TUMEURS CEREBRALES
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Différentes techniques d'imagerie médicale sont impor-
tantes dans le diagnostic et le suivi des tumeurs céré-
brales. L'IRM (imagerie médicale par résonance magné-
tique) y joue un réle central. Elle permet un diagnostic
précis des tumeurs dans tous les plans de lespace.
Le CT-scanner, dont la résolution tissulaire est moindre,
est utilisé essentiellement dans les situations cliniques
urgentes, pour une étude plus détaillée des structures
osseuses, dinsi que chez les patients présentant
une contre-indication & UIRM (-3, Le PET-CT avec
le radiotraceur 18F-FDG et/ou avec un acide aminé
radiomarqué (18F-FET) peut venir en appui dans cer-
taines situations ).

Aprés lanamnése et 'examen neurologique, L'IRM avec
injection intraveineuse d'un produit de contraste (com-
plexe de gadolinium) constitue la pierre angulaire de
la prise en charge du patient. Sa disponibilité est cruciale
pour initier un traitement précoce et efficace.

Des séquences d'acquisition, dites conventionnelles, sont
réalisées et incluent des séquences T1, T2, FLAIR
(séquences IRM en récupération par inversion), de sus-
ceptibilité magnétique et

de diffusion, ainsi que
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des séquences T1 aprés injection intraveineuse de
gadolinium.

Les caractéristiques des tumeurs en IRM ne sont pas spé-
cifiques. Le recours & l'analyse anatomopathologique est
donc nécessaire pour définir le type et le grade d'une
tumeur primitive. Il se révele également utile dans cer-
tains cas de suspicion de métastase cérébrale.

Lors d'un bilan préopératoire précis, nous réalisons systé-
matiquement une séquence dacquisition 3D T1 apres
injection intraveineuse de gadolinium dans notre service
d'imagerie. Les images obtenues sont transmises en salle
d'opération pour permettre un repérage précis des limites
d'une tumeur et une chirurgie assistée par ordinateur,
la neuronavigation.

Le réle des techniques avancées d'IRM est de plus en plus
décisif. La plus utilisée de ces techniques est l'imagerie de
perfusion qui autorise une étude de la microvascularisa-
tion avec une étude de la néoangiogenese pour guider
une biopsie dans l'endroit le plus actif de la tumeur et
pour évaluer son grade histologique et son extension.
Cette technique est validée depuis plusieurs années et
compte parmi nos outils en routine clinique (figure 1).

figure 1 — Glioblastome frontal droit.
A ': Séquence morphologique T1 avec contraste.
B: Séquence de perfusion avec contraste.
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Dans certains cas, le PET-CT peut se montrer utile lors
du bilan initial des tumeurs cérébrales pour orienter
les biopsies stéréotaxiques et aider le geste chirurgical ou
la prise en charge radiothérapeutique ).

La 18F-Fluoro-Ethyl-Tyrosine (18F-FET) est un acide
aminé radiomarqué qui est principalement capté par
les cellules tumorales via un transporteur (LAT1) indé-
pendamment de la présence ou non d'une rupture de
la barriere hémato-encéphalique. La captation de ce tra-
ceur au sein du cerveau non tumoral est faible, ce qui per-
met d'obtenir un excellent contraste tumeur/bruit de fond
et une délimitation précise de la lésion, notamment
au-dela des régions qui sont rehaussées par le contraste
sur les images IRM T1+Gd. Il existe une corrélation posi-
tive entre le grade tumoral et lintensité de la captation de
la 18F-FET méme si, a linstar de ce qu'on observe avec
le 18F-FDG, des chevauchements sont possibles pour
les gliomes de grades WHO 2, 3 et 4, en particulier lors-
qu'existe une composante oligodendrogliale. Contraire-
ment au 18F-FDG, la 18F-FET est également captée par
une majorité des tumeurs de faible grade (WHO 2).
Un examen négatif est fortement en défaveur d'une
tumeur de grade WHO 3 ou 4.

Le 18F-FDG est également transporté au sein des cel-
lules tumorales via des transporteurs (GLUT 1 et GLUT
3) indépendamment d'une éventuelle rupture de la bar-
rigre hémato-encéphalique. La surexpression de ces
transporteurs est corrélée a lagressivité tumorale et &
un plus faible pronostic. Le 18F-FDG est généralement
moins performant que la 18F-FET pour la mise au point
initiale des tumeurs cérébrales, en raison d'une captation
physiologique intense de ce traceur par le cortex cérébral
qui peut altérer la détection de la (des) lésion(s). Le
PET-CT avec 18F-FDG, compte tenu de sa grande dis-
ponibilité et de son faible colt, peut néanmoins parfois se
révéler utile pour orienter une biopsie vers la zone de
grade tumoral le plus élevé, hormis pour les lésions de
petite taille qui sont situées dans le cortex (59,

D'autres techniques dont lutilisation est moins fréquente,
telles que la spectroscopie, la tractographie et U'IRM
fonctionnelle (fMRI), peuvent apporter des éléments
utiles dans des cas sélectionnés.

figure 2 — Tumeur de bas grade
de l'uncus temporal droit. A':
Séquence FLAIR. B: Le spectre
dans la tumeur montre

des rapports Chol/Cr et Chol/
NAA inversés avec une légére

diminution du pic de NAA.

La spectroscopie vise a étudier le métabolisme cérébral
et apporte des informations permettant de distinguer
les tumeurs des lésions non tumorales, d'évaluer le grade
histologique de fagon non invasive, de préciser les diffé-
rentes composantes d'une tumeur et de suivre son évolu-
tion apres le traitement. Son concept repose sur la détec-
tion de métabolites cérébraux et sur 'étude des variations
de leurs concentrations. Elle apporte une analyse quanti-
tative et qualitative de plusieurs métabolites participant
au cycle énergétique cellulaire cérébral (figure 2).

La tractographie (ou DT, pour diffusion tensor imaging)
repose sur l'étude de la diffusion qui explore les micro-
mouvements des molécules d'eau. La diffusion de ces
molécules peut étre libre (comme dans le liquide cépha-
lo-rachidien) ou restreinte (par les membranes cellu-
laires, les fibres...). Cette restriction de la diffusion est
utilisée pour «tracer» des fibres, ce qui peut avoir
des applications dans le bilan préchirurgical d’'une tumeur
(figure 3).

figure 3 — Mise en évidence du faisceau arqué (en couleur) et de
la localisation de sa partie frontale par rapport & une tumeur de haut
grade.

L'IRM fonctionnelle (fMRI) mesure in vivo lactivité
des aires du cerveau en détectant les augmentations
locales du flux sanguin afin de couvrir les besoins méta-
boliques liés & cette activation. Ceci va modifier le rap-



port local entre oxyhémoglobine et désoxyhémoglobine &
lorigine d'un signal magnétique mesurable (ou signal
BOLD, pour blood-oxygen-level dependent). L'activité
cérébrale est ensuite visualisée graphiquement par
la superposition du signal BOLD et d'une IRM anatomique
(figure 4).

Dans les rares cas de suspicion de lymphome cérébral, tumeur
particulierement avide pour le 18F-FDG, lacquisition PET-CT
sera étendue au reste du corps pour distinguer un lymphome pri-
mitif du systéme nerveux central d'une localisation cérébrale d'un
lymphome systémique ).

Dans certains cas, un examen IRM postopératoire précoce est
réalisé dans les 48 heures pour évaluer l'extension d'une résec-
tion. Une chirurgie de second look peut étre indiquée en présence
de tissu tumoral résiduel.

Plus tardivement, la réponse & un traitement est définie par
les criteres RANO (Response Assessment in Neuro-Oncology).
En IRM, il s'agit de mesurer les dimensions 2D d'une progression
tumorale sur la base des images T1 aprés gadolinium (pour
les tumeurs qui se rehaussent) et des images FLAIR (pour
les tumeurs hyperintenses en FLAIR qui ne se rehaussent pas
aprés gadolinium).

Outre ces critéres morphologiques, lors d'un contréle par IRM,
nous utilisons systématiquement l'imagerie de perfusion qui peut
améliorer le diagnostic différentiel entre une récidive tumorale
précoce (figure 5) et une pseudoprogression (figure 6), c'est-a-
dire une augmentation de la taille d'une lésion et une accentua-
tion de sa prise de contraste sans récidive tumorale ).
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figure 4 — A: Activation du cortex dorso-latéral
préfrontal (adjacent au bord postérieur d'une
lésion hyperintense en FLAIR). B: Activation de
l'gire de Broca.

figure 5 — Récidive d'une tumeur de haut grade. A : Séquence
morphologique T1 avec contraste. B: Séquence de perfusion avec
contraste : nette hyperperfusion de la périphérie de la [ésion.

figure 6 — Pseudoprogression d'un glioblastome opéré 3 mois
auparavant et traité par radiochimiothérapie (fin du traitement il y a
1 mois). A : Séquence morphologique T1 avec contraste: nette prise
de contraste de la périphérie de la lésion. B: Séquence de perfusion
avec contraste : absence d'hyperperfusion.



Cette pseudoprogression peut se produire dans les pre-
miéres semaines d'un traitement par radiochimiothérapie
et jusqu'a 6 mois apreés la fin du traitement. Elle peut étre
asymptomatique ou associée & un épisode de dégradation
clinique, mais est souvent associée & une survie plus
longue, probablement parce qu'elle correspond &
une réponse plus efficace au traitement. L'imagerie de
perfusion permet aussi d'améliorer le diagnostic différen-
tiel entre une récidive tumorale et une radionécrose (qui
peut se produire au-dela de 12 mois, voire plusieurs années
apres le traitement ) ®),

Pour le suivi des métastases cérébrales précédemment
traitées par radiothérapie stéréotaxique, plusieurs études
ont montré d'excellents résultats du PET-CT avec 18F-
FDG pour distinguer radionécrose et progression tumo-
rale, en particulier lorsqu'une acquisition tardive
3-4 heures aprés linjection est réalisée en plus de l'ac-
quisition standard (19 (figure 7). Ceci peut se révéler trés
utile dés lors que U'IRM manque souvent de spécificité
dans cette indication.

Pour le suivi des gliomes, lorsque U'IRM est équivoque,
un examen PET-CT pourra étre proposé dans certaines
situations compte tenu de performances intéressantes
avec, semble-t-il, un avantage pour la 18F-FET en termes
de sensibilité (88% versus 78% pour le 18F-FDG) et
un avantage pour le 18F-FDG en termes de spécificité
(87 % versus 78% pour la 18F-FET) ®19) (figure 8). Dans
tous les cas, l'indication de l'examen de méme que le choix
du radiotraceur — voire la combinaison des deux radiotra-
ceurs — seront discutés a l'occasion d'une concertation
multidisciplinaire.

figure /7 — Métastase frontale droite opérée et irradiée en 2020.
Octobre 2021: IRM équivoque d'ot la réalisation d'un PET-CT au
18F-FDG avec acquisitions précoce (A) et tardive (B), qui plaide
pour une absence de récidive tumorale (ce que confirmera le suivi
ultérieur par IRM).

figure 8 — Récidive d'un oligodendrogliome (PET-CT). A : Détermination des zones malignes métabolique-
ment actives par PET-CT avec 18F-FET pour délimiter le champ de radiothérapie. Fusion des examens PET
et IRM aisément réalisée pour les examens cérébraux compte tenu du caracteére inextensible de la boite
crénienne. B: Détermination du volume métabolique.



PERSPECTIVES

La réponse au traitement et le pronostic différent en fonc-
tion des facteurs moléculaires et génétiques d'une tumeur.
Par exemple, les tumeurs méthylées MGMT (methylation
of O-methylglutamine-DNA  methyltransferase) et
mutées IDH (isocitrate deshydrogenase) répondent
mieux aux traitements adjuvants que celles qui ne le sont
pas.

Cependant, U'IRM conventionnelle ne peut pas préciser
ces différences. Des travaux sont en cours pour obtenir
des modeles prédictifs avec une sensibilité élevée en
combinant des caractéristiques comme la localisation
d'une tumeur, sa nécrose, sa diffusion et sa perfusion.

En spectroscopie, des études ont démontré que
le 2-hydroxyglutamate (2HG) qui s‘accumule dans
les gliomes porteurs d'une mutation IDH peut étre détecté
et présente une haute spécificité pour les tumeurs mutées
IDH. A U'heure actuelle, des études restent nécessaires
avant une utilisation en pratique clinique.

Concernant le volet médecine nucléaire, la recherche se
concentre sur le développement de nouveaux traceurs
avec une haute affinité et une forte spécificité pour
la tumeur de maniére, d'une part, & faciliter la détection et
la délimitation lésionnelle et, d'autre part, permettre de
coupler ces traceurs avec des isotopes plus énergétiques
dans un but thérapeutique (principe de la théranostique).
La radiomique, qui repose sur l'analyse & grande échelle
des données provenant d'examens classiques d'imagerie,
est un autre axe de recherche.
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CONCLUSION

L'imagerie moderne en IRM est au service de la mise au
point des lésions tumorales cérébrales avant leur traite-
ment et pour leur suivi aprés le traitement. L'imagerie
multimodale qu'elle apporte met & notre disposition
des outils efficaces pour aborder la mise au point
des tumeurs sous l'angle de leurs caractéristiques mor-
phologiques et anatomiques, et sous l'angle fonctionnel.
Lorsque limagerie par IRM est équivoque, la réalisation
d'un PET-CT avec 18F-FDG ou 18F-FET est a discuter.
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