a I’absence de vaisseaux receveurs de calibre suffisant pour le pontage.
Cela a notamment été le cas pour 4 patients dans cette étude. La fusion d’imageries
multimodales en préopératoire, en intégrant des données d’angiographie par tomodensitométrie
haute résolution, est rapportée comme technique préférentielle pour le ciblage des vaisseaux
receveurs lors de la planification du geste chirurgical 24126, L utilisation complémentaire d’une
imagerie peropératoire par vidéoangiographie au vert d’indocyanine est rapportée par plusieurs
auteurs. Cette technique permettrait de faciliter ’identification des vaisseaux receveurs et
d’évaluer leur potentiel intérét fonctionnel aprés pontage 2128, Certaines nuances techniques
sont par ailleurs décrites afin de faciliter la réalisation d’une anastomose en cas de vaisseau
receveur de petite taille ou profondément situé dans les sillons cérébraux '2%130, Comme évoqué
précédemment, les techniques de revascularisation a bas débit sont souvent insuffisantes pour
compenser le sacrifice d’une artére cérébrale de gros calibre. Le développement de techniques
de revascularisation a débit intermédiaire ou a haut débit permettrait d’¢largir les possibilités
de revascularisation chirurgicale notamment pour la prise en charge de certains cas
d’anévrismes artériels complexes. Ces techniques peuvent également étre utilisées en cas
d’échec ou d’impossibilité de réaliser une procédure de revascularisation a bas débit dans les

pathologies ischémiques %131,

Dans la continuité de ce travail, il est envisagé de réaliser une collecte prospective de données
biomédicales pour les patients pris en charge au CHU de Nantes pour une procédure de
revascularisation cérébrale neurochirurgicale. Compte tenu de la faible incidence de
I’angiopathie de Moyamoya et par conséquent du relatif faible nombre de procédures réalisées

dans notre centre, ce recueil prospectif s’ intégrerait idéalement pour cette pathologie dans une
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démarche multicentrique coordonnée par le CEntre de Référence des maladies Vasculaires rares

du Cerveau et de I’Eil (CERVCO).

Les techniques d’imagerie utilisées pour les évaluations pré et postopératoires, dans le cadre de
la création d’une cohorte prospective mais également en routine clinique, sont également un
axe potentiel de développement. Comme évoqué précédemment il a été constaté une grande
variabilité concernant les modalités d’imagerie utilisées ainsi que les délai de réalisation des
examens, limitant la comparabilité entre patients et les analyses statistiques. Une harmonisation
des protocoles d’imagerie semble donc nécessaire. Ce domaine est par ailleurs en constante
évolution et plusieurs techniques innovantes d’imagerie pourrait étre implémentées et évaluées
dans le cadre de la revascularisation cérébrale neurochirurgicale. L’angiographie quantitative
par soustraction numérique, bien que ne fournissant pas d'informations sur le parenchyme
cérébral, permet d’obtenir des parameétres objectifs de perfusion et semble étre un examen utile
pour I’évaluation des changements hémodynamiques loco-régionaux aprés pontage 25132,
L’analyse de la perfusion en IRM par marquage des spins artériels (Arterial Spin Labeling —
ASL), réalisée avec des techniques dites sélectives ou par territoire (Superselective-ASL ou
Territorial-ASL), a également été décrite pour I’analyse des zones de revascularisation apres
chirurgie, avec des résultats jugés fiables en comparaison a I’angiographie qui demeure
I’examen de référence 133134, Différentes méthodes d’évaluation de la réserve cérébrovasculaire
par IRM ont été développées et seraient des techniques alternatives a la scintigraphie cérébrale
habituellement utilisée dans notre centre pour cette indication 35136 D’autres méthodes
quantitatives d'angiographie par résonance magnétique permettent par ailleurs d’obtenir une
estimation du débit sanguin local a travers un vaisseau spécifique 37138, Bien que le bénéfice
réel de ces différentes évolutions techniques, en terme d’aide a la décision chirurgicale et
d’évaluation des résultats postopératoires reste a démontrer, la plupart présentent comme
avantages de ne pas étre irradiantes et de ne pas nécessiter de geste invasif ou d’injection de
produit de contraste. Dans cette optique, plusieurs équipes ont également rapporté 1’utilisation
de I’échographie couplée au doppler pour le suivi de la perméabilité du pontage et de sa

139,140

fonctionnalité ou pour I’évaluation du développement d’une néoangiogenése apres

chirurgie de revascularisation indirecte dans la maladie de Moyamoya 41142,
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A partir des résultats de cette étude et des références bibliographiques précédemment citées,
certaines recommandations peuvent étre formulées dans un objectif d’harmonisation et
d’optimisation de la prise en charge. Ces recommandations seront idéalement discutées de

manicre pluridisciplinaire et intégrées dans un protocole institutionnel :

- Evaluation systématique et objective des céphalées aux différentes étapes de la prise
en charge (diagnostic, préopératoire, suivi).

- Réalisation d’un bilan neuropsychologique préopératoire et a distance du geste
chirurgical.

- Maintien systématique d’une antiagrégation en peropératoire lors d’un geste de
revascularisation.

- Evaluation de la perfusion cérébrale en urgence en cas de signe neurologique focal
apres geste de revascularisation directe, afin de rechercher des arguments en faveur
d’un syndrome d’hyperperfusion nécessitant une prise en charge adaptée.

- Harmonisation des modalités d’évaluation de la perfusion cérébrale en pré et
postopératoire.

- Evaluation pluridisciplinaire des cas d’échecs de revascularisation et des possibilités

de prise en charge complémentaire.
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CONCLUSION

Cette étude rétrospective des procédures de revascularisation cérébrale neurochirurgicale,
réalisées a Nantes entre 2007 et 2022 pour la prise en charge des pathologies cérébrales
ischémiques chroniques, visait a en évaluer ’efficacité préventive et la sécurité. Elle a mis en
¢vidence une réduction significative de la survenue de nouveaux événements neurovasculaires
en postopératoire. Ce résultat favorable souligne 1I’impact pronostic de cette chirurgie de
revascularisation, réalisée chez des patients sélectionnés et a haut risque neurovasculaire, pour
lesquels il n’existe pas d’alternative thérapeutique. Il a également été constaté un bénéfice sur
le plan fonctionnel neurologique, qui pourrait étre précis¢ par une meilleur évaluation des
fonctions supérieures, de la qualit¢ de vie et de signes fonctionnels comme les céphalées.
L’augmentation croissante du volume de procédures réalisées et donc de I’expertise
pluridisciplinaire locale aux différentes étapes de la prise en charge (sélection des patients,
période périopératoire, suivi) contribue a [’amélioration du pronostic. La morbidité
périopératoire demeure relativement ¢élevée, avec cependant une diminution significative de la
fréquence des événements périopératoires objectivée pour les procédures les plus récentes,
conformément aux standards internationaux. La portée de cette étude est limitée par son
caractére rétrospectif, par le faible effectif de patients, li¢ a la raret¢ des indications
chirurgicales dans ces pathologies et par 1’absence d’analyse de données radiologiques
quantitatives et/ou semi-quantitatives. Des études complémentaires semblent donc nécessaires,
idéalement dans une démarche multicentrique et prospective, en intégrant a 1’analyse des
¢léments cliniques des données issues des techniques d’imagerie multimodales. Une meilleure
structuration du suivi et de I’évaluation a long terme des résultats postopératoires pourrait
également permettre de préciser les résultats obtenus dans ces pathologies évolutives, en
permettant d’adapter la prise en charge si besoin. L’évaluation de I’histoire naturelle des
pathologies ischémiques chroniques, chez les patients non opérés pris en charge dans notre
centre, pourrait également permettre de préciser la place et I’impact pronostic de la chirurgie

de revascularisation.
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ANNEXE 1
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Figure 17 :

[A] : Echelle mRS —modified Rankin Scale, adaptée Saver et al. «Standardized Nomenclature for Modified Rankin Scale Global
Disability Outcomes: Consensus Recommendations From Stroke Therapy Academic Industry Roundtable XI» '%. [0] : Aucun
symptome. [1] : Aucune incapacité significative en dépit des symptomes, capable d’effectuer toutes les taches et activités
habituelles. [2] : Handicap léger : incapable d’effectuer toutes les activités antérieures, mais capable de s ’occuper de ses
propres affaires sans assistance.[3] : Handicap modéré : nécessitant de [’aide, mais capable de marcher sans assistance. [4] :
Handicap modérément sévere : incapable de marcher sans assistance et incapable de s occuper de ses propres besoins
corporels sans assistance. [5] : Handicap sévere : alité, incontinent et nécessitant de [’attention et des soins infirmiers
constants. [6] : Déces.

[B] : Grades angiographiques de Suzuki, dessin adapté de Zhang et al. «Hemodynamic analysis of the recipient parasylvian
cortical arteries for predicting postoperative hyperperfusion during STA-MCA bypass in adult patients with moyamoya
diseasey» . ACI = Artére Carotide Interne, ACM = Artére Cérébrale Moyenne, ACP = Artére Cérébrale Postérieure, ACE =
Artere Carotide Externe. [Grade 1] : Sténose de la terminaison carotidienne. [Grade 2] : Initiation du réseau de Moyamoya.
[Grade 3] : Intensification du réseau de Moyamoya. [Grade 4] : Apparition de vaisseau collatéraux transduraux provenant
de I'ACE. [Grade 5] : Intensification des vaisseaux transduraux et diminution du réseau de Moyamoya. [Grade 6] : Occlusion
de I’ACI et disparition du réseau de Moyamoya.
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ANNEXE 2

Les criteres diagnostics les plus récents concernant de 1’angiopathie de Moyamoya ayant été

publiés apres le début de ’inclusion des patients dans 1’étude, les critéres diagnostics utilisés

sont ceux publiés en 2012 3331,

o

Table 1 Diagnostic criteria 2009 of moyamoya disease (English version published in 2012'")

Diagnostic Criteria 2009
(1) Cerebral angiography is considered essential for the diagnosis and must show at least the following findings:

(2

(3)

(@)

(i)

(ii)
(iii)

Stenosis or occlusion of the terminal portion of the internal carotid artery or the proximal portion of the anterior and/or the mid-
dle cerebral artery.

Abnormal vascular networks in the vicinity of the occlusive or stenotic lesions in the arterial phase.
Bilaterality of findings (i) and (ii).

However, when magnetic resonance imaging (MRI) and magnetic resonance angiographic (MRA) findings meet all of following criteria,
cerebral angiography can be omitted. See the “Guideline for Diagnostic Imaging by MRI and MRA."

(@)

(ii)

(iii)

MRA shows stenosis or occlusion of the intracranial internal carotid artery or the proximal portions of the anterior and/or mid-
dle cerebral artery.
MRA shows abnormal vascular networks in the basal ganglia on MRA.

Note: When two or more visible flow voids are present in the basal ganglia on MRI, at least unilaterally, they can be deemed as
representing an abnormal vascular network.

Bilaterality of findings (i) and (ii).

Moyamoya disease is an illness of unknown etiology. The differential diagnosis of this disease includes similar cerebrovascular lesions
associated with the following underlying diseases, which should therefore be excluded:

(i)
(i)
(iii)
(iv)
(v)
(vi)
(vii)

Atherosclerosis,
Autoimmune disease,
Meningitis,

Brain tumors,

Down'’s syndrome,

von Recklinghausen’s disease,
Head injury,

(viii) Cerebrovascular lesions after head irradiation,

(ix)

Others.

Pathological findings that can be used as references for the diagnosis

(@)

(ii)

(i
()

Thickening of the arterial intima, mainly in the terminal portion of the internal carotid arteries, and narrowing or blockade of the
lumen caused by this change, usually bilateral. Occasionally, lipid deposits are also present in the thickened intima.

Arteries such as the anterior, middle, and posterior cerebral arteries forming the circle of Willis occasionally show varying de-
grees of stenosis or occlusion associated with fibrocellular thickening of the intima, waviness of the internal elastic lamina, and
thinning of the media.

Numerous small vascular channels (perforating and anastomotic branches) can be seen around the circle of Willis.
Pia mater may also show reticular conglomerates of small vessels.

Diagnostic Assessment

Moyamoya disease should be classified as definite or probable based on the abovementioned items (1) to (4). When autopsy is performed in
the absence of cerebral angiography, the condition should be diagnosed based on the criteria in item (4).

Definite moyamoya disease:

All criteria listed in (1) or (2) and in (3) should be met. In children, however, the criteria in item (1) or (2) (i) and (ii) on one side and vis-
ible stenosis around the terminal portion of the internal carotid artery on the other side are sufficient for a definite diagnosis.

Probable moyamoya disease:
All criteria are fulfilled, except item (1) (iii) and/or item (2) (iii) among the criteria of (1) or (2) and (3).

Figure 18 : criteres diagnostics de |'angiopathie de Moyamoya. Illustration tirée de « Guidelines for Diagnosis and Treatment

of Moyamoya Disease (Spontaneous Occlusion of the Circle of Willis) » 7.
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ANNEXE 3
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Figure 20 : Données complémentaires concernant la prévention des événements neurovasculaires : Incidences annuelles des
évenements neurovasculaires pour les périodes pré et postopératoire en intégrant les complications postopératoire immédiates.

[A] : Evénements ischémiques. [B] : Evénements hémorragiques. [C] : Total combinant les événements ischémiques et
hémorragiques.
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RESUME

Cette étude rétrospective monocentrique inclut 42 patients pris en charge au CHU de Nantes pour une
revascularisation cérébrale neurochirurgicale. Les interventions réalisées correspondent principalement a
des procédures d’augmentation de débit par anastomose temporo-sylvienne, pour la prise en charge de
pathologies ischémiques chroniques. Il a été mis en évidence une diminution de la fréquence de survenue
des événements ischémiques aprés revascularisation, associée a une amélioration globale du statut
fonctionnel neurologique. L’analyse des complications ischémiques et hémorragiques associées au geste
a permis de mettre en évidence une diminution de la morbidité périopératoire, au cours de la série de
procédures consécutives. La création d’une base de données prospective, intégrée dans une démarche
multicentrique et comprenant une analyse complémentaire de données multimodales dimagerie,

permettrait potentiellement une meilleure compréhension des facteurs associés a un pronostic favorable.
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