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RESUME 

 

Contexte et objectif : 

Les lǇŵphoŵes pƌiŵitifs ĐĠƌĠďƌauǆ ;LCPͿ soŶt des tuŵeuƌs ƌaƌes Ƌu’il ĐoŶǀieŶt de reconnaître 

pour adapter la stratégie thérapeutique. L’aspeĐt tǇpiƋue ďieŶ ĐoŶŶu des LCP eŶ iŵageƌie 
peƌŵet d’ĠǀoƋueƌ le diagŶostiĐ et d’adapteƌ la pƌise eŶ Đhaƌge, aǀeĐ ŶotaŵŵeŶt  la réalisation 

d’uŶe ďiopsie stĠƌĠotaǆiƋue pouƌ ĐoŶfiƌŵatioŶ histologiƋue avant traitement. Notre étude 

visait à décrire les formes atypiques de LCP en imagerie au diagnostic quant à leur 

ŵoƌphologie, leuƌ loĐalisatioŶ et leuƌ eǆteŶsioŶ, et d’Ġǀalueƌ la fréquence et le rôle des atypies 

dans les erreurs diagnostiques. 

 

Matériel et méthodes : 

Notre étude monocentrique rétrospective a inclus 108 patients atteints de LCP prouvé 

histologiquement et suivis au CHRU de Nancy entre janvier 2010 et juin 2018, majoritairement 

immunocompétents. La population obtenue a été divisée en plusieurs groupes distincts : les 

formes typiques, les atypies morphologiques, de loĐalisatioŶ et d’eǆteŶsioŶ, ces catégories ne 

s’eǆĐluaŶt pas ŵutuelleŵeŶt. Une analyse multivariée par régression logistique a étudié les 

ǀaƌiaďles d’iŵageƌie eŶ foŶĐtioŶ de la pƌĠsoŵptioŶ diagŶostiƋue iŶitiale. 

 

Résultats : 

Seulement 35 patients (32,4% des patients inclus) avaient un profil typique de LCP en 

imagerie, contre 54 patients (50%) avec au moins une atypie morphologique, 35 patients 

(32,4%) avec des atypies de localisation et 23 patients (21,3%) avec une extension tumorale 

inhabituelle. La pƌĠseŶĐe d’atǇpies ŵoƌphologiƋues augmentait significativement le risque 

d’eƌƌeuƌ diagŶostiƋue iŶitiale ;p = Ϭ,ϬϬϯ, OR = Ϭ,ϮϲͿ Des remaniements nécrotiques étaient 

présents chez 27 patients et hémorragiques dans 9 cas. Le cortex était atteint dans 13 cas. Un 

cas de lymphomatose cérébrale a été décrit. Une atteinte méningée était présente chez 13 

patients. Des localisations et extensions rares étaient relevées, dont une extension au CAI. 

 

Conclusion :  

Notre étude a retrouvé une grande fréquence de formes atypiques de LCP notamment chez 

les patients immunocompétents pouǀaŶt ġtƌe souƌĐe d’eƌƌeuƌs diagŶostiƋues et de pƌise eŶ 
charge. 



INTRODUCTION 

 

Généralités et épidémiologie : 

Les lymphomes cérébraux primitifs (LCP) sont des tumeurs rares entrant dans le cadre 

des lymphomes primitifs du système nerveux central, qui atteignent eŶ sus les ŵĠŶiŶges, l’œil 

et la moelle épinière, sans atteinte systémique associée. Ce sont des tumeurs non 

Hodgkiniennes de type lymphome B diffus à grandes cellules dans plus de 95% des cas (1), 

représentant 3 à 5% des tumeurs cérébrales primitives et 1% des lymphomes non 

Hodgkiniens. Les LCP ĐoƌƌespoŶdeŶt à Ϯ% de l’eŶseŵďle des tuŵeuƌs du “NC. ;Ϯ,ϯͿ  

Les sujets âgés sont majoritairement atteints avec une médiaŶe d’âge au diagŶostiĐ de 

ϲϱ aŶs Đhez l’iŵŵuŶoĐoŵpĠteŶt, ǀeƌsus ϯϱ aŶs Đhez l’iŵŵuŶodĠpƌiŵĠ. L’iŶĐideŶĐe Ġtait eŶ 

ĐoŶstaŶte pƌogƌessioŶ Đes ϭϬ deƌŶiğƌes aŶŶĠes ;ϱ/ϭ ŵillioŶ d’haďitaŶtsͿ ;ϰͿ, aǇaŶt triplé entre 

1973 et 1984, avec une tendance récente à la stabilisation (aspect en plateau de la courbe de 

ĐƌoissaŶĐe de l’iŶĐideŶĐeͿ d’apƌğs la ďase de doŶŶĠes “EER ;“uƌǀeillaŶĐe, EpideŵiologǇ, aŶd 

EŶd Results dataďaseͿ. ;ϱͿ L’iŶĐideŶĐe augŵeŶte toutefois toujours progressivement chez les 

patients les plus âgés (> 70 ans). 

Les seuls facteurs favorisants connus correspondent à une immunodépression acquise 

(VIH, transplantations) ou congénitale (syndrome de Wiskott-Aldrich, syndrome ataxie-

télangiectasie et sǇŶdƌoŵe lǇŵphopƌolifĠƌatif liĠ à l’X ŶotaŵŵeŶtͿ.  

 



 Le sex ratio est en défaveur des hommes chez les patients immunodéprimés VIH+ (7,4H / 1F) 

aloƌs Ƌue l’atteiŶte est gloďaleŵeŶt hoŵogğŶe eŶtƌe les hoŵŵes et les feŵŵes dans la 

population immunocompétente (1,2H / 1F). ;ϲͿ Depuis l’aǀğŶeŵeŶt des thĠƌapies 

antirétrovirales  combinées  (HAART = « Highly Active Antiretroviral Therapy »Ϳ, l’iŶĐideŶĐe 

des LCP chez les patients VIH+ est en nette diminution. 

 

Tumorogénèse et histopathologie : 

 L’Ġtude de la diffĠƌeŶĐiatioŶ des Đellules lǇŵphoïdes de la ligŶĠe B appoƌte des 

ĠlĠŵeŶts pouƌ ĐoŵpƌeŶdƌe l’histogĠŶğse des lǇŵphoŵes du “NC. La pƌeŵiğƌe Ġtape de Đe 

pƌoĐessus ĐoƌƌespoŶd à l’asseŵďlage des segŵeŶts des gğŶes V, D et J des ĐhaîŶes lĠgğƌes et 

louƌdes des gğŶes des iŵŵuŶogloďuliŶes au seiŶ de la ŵoelle osseuse ;ϳͿ. “i l’asseŵďlage est 

réalisé avec succès, les cellules B natives quittent ensuite la moelle osseuse pour poursuivre 

leur maturation au sein des centres germinatifs des organes lymphoïdes secondaires 

(ganglions lymphatiques et rate), lieu de présentation de divers antigènes aux cellules B afin 

de testeƌ et d’aŵĠlioƌeƌ l’affiŶitĠ de leuƌs ƌĠĐepteuƌs ;BCRs = B-cells Receptors) aux antigènes.  

Il s’eŶsuit uŶ ŵĠĐaŶisŵe d’hǇpeƌŵutatioŶ soŵatique (SHM = Somatic HyperMutation) 

dans les régions V des chaînes légères et lourdes des immunoglobulines, permettant de 

différencier progressivement les BCRs en fonction des divers antigènes rencontrés en 

augmentant ou en diminuant leur affinité (8). Ces processus de maturation  nécessitent la 

pƌĠseŶĐe ĐoŶĐoŵitaŶte d’aŶtigğŶes spĠĐifiƋues, de Đellules pƌĠseŶtatƌiĐes d’aŶtigğŶes, de 

lymphocytes T et de la protéine BCL6, dont le gène est fréquemment transloqué ou muté dans 

les lymphomes B. La cellule B entrera normalement en apoptose si la différenciation a 



présenté des anomalies. Dans le cas contraire, elle pourra quitter les centres germinatifs à la 

fin de la SHM, poursuivre le processus de recombinaison des immunoglobulines puis terminer 

sa différenciation en cellule mémoire ou cellule B plasmatique. 

Les cellules lymphomateuses retrouvées dans les LCP ont des similarités 

morphologiques avec les centroblastes, ainsi que des arrangements des gènes des 

immunoglobulines prouvant leur participation au moins partielle au processus de SHM au sein 

des centres germinatifs (9). Elles expriment les marqueurs de surface de la lignée B, et 

ŶotaŵŵeŶt daŶs la ŵajoƌitĠ des Đas CDϭϵ, CDϮϬ et CDϳϵa. D’autƌes ŵaƌƋueuƌs soŶt ŵoiŶs 

fréquemment exprimés, comme CD10 dans 10 à 20% des cas, BCL6 dans 60 à 80% et BCL2 

dans 56 à 93% des cas. Toutes les étapes de la différenciation des cellules de la lignée B, et 

notamment la SHM, sont susceptibles de générer une erreur dans la séparation des doubles 

ďƌiŶs d’ADN et des ŵutatioŶs tuŵoƌogènes. Les translocations de gènes liés aux 

immunoglobulines de surface sont fréquentes au sein des LCP, et notamment de BCL6, dont 

la surexpression est associée à une survie moins longue et à des formes tumorales plus 

souvent réfractaires au traitement  (10). 

L’oƌigiŶe des LCP est toujouƌs disĐutĠe. L’hǇpothğse la plus fƌĠƋueŵŵeŶt adŵise est 

Đelle d’uŶe ŶaissaŶĐe des Đellules tuŵoƌales diƌeĐteŵeŶt au seiŶ du “NC, les Đellules 

lymphoïdes B pouvant être recrutées en intracérébral secondairement à une réaction 

iŵŵuŶitaiƌe loĐale et pouǀaŶt Ǉ ƌesteƌ loŶgteŵps, aǀaŶt d’ĠǀeŶtuelleŵeŶt ŵuteƌ. Mais 

certains indices évoquent une possible origine systémique du lymphome, avec des cellules 

tumorales ayant échappé aux régulations du système immunitaire au sein des centres 

geƌŵiŶatifs et s’ĠtaŶt eŶsuite iŶstallĠes daŶs le “NC. Ces deuǆ ŵĠĐaŶisŵes soŶt pƌoďaďles, 

ŶĠaŶŵoiŶs à l’heuƌe aĐtuelle, auĐuŶe ŵolĠĐule d’adhĠsioŶ Đellulaiƌe Ŷi ĐhĠŵokiŶe à tƌopisŵe 



ĐĠƌĠďƌal Ŷ’oŶt ĠtĠ ŵises eŶ ĠǀideŶĐe daŶs le dĠǀeloppeŵeŶt des LCP, eŶ défaveur de la 

seconde hypothèse (11). 

Certaines études en biologie moléculaire ont prouvé le rôle de la voie de signalisation 

cellulaire Janus Kinase (JAK)/STAT dans la médiation des cellules tumorales. Le taux des 

interleukines IL-4 et IL-10, impliquées dans ce processus et dans la prolifération des cellules B, 

est significativement augmenté dans le microenvironnement tumoral et notamment à 

proximité des vaisseaux sanguins. Une concentration intra-tumorale élevée de transcrits de 

JAK1 est souvent présente dans les LCP (12).  

L’ĠpigĠŶĠtiƋue a ĠgaleŵeŶt uŶ ƌôle daŶs la pathogĠŶğse des LCP, ǀia les ŵĠĐaŶisŵes  

d’hǇpeƌŵĠthǇlatioŶ ƌĠgulaŶt l’aĐtiǀitĠ de ĐeƌtaiŶs gğŶes. La pƌĠseŶĐe d’uŶe hǇpeƌŵĠthǇlatioŶ 

du promoteur du gène MGMT dans les LCP a été corrélée à une meilleure survie globale chez 

les patients traités par de hautes doses de chimiothérapie, et à une meilleure réponse 

tumorale au temozolomide chez les patients les plus âgés ou en rechute. Le rôle des 

microARNs dans la pathogénèse des LCP et en tant que biomarqueurs a été également mis en 

exergue dans plusieurs études, avec des taux plus élevés de certains microARNs dans le LCR 

(miR-19, miR-21, miR-92) que dans des pathologies inflammatoires du SNC (13). 

En conditions physiologiques, le parenchyme cérébral est quiescent sur le plan 

iŵŵuŶologiƋue. DaŶs de Ŷoŵďƌeuǆ Đas de LCP, l’histologie ŵoŶtƌe uŶe ƌĠpoŶse 

inflammatoire avec une infiltration péri-tumorale de cellules T et de macrophages activés par 

la présence de divers antigènes, notamment à proximité des structures vasculaires. La 

réaction inflammatoire peut précéder ou être concomitante à la progression tumorale, 

ƌepƌĠseŶtaŶt la pƌeŵiğƌe ƌĠpoŶse iŵŵuŶe de l’oƌgaŶisŵe ĐoŶtƌe le LCP et eǆpliƋuaŶt 

partiellement les formes pseudo-dĠŵǇĠliŶisaŶtes et l’iŶflaŵmation parenchymateuse parfois 



visibles en imagerie. Une infiltration péri-lésionnelle de cellules T CD8 activées est associée à 

uŶ ŵeilleuƌ pƌoŶostiĐ gloďal et suggğƌe l’effiĐaĐitĠ poteŶtielle d’iŵŵuŶothĠƌapies stiŵulaŶt 

la médiation de la réaction cellulaire T (14, 15). 

 

Anatomopathologie : 

Les lymphomes primitifs du SNC correspondent à un groupe homogène sur le plan de 

l’histogĠŶğse et de l’iŵŵuŶohistoĐhiŵie. OŶ ƌetƌouǀe eŶ histologie  daŶs l’eŶseŵďle des LCP 

une prolifération lymphocytaire élevée, à tropisme vasogénique. Les lymphomes B diffus à 

gƌaŶdes Đellules ƌepƌĠseŶteŶt ϴϬ à ϵϬ % des LCP. D’autƌes ǀaƌiĠtĠs histologiƋues soŶt plus 

anecdotiques : les lymphomes de Burkitt, les lymphomes T anaplasiques à grandes cellules, 

les lymphomes de bas grade, les lymphomes de Hodgkin primitifs et les lymphomes à cellules 

T périphériques. 

Macroscopiquement, les tumeurs sont de taille et de texture variables, généralement 

bien circonscrites et de plus de 2 cm de diamètre, fermes ou friables. La couleur peut être 

blanchâtre homogène ou hétérogène à centre nécrotique brunâtre et plages jaunes rosées 

avec remaniements hémorragiques. Les limites avec le parenchyme cérébral sain sont parfois 

imprécises, rappelant le caractère infiltrant de la lésion. 

Au niveau microscopique, les cellules tumorales présentent un angiocentrisme 

ĐaƌaĐtĠƌistiƋue, foƌŵaŶt des ŵaŶĐhoŶs Đellulaiƌes à l’iŶtĠƌieuƌ et au pouƌtouƌ des stƌuĐtuƌes 

vasculaires cérébrales.  Leur cytoplasme est peu abondant et les figures mitotiques en nombre 

ǀaƌiaďles. L’iŶfiltƌatioŶ du parenchyme cérébral adjacent se fait soit via des cellules tumorales 

isolées, soit via de petits regroupements cellulaires peu cohésifs. Une réaction microgliale et 



astrocytaire focale est souvent observable, avec des infiltrats de lymphocytes T CD4 activés et 

de ŵaĐƌophages. L’iŵŵuŶohistoĐhiŵie est deǀeŶue iŶĐoŶtouƌŶaďle à la ĐoŶfiƌŵatioŶ 

diagnostique. Les cellules tumorales expriment les antigènes CD45 (antigène commun aux 

leuĐoĐǇtesͿ, CDϮϬ, CDϳϵa et CDϯ. La ŵajoƌitĠ des tuŵeuƌs soŶt positiǀes à l’aŶtigğŶe Bcl2, 

souvent également à Bcl6 et à MUM-1, indiquant un stade de différenciation tardif au sein des 

centres germinatifs ou précocement après leur départ des centres germinatifs. 

 

Présentation clinique : 

 La symptomatologie développée par les patients souffrant de LCP est variée, 

dĠpeŶdaŶte de la topogƌaphie des lĠsioŶs, d’ĠǀolutioŶ souǀeŶt leŶte et iŶsidieuse, paƌfois 

révélée sur le mode aigu paƌ des Đƌises ĐoŶǀulsiǀes ou des dĠfiĐits ŵoteuƌs ďƌutauǆ. D’apƌğs 

la littérature, les déficits focaux sensitivo-moteurs sont les plus fréquemment retrouvés (70% 

des patients), suivis par les atteintes neuropsychiatriques avec troubles du comportement 

;ϰϯ%Ϳ, l’hǇpeƌteŶsioŶ iŶtƌaĐƌâŶieŶŶe ;ϯϯ%Ϳ et l’Ġpilepsie paƌtielle ou gĠŶĠƌalisĠe ;ϭϰ%Ϳ ;ϭϲͿ. 

L’atteiŶte ŵĠŶiŶgĠe et ŶotaŵŵeŶt des leptoŵĠŶiŶges est souǀeŶt fƌĠƋueŶte au diagŶostiĐ, 

dans 11 à 20% des cas, mais souvent sans aucune traduction clinique ou en imagerie, alors 

uŶiƋueŵeŶt dĠteĐtaďle paƌ l’aŶalǇse du LCR. UŶe iŶfiltƌatioŶ lǇŵphoŵateuse eŶdoĐulaiƌe 

assoĐiĠe est pƌĠseŶte Đhez ϭϱ à Ϯϱ% des patieŶts, de diagŶostiĐ souǀeŶt diffĠƌĠ à l’eǆaŵeŶ 

ophtalŵologiƋue eŶ ƌaisoŶ d’uŶe sǇŵptoŵatologie iŶsidieuse, associant à des degrés 

variables un flou visuel, une sensation de « membranes flottantes », des douleurs orbitaires 

et uŶe photophoďie. L’eǆaŵeŶ à la laŵpe à feŶte et le foŶd d’œil soŶt sǇstĠŵatiƋueŵeŶt 

ƌeĐoŵŵaŶdĠs daŶs l’ĠǀaluatioŶ iŶitiale du LCP. EŶ Đas de suspiĐioŶ d’atteiŶte oĐulaiƌe, 

l’aŶalǇse eŶ ĐǇtoŵĠtƌie de fluǆ du liƋuide de ǀitƌeĐtoŵie peƌŵet de ĐoŶfiƌŵeƌ le diagŶostiĐ, 



notamment en retrouvant une élévation des taux des chémokines CXCL13 et IL-10, très 

spécifiques des atteintes lymphomateuses du SNC. Les signes systémiques B sont 

exceptionnellement décrits en cas de LCP. 

 L’âge des patieŶts et leuƌ Ġtat gĠŶĠƌal au ŵoŵeŶt du diagŶostiĐ, ĠǀaluĠs paƌ le 

Performans Status, sont reconnus comme étant les facteurs pronostics cliniques les plus 

probants. 

DoŶŶĠes d’iŵageƌie : 

En imagerie, les LCP sont typiquement décrits comme des lésions sous corticales 

localisées dans la substance blanche profonde périventriculaire, le corps calleux et les noyaux 

gris centraux (17). Ces tumeurs hypercellulaires présentent classiquement au scanner une 

hyperdensité spontanée marquée par rapport à la substance grise, et en IRM un relatif 

hyposignal T2 et uŶ hǇpeƌsigŶal diffusioŶ aǀeĐ ƌestƌiĐtioŶ iŵpoƌtaŶte de l’ADC ;ADC tuŵoƌal / 

ADC suďstaŶĐe ďlaŶĐhe saiŶe ≈ Ϭ.ϱ). Leur rehaussement est homogène et intense, plus 

rarement en cocarde, cet aspect est notamment rencontré chez les patients immunodéprimés 

(5-6). L’atteiŶte est uŶifoĐale daŶs ϳϬ% des Đas daŶs la littĠƌatuƌe, ĐoŶtƌe ϯϬ% d’atteiŶtes 

plurifocales, souǀeŶt ƌeŶĐoŶtƌĠes Đhez l’iŵŵuŶodĠpƌiŵĠ ŵais ŶoŶ ƌaƌes Đhez 

l’iŵŵuŶoĐoŵpĠteŶt. Il eǆiste gĠŶĠƌaleŵeŶt uŶ œdğŵe pĠƌilĠsioŶŶel aǀeĐ effet de ŵasse 

relativement peu marqués eu égard à la taille de la lésion. 

Certaines présentations plus atypiques rendent parfois délicat le diagnostic différentiel 

aǀeĐ d’autƌes lĠsioŶs, les tuŵeuƌs gliales de haut gƌade et les ŵĠtastases ŶotaŵŵeŶt. UŶ 

rehaussement hétérogène ou une composante nécrotique, rares dans le cadre des LCP, sont 

en effet plus fréquemment retrouvés dans les glioblastomes ou les lésions secondaires. Les 



atteiŶtes leptoŵĠŶiŶgĠes ou diffuses peuǀeŶt poseƌ le pƌoďlğŵe d’uŶe ŵaladie 

gƌaŶuloŵateuse ou d’uŶe Ġtiologie infectieuse.  

L’iŵageƌie IRM aǀaŶĐĠe peƌŵet d’appoƌteƌ des ĠlĠŵeŶts supplĠŵeŶtaiƌes 

d’oƌieŶtatioŶ ǀeƌs le diagŶostiĐ de LCP, aǀeĐ ŶotaŵŵeŶt eŶ diffusioŶ uŶe ƌestƌiĐtioŶ de l’ADC 

tƌaduisaŶt le ĐaƌaĐtğƌe hǇpeƌĐellulaiƌe du LCP Ƌui Ŷ’est pas ƌetƌouǀĠ dans la plupart des autres 

tumeurs, en particulier les lésions gliales. La spectroscopie met en évidence un pic de choline 

et de lipides et une augmentation du rapport choline / créatine (18), mais ces aspects ne sont 

pas très spécifiques. La courbe de perfusion montre classiquement un volume sanguin 

cérébral relatif tumoral normal ou discrètement augmenté (x 1 ou 2) par rapport à la 

substance blanche saine, avec un croisement de la ligne de base après le premier passage, 

tĠŵoigŶaŶt de l’hǇpeƌpeƌŵĠaďilitĠ Đapillaire avec extravasation du produit de contraste vers 

le secteur interstitiel (rupture de la BHE). Cet aspect est inconstant mais assez spécifique des 

LCP par rapport aux autres tumeurs cérébrales notamment gliales.  

Une réponse complète en imagerie après 2 lignes de chimiothérapie est prédictive 

d’uŶe ŵeilleuƌe suƌǀie gloďale et suƌǀie saŶs pƌogƌessioŶ ;ϭϵͿ. 

 

Traitement : 

Ces tumeurs sont agressives avec un taux de survie variant de 20 à 40%, toutefois en 

augmentation progressive ces dernières années. Le traitement habituel repose sur la 

chimiothérapie, comprenant du Méthotrexate, plus ou moins associée à la radiothérapie et à 

l’auto greffe de cellules souches hématopoïétiques dans les formes récidivantes ou à haut 

ƌisƋue ;ϰͿ. L’aďseŶĐe de gaiŶ eŶ teƌŵes de suƌǀie et le ƌappoƌt ďĠŶĠfiĐes/ƌisƋues soŶt eŶ 



dĠfaǀeuƌ d’uŶ tƌaiteŵeŶt ĐhiƌuƌgiĐal assoĐiĠ, ŶoŶ iŶdiƋuĠ eŶ Đas de LCP.  EŶ effet, le caractère 

plurifocal et infiltrant des LCP tend à sous-estiŵeƌ l’eǆteŶsioŶ tuŵoƌale au-delà des marges 

tuŵoƌales ǀisiďles ŵaĐƌosĐopiƋueŵeŶt ;ϮϬͿ. L’eǆĠƌğse ĐhiƌuƌgiĐale gaƌde ƋuelƋues iŶdiĐatioŶs 

eŶ Đas de lĠsioŶs ǀoluŵiŶeuses ƌespoŶsaďles d’uŶ eŶgageŵent cérébral. 

Avant de débuter le traitement, le diagnostic doit être prouvé histologiquement par 

ďiopsie stĠƌĠotaǆiƋue ;gold staŶdaƌdͿ. L’iŵageƌie joue uŶ ƌôle iŵpoƌtaŶt pouƌ ĠǀoƋueƌ 

précocement le diagnostic et proposer une prise en charge adaptée en évitant une 

corticothérapie pouvant négativer les prélèvements histologiques (21) ou une intervention 

chirurgicale non indiquée. En cas de traitement initial par corticostéroïdes et si la biopsie 

ƌĠalisĠe au dĠĐouƌs se ƌĠǀğle ŶĠgatiǀe ou eŶ faǀeuƌ d’uŶe ƌĠmission, il est recommandé de 

ƌĠaliseƌ uŶe seĐoŶde ďiopsie diffĠƌĠe, a foƌtioƌi loƌsƋue l’IRM ŵoŶtƌe uŶe pƌogƌessioŶ 

tumorale (22). 

Les patients nouvellement diagnostiqués se voient proposer une chimiothérapie 

d’iŶduĐtioŶ eŶ pƌeŵiğƌe ligŶe à ďase de hautes doses de méthotrexate. Une éventuelle 

relation dose-effet Ŷ’a pas eŶĐoƌe ĠtĠ ŵise eŶ ĠǀideŶĐe, uŶe dose de ϭ à ϴ g/ŵ2 de 

méthotrexate étant suffisante pour que le traitement franchisse la barrière hémato-

eŶĐĠphaliƋue ;ϮϯͿ. D’autƌes ageŶts ĐǇtotoǆiƋues soŶt fréquemment associés au 

ŵĠthotƌeǆate, Đoŵŵe la ĐǇtaƌaďiŶe, l’ifosfaŵide ou la ǀiŶĐƌistiŶe. Plusieuƌs Ġtudes oŶt pƌouǀĠ 

l’iŶtĠƌġt du ƌituǆiŵaď daŶs le tƌaiteŵeŶt des lǇŵphoŵes sǇstĠŵiƋues, et eŶ assoĐiatioŶ eŶ Ϯe 

ligne de chimiothérapie dans le cadre des LCP, combiné au méthotrexate et à la cytarabine 

(24). Le rituximab pris isolément permettrait également un gain en survie dans les formes 

ƌĠfƌaĐtaiƌes ou ƌĠĐidiǀaŶtes des LCP ;ϮϱͿ. D’autƌes iŵŵuŶothĠƌapies ďasĠes suƌ des aŶtiĐoƌps 

anti-CDϮϬ soŶt à l’essai, Đoŵŵe l’oďiŶutuzuŵaď. 



La ƌadiothĠƌapie ĐoŵplĠŵeŶtaiƌe est disĐutĠe eŶ foŶĐtioŶ des Ġtudes, ŵais Ŷ’est pas 

recommandée isolément en première ligne de traitement. Elle a montré son utilité en termes 

de survie en tant que traitement de consolidation post-chimiothérapie chez les patients 

jeunes (avant 60 ans) (26). 

La chimiothérapie haute dose associée à la transplantation autologue de cellules 

souches hématopoïétiques a prouvé son efficacité en cas de rechute de la maladie après 

chimiothérapie initiale classique et dans les formes réfractaires, avec une survie médiane de 

58,6 mois pour les patients ayant reçu ce traitement versus 18,3 mois dans la population 

globale des LCP (27). Malgré des taux de réponse tumorale relativement élevés et en 

progression avec ces thérapeutiques multimodales, environ la moitié des patients répondeurs 

présenteront une rechute tumorale ultérieure (avec une médiane dans les 10 à 18 mois après 

la rémission), et un tiers des patients seront réfractaires au traitement (28). Le pronostic des 

formes réfractaires ou en rechute reste très faible, avec une survie médiane estimée à 2 mois 

eŶ l’aďseŶĐe de tƌaiteŵeŶt de seĐoŶde ligŶe.   

 

OďjeĐtifs de l’Ġtude : 

L’oďjeĐtif de Ŷotƌe Ġtude Ġtait d’ideŶtifieƌ les foƌŵes atǇpiƋues des lǇŵphoŵes 

cérébraux primitifs, tant dans leurs caractéristiques morphologiques, leurs localisations et 

leurs extensions, avec leur fréquence et leur impact sur la présomption diagnostique initiale.  

 

 



PATIENTS ET METHODES 

 

Patients :  

 Nous avons revu dans cette étude rétrospective monocentrique réalisée au CHRU de 

NaŶĐǇ l’eŶseŵďle des doŶŶĠes ƌadiologiques (scanner et IRM) des patients atteints de 

lǇŵphoŵe ĐĠƌĠďƌauǆ pƌiŵitifs eŶtƌe jaŶǀieƌ ϮϬϭϬ et juiŶ ϮϬϭϴ, doŶt l’histologie a ĠtĠ pƌouǀĠe 

par une biopsie ou une pièce opératoire. Les cas ont été recrutés à partir des résultats 

histologiques des laďoƌatoiƌes d’aŶatoŵopathologie de l’hôpital CeŶtƌal et de Bƌaďois adultes, 

puis ĐoŶfƌoŶtĠs auǆ doŶŶĠes d’iŵageƌie du PAC“ “ǇŶapse Fuji du seƌǀiĐe de Ŷeuƌoƌadiologie 

de l’hôpital ĐeŶtƌal de NaŶĐǇ si dispoŶiďles. 

 Ainsi, 124 patients ont été initialement recrutés (Tableau 1). 16 patients ont été exclus 

pour les raisons suivantes : imagerie indisponible (n = 1), atteinte du SNC sans atteinte 

cérébrale (n = 2), diagnostics différentiels incluant les lymphomes secondaires (n = 13).  

108 patients atteints de LCP avec données radiologiques disponibles ont finalement 

été inclus. Le sexe des patients, leur âge au diagnostic, leur immunocompétence, leur 

symptomatologie clinique initiale et leur décès (si directement imputable au lymphome ou à 

son traitement) ont été recueillis pour les données démographiques. Le diagnostic 

iŶitialeŵeŶt suspeĐtĠ eŶ iŵageƌie, l’histologie fiŶale, l’ĠǀolutioŶ sous tƌaiteŵeŶt et les 

complications neurologiques ont été évaluées pour chaque patient à partir de leur dossier sur 

le logiciel DxCare. 

 

 



DoŶŶées d’iŵageƌie :  

Les doŶŶĠes ƌadiologiƋues ĐoŶĐeƌŶaŶt l’eŶseŵďle des eǆaŵeŶs ƌĠalisĠs ;CT et IRMͿ 

portaient sur la topographie des lésions (infra et/ou supra tentorielles), leur profondeur par 

rapport au cortex en précisant leur localisation lobaire, leur caractère uni ou plurifocal, et leur 

évolutivité.  

En scanner, la densité spontanée et le rehaussement après injection IV de produit de 

contraste iodé ont été décrits. En IRM ont été évalués les différents signaux en pondérations 

T1, T2 – FLAIR, diffusioŶ ;aǀeĐ ĠǀaluatioŶ Ƌualitatiǀe de l’ADC si dispoŶiďleͿ et Tϭ apƌğs 

iŶjeĐtioŶ de gadoliŶiuŵ, l’eǆisteŶĐe d’uŶ œdğŵe pĠƌilĠsioŶŶel et d’uŶ effet de ŵasse. Les 

Đouƌďes de speĐtƌosĐopie et de peƌfusioŶ oŶt ĠtĠ aŶalǇsĠes loƌsƋu’elles ĠtaieŶt dispoŶibles, 

pour un nombre restreint de patients car non systématiquement réalisées. 

Les formes typiques de LCP correspondaient à une atteinte sous corticale ou profonde 

péri-ventriculaire, nodulaire ou infiltrante, spontanément hyperdense au scanner avec 

rehaussement intense et homogène après injection de produit de contraste iodé ou gadoliné, 

en hypo ou isosignal T1, relatif hyposignal T2 – FLAIR, hypersignal diffusion avec restriction 

sigŶifiĐatiǀe de l’ADC, et œdğŵe pĠƌilĠsioŶŶel aǀeĐ uŶ effet de ŵasse ŵodĠƌés. La courbe de 

perfusion classique montrait une hypoperfusion avec dépassement de la ligne de base 

(hyperperméabilité capillaire). La spectroscopie retrouvait un profil tumoral habituel (pic de 

choline, de lipides et de lactates avec diminution du NAA et de la créatinine avec 

augmentation du rapport choline / créatine).  

Les Đouƌďes de peƌfusioŶ et l’aŶalǇse speĐtƌosĐopiƋue Ŷ’aǇaŶt pas ĠtĠ ƌĠalisĠes Đhez la 

ŵajoƌitĠ des sujets, Đes ǀaƌiaďles Ŷ’ĠtaieŶt pas ŶĠĐessaiƌes pouƌ Đlasseƌ uŶ patieŶt daŶs le 



groupe des formes typiques. En revanche, un résultat inhabituel de ces variables 

fonctionnelles classait le sujet dans le groupe des atypies morphologiques. 

Les Đƌitğƌes d’atǇpies peƌŵettaieŶt de distiŶgueƌ ϯ gƌoupes distiŶĐts : les atǇpies au 

diagnostic morphologiques (densité ou signal différent de ceux attendus, forme, effet de 

masse ou courbes fonctionnelles inhabituelles), les atypies de localisation tumorale (en 

dehoƌs des atteiŶtes sous ĐoƌtiĐales pƌofoŶdesͿ, et d’eǆteŶsioŶ ;atteiŶtes iŶtƌa ǀeŶtƌiĐulaiƌes, 

méningées ou autres). Un patient pouvait appartenir simultanément à un ou plusieurs de ces 

3 groupes. 

 

Analyse statistique : 

Les données ont été analysées avec le logiciel R version 3.5.1. Les données qualitatives 

étaient exprimées en fréquences absolues et relatives (en %) et les données quantitatives par 

la ŵoǇeŶŶe et l’ĠĐaƌt-tǇpe. La ǀĠƌifiĐatioŶ de l’iŶdĠpeŶdaŶĐe eŶtƌe le diagŶostiĐ iŶitial et uŶe 

autƌe ǀaƌiaďle Ƌualitatiǀe a ĠtĠ ƌĠalisĠe aǀeĐ l’utilisatioŶ des tests de Fisheƌ et du Khi2 en 

fonction des données.  

La réalisation de modèles logistiques univariés puis multivariés (sélection du modèle 

complet en fonction de la p-value de chaque modèle univarié avec un seuil de 20%, puis 

sélection du modèle final avec sélection stepwise en fonĐtioŶ de l’AICͿ a ĠtĠ faite pouƌ pouǀoiƌ 

mettre en évidence des éléments caractérisant les patients ayant le bon diagnostic initial de 

LCP paƌ ƌappoƌt à Đeuǆ Ŷ’aǇaŶt pas eu la ďoŶŶe pƌĠsoŵptioŶ diagŶostiƋue. Le seuil de 

significativité a été fixé à 5%. 

 



RESULTATS 

 

108 patients, 51 femmes et 57 hommes ont été inclus (sex ratio H/F = 1,1), avec un âge 

moyen au diagnostic de 65,8 ans [18 – 89 ans]. Seulement 7 patients (6,5%) étaient 

immunodéprimés au moment du diagnostic contre 101 patients immunocompétents (93,5%). 

ϲϭ patieŶts ;ϱϲ,ϱ%Ϳ ĠtaieŶt dĠĐĠdĠs à la fiŶ de l’Ġtude, seĐoŶdaiƌeŵeŶt au lǇŵphoŵe ou à 

son traitement, 34 patients étaient en vie (31,5%) et 13 patients (12%) ont été perdus de vue 

saŶs iŶfoƌŵatioŶ dispoŶiďle suƌ leuƌ Ġtat de saŶtĠ eŶ fiŶ d’Ġtude. 

Les données démographiques ont été rapportées dans le tableau 2. Le groupe des 

formes typiques comportait 35 patients (32,4% des patients inclus) contre 73 patients (67,6%) 

dans le groupe des formes atypiques, la définition de forme typique ayant été très restreinte 

à la description classique du LCP en imagerie.  

Nous avons retrouvé chez 54 patients (74% des formes atypiques) des atypies 

morphologiques, chez 35 patients (47,9%) des atypies de localisation tumorale et chez 23 

patients (31,5%) des atypies d’eǆteŶsioŶ. ϯϵ patieŶts ;ϱϯ,ϰ % des foƌŵes atǇpiƋuesͿ 

pƌĠseŶtaieŶt uŶe ou plusieuƌs atǇpie;sͿ daŶs l’uŶ des ϯ sous-groupes uniquement, 28 patients 

(38,4%) dans 2 sous-gƌoupes d’atǇpies et ϲ patieŶts ;ϴ,Ϯ%Ϳ pƌĠseŶtaieŶt à la fois des atǇpies 

morphologiques, de loĐalisatioŶ et d’eǆteŶsioŶ. 

 

Groupe des formes typiques :  

35 patients (32,4%) avaient ainsi un profil tumoral typique de LCP en imagerie comme 

précédemment décrit, 18 femmes et 17 hommes (SR H/F = 0,9) avec un âge moyen au 



diagnostic de 67,7 ans. La majorité des patients étaient immunocompétents, avec seulement 

2 patients immunodéprimés ayant une présentation tumorale typique. Les lésions étaient 

infra et supra tentorielles chez 7 patients (20% des formes typiques), et supra tentorielles 

pures chez 28 patieŶts ;ϴϬ%Ϳ. L’atteiŶte Ġtait uŶifoĐale Đhez ϭϰ patieŶts ;ϰϬ%Ϳ et pluƌifoĐale 

chez 21 patients (60%.). Les lésions tumorales étaient profondes périventriculaires chez 19 

patients (54,3%), sous corticales à distance des surfaces épendymaires chez 7 patients (20%) 

et mixtes avec topographie sous corticale et périventriculaire chez 9 patients (25,7%). 

En histologie, 62,9% (22 patients) des formes typiques correspondaient à un 

lymphome B diffus à grandes cellules bcl2+, 25,7% (9 patients) à des lymphomes B diffus à 

grandes cellules bcl2- non GC, 5,7% (2 patients) de phénotype GC+ bcl2- et 5,7% (2 patients) 

à des formes plus rares (lymphome de type NOS et CD30+). 

 

Groupe des atypies morphologiques : 

54 patients (74% des formes atypiques et 50% des patients inclus) présentaient au 

ŵoiŶs uŶe atǇpie ŵoƌphologiƋue. L’âge ŵoǇeŶ au diagŶostiĐ Ġtait eŶ ŵoǇeŶŶe plus ďas Ƌue 

chez les sujets à formes typiques de LCP, estimé à 54,5 ans. 

Au niveau topographique, les lésions étaient supra tentorielles chez 45 patients (83,3% 

des patients aux atypies morphologiques), infra tentorielles chez 2 patients (3,7%) et mixtes 

Đhez ϳ patieŶts ;ϭϯ%Ϳ. L’atteiŶte Ġtait uŶifoĐale Đhez Ϯϯ iŶdiǀidus ;ϰϮ,ϲ%Ϳ ĐoŶtƌe ϯϭ atteiŶtes 

plurifocales (56,4%). Les atteintes étaient profondes périventriculaires chez 21 patients 

(38,9%), contre 12 atteintes sous corticales (22,2%), et 14 atteintes mixtes (25,9%). Une 

atteinte corticale isolée ou associée était présente chez 13 patients (24,1%). 



L’œdğŵe pĠƌilĠsioŶŶel Ġtait faiďleŵeŶt pƌĠseŶt Đhez ϰ patieŶts (7,4%) et absent chez 

1 patient (1,9%) ; l’effet de ŵasse tuŵoƌal Ġtait peu ŵaƌƋuĠ Đhez ϵ patieŶts ;ϭϲ,ϳ%Ϳ et aďseŶt 

chez 3 patients (5,3%).  

Des remaniements nécrotiques ont été observés chez 27 patients (50% des atypies 

morphologiques) dont 4 patients immunodéprimés et 23 patients immunocompétents, 

ƌepƌĠseŶtaŶt l’atǇpie ŵoƌphologiƋue la plus fƌĠƋueŵŵeŶt ƌepƌĠseŶtĠe Ǉ Đoŵpƌis eŶ 

l’aďseŶĐe de dĠfiĐit de l’iŵŵuŶitĠ. 

Une composante hémorragique intra tumorale a été retrouvée chez 9 patients (16,7%), 

associant une hyperdensité spontanée marquée au scanner (densité entre 50 et 100 UH), un 

hyposignal T2* et un aspect variable en T1 et FLAIR. (Figure 1). 

Un hypersignal T1 spontané faible isolé, sans remaniement hémorragique évident 

associé, a été noté chez 6 patients (11,1%) (Figure 2). 

Une atteinte franchement infiltrante en « tâches de bougie » sans composante 

nodulaire ni effet de masse, concernait 4 patients (7,4%). A contrario, une volumineuse 

atteinte macronodulaire avec un effet de masse très marqué a été relevée chez un patient 

;ϭ,ϵ%Ϳ de ϲϵ aŶs aǀeĐ uŶe tuŵeuƌ hĠŵisphĠƌiƋue dƌoite s’ĠteŶdaŶt du Đoƌteǆ à la ƌĠgioŶ 

périventriculaire, en isosignal FLAIR et prenant le contraste de façon hétérogène, révélée par 

un syndrome confusionnel (Figure 3). 

UŶ œdğŵe Đoƌtical en hypersignal T2 – FLAIR avec aspect tuméfié du cortex a été 

retrouvé chez 3 patients (5,6%) (Figure 4Ϳ, doŶt l’uŶ aǀeĐ hǇpeƌsigŶal Tϭ spoŶtaŶĠ ĐoƌtiĐal. UŶ 

signal FLAIR hétérogène avec plages en hyposignal et en hypersignal sans remaniement 

hémorragique ou nécrotique associé a été noté chez 3 patients (5,6%).  



La pƌise de ĐoŶtƌaste Ġtait ĐoŶsidĠƌĠe Đoŵŵe tǇpiƋue loƌsƋu’elle Ġtait hoŵogğŶe et 

intense et atypique dans les autres cas. Trois patients présentaient une prise de contraste 

lésionnelle hétérogène punctiforme ou en mottes et 2 patients une prise de contraste linéaire 

perpendiculaire aux ventricules et aux surfaces épendymaires (Figure 5). Une patiente 

immunocompétente de 81 ans avait une prise de contraste peu marquée des espaces 

périvasculaires périventriculaires avec une atteinte infiltrante extensive symétrique de la 

substance blanche sous corticale, sans masse nodulaire, en hypersignal FLAIR, discret 

hǇpeƌsigŶal diffusioŶ et disĐƌğte augŵeŶtatioŶ de l’ADC, ĐoƌƌespoŶdaŶt à uŶe lymphomatose 

cérébrale (Figure 6Ϳ. La Đouƌďe de peƌfusioŶ Ġtait tǇpiƋue d’uŶe atteiŶte lǇŵphoŵateuse. 

L’aŶatoŵopathologie ƌetƌouǀait uŶ lǇŵphoŵe B diffus à gƌaŶdes Đellules BĐlϮ+ aǀeĐ uŶe 

infiltration tumorale dense et des amas périvasculaires de cellules rondes à rapport nucléo-

cytoplasmique élevé.  

La diffusioŶ s’est ƌĠǀĠlĠe ŶĠgatiǀe Đhez ϭ patieŶte aǀeĐ uŶe atteiŶte supƌa teŶtoƌielle 

plurifocale touchant les noyaux gris centraux et le corps calleux, avec un ADC normal, un signal 

habituel sur les autres séquences et notamment un rehaussement intense et homogène, sans 

remaniement hémorragique rendant ininterprétable la diffusion. A noter que ces lésions ne 

pƌĠseŶtaieŶt ĠgaleŵeŶt pas d’œdğŵe pĠƌilĠsioŶŶel Ŷi d’effet de ŵasse. 

  Le profil tumoral en spectroscopie Ŷ’Ġtait pas tǇpiƋue d’uŶ LCP Đhez ϭ patieŶt ;suƌ ϱ 

courbes disponibles), avec diminution de la choline, du NAA et de la créatinine et pic de lipides. 

La Đouƌďe de peƌfusioŶ s’est ƌĠǀĠlĠe atǇpiƋue Đhez ϯ patieŶts suƌ ϯϳ Đouƌďes dispoŶiďles, 

montrant une hyperperfusion tumorale avec augmentation du débit sanguin cérébral intra 

lésionnel à plus de 2 fois la normale. 

 



Groupe des atypies de localisation tumorale : 

35 patients (47,9% des formes atypiques et 32,4% des patients inclus) avaient une 

atteinte tumoƌale de loĐalisatioŶ atǇpiƋue. L’âge ŵoǇeŶ au diagŶostiĐ, de ϲϳ,Ϯ aŶs, Ġtait 

discrètement plus élevé que chez les sujets à formes typiques de LCP. 

L’atteiŶte Ġtait supƌa teŶtoƌielle Đhez Ϯϲ patieŶts ;ϳϰ,ϯ% des patieŶts de Đe gƌoupeͿ, 

infra tentorielle chez 5 patients (14,3%), et mixte chez 4 patients (11,4%). La topographie infra 

tentorielle isolée était considérée comme une atypie topographique, les localisations 

tumorales habituelles touchant généralement la région supra tentorielle. 

Les lésions tumorales intéressaient (au moins en partie) le cortex dans 20 cas (57,1%) 

et la région juxta corticale dans 5 cas (14,3%) (Figure 2). 

Une atteinte isolée symétrique bi thalamique a été retrouvée chez 2 patients, et un 

patieŶt pƌĠseŶtait uŶe atteiŶte uŶiƋue de l’hǇpothalamus et de la tige pituitaire. Ces 

topogƌaphies plus ƌaƌes Ŷ’ĠtaieŶt pas assoĐiĠes à uŶ effet de ŵasse pathologiƋue. Les 

histologies en rapport étaient également marginales (LB diffus à grandes cellules BCl2 négatif, 

non GC et LB diffus à grandes cellules BCl2 négatif phénotype GC+).  

Une atteinte infiltrante des plexus choroïdes a été relevée chez un patient, dans un 

ĐoŶteǆte d’atteiŶte pluƌifoĐale pĠƌiǀeŶtƌiĐulaiƌe, iŶfƌa teŶtoƌielle et du septuŵ pelluĐiduŵ 

(Figure 6). 

 

 

 



Groupe des atypies d’exteŶsioŶ tuŵoƌale : 

Ϯϯ patieŶts ;ϯϭ,ϱ% des foƌŵes atǇpiƋues et Ϯϭ,ϯ% des patieŶts iŶĐlusͿ, doŶt l’âge 

moyen au diagnostic était de 59,1 ans, avaient une extension tumorale inhabituelle. 

L’atteiŶte Ġtait supƌa teŶtoƌielle Đhez ϭϲ patieŶts ;ϲϵ,ϲ%Ϳ, iŶfƌa tentorielle chez 3 

patients (13%), et mixte dans 4 cas (17,4%). Elle était unifocale pour 8 patients (34,8%) contre 

15 atteintes multifocales (65,2%). 

Une extension épendymaire et intraventriculaire intéressait 6 patients, touchant 

principalement les ventricules latéraux, mais également le quatrième ventricule chez un 

patient par contiguïté avec une atteinte isolée du pédoncule cérébelleux moyen gauche. Cette 

atteinte infra tentorielle était la seule extension ventriculaire correspondant à une forme plus 

rare de LCP en histologie (lymphome B diffus à grandes cellules BCl2 négatif, non GC). 

Chez 13 patients (56,5%) ont été retrouvées des extensions tumorales méningées 

(Figure 7), infiltrant majoritairement les leptoméninges et plus rarement les pachyméninges, 

avec un cas de durite falcorielle antérieure associée à une leptoméningite bi-fronto-calleuse. 

Un patieŶt s’est ĐoŵpliƋuĠ de méningo-encéphalite avec pachyméningite et radiculite. 

Une présentation initialement typique de LCP chez un homme de 55 ans avec atteinte 

supƌateŶtoƌielle des ŶoǇauǆ gƌis ĐeŶtƌauǆ et du Đoƌps Đalleuǆ s’est ĠteŶdue eŶsuite au ƌaĐhis 

avec atteinte osseuse diffuse métachrone. 

Par ailleurs, un cas chez une patient de 65 ans se plaignant initialement de vertiges 

révélait une atteinte infra tentorielle isolée avec extension tumorale au conduit auditif interne 

(lymphome B diffus à grandes cellules bcl2 négatif, non GC) (Figure 8). 



Résultats statistiques analytiques : 

L’aŶalǇse ŵultiǀaƌiĠe aǀeĐ test de Khi 2 et régression logistique a testé les différentes 

ǀaƌiaďles d’iŵageƌie et gƌoupes d’atǇpies eŶ foŶĐtioŶ de la suspiĐioŶ diagŶostiƋue iŶitiale de 

ĐhaƋue patieŶt. AiŶsi, aloƌs Ƌue les ϭϬϴ patieŶts iŶĐlus souffƌaieŶt d’uŶ LCP pƌouǀĠ 

histologiquement, seuls ϳϰ dossieƌs aǀaieŶt iŶitialeŵeŶt ĠtaieŶt ĠtiƋuetĠs LCP paƌ l’iŵageƌie, 

contre 34 autres suppositions diagnostiques (hypothèses tumorales variées de type lésions 

secondaires, tumeurs gliales de haut grade, atteintes inflammatoires ou infectieuses). 

La pƌĠseŶĐe d’atǇpies ŵoƌphologiƋues ;uŶiƋues ou ŵultiplesͿ augŵeŶtait 

sigŶifiĐatiǀeŵeŶt le ƌisƋue d’aǀoiƌ uŶ diagŶostiĐ iŶitial fauǆ aǀeĐ uŶ diagŶostiĐ fiŶal de LCP ;p 

= 0,003, OR = 0,26).  

Les ƌĠsultats Ŷ’ĠtaieŶt pas statistiƋueŵeŶt sigŶifiĐatifs à pƌopos des groupes des 

atǇpies de loĐalisatioŶ ;p = Ϭ,ϬϲͿ et d’eǆteŶsioŶ ;p = Ϭ,ϮϳͿ. AuĐuŶe ǀaƌiaďle d’iŵageƌie 

ŵoƌphologiƋue ou foŶĐtioŶŶelle pƌise isolĠŵeŶt Ŷ’a peƌŵis d’oďteŶiƌ uŶ ƌĠsultat 

statistiquement significatif quant à son orientation vers le diagnostiĐ de LCP eŶ Đas d’atǇpie ;p 

> 0,05). 

Lorsque la suspicion diagnostique initiale ne comprenait pas le LCP en raison des 

atǇpies aǇaŶt faussĠ l’oƌieŶtatioŶ diagŶostiƋue, les assoĐiatioŶs de ǀaƌiaďles les plus 

fréquemment retrouvées ĠtaieŶt à la pƌĠseŶĐe ĐoŶĐoŵitaŶte d’uŶ œdğŵe pĠƌilĠsioŶŶel et 

d’uŶ hǇpeƌsigŶal diffusioŶ lĠsioŶŶel daŶs Ϯϰ Đas ;Ϯ,Ϯ% des patieŶts iŶĐlusͿ, et d’uŶ œdğŵe 

pĠƌilĠsioŶŶel aǀeĐ effet de ŵasse daŶs Ϯϯ Đas ;Ϯ,ϭ%Ϳ. Ces effeĐtifs ƌestƌeiŶts Ŷ’oŶt pas peƌŵis 

d’aǀoir une significativité statistique satisfaisante. Les autres associations de variables 

concernaient un effectif  plus restreint de patient, inférieur à 2% des cas inclus.



DISCUSSION 

 

Dans notre étude portant sur 108 patients, dont la majorité (101 patients) était 

iŵŵuŶoĐoŵpĠteŶte, ϳϯ ;ϲϳ,ϲ%Ϳ aǀaieŶt au ŵoiŶs uŶe atǇpie eŶ iŵageƌie. L’âge ŵoǇeŶ au 

diagŶostiĐ, de ϲϱ,ϴ aŶs pouƌ l’eŶseŵďle de Ŷotƌe populatioŶ et ϲϰ,ϰ aŶs eŶ Đas d’atǇpies, Ġtait 

globalement plus élevé que dans la littérature, allant de 53 à 57 ans ;ϮϵͿ. L’atteiŶte pluƌifoĐale 

était fréquente, retrouvée chez 62 patients soit 57,4% des cas, contre 20 à 40% de localisations 

multiples dans la littérature (30). 

Les atǇpies ĠtaieŶt esseŶtielleŵeŶt d’oƌdƌe ŵoƌphologiƋue, aǀeĐ des ƌeŵaŶieŵeŶts 

hémorragiques et nécrotiques retrouvés chez respectivement 8,3 % et 25% des patients 

inclus. Les composantes hémorragiques, bien que rares, ont été décrites dans plusieurs études 

;ϯϭ, ϯϮͿ, d’aspeĐt ǀaƌiaďle eŶ Tϭ eŶ foŶĐtioŶ de l’aŶĐieŶŶetĠ du saigŶeŵeŶt, et iŵpliƋuant 

souǀeŶt des atteiŶtes ĐoƌtiĐales ou juǆta ĐoƌtiĐales aǀeĐ œdğŵe pĠƌilĠsioŶŶel ŵaƌƋuĠ ;ϯϯͿ. 

Les saignements étaient plus fréquents après initiation du traitement anti tumoral. Les 

calcifications intra tumorales et les formations kystiques, absentes dans notre série, ont été 

exceptionnellement rapportées dans la littérature (34). 

La ŶĠĐƌose tuŵoƌale Ġtait pƌĠseŶte Đhez Ϯϱ% des patieŶts de l’Ġtude, tƌğs 

ŵajoƌitaiƌeŵeŶt iŵŵuŶoĐoŵpĠteŶts aǀeĐ ϰ patieŶts seuleŵeŶt aǀeĐ dĠfiĐit de l’iŵŵuŶitĠ 

(sur les 7 patients iŵŵuŶodĠpƌiŵĠs de l’ĠtudeͿ, ĐoŶtƌe ϲ-18% des cas de la littérature (63% 

des patieŶts HIV positifs et ϭϲ% des patieŶts HIV ŶĠgatifs d’apƌğs LaŶfeƌŵaŶŶ et alͿ (35, 36). 

Les ƌeŵaŶieŵeŶts ŶĠĐƌotiƋues Ŷ’ĠtaieŶt aiŶsi pas l’apaŶage des patieŶts eŶ 

immunodépression, représentant une part non négligeable des patients immunocompétents 

et suggĠƌaŶt Ƌu’uŶe tuŵeuƌ ŶĠĐƌotiƋue Ŷ’ĠliŵiŶe eŶ ƌieŶ le diagŶostiĐ de LCP. 



Les atteintes méningées et extensions intra ventriculaires étaient relativement 

fréquentes (17,6% des patients inclus). La dissémination leptoméningée était déjà présente 

au moment du diagnostic dans 16-41% des cas selon les études (37) sous forme de 

rehaussement nodulaire ou linéaire des sillons corticaux, des citernes de la base et des 

espaces péricérébelleux. Cette constatation était similaire dans notre étude. Un hypersignal 

FLAIR des espaces sous arachnoïdiens pouvait précéder la prise de contraste méningée, 

parfois absente. Cette présentation atypique pouvait nécessiter une confirmation 

diagnostique par analyse du LCR, de nombreuses étiologies ayant une présentation similaire 

en imagerie (pathologies infectieuses ou granulomateuses et vascularites notamment). Les 

greffes leptoméningées intéressaient majoritairement les régions caudales, au sein de la fosse 

postérieure ou du cul de sac dural dans la littérature, probablement pour des raisons 

gravitodépendantes.  

QuelƋues eǆteŶsioŶs eǆĐeptioŶŶelles oŶt ĠtĠ ƌappoƌtĠes, Đoŵŵe l’atteiŶte du ĐoŶduit 

auditif interne gauche (Figure 7) expliquant la symptomatologie rétro cochléaire de la patiente 

par infiltration du paquet nerveux acoustico-facial gauche. Arimoto H. et al ont décrit une 

atteinte lymphomateuse primitive infiltrant le sinus caverneux droit découverte suite à une 

diplopie et une hyperesthésie faciale (38), évoquant avec Roncaroli et al, la possibilité de 

lymphomes primitifs touchant initialement les nerfs périphériques et centraux. Une atteinte 

isolée bilatérale des portions pré chiasmatiques des nerfs optiques a confirmé cette 

hypothèse (39). 

Un patient de ϯϵ aŶs de Ŷotƌe Ġtude, aǀeĐ altĠƌatioŶ de l’Ġtat gĠŶĠƌal et suspiĐioŶ 

d’hǇpeƌteŶsioŶ iŶtƌa ĐƌâŶieŶŶe, souffƌait d’uŶe atteiŶte pluƌifoĐale iŶtĠƌessaŶt les pleǆus 

choroïdes et le septum pellucidum, avec hydrocéphalie obstructive et décès rapide en 



hospitalisation. Des atteintes lymphomateuses isolées aux plexus choroïdes ont été décrites 

paƌ J.T Cheatle et al ;ϯϵͿ, ƌepƌĠseŶtaŶt Ϭ,ϵ% des lǇŵphoŵes du “NC, ŵajoƌitaiƌeŵeŶt d’oƌigiŶe 

seĐoŶdaiƌe, aǀeĐ ŵoiŶs de ϭϬ Đas dĠĐƌits d’atteiŶtes pƌiŵitiǀes ;ϰϬ, ϰϭ, ϰ2, 43). Deux patients 

avaient également moins de 40 ans, avec une hydrocéphalie secondaire nécessitant une 

dérivation externe. Malgré sa rareté, le LCP doit être envisagé dans les diagnostics différentiels 

des tumeurs des plexus choroïdes, dominées par les papillomes. 

Le ƌehausseŵeŶt tuŵoƌal, pƌĠseŶt daŶs l’eŶseŵďle des Đas de Ŷotƌe sĠƌie, Ġtait tƌğs 

variable et hétérogène avec notamment des stries perpendiculaires aux surfaces 

épendymaires chez 2 patients (Figure 5). Ces prises de contrastes radiaires péri-vasculaires au 

sein de la substance blanche, bien que rares, sont reconnues comme évocatrices du diagnostic 

de LCP, iŶtĠƌessaŶt les espaĐes de ViƌĐhoǁ RoďiŶ ;ϰϰ, ϰϱͿ. D’autƌes tǇpes pƌises de ĐoŶtƌaste, 

dĠĐƌites daŶs la littĠƌatuƌe, Ŷ’oŶt pas ĠtĠ ƌetƌouǀĠes dans notre étude, comme le 

rehaussement lésionnel en « open ring » correspondant à une prise de contraste périphérique 

ovalaire incomplète, ou le « notch sign » avec encoche lésionnelle périphérique non 

rehaussée. Dans les différentes séries, le rehaussement tumoral était absent dans 1% des cas, 

ƌeŶdaŶt le diagŶostiĐ positif dĠliĐat et deǀaŶt faiƌe ĠǀoƋueƌ d’autƌes Ġtiologies Đoŵŵe les 

atteintes démyélinisantes. Le degré de prise de contraste était variable selon les individus, et 

entre les atteintes initiales et les récidives tumorales (45). 

Un patient présentait un tableau de lymphomatose cérébrale, se caractérisant par une 

infiltration diffuse intra parenchymateuse en hypersignal T2-FLAIR sans effet de masse avec 

une prise de contraste périvasculaire initialement faible puis de distribution « patchy » (Figure 

6Ϳ. Les lĠsioŶs ĠtaieŶt eŶ disĐƌet hǇpeƌsigŶal diffusioŶ aǀeĐ augŵeŶtatioŶ ŵodĠƌĠe de l’ADC, 

pouǀaŶt ƌeflĠteƌ l’iŶfiltƌatioŶ diffuse du paƌeŶĐhǇŵe paƌ des Đellules lǇŵphoïdes ŵaligŶes ŶoŶ 



cohésives, polarisées autour des structures vasculaires et un effet de rémanence T2 (« T2 

shine-through effect »). Rollins et al. ont montré que, contrairement à la description classique 

de lymphomatose cérébrale impliquant une prise de contraste parenchymateuse absente ou 

faible, un rehaussement hétérogène punctiforme ou « patchy » Ŷ’Ġtait pas ƌaƌe ;ϰϲ, ϰϳͿ. 

AuĐuŶe atteiŶte pĠdiatƌiƋue Ŷ’a ĠtĠ ƌetƌouǀĠe daŶs Ŷotƌe sĠƌie. Le plus jeuŶe patieŶt, 

un homme de 18 ans, avait une atteinte infra tentorielle isolée au pédoncule cérébelleux 

moyen gauche avec extension épendymaire et intra ventriculaire au sein du V4, mimant une 

tuŵeuƌ pĠdiatƌiƋue plus ĐlassiƋue aǀeĐ pƌĠsoŵptioŶ diagŶostiƋue iŶitiale d’ĠpeŶdǇŵoŵe ou 

de ŵĠdulloďlastoŵe deǀaŶt sa topogƌaphie. L’aŶatoŵopathologie concluait à un lymphome 

B diffus à grandes cellules Bcl2 négatif non GC. Une réponse tumorale complète avec 

rémission clinique a été obtenue après chimiothérapie. Les formes pédiatriques de LCP sont 

exceptionnelles, avec une centaine de cas décrits dans la littérature (48). 

D’apƌğs la littĠƌatuƌe, ϵϬ à ϵϱ% des LCP ĐoƌƌespoŶdeŶt eŶ histologie à des lǇŵphoŵes 

B diffus à grandes cellules (49, 50). Notre étude était en accord avec ces données avec 98% de 

cette forme histologique, avec une positivité majoritaire pouƌ l’eǆpƌessioŶ de BĐlϮ. UŶ Đas de 

lymphome lymphoplasmocytique a été retrouvé, correspondant à une atteinte atypique 

morphologique avec prise de contraste linéaire des espaces périvasculaires. Une atteinte 

nécrotique hétérogène en T2-FLAIR correspondait à un lymphome T NOS. 

Les pƌiŶĐipales liŵites de l’Ġtude ĠtaieŶt soŶ ĐaƌaĐtğƌe ƌĠtƌospeĐtif, justifiĠ paƌ la 

ƌelatiǀeŵeŶt ƌaƌe iŶĐideŶĐe des LCP et la ŶĠĐessitĠ d’uŶ gƌaŶd Ŷoŵďƌe de Đas, aiŶsi Ƌue soŶ 

ĐaƌaĐtğƌe ŵoŶoĐeŶtƌiƋue et le ƌeĐueil des doŶŶĠes d’imagerie par un seul opérateur. 

La suspicion diagnostique initiale, rapportée dans les dossiers des patients au moment 

de la dĠĐouǀeƌte lĠsioŶŶelle eŶ iŵageƌie, Ġtait ĠgaleŵeŶt dĠpeŶdaŶte de l’eǆpĠƌieŶĐe des 



différents neuroradiologues. Toutefois elles étaient en accord avec les hypothèses 

diagnostiques évoquées en RCP après étude pluridisciplinaire des cas, et les opérateurs 

initiaux étaient tous des neuroradiologues seniors expérimentés, limitant ce biais. 

L’eŶseŵďle des Đas pƌĠseŶtaieŶt uŶ LCP pƌouǀĠ paƌ histologie, ne permettant pas 

d’appaƌieƌ uŶe atteiŶte lǇŵphoŵateuse aǀeĐ uŶe atteiŶte tuŵoƌale autƌe pouƌ l’aŶalǇse 

multivariée des différentes données en imagerie. Une étude cas témoin pourrait, par la suite, 

aider à déterminer les variables orientant vers le diagnostic de LCP en cas de forme atypique. 

Une étude des formes atypiques des lymphomes cérébraux secondaires pourrait également 

compléter par la suite ces descriptions. 

Les atypies concernaient majoritairement les patients immunocompétents, avec 

seuleŵeŶt ϳ patieŶts iŵŵuŶodĠpƌiŵĠs iŶtĠgƌĠs à l’Ġtude. L’Ġtude des foƌŵes atǇpiƋues, ďieŶ 

connues chez les immunodéprimés, pourra ainsi être précisée par la suite uniquement dans 

les populatioŶs saŶs dĠfiĐit d’iŵŵuŶitĠ. 

Le taux de réponse complète sous traitement était sensiblement le même dans les 

formes typiques (28,6%) que dans les formes atypiques (31,5%). Néanmoins, une progression 

lĠsioŶŶelle sous tƌaiteŵeŶt Ġtait plus fƌĠƋueŵŵeŶt ƌetƌouǀĠe eŶ Đas d’atǇpies ;ϯϳ% ǀs Ϯϴ,ϲ%Ϳ, 

alors que le nombre de décès eŶ fiŶ d’Ġtude Ġtait pƌoĐhe daŶs les Ϯ gƌoupes ;ϱϳ,ϭ% daŶs les 

foƌŵes tǇpiƋues ĐoŶtƌe ϱϰ,ϴ%Ϳ. Le dĠlai de suƌǀie paƌ ƌappoƌt au diagŶostiĐ iŶitial Ŷ’Ġtait pas 

évaluable chez plusieurs patients. Il aurait été intéressant de savoir si les formes atypiques 

entrainaient une survie moins longue ou des rechutes plus précoces que les formes typiques 

de LCP. 

L’iŵageƌie de diffusioŶ et la Đaƌtogƌaphie ADC oŶt ŵoŶtƌĠ leuƌ utilitĠ diagŶostiƋue et 

pronostique dans les formes typiques de LCP et celles à remaniements nécrotiƋues. L’ADC est 



significativement plus bas dans les lymphomes que dans les astrocytomes de différents grades 

en raison de leur hypercellularité et de la petite taille des cellules lymphomateuses (51, 52). 

Valles et al oŶt pƌouǀĠ Ƌue la ĐoŵďiŶaisoŶ d’uŶ faiďle ADC ŵiŶiŵuŵ iŶtƌatuŵoƌal et d’uŶ 

faible débit sanguin cérébral relatif dans les LCP était corrélée à un taux de survie à 5 ans de 

0%, contre 100% pour les patients avec des valeurs élevées de ces 2 variables. (53) Un ADC 

intratumoral bas était significativement corrélé avec une survie sans progression et une survie 

gloďale plus Đouƌtes ;ϱϰͿ. L’ADC ŵoǇeŶ peƌŵettait ĠgaleŵeŶt d’aideƌ à distiŶgueƌ les LCP des 

autres tumeurs cérébrales, avec un ADC moyen significativement plus bas dans le cadre du 

lymphoŵe Ƌue d’uŶ glioďlastoŵe ;ϭ,ϭ ǀeƌsus ϭ,ϰͿ, ŵais seuleŵeŶt daŶs les poƌtioŶs tuŵoƌales 

prenant le contraste après injection. 

 Notƌe Ġtude a ƌetƌouǀĠ uŶe diffusioŶ positiǀe aǀeĐ ƌestƌiĐtioŶ ŵaƌƋuĠe de l’ADC daŶs 

la grande majorité des cas, rendue ininterprétable en cas de remaniements hémorragiques 

ŵaƌƋuĠs et ŶĠgatiǀe daŶs uŶ seul Đas saŶs atǇpie assoĐiĠe. MalheuƌeuseŵeŶt, l’aŶalǇse 

ƋuaŶtitatiǀe de l’ADC Ŷ’a pu ġtƌe ƌĠalisĠe Ƌue pouƌ uŶe ŵiŶoƌitĠ de patieŶts. L’aŶalǇse 

statistiƋue Ŷ’a pas ŵoŶtƌĠ d’assoĐiatioŶ significative entre la positivité de la diffusion et le 

diagŶostiĐ de LCP eŶ pƌĠseŶĐe d’atǇpies. 

Nous nous sommes volontairement astreints aux lymphomes primitifs touchant 

l’eŶĐĠphale. Ϯ patieŶts ŶoŶ iŶĐlus daŶs l’Ġtude pƌĠseŶtaieŶt uŶe atteiŶte du “NC sans atteinte 

encéphalique, à savoir une atteinte médullaire avec épidurite tumorale étendue de T6 à T9 

révélée par des dorsalgies et des troubles de la marche chez un homme de 67 ans, et une 

atteinte intra orbitaire gauche fusant vers la fissure orbitaire avec pachyméningite secondaire 

Đhez uŶe feŵŵe de ϴϬ aŶs. Les sigŶauǆ eŶ IRM ĠtaieŶt haďituels d’uŶe atteiŶte 

lymphomateuse, dont seule la localisation rare les rendait atypiques. Le lymphome médullaire 



primitif est une entité rare qui représente 3% des lymphomes primitifs du SNC, atteignant 

préférentiellement la moelle cervicale (45). 

L’iŵageƌie de peƌfusioŶ et la speĐtƌosĐopie Ŷ’ĠtaieŶt dispoŶiďles Ƌue Đhez uŶe 

ŵiŶoƌitĠ de patieŶts, aǀeĐ peu d’atǇpies assoĐiĠes, Ŷe peƌŵettaŶt pas uŶe aŶalǇse fiaďle de 

leur iŵpliĐatioŶ diagŶostiƋue. De Ŷoŵďƌeuses Ġtudes oŶt ŵoŶtƌĠ l’iŶtĠƌġt de la peƌfusioŶ 

pour aider à distinguer les lymphomes des tumeurs gliales de haut grade qui présentent une 

hypervascularisation liée à leur néovasculariation intra tumorale, avec un volume sanguin 

cérébral intralésionnel significativement plus bas dans les LCP que dans les tumeurs gliales 

;ϱϱ, ϱϲ, ϱϳ, ϱϴͿ. Le ĐƌoiseŵeŶt de la ligŶe de ďase tƌaduisaŶt l’hǇpeƌpeƌŵĠaďilitĠ Đapillaiƌe est 

également très spécifique. 

Enfin, aucun lymphome endovasĐulaiƌe Ŷ’a ĠtĠ ƌetƌouǀĠ daŶs Ŷotƌe sĠƌie. Cette foƌŵe 

paƌtiĐuliğƌe, d’iŶĐideŶĐe eǆĐeptioŶŶelle ;ϭ Đas / ϭ ŵillioŶͿ, ĐoƌƌespoŶd à uŶ eŶǀahisseŵeŶt 

endovasculaire par des cellules lymphoïdes (LMNH à grandes cellules) responsable 

d’oĐĐlusioŶs ǀasĐulaiƌes disséminées (59). Elle associe des atteintes de la substance blanches, 

des ŵasses eǆteŶsiǀes et des plages isĐhĠŵiƋues d’âges diffĠƌeŶts à pƌĠdoŵiŶaŶĐe ĐoƌtiĐo-

sous-corticale.  



CONCLUSION 

L’iŵageƌie du LCP est souǀeŶt atǇpiƋue au diagnostic. Le radiologue doit connaitre ces 

foƌŵes atǇpiƋues suƌ le plaŶ  de la ŵoƌphologie, de la  loĐalisatioŶ ou de l’eǆteŶsioŶ pouƌ 

ĠǀoƋueƌ le diagŶostiĐ afiŶ de poseƌ l’iŶdiĐatioŶ d’uŶe ďiopsie stĠƌĠotaǆiƋue et d’uŶe stƌatĠgie 

thérapeutique adaptée. Les formes atypiques sont relativement fréquentes, notamment chez 

les patients immunocompétents, et doivent faire évoquer le diagnostic de LCP de façon large 

dans la population générale avec atteinte tumorale du SNC pour alerter les neuro-oncologues 

et les ŶeuƌoĐhiƌuƌgieŶs de la ŶĠĐessitĠ d’uŶe pƌeuǀe histologiƋue aǀaŶt disĐussioŶ 

thérapeutique. 

Notƌe Ġtude a ŵoŶtƌĠ Ƌue la pƌĠseŶĐe d’atǇpies ŵoƌphologiƋues Ġtait statistiƋueŵeŶt 

ĐoƌƌĠlĠe au ƌisƋue d’eƌƌeuƌ diagŶostiƋue iŶitiale. Les foƌŵes ŶĠĐƌotiƋues, ŶoŶ ƌares et sources 

d’eƌƌeuƌs diagŶostiƋues aǀeĐ des tuŵeuƌs gliales de haut gƌade, des lĠsioŶs seĐoŶdaiƌes et des 

ĐolleĐtioŶs aďĐĠdĠes, Ŷ’ĠtaieŶt pas l’apaŶage des patieŶts iŵŵuŶodĠpƌiŵĠs et se ƌeŶĐoŶtƌeŶt 

également chez des sujets immunocompétents. De même l’eǆteŶsioŶ ŵĠŶiŶgĠe et iŶtƌa-

ǀeŶtƌiĐulaiƌe Ġtait plus fƌĠƋueŵŵeŶt ƌetƌouǀĠe Ƌue daŶs la littĠƌatuƌe, ƌappelaŶt l’iŵpoƌtaŶĐe 

d’uŶe aŶalǇse du LCR ŵġŵe eŶ Đas d’aďseŶĐe d’atteiŶte ŵĠŶiŶgĠe ĠǀideŶte eŶ iŵageƌie. 

L’atteiŶte isolĠe ou assoĐiĠe du Đoƌteǆ ĐĠƌĠďƌal était fréquente en cas de symptomatologie 

ĠpileptiƋue, aǀeĐ uŶ œdğŵe ĐoƌtiĐal ŵiŵaŶt souǀeŶt des affeĐtioŶs iŶflaŵŵatoiƌes ou 

infectieuses malgré des caractéristiques de signal typiques en imagerie par ailleurs, à 

l’eǆĐeptioŶ d’uŶ possiďle hǇpeƌsigŶal Tϭ spontané du cortex sans hémorragie associée. Ces 

topographies sont moins connues et peu évocatrices du diagnostic, le LCP étant classiquement 



ƌespoŶsaďle d’uŶe atteiŶte pƌofoŶde pƌĠdoŵiŶaŶt daŶs les ŶoǇauǆ gƌis ĐeŶtƌauǆ et le Đoƌps 

Đalleuǆ, ŵais Ŷ’ĠliŵiŶeŶt aiŶsi pas le diagŶostiĐ eŶ l’aďseŶĐe d’autƌes atǇpies. 

L’eǆteŶsioŶ iŶtƌa-ventriculaire et les rares formes tumorales profondes à important 

effet de masse doivent faire craindre une hydrocéphalie obstructive, nécessitant une 

évaluation précise et un suivi du volume ventriculaire. A notre connaissance, certaines 

atteiŶtes Đoŵŵe l’eǆteŶsioŶ au CAI Ŷ’oŶt pas ĠtĠ dĠĐƌites daŶs la littĠƌatuƌe, aǀeĐ de ƌaƌes Đas 

d’eǆteŶsioŶ tuŵoƌale auǆ diffĠƌeŶtes paiƌes de Ŷeƌfs ĐƌâŶieŶs.  

Cette sĠƌie Ŷ’aǇaŶt poƌtĠ Ƌue suƌ uŶe populatioŶ tuŵoƌale de LCP pƌouǀĠs, il Ŷ’a pas 

ĠtĠ possiďle d’oďteŶiƌ des ƌĠsultats statistiƋueŵeŶt sigŶifiĐatifs suƌ les diffĠƌeŶtes ǀaƌiaďles 

d’iŵageƌie pouǀaŶt oƌieŶteƌ ǀeƌs le diagŶostiĐ de LCP eŶ Đas d’atǇpies. Il ĐoŶǀieŶdƌait de 

compléter ensuite notre travail par une étude cas-tĠŵoiŶ, appaƌiaŶt les lǇŵphoŵes à d’autƌes 

tumeurs et notamment à des lésions gliales de haut grade, afin de mettre en évidence quelles 

sĠƋueŶĐes et Ƌuelles ĐaƌaĐtĠƌistiƋues eŶ iŵageƌie seƌaieŶt les plus souƌĐes d’eƌƌeuƌs 

diagŶostiƋues ou pouǀaŶt oƌieŶteƌ pƌioƌitaiƌeŵeŶt ǀeƌs le LCP, Đoŵŵe l’iŵageƌie de diffusioŶ 

qui a prouvé dans de nombreuses études son utilité pour discriminer LCP et glioblastomes.  

Dans notre étude, la diffusion était positive dans la quasi-totalité de notre population, ne 

peƌŵettaŶt pas d’aǀoiƌ uŶ ƌĠsultat disĐƌiŵiŶaŶt statistiƋueŵeŶt sigŶifiĐatif eŶtƌe les foƌŵes 

haďituelles de LCP et les foƌŵes atǇpiƋues, ŵais suggĠƌaŶt Ƌu’uŶ hǇpeƌsigŶal diffusioŶ aǀeĐ 

ƌestƌiĐtioŶ ŵaƌƋuĠe de l’ADC est uŶe ĐaƌaĐtĠƌistiƋue propre des LCP, liée à leur caractère 

hypercellulaire, en dehors des formes à remaniements hémorragiques pouvant la négativer 

ou les rares cas lymphomatosis cerebri, potentiellement discriminant des autres lésions 

tumorales primitives et secondaires.  



Notre étude a retrouvé une importante variabilité dans le type de prise de contraste, 

toujours présente dans chacun de nos cas inclus, souvent hétérogène. Il conviendrait de 

dĠteƌŵiŶeƌ Ƌuelles foƌŵes de pƌises de ĐoŶtƌaste eŶ Đas d’atǇpie seƌaieŶt les plus Ġǀocatrices 

du diagnostic de LCP, comme les prises de contraste linéaires perpendiculaires aux surfaces 

épendymaires et suivant les espaces péri-vasculaires de Virchow Robin, retrouvées dans notre 

étude et décrites comme évocatrices du diagnostic dans la littérature. Des algorithmes 

d’iŶtelligeŶĐe aƌtifiĐielle ďasĠs suƌ le pƌiŶĐipe du « machine learning », et notamment les 

« support vector machines » (SVMs) sont actuellement en test dans de récentes études pour 

différencier les tumeurs gliales de haut grade des lymphomes primitifs en analysant les 

différentes textures de prise de contraste. P. Alcaide-Leon et al ont ainsi démontré la non 

iŶfĠƌioƌitĠ des algoƌithŵes de “VMs daŶs la ĐaƌaĐtĠƌisatioŶ tuŵoƌale ǀeƌsus l’eǆpeƌtise 

neuroradiologique humaine (60). Néanmoins, les lésions gliales de grade inférieur à 4 (sans 

remaniement nécrotique) et les patients immunodéprimés ont été exclues de leur étude, et 

peu de formes atypiques de LCP étaient présentes dans la population incluse. 

 Il serait intéressant de poursuivre les progrès du machine learning en adaptant les 

algorithmes aux formes atypiques connues de LCP, plus fréquemment rencontrées en 

pƌatiƋue Ƌue daŶs Đes Ġtudes iŶitiales, afiŶ d’aŵĠlioƌeƌ leuƌs peƌfoƌŵaŶĐes diagŶostiƋues eŶ 

les combinant aux autres caractĠƌistiƋues d’iŵageƌie ĠǀoĐatƌiĐes du diagŶostiĐ, Đoŵŵe les 

séquences de diffusion. Des essais à plus grande échelle et sur des populations tumorales 

variées sont nécessaires pour tester et améliorer la progression de ces algorithmes. 

Alors que la spectroscopie est peu employée en pratique pour discriminer les LCP des 

tuŵeuƌs gliales de haut gƌade eŶ ƌaisoŶ de sa faiďle spĠĐifiĐitĠ, l’utilitĠ de l’iŵageƌie de 

perfusion est reconnue dans de nombreuses études, avec un profil de courbe caractéristique 



et spécifiƋue des LCP ;aďseŶĐe d’hǇpeƌǀasĐulaƌisatioŶ et ĐƌoiseŵeŶt de la ligŶe de ďase 

tĠŵoigŶaŶt d’uŶe hǇpeƌpeƌŵĠaďilitĠ ĐapillaiƌeͿ. NĠaŶŵoiŶs, Đet aspeĐt Ŷ’a pas ĠtĠ ƌetƌouǀĠ 

daŶs l’eŶseŵďle de Ŷos Đouƌďes de peƌfusioŶ dispoŶiďles, aǀeĐ ƋuelƋues Đas d’hǇpeƌpeƌfusion 

atǇpiƋues. Toutefois, le faiďle Ŷoŵďƌe de Đas aǇaŶt ďĠŶĠfiĐiĠ d’uŶe iŵageƌie de peƌfusioŶ Ŷ’a 

pas permis une analyse significative de ces variations. Il aurait été intéressant de disposer 

d’uŶe Đouƌďe de peƌfusioŶ au diagŶostiĐ pouƌ ĐhaƋue tǇpe d’atǇpie, afiŶ d’eŶ dĠduiƌe daŶs 

Ƌuelles ĐiƌĐoŶstaŶĐes l’iŵageƌie de peƌfusioŶ pouǀait peƌdƌe eŶ spĠĐifiĐitĠ. 

Une méta-analyse ou une analyse multicentrique des cas pédiatriques de LCP 

peƌŵettƌait d’ideŶtifieƌ les ĠǀeŶtuelles diffĠƌeŶĐes eŶ teƌŵes de fƌĠƋueŶĐes et de 

pƌĠseŶtatioŶ des diffĠƌeŶtes foƌŵes d’atǇpies ĐoŵpaƌatiǀeŵeŶt à la populatioŶ adulte, Ŷotƌe 

Ġtude Ŷ’aǇaŶt ƌetƌouǀĠ auĐuŶ Đas de LCP pƌouǀĠ aǀaŶt ϭϴ aŶs. EŶ effet, les atteiŶtes 

pédiatriques sont reconnues comme exceptionnelles, parfois mimant des épendymomes ou 

des ŵĠdulloďlastoŵes, de foƌŵes ďieŶ diffĠƌeŶtes Ƌue Đelles dĠĐƌites Đhez l’adulte. 

Notre étude suggérait une progression lésionnelle modérément plus fréquente en cas 

d’atǇpies Ƌue daŶs les foƌŵes haďituelles aǀeĐ uŶe disĐƌğte augŵeŶtatioŶ du taux de décès 

eŶ fiŶ d’Ġtude. Il seƌait iŶtĠƌessaŶt d’Ġtudieƌ plus pƌĠĐisĠŵeŶt Ƌuelles foƌŵes d’atǇpies soŶt 

corrélées à un moins bon pronostic en termes de survie globale et de survie sans progression. 

Certains cas exceptionnels de rémission spontanée sans corticothérapie ni autre traitement 

ont été rapportées dans la littérature (61).  

L’eǆpliĐatioŶ la plus plausiďle aĐtuelleŵeŶt ŵais ŶoŶ pƌouǀĠe daŶs l’eŶseŵďle de Đas 

Ġtait Đelle d’uŶe iŶfeĐtioŶ ǀiƌale ĐoŶĐoŵitaŶte,  augŵeŶtaŶt le Ŷoŵďƌe de Đellules NK 

(« Natural Killer ») intracérébrales détruisant les cellules tumorales. Les quelques cas décrits 

correspondaient à des formes typiques de LCP en imagerie, suggérant également que la 



pƌĠseŶĐe d’atǇpie est assoĐiĠe à uŶ ŵoiŶs ďoŶ pƌoŶostiĐ iŶitial, ŵais peu ǀérifiable compte-

teŶue de l’eǆtƌġŵe ƌaƌetĠ de Đes ƌĠŵissioŶs spoŶtaŶĠes. 

Les résultats de notre étude incitent ainsi à évoquer le diagnostic de LCP de façon plus 

large, y compris devant des présentations atypiques en imagerie et notamment dans les 

populatioŶs iŵŵuŶoĐoŵpĠteŶtes afiŶ d’Ġǀiteƌ uŶe pƌise eŶ Đhaƌge ĐhiƌuƌgiĐale ŶoŶ 

ƌeĐoŵŵaŶdĠe. Notƌe sĠƌie a peƌŵis d’Ġlaƌgiƌ le paŶel de foƌŵes atǇpiƋues dĠjà ĐoŶŶues de 

LCP, et ŶĠĐessite d’ġtƌe ĐoŵplĠtĠe daŶs le futuƌ paƌ uŶe Ġtude Đas-témoin plus large 

identifiaŶt  les ǀaƌiaďles d’iŵageƌie les plus iŶtĠƌessaŶtes pouƌ oƌieŶteƌ ǀeƌs le diagŶostiĐ de 

LCP en cas de formes atypiques au diagnostic. 
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ABSTRACT 

 

Background and Purpose: 

Primary Cerebral Lymphomas (PCL) are rare tumors that must be acknowledged to adapt a 

therapeutic strategy. The typical imaging aspect of PCL is well-known, raising the diagnostic 

hypothesis and allowing the realization of a stereotaxic biopsy for the histological 

confirmation before treatment. This study aimed at describing the atypical forms of PCL as to 

their morphology, localization and extension, and assessing the frequency and contribution of 

variable imaging in misdiagnosis.  

 

Materials and Methods: 

Our monocentric, retrospective study included 108 patients, monitored at Nancy University 

Hospital (NUH) from January 2010 to June 2018, suffering from histologically proven PCL. The 

participants were divided into distinct groups: typical forms, morphologically atypical, 

localization and extension, which did not exclude each other. A multivariate analysis based on 

logistic regression highlighted the variable imaging with respect to the initial diagnostic 

supposition. 

  

Results: 

Only 35 patients (32,4%) had a typical profile of PCL, against 54 patients (50%) with at least 

one morphemically atypical profile, 35 patients (32,4%) with atypical localization, and 23 

patients (21,3%) with unusual tumorous extension. Morphological atypia significantly 

increased the risk of initial diagnostic error (p = 0,003, OR = 0,26). Necrosis was present in 27 

patients, and hemorrhage in 9 cases. The cortex was affected in 13 cases. One case of cerebral 

lymphomatosis was described. Meningeal damage was present in 13 patients. Localizations 

and extensions were rarely pointed out, of which one IAC extension. 

 

Conclusion:  

This study showed various atypical forms of PCL, namely in immunocompetent patients, which 

must be acknowledged to avoid diagnostic and care mistakes. 

 

 



INTRODUCTION 

 

Primary Cerebral Lymphomas (PCL) are rare tumors categorized as Primary Central 

Nervous System Lymphomas, excluding systematic associations, and are non-Hodgkinian type 

B diffuse large- Bcell lymphomas (DLBCL) in more than 95% of the cases (1), representing 3 to 

5% of the primary brain tumors, and 1% of non-Hodgkinian lymphomas. Mainly elderly 

subjects are affected, with a median age of 65 in immunocompetent population against 35 in 

the immunosuppressed patients. The incidence has been in constant progression in the past 

10 years, 5/1 million inhabitants (2). Gender determined that males (M) are more affected 

than females (F) among the immunosuppressed patients with Human Immunodeficiency Virus 

(HIV+) (7,4 M / 1 F), whereas the affection is globally homogeneous between 

immunocompetent males and females (1,2 M / 1 F). (3) 

 

These tumors are aggressive, with a survival rate between 20 to 40%, however, with a 

progressive increase these past years. Treatment is mostly chemotherapy, using 

Methotrexate, sometimes associated to radiotherapy and auto-transplant of hematopoietic 

stem cells in recurrent or high-risk cases (2). The lack of gain in survival rate in terms of 

benefice/risk falls behind associated surgical treatment, which is not recommended in case of 

PCL. The histological diagnosis must also be proved before making any treatment decision via 

stereotaxic biopsy. It would be more convenient to determine imaging diagnosis to avoid 

corticosteroid therapy that could negatively affect the histological samples (4) or indicate non-

recommended surgical procedures. 

 

In medical imaging, PCL are typically described as sub-cortical lesions localized in the 

deep, periventricular white matter, the corpus callosum, and the basal ganglia (22). These 

hypercellular tumors classically show, on CT, a spontaneous, marked hyperdensity with 

respect to the grey matter, and under MRI a relative T2–weighted hyposignal and 

hyperintense on diffusion imaging, with low values in the ADC (tumor ADC / healthy white 

ŵatteƌ ADC ≈ Ϭ.ϱͿ. Theiƌ enhancement is homogeneous and intense, although a ring pattern 

with central area which does not uptake is possible, mainly in immunosuppressive patients (5-

6). PCL are unifocal in 70% of the cases reviewed in literature, against 30% multifocal affection, 

mostly in case of immunity deficiency. Mild Perilesional edema is generally noticed, with slight 

mass effect on the adjacent structures. 

 



Atypical patterns sometimes challenge the differential diagnosis, leading to wrong 

hypothesis like high-grade glial tumors or metastases for instance. A heterogeneous 

enhancement or a necrotic component, rare in case of PCL, are in fact frequently found in 

glioblastomas or secondary lesions. The leptomeninges or diffuse affections may raise the 

issue of granulomatous illnesses or infectious etiologies. 

 

Advanced MRI sequences allow supplementary orientation toward PCL diagnosis, 

mainly with minimal tumoral ADC values, lower than in high grade glial tumors, due to high 

cellularity of PCL acting like a barrier to water diffusion. MR spectroscopy provide unspecific 

informations, such as choline and lipid peaks and reduced NAA levels. Perfusion classically 

shows a relative normal or slightly increased cerebral blood volume (x 1 or 2) compared with 

the healthy white matter, attributed to the pattern of angiocentric growth. An inconstant but 

characteristic intensity-time curve after the first pass with an increase in the baseline points 

at massive extravasation of contrast toward the interstitial space due to the disruption of the 

brain-blood barrier (3). 

 

This study aimed at identify the atypical forms of PCL in their morphological 

characteristics, localization and extension, and therefore determine the relative ratio of 

different CT scan and MRI data to support positive diagnosis in atypical PCL. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



MATERIAL AND METHODS 

 

Participants:  

In this retrospective, monocentric study, carried out at the NUH, we have reviewed the 

whole radiology data (CT scan and MRI) of patients suffering from PCL, between January 2010 

and June 2018, whose histological findings were proved by a biopsy or a surgical sample. 

Patients were recruited from histological results of anatomopathology laboratories of Nancy 

Central Hospital and Adult hospital of Brabois, against imaging data of PACS Synapse Fuji of 

the neuroradiology service of Nancy Central Hospital when available. 

Hence, 124 patients were initially recruited (Table 1Ϳ. ϭϲ ǁeƌe eǆĐluded as theǇ didŶ’t 
meet the following recruitment criteria: unavailable imaging (n = 1), CNS affection without 

brain affection (n = 2), differential diagnosis including secondary lymphomas (n = 13). 

108 patients suffering from PCL were eventually included. IŶfoƌŵatioŶ oŶ the patieŶts’ 
gender, age at the time of diagnosis, immunocompetence, initial clinical symptomatology and 

reasons of their passing away (if directly related to lymphoma or its treatment) was collected 

for demographical data. The initial suspected diagnosis via imaging, the final histology, the 

evolution under treatment and the neurological complications were assessed for each patient 

from their files on DxCare software. 

 

Imaging Data:  

Radiology data concerning the totality of the investigations carried out (CT and MRI) 

focused on lesion topography (infra and/or supra tentorial), their depth with respect to the 

cortex by precising their lobar localization, uni- or multifocal aspect, and their evolutivity. 

Under CT scanner, the spontaneous density and the enhancement after intravenous 

injection of the iodinated contrast agent were documented. Under the MRI, the different 

signals weighted T1, T2 – FLAIR, diffusion (with qualitative evaluation of the ADC if available) 

and T1 after gadolinium injection were assessed, as the existence of perilesional edema and 

mass effect. The spectroscopy curves and the perfusion data were analyzed, when available, 

for a restricted number of patients.   

The typical forms of the PCL included correspond to subcortical, deep or periventricular 

nodular or infiltrating lesions, spontaneously hyperattenuating on CT with vivid homogeneous 

enhancement after injection of contrast agents, hypo- or isosignal on T1-weighted sequences, 

relative hyposignal on T2 – FLAIR, looking hyperintense on diffusion with significative 

restriction of the ADC, and a perilesional edema with a mild mass effect. The curve on 



perfusion imaging shows a relatively low cerebral blood volume with overrunning of the 

baseline after the first-pass. Spectroscopy indicates usual tumorous profile (large choline 

peak, reversed choline/creatinine ratio and markedly decreased NAA). Perfusion and 

spectroscopic analysis, having not been reported in the majority of the participants, were 

unnecessary to classify patients in the typical-form group. However, an unusual result of these 

functional variables allowed to classify patients in the morphological atypia group. 

Atypia criteria paved the way to distinguish 3 distinct groups: morphology atypia 

(different density or signal from those expected, unusual shape or functional curves), tumor 

localization atypia, and extension atypia. Patients could, therefore, be inscribed 

simultaneously under one, two or all of these 3 groups. 

 

Statistical Analysis: 

Data were analyzed with the R software version 3.5.1. Qualitative data were expressed in 

absolute and relative frequency (in %) and quantitative data were by the average and standard 

deviation. The independence between the initial diagnosis and another qualitative variable 

was evaluated through Fisher and Khi2 tests according to the data. The realization of univariate 

and multivariate logistical regression models (selection of a given model according to the p-

value of each univariate model, with a threshold of 20%, and the selection of a final model 

with a stepwise depending on the Akaike Information Criterion AIC) was carried out in order 

to pinpoint characteristic elements of patient with the right initial diagnosis of PCL in 

aĐĐoƌdaŶĐe ǁith those ǁho didŶ’t ďeŶefit fƌoŵ the ƌight assuŵed diagŶosis. The sigŶifiĐatiǀitǇ 
threshold was fixed at 5%. Information has not been given to the patients since this study was 

retrospective and without any impact on the follow-up or the treatment. 

 

 

 

 

 

 

 

 



RESULTS 

 

108 patients, of whom 51 females and 57 males were included (gender ratio M/F = 1.1), with 

average age 65.8 years upon diagnosis (18-89 years). Only 7 patients were immunocomprised 

upon diagnosis. 61 patients (56.5%) deceased at the end of the study, incidentally to 

lymphoma or its treatment, 34 patients survived (31.5%) and 13 (12%) disappeared with no 

available information as to their health condition at the end of the study. 

The demographical data are related in in Table 2. 

The typical-form group included 35 patients (32.4%) against 73 patients (67.6%) in the 

atypical-form group. 

We have found, in 54 patients (74% of atypical forms) morphological atypia, in 35 patients 

(47.9%) tumor localization atypia, and in 23 patients (31.5%) extension atypia. 39 patients 

(53.4% of atypical forms) presented one or several atypia in one of the 3 subgroups solely, 28 

patients (38.4%) in 2 subgroups of atypia and 6 patients (8.2%) morphological, localization and 

extension atypia at the same time. 

 

Typical-form Group: 

35 patients (32,4%), therefore, had a PCL typical tumorous profile in imaging, as above 

described, 18 females and 17 males (SR M/F = 0.9), with an average age of 67.7 years at 

diagnosis. The lesions were infra and supra tentorial in 7 patients (20% of typical forms), and 

pure supra tentorial in 28 patients (80%). The affection was unifocal in 14 patients (40%), and 

plurifocal in 21 patients §60%). Tumorous affections were profound periventricular in 19 

patients (54.3%), subcortical distal to the ependymal surfaces in 7 patients (20%) and mixed 

with subcortical topography, and periventricular, in 9 patients (25.7%). 

In histology, 62%.9% of typical forms corresponded to diffuse large B-cell lymphoma B bcl2+, 

25,7% to DLBCL bcl2- GC-, 5.7% DLBCL bcl2- GC+, and 5.7% to more rare forms (NOS 

lymphoma). 

 

Morphological Atypia Group: 

54 patients (74% of atypical forms and 50% of patients included) presented at least one 

atypical morphology. The average age at diagnosis was lower than in the subjects presenting 

typical forms of PCL, estimated at 54.5 years. 



On the topographical level, the lesions were supra tentorial in 45 patients (83.3% of patients 

with atypical morphology), infra tentorial in 2 patients (3,7%) and mixed in 7 patients (13%), 

unifocal in 23 individuals (42.6%) against 31 plurifocal (56.4%). The lesions were deep, 

periventricular in 21 patients (38.9%) against 12 subcortical ones (22.2%, and 14 mixed 

affections (25.9%). An isolated, or associated, cortical affection was detected in 13 patients 

(24.1%). 

The perilesional edema was slightly present in 4 patients (7.4%) and absent in 1 patient (1.9%); 

the tumorous, mass effect was little marked in 9 patients (16.7%) and absent in 3 patients 

(5.3%). 

Necrotic scaring were observed in 27 patients (50% of atypical morphologies), of whom 4 

immunosuppressive and 23 immunocompetent, showing the most frequently represented 

morphological atypia. 

A hemorrhagic, intra tumorous feature was detected in 9 patients (16.7%), associating a 

spontaneous, marked hyper density under CT (density between 50 and 100 HU), a low signal 

on T2*-weighted sequences and a variable aspect in T1-weighted images. (Figure 1) 

A spontaneous, weak and isolated hypersignal T1, without associated obvious hemorrhage, 

was noticed in 6 patients (11.1%) (Figure 2) 

A frankly infiltrating affection in ͞ĐaŶdle-ǁaǆ dƌippiŶgs͟, without nodular feature or no mass 

effect, was detected in 4 patients (7.4%). On the contrary, a voluminous, macro nodular 

affection with mass effect was clearly remarked un one patient (1.9%) aged 69, with a right-

hemisphere tumorous spreading from the cortex to the periventricular region, in isosignal 

FLAIR, heterogeneously enhanced, revealed by a confusional syndrome (Figure 3). 

A cortical edema with a tumefied aspect of the cortex  was reported in 3 patients (5.6%) 

(Figure 4), of whom 1 with spontaneous cortical hypersignal T1. We have noted, in 3 patients 

(5.6%), a heterogenous FLAIR signal with hyposignal ranges, and hypersignal with no 

hemorrhage nor associated necrosis. 

Enhancement was considered typical when homogenous and intense, and in relation to 

necrotic patterns when a ring uptake with a non-upgraded center was spotted. 3 patients had 

a heterogenous, punctiform or lumpy, contrast enhancement, and 2 patients presented a 

linear, fine contrast perpendicular to the ventricles and the ependymal surfaces (Figure 5). An 

81-year-old immunocompetent patient presented a poorly marked, periventricular-space fine 

contrast with an infiltrating, symmetrical and extensive affection, of the subcortical white 

matter; without a nodular mass, hyperintense in FLAIR, and discrete increase of the ADC, 

corresponding to a cerebral lymphomatosis (Figure 6). Perfusion was typical of a 

lymphomatosis affection. The anatomopathology indicated a DLBCL Bcl2+ with a dense 

tumorous infiltration and perivascular lumps of round cells with high nucleo-cytoplasmic ratio. 



 

Diffusion was negative in 1 patient with supra tentorial plurifocal affection touching the 

central grey nuclei and the corpus callosum, with a normal ADC, an usual signal on the other 

sequences, namely a dense and homogeneous contrast enhancement, in the absence of 

hemorrhage. To be noted is that these lesions did not present any perilesional edema nor 

mass effect. 

In spectroscopy, the tumorous profile was not typical of a PCL in 1 patient (based on 5 available 

curves), with diminution of choline, NAA and creatinine and a peak of lipids. The perfusion 

curve was atypical in 3 patients (on 37 available curves), showing a high intratumourous 

cerebral blood flow, 2 times more than the normal rate. 

   

Atypical Tumor Localization Group: 

35 patients (47.9 of atypical forms and 32.4% of patients included) had an atypical tumor 

localization. The average age at diagnosis was 67.2 years, slightly higher than in subjects with 

PCL typical forms. 

The affection was supra tentorial in 26 patients (74.3% in this group), infra tentorial in 5 

patients (14.3%) and mixed in 4 patients (11.4%). Isolated infra tentorial topography was 

considered as topographical atypia, the usual tumor localizations generally touching the supra 

tentorial region. 

The tumorous lesions reached (at least partly) the cortex in 20 cases (57.1%) and the juxta 

cortical region in 5 cases (14.3%) (Figure 2). 

An isolated, symmetrical, bi-thalamic affection was detected in 2 patients, and 1 patient 

presented a unique lesion of the hypothalamus and the pituitary stalk. These more rare 

topographies were not associated to a pathological mass effect. Corresponding histology were 

equally marginal (DLBCL bcl2-, GC- and GC+). 

An infiltrating affection of the choroid plexus was detected in 1 patient, in a plurifocal, 

periventricular tumor, affecting as well the posterior fossa and the septum pellucidum (Figure 

6). 

 

Atypical Tumor Extension of Group 

23 patients (31.5% of atypical forms and 21.3% of patients included), whose average age at 

diagnosis was 59.1 years, had an unusual tumor extension ;  supra tentorial in 16 patients 

(69.6%), infra tentorial in 3 patients (13%), and mixed in 4 cases (17.4%). It was unifocal in 8 

patients (34.8%) against multifocal in 15 (65.2%). 



An ependymal and intraventricular extension concerned 6 patients, mainly attaining lateral 

ventricles, but also the fourth ventricle in 1 patient by contiguity with an isolated tumor of the 

left middle cerebellar peduncle. This infra tentorial affection was the sole ventricular 

extension corresponding to a more infrequent form of PCL (DLBCL bcl2-, GC-).  

Meningeal extensions were found in 13 patients (56.5%) (Figure 7), principally involving 

leptomeninges and rarely pachymeninx, with 1 case of falcorial duritis, associate with a fronto-

callous leptomeningitis. A patient presented a complex case of meningo-encephalitis with 

radiculitis. 

An initially typical presentation of PCL in a 55-year-old male patient with supratentorial 

affection of the central grey nuclei and the corpus callous extended to the spine, with affection 

metachronally diffuse to the bone. 

However, a 65-year-old patient complaining initially from dizziness showed an isolated, infra 

tentorial affection with tumorous extension to the internal auditory canal, corresponding to a 

DLBCL bcl2-, GC-. (Figure 8) 

 

Results (Analytical and Statistical) 

The multivariate analysis with Khi 2 test and logistic regression, put into test the variables of 

imaging and atypical groups according to the initial diagnostic hypothesis of each patient. 

Hence, whereas the 108 patients included in this study had a histological PCL condition, only 

74 records were initially labelled PCL thanks to imaging, against 34 other diagnostic suspicions 

(hypotheses like metastasis, high-grade glial tumors, infectious or inflammatory conditions). 

The presence of morphological atypia significantly increased the risk of having an initial 

diagnosis with a final diagnosis of PCL (p = 0,003, OR = 0,26).   

The results were not statistically significant concerning the atypia localization group (p = 0,06) 

and extension (p = 0,27).  No morphological or functional imaging variables, taken separately, 

allowed to obtain significant statistical results as to its orientation toward a PCL diagnosis in 

atypical cases (p > 0,05). 

When the initial diagnostic hypothesis did not indicate a, whatever the type of atypia, the 

association of variables that were the most frequently reported corresponded to the presence 

of concomitant perilesional edema and a high diffusion signal  in 24 cases (2.2%), and a 

perilesional edema with mass effect in 23 cases (2.1%). The other associations of the variables 

concerned a restrained number of the patients, inferior to 2% in the cases included in the 

study. 

 

 



DISCUSSION 

 

In our study that concerned 108 patients, mainly immunocompetent, 73 (67.6%) had at least 

one atypia type under imaging. The average age at diagnosis – 65.8 years for the whole group 

of population studied and 64.4 in the atypical cases – was globally higher than in the literature 

that goes between 53 to 57 years (8). The condition was plurifocal in 62 patients, i.e., 57% of 

the cases, against 20 to 40% of multiple localizations found in the literature (9). 

Atypia were essentially morphological, with hemorrhagic and necrosis in respectively 8.3% 

and 25% of the patients included in the study. The hemorrhagic components, although rare, 

were described in several studies (10, 11), with variable aspects in T1-weigthed sequences 

with respect to the former bleeding, frequently implying cortical affections or juxta cortical 

ones with marked perilesional edema (37). Bleedings were more frequent after the beginning 

of anti-tumor treatment. Intratumoral calcifications and cystic patterns, absent in our series, 

were exceptionally reported in the literature (12). 

In our study, only 6 patients were immunocompromised at diagnosis, of whom 4 presented 

intra tumorous necrotic scaring and 2 with PCL typical features in imaging. The tumorous 

necrosis were detected in 25% of patients, against 6-18% cases in literature (63% of HIV 

positive patients and 16% HIV negative) (5-6-7). Necrotic scaring did not only concern 

immunosuppressed patients, representing a non-negligible part of immunocompetent 

patients and suggesting that a necrotic tumor does not rule out the PCL diagnosis. 

Intraventricular and meningeal extensions were relatively frequent (17.6% of patients 

included). The leptomeningeal dissemination was already present at diagnosis in 16-41% of 

the cases according to studies (13) in the form of nodular or linear of the cortical folds, 

subarachnoidal cisterns and pericerebellar spaces. This observation was similar in our study. 

A FLAIR high signal of arachnoidian spaces could precede the meningeal contrast take, 

however sometimes absent. This atypical presentation could necessitate a diagnostic 

confirmation through CSF analysis, several etiologies having similar imaging features. In the 

literature, we observe that the leptomeningeal grafts mainly concerned caudal regions in the 

posterior fossa or the dural cul-de-sac, probably for gravity reasons. 

Some exceptional extensions were reported, like the left IAC affection ((Figure 7), which 

explains the retro cochlear symptomatology of the patient, by the infiltration of the left 

accoustico-facial nervous bundle. Arimoto H. et al described a primary lymphomatous 

affection infiltrating the right cavernous sinus that was discovered following facial diplopia 

and hyperesthesia (14), evoking the possibility of lymphoma initially touching the peripheral 

and central nerves (Roncaroli et al). A bilateral isolated affection of the prechiasmatic parts of 

the optical nerves confirmed this hypothesis (8). 



A 39-year-old patient, participating in our study, with altered general health condition and a 

suspicion of intra cranial hypertension, had a plurifocal affection touching the choroid plexus 

and the pellucidum septum, with secondary obstructive hydrocephalus that triggered his fast 

decease at hospital. Lymphomatous affections, located in the choroid plexus, were described 

by J.T Cheatle et al (15), representing 0.9% of the CNS lymphomas, mainly of secondary origins, 

with less than 10 cases described as having primary affections (16, 17, 18, 19). 2 patients were 

also less than 40 years of age, with a secondary hydrocephalus necessitating an external 

ventricular drain. In spite of its rarity, PCL must be taken into account in differential diagnosis 

of the choroid plexus tumors, dominated by papilloma. 

Tumoral enhancement, present in the entirety of our cases, was remarkably varied and 

heterogeneous, namely with streaks perpendicular to ependymal surfaces in 2 patients 

(Figure 5). These radial, perivascular contrasts in the white matter, although rare, are 

admitted as evoking PCL diagnosis, concerning the Virchow Robin spaces (20, 21, 22, 23). 

Other types of contrasts, as described in the literature, were not detected in our study, like 

the ͞opeŶ ƌiŶg͟ lesioŶal upgrading corresponding to an incomplete oval peripheral contrast, 

oƌ the ͞ŶotĐh sigŶ͟ ǁith a peƌipheƌal lesioŶal unenhanced notch (20). In several studies, 

tumoral enhancement was absent in 1% of the cases (15), making the positive diagnosis 

difficult and leading to other hypothesis, like demyelinating etiologies. The degree of contrast 

was variable according to the patients, and between the initial pathologies and the tumor 

recurrence (22). 

A patient presented brain lymphoma characterized by a diffuse intra parenchymal infiltration 

in hypersignal T2 FLAIR without mass effect, with a perivascular fine contrast that was initially 

weak, followed by a ͞patĐhy͟ distƌiďutioŶ ;Figure 6). The lesions were in discrete hypersignal 

diffusion with moderate increase of the ADC that could reflect diffuse infiltration of the 

parenchyma by non-cohesive malignant lymphoid cells polarized around vascular structure 

and the T2 shine-through-effect. Rollins et al showed that, contrary to the classical description 

of LCP implying a parenchymal contrast, whether absent or weak, it is not rare to find a 

heteƌogeŶeous, puŶĐtifoƌŵ oƌ ͞patĐhǇ͟ eŶhaŶĐeŵeŶt (23, 24). 

No pediatric case was found in our study. The youngest patient, a male of 18, had an isolated, 

infra tentorial pathology in the left middle cerebellar peduncle, with ependymal and intra 

ventricular extension in V4, mimicking a more classical pediatric lymphoma, with initial 

diagnosis of the ependymoma or topographical medulloblastoma. The anatomopathology 

pointed at a classical DLBCL bcl2+. Complete tumor response with clinical remission was 

obtained after chemotherapy only. Pediatric forms of PCL are exceptional, with about a 

hundred cases described in the literature. (25). 

According to literature, 90 to 95% of PCL corresponded to DLBCL bcl2+ (26,27). Our study was 

in accordance with these data, meeting 98% of this histological form, with major positivity for 

the Bcl2 expression. A case of lymphoplasmocytic lymphoma was found, corresponding to a 



morphological, atypical pathology with linear contrast of the perivascular spaces. A 

heterogeneous, necrotic manifestation in T2-FLAIR corresponded to a T-NOS lymphoma. 

The main limitations to this study were its retrospective character, justified by the relative 

rare incidence of PCLs, and the necessity of a great number of cases, as well as its monocentric 

character and the imaging data collection by a sole operator. 

The initial clinical suspicion, reported iŶ the patieŶts’ ƌeĐoƌds at the tiŵe of the disĐoǀeƌǇ of 
the lesioŶ uŶdeƌ iŵagiŶg, ǁas eƋuallǇ depeŶdeŶt oŶ the diffeƌeŶt Ŷeuƌoƌadiologists’ 
experiences. However, they were in agreement with the diagnostic hypotheses evoked in CPR 

after the pluridisciplinary study of cases, taking into account that the initial operators were all 

senior, experimented neuroradiologists. 

All the histologically proven PCL cases in this study did not allow a matching between a LCP 

and another type of tumor for the multivariate analysis of the different imaging data. A case-

control study would, thereupon, help determine the variables that would orient us to ward a 

PCL diagnosis in its atypical form. A study of atypical forms of secondary cerebral lymphoma 

would also be completed as a result of these descriptions. 

The rate of complete answers under treatment was significantly the same in the typical forms 

(28.6%) compared to the atypical ones (31.5%). Nonetheless, a lesional progression under 

treatment was more frequently found in atypia cases (37% vs 28.6%), whereas the number of 

deceased patients at the end of the study was close in both groups (57.1% in the typical forms 

against 54.8%). The survival period with respect to the initial diagnosis was not assessable in 

several patients. It would have been interesting to know if the atypical forms engendered a 

less-long survival period or earlier relapse than in the typical forms of the PCL. 

Diffusion imaging and ADC cartography proved its diagnostic and prognostic utility in the 

typical forms of PCL and that of the necrotic scaring. The ADC is significantly lower in 

lymphoma than in the different-grade astrocytoma because of their hyper cellularity and the 

small size of lymphomatosis cells (28, 29). The combination of a low minimum intra-tumoral 

ADC and a relatively low cerebral blood flow was correlated with a survival rate of 5 years of 

0% against 100% for the patients with high values in these 2 variables (30).   Low ADC valyes 

were significantly correlated with a lower survival rate without progression and a shorter 

global survival (31). The average ADC equally allowed to help distinguish LCP from other brain 

tumors, with an average ADC remarkably lower within enhanced parts of LCP than 

glioblastoma (1,1 vs 1,4). Our study showed a positive diffusion with marked restriction of ADC 

in the large majority of cases, making it uninterpretable without hemorrhage components in 

only one case. Unfortunately, quantitative analysis could not be carried out but in few 

patients. Statistical analysis did not show any significant association between the positivity of 

the diffusion and the PCL diagnosis in the presence of atypia. 

We voluntarily compelled ourselves to primary lymphoma touching the encephalon. 2 

patients who were not included in the study presented a SNS pathology without encephalic 



affection, namely a medulla disorder with epiduritis tumorous spread of T6 to T9, revealed by 

dorsalgia and walking impairment in a 67-year-old male, and left intra orbital damage 

spreading to the orbital fissure in an 80-year-old female. MRI signals indicated lymphomatosis, 

whose rare localization made it atypical. The primary medullar lymphoma is a rare mass which 

represents 3% of the CNS primary lymphoma, preferentially affecting the cervical spinal cord 

(27). 

Perfusion imaging and spectroscopy were barely available, with little associated atypia not 

allowing a reliable analysis of the diagnostic implication. Several studies showed that 

perfusion helped to discriminate high-grade glial tumor lymphoma presenting hyper 

vascularization linked to their intra-tumor neo vascularization with a lesional blood volume 

significantly lower in the PCL than in glial tumors (32, 33, 34, 35). 

Finally, no endovascular lymphoma was detected in our study. This particular form, of 

exceptional incidence (1/million cases), correspond to an endovascular invasion by non-

Hodgkinian lymphoid cells responsible for disseminated vascular occlusions (36). It associated 

damage to the white matter, extensive masses and ischemic ranges of different ages 

predominantly cortico-subcortical. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



CONCLUSION 

 

PCL imaging is often atypical at diagnosis. The radiologist must be aware of these atypical 

forms in terms of morphology, localization or extension to discuss the diagnosis so as to 

recommend stereotaxic biopsy and a suitable therapeutic strategy.  

Our study showed that the presence of morphological atypia was statistically correlated with 

an initial diagnostic error. Necrotic forms, in particular, were not prerogative to 

immunosuppressed patent and should make part of the differential diagnosis of high-grade 

glial tumors, secondary lesions and abscessed collections, and were also found in 

immunocompetent individuals. To our knowledge, certain disorders, such as IAC extension, 

were not described in the literature. Our study, therefore, encourage us to discuss the 

diagnosis of PCL more broadly, including with atypical presentations in imaging. 
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Tableau 1. Flow chart. 

 

 

 

 

 

 

 

Tableau 2. Données démographiques.

 



Figure 1. Remaniements hémorragiques intra lésionnels. 

Troubles cognitifs et syndrome confusionnel chez une femme de 77 ans. 

Lésion unique supra-tentorielle centrée sur le carrefour ventriculaire gauche, le splénium du corps 

calleux et le thalamus gauche. 

Scanner cérébral en coupes axiales sans injection (A) : lésion spontanément hyperdense avec 

densité entre 40 et 50UH. IRM cérébrale en coupes axiales diffusion (B), T2 SWAN (C), FLAIR (D), T1 

SE sans (E) et avec injection de gadolinium (F) : lésion prenant le contraste de façon intense et 

discrètement hétérogène, en hyposignal FLAIR et important hyposignal SWAN en rapport avec les 

ƌeŵaŶieŵeŶts hĠŵoƌƌagiƋues ŶĠgativaŶt la diffusioŶ ;iŶiŶteƌpƌĠtaďleͿ. L’histologie est eŶ faveuƌ 
d’uŶ lǇŵphoŵe B diffus à gƌaŶdes Đellules ďĐlϮ+ aveĐ ƌeŵaŶieŵeŶts hĠŵatiƋues et ŶĠĐƌotiƋues. 

   

   



Figure 2. HǇpeƌsigŶal Tϭ spoŶtaŶĠ daŶs le Đadƌe d’uŶe atteiŶte tumorale plurifocale. 

 

 

Homme de 53 ans avec troubles cognitifs. 

IRM cérébrale en séquences axiales T1 (A et B), FLAIR (C) et T1 après injection de gadolinium 

(D, E et F) : atteinte supra tentorielle plurifocale périventriculaire, corticale et juxta corticale, 

avec lésions nodulaires en discret hypersignal T1 spontané, dont certaines sont réhaussées 

en cocarde à centre nécrotique, avec atteinte infiltrante associée en hypersignal FLAIR. La 

suspicion diagnostique iŶitiale Ġtait Đelle de lĠsioŶs seĐoŶdaiƌes. L’histologie apƌğs ďiopsie 
d’uŶe lĠsioŶ fƌoŶtale gauĐhe a ĐoŶfiƌŵĠ le diagŶostiĐ de lǇŵphoŵe B diffus à gƌaŶdes Đellules 
bcl2+. 

   

  



Figure 3. Volumineuse lésion cortico sous corticale avec effet de masse marqué. 

 

 

  

Homme de 69 ans présentant un syndrome confusionnel. 

Scanner cérébral sans (A) et avec (B) injection de produit de contraste iodé en coupe coronale :  

Volumineuse masse tissulaire hémisphérique droite spontanément hyperdense, fortement 

rehaussée, cortico sous corticale, atteignant le corps calleux et traversant la ligne médiane. Effet de 

masse marqué sur le système ventriculaire et engagement sous falcoriel. 

IRM cérébrale en coupes axiales en séquence FLAIR (C), T1 après injection de gadolinium (D), 

cartographie ADC (E) et diffusion (F) : lĠsioŶ eŶ isosigŶal FLAIR aveĐ œdğŵe pĠƌilĠsioŶŶel eŶ 
hypersignal, à prise de contraste discrètement hétérogène, hypersignal diffusion avec restriction de 

l’ADC. 
 

   

   



Figure 4. Atteinte corticale oedémateuse. 

 

 

Homme de 48 ans avec épisodes de crises convulsives généralisées fébriles. 

IRM cérébrale en séquences coronales T2 (A), axiales FLAIR (B), diffusion (C), axiales T1 SE sans 

(E) et avec (F) injection de gadolinium, coronales 3D T1 gadolinium (D). 

Atteinte corticale fronto pariétale gauche parafalcorielle avec aspect tuméfié et en hypesignal 

T2-FLAIR et diffusion du cortex. Prise de contraste cortico sous corticale hétérogène et des 

leptoméninges en regard. Une encéphalite infectieuse a été initialement suspectée, puis le 

diagnostic de lymphome B diffus à grandes cellules bcl2+ a été posé suite à une biopsie devant 

la progression lésionnelle sous traitement. 

  

   



Figure 5. Différentes prises de contraste lésionnelles atypiques. 

 

IRM cérébrales de différents patients immunocompétents en séquences axiales T1 après 

injection de gadolinium (A, B, C, D, F) et axiales FLAIR (E). 

A : atteinte classique profonde périventriculaire avec rehaussement intense et quasi 

homogène, centrée sur le splénium du corps calleux. B : lésion sous corticale frontale droite à 

centre nécrotique non rehaussé et prise de contraste périphérique en cocarde, avec important 

œdğŵe pĠƌilĠsioŶŶel. C : lésion hétérogène sous corticale à composante nécrotique et portions 

charnues prenant le contraste de façon homogène. D : atteinte cortico sous corticale fronto-

pariétale gauche avec prise de contraste et épaississement du ruban cortical. E : atteinte 

cortico-sous-corticale avec important effet de masse. F : atteinte sous-corticale globalement 

symétrique, avec prises de contraste linéaires diffuses perpendiculaires aux surfaces 

ventriculaires suivant le trajet des axes vasculaires profonds.  

 

  
 

 

  

 



Figure 6. Lymphomatose cérébrale. 

 

 

  

IRM ĐĠƌĠďƌale eŶ Đoupes aǆiales d’uŶe feŵŵe de 8ϭ aŶs avec AEG et troubles cognitifs : 

Infiltration tumorale diffuse en hypersignal FLAIR (A), discret hypersignal diffusion (B) avec 

augŵeŶtatioŶ du ĐoeffiĐieŶt d’ADC (C), hyposignal T1 (D) et rehaussement linéaire péri-

vasculaire perpendiculaire aux surfaces épendymaires (E), puis floconneux sur un contrôle 

réalisé le mois suivant avant début du traitement (F). 

   

   



Figure 7. Extensions tumorales méningées et épendymaires. 

 

 

 

IRM cérébrales en coupes axiales T1 après injection de gadolinium (B, C, D, F), coronales T1 

gadolinium (E) et axiales FLAIR (A). 

A, B et C: atteinte leptoméningée diffuse avec prise de contraste des sillons corticaux avec 

effacement des circonvolutions et hypersignal FLAIR des espaces sous arachnoïdiens. Prise de 

contraste des surfaces épendymaires du V4. 

D et E : atteinte plurifocale nodulaire du plexus choroïde gauche et au sein du V4, avec 

hydrocéphalie débutante. 

F : atteinte périventriculaire avec prise de contraste diffuse des surfaces épendymaires et extension 

intraventriculaire au sein du carrefour droit. 

  

   

 



Figure 8. Extension tumorale au CAI gauche. 

 

 

 

   

   

Femme de 64 ans se plaignant de vertiges et de troubles visuels. 

IRM cérébrale en séquences axiales FLAIR (A), T2 3 mm (B et C), T1 SE sans (D) et avec injection 

de gadolinium (E et F) : masse tumorale en hyposignal T2 centrée sur le pédoncule cérébelleux 

moyen gauche aveĐ œdğŵe pĠƌi-lésionnel et effet de masse sur le quatrième ventricule. Prise de 

ĐoŶtƌaste iŶteŶse et hoŵogğŶe aveĐ eǆteŶsioŶ tuŵoƌale à l’aŶgle poŶto ĐĠƌĠďelleuǆ gauĐhe puis 
au conduit auditif interne gauche, engainant le trajet nerfs VII et VIII gauches. 
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