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Introduction

Le foie est un organe abdominal aux multiples fonctions, incluant par exemple les fonctions
de stockage (glycogéne, lipides), de synthése (protéines, bile) et de détoxification (toxiques,
xénobiotiques). De part ces nombreuses fonctions, sa capacité de régénération cellulaire, ainsi
gue sa localisation au sein de la circulation sanguine, il est sujet au développement de
maladies fréquentes chez le chien (CENTER 2015; CONRAD et al. 2013). Face a une suspicion
de maladie hépatique, les analyses sanguines, 'imagerie médicale, la cytologie et I’histologie
sont des outils diagnostiques de choix (LIDBURY et SUCHODOLSKI 2016).

L'imagerie médicale, plus particulierement I'échographie demeure I'examen de référence en
cas d’atteinte hépatique, notamment en cas de nodule ou de masse, car les lésions focales de
ce type sont plus faciles a mettre en évidence que les |ésions diffuses. Le diagnostic différentiel
échographique des nodules et masses hépatiques est large et comprend: les nodules
d’hyperplasie, les tumeurs, les abces, les hématomes ainsi que les granulomes.

Méme si I"’échographie apparait comme un examen d’imagerie essentiel dans la mise en
évidence de lésions hépatiques, elle présente certaines limites, notamment la difficulté a
déterminer 'origine de I'affection (MAROSSERO 2012). Ainsi, la cytoponction par aspiration a
I'aiguille fine est une technique de prélevement cellulaire fréquemment utilisée en association
avec l'échographie pour parvenir a une orientation diagnostique face a ce diagnostic
différentiel large. Il s’agit en plus d’une technique simple et peu coliteuse réalisable en
pratique vétérinaire quotidienne. Pourtant, il n’existe a ce jour aucune association
significative entre I'aspect échographique des nodules et masses hépatiques et les résultats
cytologiques obtenus par cytoponction. L’existence de signes échographiques spécifiques
d’un diagnostic cytologique apporterait de nombreux avantages, notamment apporter une
réponse rapide aux propriétaires souvent inquiets, limiter le nombre d’examens
complémentaires et le co(t des frais, et prendre en charge I'animal plus rapidement.

Ainsi, existe-t-il des caractéristiques échographiques spécifiques des nodules et des masses
hépatiques qui permettent de prédire le diagnostic de I'affection sous-jacente ?

Notre travail propose une étude bibliographique portant sur I'échographie et la cytologie du
foie en situation physiologique et pathologique en présence de nodules et de masses, les
indications et contre-indications a ces examens, le matériel et les méthodes d’analyse utilisés,
ainsi que la fiabilité des résultats obtenus a I'aide de ces deux examens. Dans un second
temps, grace a une étude rétrospective sur des chiens présentés a VetAgro Sup, nous
cherchons a trouver des associations entre l'aspect échographique et le diagnostic
cytologique de nodules et de masses hépatiques. Enfin, la derniére partie est consacrée a une
discussion portant sur les résultats de I'étude rétrospective, la qualité et la certitude des
résultats, la corrélation entre les hypothéses diagnostiques proposées par les imageurs et les
résultats des examens cytologiques et enfin la comparaison avec les résultats de la littérature.
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- Etude bibliographique : Aspect échographique et cytologie du foie
chez le chien

Le foie est divisé en six lobes : le lobe gauche, divisé en deux lobes latéral et médial, le lobe
droit, également divisé en deux lobes latéral et médial, le lobe caudé, divisé en processus
caudé et processus papillaire et enfin le lobe carré (voir figure 1). La lobation est peu visible a
I’échographie sauf en cas d’épanchement abdominal (LARSON et al. 2021).

Le systeme biliaire est composé de la vésicule biliaire, du canal hépatique commun (formé a
partir des canaux intralobulaires et interlobulaires) et du canal cystique qui se réunissent pour
former le canal cholédoque. La vésicule biliaire est située entre le lobe carré et le lobe droit
du foie et distribue la bile via le canal cholédoque dans le duodénum au niveau de la papille
duodénale majeure (CENTER 2009). Le canal cholédoque se trouve en position ventrale et
paralléle a la veine porte (PARTINGTON et BILLER 1995).

Le foie est irrigué par 'artére hépatique qui passe par le petit omentum jusqu’a la porte du
foie. Elle est ventrale a la veine porte. La veine porte, quant a elle, améne le sang provenant
de tous les viscéres digestifs au foie. Elle pénetre dans le foie par le hile (ou porte du foie),
dorsalement a I'artére hépatique. Enfin, les veines hépatiques drainent le foie et se rejoignent
dans la veine cave caudale située a droite de I'cesophage. Les veines hépatiques droites
possedent un diametre inférieur aux veines hépatiques gauches car celles-ci rejoignent toutes
individuellement la veine cave caudale, tandis que les veines hépatiques gauches se rejoignent
et forment une seule veine hépatique avant de s’aboucher dans la veine cave caudale (LORIOT
2019).

La face viscérale ainsi que le réseau profond du foie sont drainés par le réseau lymphatique
principal et rejoint les nceuds lymphatiques hépatiques, hépatiques accessoires et parfois les
nceuds lymphatiques cceliaques et gastriques. L'autre réseau lymphatique draine la face
diaphragmatique et les parties adjacentes au réseau profond du foie. Il suit le trajet de la veine
cave caudale dans le thorax et rejoint les noeuds lymphatiques médiastinaux caudaux,
thoraco-aortiques et sus-sternaux (LORIOT 2019).
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b) Rapports et topographie du foie

La face diaphragmatique du foie est entierement moulée sur le diaphragme, et la face
viscérale est en contact avec différents organes. Plus précisément, chez I'animal a jeun,
I’estomac ne couvre que la moitié gauche du foie. Apreés le repas, I'estomac repousse le foie
dorsalement et a droite et entre en contact avec tous les lobes. La partie craniale du
duodénum est en contact avec le lobe droit. Enfin, le rein droit crée une empreinte rénale sur
le foie, située sur la partie dorsale du processus caudé et sur le bord dorsal du lobe droit
latéral. Le bord droit du foie est en contact avec la région lombaire tandis que son bord gauche
reste plus ventral.

Le foie est donc localisé entre le diaphragme cranialement, I'estomac, le duodénum et le rein
droit caudalement (LARSON 2016; LORIOT 2019).

Veine cave caudale

Diaphragme

Oesophage .

Porte du foie

Figure 1 : Face viscérale de foie de chien : Conformation et rapports du
foie, d’apres (Robert Barone 1996)
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L'échographie est la technique d’imagerie médicale de choix en pratique vétérinaire
guotidienne. En effet, I'accés aux équipements est relativement facile, et il s’agit d’un examen
d’imagerie peu colteux (en comparaison du scanner par exemple), non invasif, et peu risqué
qui permet d’apporter de nombreuses informations sur les organes internes, notamment le
foie en cas d’atteinte hépatique ou du systéme biliaire. Cette technique est devenue
indispensable en pratique vétérinaire et apporte une contribution indéniable au diagnostic de
nombreuses affections d’organes (MILES 1997; VIGNOLI et SAUNDERS 2011).

L’échographie repose sur la propagation d’ondes ultrasonores, lesquelles sont produites grace
au cristal piézo-électrique que I'on retrouve au sein de la sonde d’échographie. Chaque milieu
(air, muscle, os...) est caractérisé par une impédance acoustique, c’est-a-dire sa capacité a
freiner la propagation des ondes ultrasonores. Ainsi, lorsqu’une onde ultrasonore passe d’un
milieu biologique a un autre, celle-ci peut étre réfléchie, réfractée et diffusée différemment
selon la différence d’'impédance acoustique des deux milieux traversés. Plus la différence
entre les impédances acoustiques des deux milieux est importante, plus I'onde ultrasonore
sera réfléchie. Par exemple, I'air et I'os sont deux milieux dont les impédances acoustiques
sont tres différentes, ainsi, I'onde ultrasonore a l'interface air-os sera totalement réfléchie.
Enfin, les ondes ultrasonores réfléchies et diffusées par le milieu traversé sont recues par le
transducteur, traduites en un signal électrique puis transcrites sous forme d’images a I'écran
(NYLAND et MATTOON 2002a; PATEY et CORCORAN 2021).

L’échographie comporte néanmoins quelques inconvénients qui peuvent affecter la qualité
de I'image et donc son interprétation. En effet, les sondes utilisées de nos jours sont des
sondes microconvexes (de 7,5 MHz a 3,5 MHz) et des sondes linéaires (de 7,5 MHz a 12-15
MHz) (LORIOT 2019). Celles-ci suffisent en général pour une visualisation compléete de
I’'abdomen des chiens, mais sont parfois de trop faibles fréquences chez des chiens de grande
taille dont I'abdomen est profond. De plus, I'air présent au sein des organes digestifs peut étre
a l'origine d’artéfacts et géner la visualisation des structures se trouvant en arriere (KING
2006). En effet, lorsque I'onde ultrasonore rencontre une bulle d’air, un phénomene de
réverbération peut se produire et étre a I'origine d’un artéfact que I'on appelle « queue de
comeéte ». Ce phénomeéne de réverbération résulte de réflexions multiples entre deux
interfaces trés réfléchissantes. A I'échographie, une « queue de cométe » se décrit comme
une ligne verticale hyperéchogéne, masquant alors les structures en aval (NYLAND et
MATTOON 2002a).

Ainsi, I'’échographie est un examen complémentaire intéressant dans la recherche d’'une
atteinte hépatique, et est principalement indiquée dans le cas d’une hépatomégalie, d’un
nodule/masse palpable dans la région du foie, dans le cas d’une ascite ou lors d’une
augmentation inexpliquée des paramétres hépatiques sanguins (LARSON et al. 2021).
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i- Préparation de I'animal

La tonte est conseillée voire indispensable car elle diminue la présence d’air entre la sonde et
la peau. Les poils sont tondus a partir du 10°™e espace intercostal en direction de I'abdomen
ventral et a mi-chemin le long des parois abdominales latérales (LARSON et al. 2021). Du gel
échographique est appliqué généreusement sur la peau de I'animal afin de limiter la présence
d’air entre la sonde d’échographie et la peau de I'animal qui pourrait étre a I'origine d’un
phénoméne de réverbération externe et donc d’artéfacts (NYLAND et MATTOON 2002a). Dans
la plupart des cas, la tranquillisation n’est pas nécessaire car il s’agit d’une technique indolore,
mais peut permettre chez le chien un examen plus confortable et des images de bien meilleure
qualité (BOULANGER 2003). Une diéte de 12 a 24 heures est conseillée afin d’éviter une
dilatation de I'estomac et la présence de gaz et de contenu alimentaire au sein des organes
digestifs qui pourraient géner I'examen complet des autres organes abdominaux

(PARTINGTON et BILLER 1995).

ji- Matériel utilisé

Lors d’une échographie abdominale, on utilise une sonde microconvexe de faibles fréquences
(7,5 MHz a 3,5 MHz). Celle-ci posséde une faible surface de contact qui permet une utilisation
facile en échographie abdominale et cardiaque. Les sondes linéaires de hautes fréquences (11
MHz a 15 MHz) sont plut6t utilisées chez les chiens de petit gabarit (inférieur a 10 kg) ou apres
un passage a la sonde microconvexe pour une meilleure observation des organes superficiels
(GRIFFIN 2019; PARTINGTON et BILLER 1995). En effet, les sondes linéaires a hautes
fréquences permettent |'étude des organes superficiels (intestins, pancréas, glandes
surrénales et nceuds lymphatiques) et possedent une meilleure résolution d’image. Elles ne
permettent cependant pas I’examen des organes profonds, d’ou leur utilisation chez les chiens
de petit gabarit car ils posseédent un abdomen moins profond et en seconde intention chez les
chiens de plus grand gabarit (LORIOT 2019).
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jii- Voies d’abord

Avec la sonde échographique, on effectue d’abord un abord sous-costal. On place la téte de
la sonde en arriere du processus xiphoide en direction cranio-dorsale, ce qui permet d’obtenir
un plan de coupe perpendiculaire au plan médian (voir figure 3) : on parle alors de coupe
récurrente médiane du foie (4). En dirigeant la sonde plutot vers la gauche ou plutét vers la
droite tout en gardant un plan de coupe perpendiculaire au plan médian on obtient alors : une
coupe récurrente droite (5) et une coupe récurrente gauche (6) (COSSU et MARESCAUX 2001;
LARSON et al. 2021; LORIOT 2019).

En pivotant la téte de la sonde de 90 degrés cranialement, on obtient un plan de coupe
paralléle au plan médian : on parle de coupe médiane du foie (1). En déplacant la sonde de
gauche a droite en gardant un plan de coupe paralléle au plan médian on obtient (voir figure
2) : une coupe parasagittale droite (2) et parasagittale gauche (3). Chez un animal a jeun dont
I’estomac est peu dilaté par du contenu alimentaire, ces coupes suffisent a I’étude complete
du foie (COSSU et MARESCAUX 2001; LORIOT 2019).

| . A
Figure 2 : Coupes échographiques obtenues en Figure 3 : Coupes échographiques obtenues en

décubitus dorsal (la téte de la fleche représente décubitus dorsal (la téte de la fleche représente le
le curseur de la sonde) : Coupe médiane (1), curseur de la sonde) : Coupe récurrente médiane
coupe parasagittale droite (2), coupe (4), coupe récurrente droite (5), coupe récurrente
parasagittale gauche (3), d’aprés (Leclére gauche (6), d’aprés (Leclére Valentine 2021).

Valentine 2021).
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Pour les chiens de grande taille et notamment ceux a thorax profond, un abord intercostal est
également possible (PARTINGTON et BILLER 1995). Cet abord est également tres utile pour
I'’étude de la face diaphragmatique du foie et lorsque I'estomac dilaté par du contenu
alimentaire et de I'air empéche I'examen des organes abdominaux par voie ventrale. La téte
de la sonde peut étre placée au niveau du cinquiéme ou sixiéme espace intercostal a mi-
hauteur du thorax (voir figure 4 et 5), ce qui permet d’obtenir une coupe intercostale basse
(2) et (4). En plagant la téte de la sonde au niveau du dixiéme ou onziéme espace intercostal

sous la colonne vertébrale on obtient une coupe intercostale haute (1) et (3) (COSSU et
MARESCAUX 2001; LORIOT 2019).

5¢

- 9 e e ; :
Figure 5 : Abord intercostal droit, abord bas (2) et abord Figure 4 : Abord intercostal gauche, abord bas (4) et

haut (1), d’apres (Leclére Valentine 2021). abord haut (3), d’aprés (Lecléere Valentine 2021).

b) Aspect échographique normal du foie

i- Taille et contours du foie

La taille du foie et ses contours sont les premiers éléments a étudier. La taille est évaluée de
maniére subjective car il existe une grande diversité de taille selon la race, I'age de I'animal et
les pathologies hépatiques (BARR 1992). En effet, le foie des chiens a thorax profond peut
paraitre plus petit que la normale sans qu’il n’y ait de preuve clinique ou biochimique de
maladie hépatique (LARSON 2016; PARTINGTON et BILLER 1995). De plus, chez le chien,

I'organe ne peut étre évalué en intégralité en une seule image, il n’est donc pas possible de
mesurer sa longueur et son épaisseur.
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On peut I’évaluer de maniére subjective par rapport a I'estomac comme indiqué sur la figure
6 ci-dessous : on considére qu’il y a une hépatomégalie lorsque les lobes du foie dépassent
I’estomac en coupe parasagittale gauche (chez un animal a jeun) (KARI ANDERSON et DANIEL
FEENEY 2013). Une hépatomégalie peut également étre mise en évidence par la présence de
lobes hépatiques aux bords arrondis. Les contours du foie normaux doivent étre lisses et
réguliers (LARSON 2016).
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ii- Aspect du parenchyme hépatique

Le parenchyme hépatique normal est homogéene et parsemé de multiples échos plus ou moins
denses correspondant aux éléments le composant tels que les vaisseaux (veines portes et
veines hépatiques uniquement). Il apparait hypoéchogéne par rapport a la rate et
d’échogénicité proche au poéle cranial du rein droit (LARSON 2016) (voir figure 7).
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Figure 7 : Image échographique comparative de I'échogénicité du
foie et du pdle cranial du rein droit, délimitation entre le
parenchyme hépatique et le parenchyme rénal (fléches vertes),
d’aprés (Larson 2016).

iii- Aspect des vaisseaux hépatiques

Les vaisseaux hépatiques apparaissent comme des structures tubulaires au contenu
anéchogene en coupe longitudinale, et comme des structures rondes a ovales au contenu
anéchogéne en coupe transversale (LORIOT 2019).

Les vaisseaux les plus visibles sont les veines portes. Elles sont délimitées par une paroi trés
hyperéchogene. Cette paroi hyperéchogéne correspond a I'espace péri-portal contenant a la
fois artéres hépatiques, canalicules biliaires et nerfs. Au Doppler, le signal est dirigé vers la
périphérie du foie (LARSON 2016; LORIOT 2019). Les veines portes sont larges au niveau de la
jonction de la veine porte principale, puis rétrécissent au fur et a mesure de leur progression
au sein du parenchyme hépatique (PARTINGTON et BILLER 1995).

Les veines hépatiques apparaissent comme des structures similaires aux veines portes, mais
ne sont pas délimitées par des marges échogénes, sauf au niveau de la jonction avec la veine
cave caudale. En effet, a ce niveau, les veines hépatiques sont de plus grand calibre et
présentent des marges visibles mais toutefois moins échogenes que celles des veines portes
(PARTINGTON et BILLER 1995). Ces marges correspondent simplement a I'interface entre le
parenchyme et la veine. On les retrouve a proximité du diaphragme et se jettent ensuite dans
la veine cave caudale, caudalement au diaphragme. On retrouve la veine cave caudale

dorsalement a la veine porte.
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Les artéres hépatiques ne sont visibles que lorsqu’elles sont dilatées (LORIOT 2019).

On peut aussi distinguer les artéres hépatiques (lorsqu’elles sont dilatées) des veines
hépatiques grace au Doppler pulsé. L'intérét du doppler pulsé par rapport au doppler continu
est de pouvoir bénéficier de la résolution spatiale et de focaliser I'examen sur un vaisseau a
analyser (GRATALOUP-ORIEZ et CHARPENTIER 1999). Pour cela, le curseur du Doppler est
placé au niveau de I'artére ou de la veine hépatique, ce qui permet d’évaluer sélectivement le
flux au niveau du petit segment sélectionné. Ainsi, on observe que les artéres ont un flux pulsé
systolique tandis que les veines portes ont un flux pulsé systolo-diastolique.

iv- La vésicule biliaire et les voies biliaires

La vésicule biliaire, structure de stockage de la bile, apparait en échographie sous forme de
poire en coupe longitudinale. Elle est délimitée par une paroi fine hyperéchogéene souvent peu
visible, qui n’excede pas 1 a 2 mm (LARSON 2016) (de 2 a 2,5 mm d’apres (LORIOT 2019)). Le
volume de bile normal peut étre évalué selon le rapport 1 mL/kg, ou moins dans les 12 heures
suivant le repas chez le chien. Le contenu de la vésicule biliaire apparait anéchogene a
I’échographie, mais on retrouve fréquemment, chez le chien, de la boue biliaire qui apparait
échogéne a I’écran comme observé sur la figure 8 ci-dessous.

Les canaux biliaires intra-hépatiques et extra-hépatiques ne sont pas visibles
physiologiquement chez le chien. IlIs deviennent visibles en cas de stase biliaire et apparaissent
sous forme de structure tubulaire au contenu anéchogéne selon le plan de coupe. Le canal
cholédoque peut étre visible chez le chien et n’excéde pas les 2 mm de diametre (LARSON
2016; LORIOT 2019).

Les canaux biliaires peuvent étre distingués des vaisseaux grace a |'utilisation du Doppler, car
les artéeres et les veines hépatiques présentent un flux, alors que les canaux biliaires n’en ont
pas (LORIOT 2019).
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Figure 8 : Aspect du parenchyme hépatique : Parenchyme hépatique
homogéne sauf au niveau des vaisseaux portes qui apparaissent
comme des structures ovalaires a paroi hyperéchogéne (cercles
oranges), et au niveau de la vésicule biliaire qui apparait sous forme
d’une structure ovalaire délimitée par une fine paroi hyperéchogéne
au contenu anéchogéne plus ou moins échogene due a la présence
de boue biliaire (fleche rouge), d’aprés (Larson 2016)

c) Echographie des nodules/masses hépatiques

i- Diagnostic différentiel des « nodules/masses » hépatiques

On prendra en compte dans la définition de « nodules » : toutes lésions focales nodulaires
pleines (non kystiques), de moins de 3 centimétres (nodules) mais aussi de plus de 3
centimetres (masses), car les nodules et les masses sont souvent présents simultanément lors
de pathologies hépatiques et I'extension de la définition nous permet d’inclure dans notre
étude a la fois les cas présentant des nodules hépatiques mais aussi ceux présentant des
masses hépatiques et ainsi augmenter le nombre de cas total de I'étude.

Rentre alors dans le diagnostic différentiel de « nodules » hépatiques: les nodules
d’hyperplasie et de régénération, les tumeurs primaires ou métastatiques, les abces, les
hématomes ainsi que les granulomes (GASHEN 2009; LARSON 2016).
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ii- Les nodules d’hyperplasie bénigne et les nodules de régénération

Les nodules d’hyperplasie sont des Iésions bénignes du foie, qui apparaissent spontanément
chez l'individu agé dans 70 % des cas et dont |'étiologie est inconnue. Il s’agit au niveau
cellulaire d’une prolifération d’hépatocytes. Cette Iésion est souvent mise en évidence de
maniére fortuite lors d’'une échographie abdominale chez le chien agé, car le plus souvent
asymptomatique. Les nodules d’hyperplasie font partie du diagnostic différentiel de toute
Iésion focale du foie. lls apparaissent a I’échographie sous la forme d’un nodule unique, ou le
plus souvent, sous la forme de nodules multiples a contours nets, aléatoirement répartis au
sein du parenchyme hépatique. lls peuvent présenter toutes sortes d’échogénicités
(isoéchogénes, hypoéchogénes, hyperéchogénes, ou d’échogénicités mixtes), mais le plus
souvent sont hypoéchogénes (voir figure 9). lls n’excédent en général pas 1 cm de diameétre
mais peuvent étre de plus grande taille et n"augmentent pas de taille au cours du temps
(LARSON 2016; LARSON et al. 2021).

On retrouve aussi les nodules de régénération, que I'on observe communément chez le chien
mais qui ne sont pas liés a I'dge de I'animal en comparaison avec les nodules d’hyperplasie.
Les nodules de régénération correspondent a une hyperplasie compensatrice secondaire a
une destruction du tissu hépatique environnant malade. L’aspect a I’échographie des nodules
de régénération est quasi identique a celui des nodules d’hyperplasie.

Figure 9 : Image échographique d'un nodule d'hyperplasie hépatique
chez un chien (fleche) : Nodule aux bords distincts et d'échogénicité
mixte a tendance hypoéchogéne, d’apres (Larson et al. 2021)
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jii- Tumeurs primitives et métastases

Les tumeurs primitives hépatiques sont relativement rares, elles ne représentent que 0,8 a
2,3 % des tumeurs chez le chien et le chat. La plus fréquente des tumeurs primitives malignes
hépatiques étant le carcinome hépatocellulaire (HAMMER et SIKKEMA 1995; LARSON et al.
2021).

Les différents types de tumeurs primitives peuvent étre catégorisées selon la nature de la
cellule initiale (SELMIC 2017) :

- Tumeurs hépatocellulaires: nodule d’hyperplasie, adénome et carcinome
hépatocellulaire

- Tumeurs cholangiocellulaires : adénome biliaire, carcinome biliaire (seconde tumeur
hépatique primaire la plus retrouvée chez le chien) et mixte

- Les carcinoides hépatiques (tumeurs des cellules endocrines)
- Tumeurs vasculaires et mésenchymateuses : hémangiosarcome, fibrosarcome
- Hématopoiétiques : lymphome, sarcome histiocytaire, mastocytome

Les tumeurs primitives peuvent apparaitre a I'’échographie sous forme de masse unique de
grande taille, de lésions multifocales ou diffuses au sein du parenchyme hépatique. Elles
peuvent étre isoéchogenes, hyperéchogénes, hypoéchogenes, ou d’échogénicités mixtes
(PARTINGTON et BILLER 1995).

Les métastases hépatiques, quant a elles, sont beaucoup plus fréquentes que les tumeurs
primitives hépatiques et proviennent fréquemment du pancréas, de la rate et du tractus
digestif. On les retrouve 2,5 fois plus souvent que les tumeurs primitives (LARSON et al. 2021).
Elles apparaissent a I'échographie le plus souvent sous forme de lésions multifocales
sphériques bien délimitées et hétérogenes (voir figure 10). Elles peuvent étre
hyperéchogenes, hypoéchogéenes ou d’échogénicités mixtes sans pouvoir étre facilement
distinguées des tumeurs primitives au simple examen échographique. Il n’existe pas d’images
spécifiques échographiques qui permettraient de distinguer la nature des néoplasies entre
elles (LARSON 2016).

Les lésions échographiques nodulaires ayant un centre hyperéchogéne et une périphérie

hypoéchogene sont appelées « Iésions en cible » et sont couramment associées a des lésions
néoplasiques, mais pas exclusivement (NYLAND et MATTOON 2002b) (voir figure 11).
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Figure 11 : Image échographique de

Figure 10 : Image échographique de métastases hépatiques : Deux
nodules hypoéchogenes au sein du parenchyme hépatique (cercles en
pointillés verts), d’apres (Larson et al. 2021)

lymphome hépatique montrant une
lésion cible : Nodule présentant une
périphérie hypoéchogene (fleche
orange) et un centre hyperéchogene
(fleche jaune), d’aprés (Gaschen,
s.d.)
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iv- Les abces

Les abcés hépatiques sont rares chez les carnivores domestiques. Les bactéries peuvent étre
issues d’un foyer infectieux primitif qui viennent infecter le foie par translocation via la veine
porte ou la veine ombilicale, par voie ascendante provenant du systeme biliaire ou par
pénétration directe du foie lors de pénétration d’un corps étranger par exemple. lls peuvent
apparaitre aussi secondairement au phénoméne de nécrose d’'une tumeur hépatique
(LARSON et al. 2021).

A I'échographie, I'abces peut se présenter sous la forme d’une structure unique, ronde a
irréguliere a paroi plus ou moins épaisse, délimitant une cavité hétérogéne au contenu
hyperéchogene, hypoéchogene ou d’échogénicité mixte selon la date d’apparition de I’'abcés
(voir figure 12). Dans certains cas, on peut observer la présence de cOnes d’'ombres en dessous
de I'abcés lorsqu’il y a présence de gaz produit par les bactéries (PARTINGTON et BILLER 1995).
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V- Les hématomes

Tout comme les abceés, I'aspect échographique des hématomes peut varier selon leur date
d’apparition. En début d’évolution, ils apparaissent sous la forme d’un nodule plus ou moins
arrondi a peine moins échogéne que le parenchyme hépatique. Au cours du temps, on observe
une diminution de son échogénicité avec apparition de plages anéchogenes au centre, liées
au phénomene de coagulation (voir figure 13). Un hématome ancien peut donc avoir un
aspect échographique tres variable. Il se résorbe normalement en 6 semaines ou finit par
s’encapsuler (LARSON et al. 2021; LORIOT 2019)I.
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Vi- Les granulomes

Les granulomes correspondent a des réactions inflammatoires chroniques provoquées le plus
souvent par des agents infectieux, tels que des parasites (schistosomia, cryptococcus
neoformans, coccidiodides immitis), des bactéries (mycobacterium tuberculosis) et des
champignons (blastomyces dermatidis). La présence d’un corps étranger peut également étre
a l'origine d’une lésion granulomateuse (GASHEN 2009).

A l'échographie, les granulomes apparaissent le plus souvent sous forme de lésions
multifocales nodulaires bien délimitées et hyperéchogénes (PARTINGTON et BILLER 1995).

Le tableau | ci-dessous résume les différents aspects échographiques possibles des lésions
focales hépatiques.

Tableau | : Les différentes lésions hépatiques focales et leur échogénicité, d’aprés (Gaschen s. d.)

Echogénicité

Hyperéchogéne Hypoéchogéne Anéchogéne Isoéchogéne Mixte Minéralisations Lésion

. « cible »
Maladie

Nodule .
d’hyperplasie v Le plUS _ (4 (4 _ Possible
etde souvent

régénération

_ Possible
En début En fin Possible _ En fin Possible _
d’évolution d’évolution d’évolution
_ Possible _
“
_ _ _ _ Possible _
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L'imagerie, et plus particulierement I'échographie, est un outil essentiel pour I'aide au
diagnostic de nombreuses affections organiques, mais ne présente pas toujours la capacité a
différencier deux affections différentes ou a donner un diagnostic de certitude. Des examens
complémentaires sont nécessaires : la cytologie et I'histologie sont des examens a but
diagnostic et pronostic (VIGNOLI et SAUNDERS 2011).

Nous nous intéresserons ici a la cytologie obtenue par ponction échoguidée, méthode de choix
en pratique vétérinaire car il s’agit d'une méthode simple, slre, peu colteuse et rapide
(WILLARD, WEEKS, et JOHNSON 1999).

Les Iésions intra-abdominales peuvent étre facilement et rapidement évaluées a la cytologie.
Ainsi, des lésions visibles sur le foie sont des indications a la cytologie par ponctions
échoguidées, d’autant plus s’il s’agit de lésions focales, tels que les nodules/masses
hépatiques (CONRAD et al. 2013; MEYER, CONNOLLY, et HENG 2015). En particulier, les
échantillons cytologiques sont avantageux dans le diagnostic des processus néoplasiques et
infectieux, diagnostic souvent mis en évidence lors de nodules/masses hépatiques (VIGNOLI
et SAUNDERS 2011; WYPl) 2011). Le foie est également un site préférentiel pour la
dissémination métastatique, laquelle s’effectue le plus souvent par voie hématogene via la
veine porte ou I'artéere hépatique. Ainsi, tout processus néoplasique provenant d’'un organe
empruntant la circulation porte peut étre a I'origine d’une dissémination de cellules tumorales
au sein du foie. Les cytoponctions hépatiques sont donc particulierement indiquées lors de
bilan d’extension de nombreux processus tumoraux (MAGNE et WITHROW 1985).

La cytologie est toutefois moins intéressante dans la mise en évidence de lésions
inflammatoires telles que les hépatites, particulierement dans le cas d’hépatite chronique car
les cellules inflammatoires ont tendance a se concentrer dans les zones portes, lesquelles
échappent aux prélévements par aspiration a l'aiguille fine. D’autre part, le diagnostic
cytologique d’une inflammation repose sur I'observation d’un nombre important de cellules
inflammatoires, lesquelles sont difficiles a distinguer de cellules inflammatoires provenant
d’une potentielle contamination sanguine liée a la technique de prélévement (STOCKHAUS et
al. 2004; WANG et al. 2004).
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Les complications secondaires aux ponctions échoguidées sont relativement rares, mais elles
existent et sont a connaitre afin de les prévenir. Elles dépendent de I'opérateur, de I'organe
ponctionné, du type de lésion, du nombre de prélevements, de la taille de I'aiguille utilisée et
de I'état général de I'animal (BOULANGER 2003). Les plus fréguemment retrouvées sont les
hémorragies dans moins de 5 % des cas (LEVEILLE et al. 1993), les hématomes, une péritonite
biliaire, un pneumothorax (dans le cas de ponctions thoraciques), les sepsis a gram négatif
ainsi que l'essaimage tumoral possible le long du trajet de l'aiguille (surtout dans le cas
d’hémangiosarcome). Globalement, les risques de complications majeures ou mineures sont
de moins de 0,05 % et moins de 1 % respectivement (WYP1J 2011).

Les contre-indications a la ponction échoguidée découlent des potentielles complications. Il
est évident que les ponctions échoguidées sont a proscrire chez les animaux dont |'état
général est tres altéré, ou lorsque le risque de l'intervention dépasse celui du bénéfice. C’est
notamment le cas chez les chiens présentant une insuffisance hépatique, le défaut de
synthése de facteurs de coagulation est a I'origine de troubles de I'hémostase et donc d’un
risque hémorragique important (PRINS et al. 2010). L’examen sera donc contre-indiqué chez
les chiens présentant: un risque hémorragique important (Iésion trés vascularisée ou
coagulopathie primaire et secondaire), un risque septique important, une tumeur avec un
risque d’essaimage non négligeable et enfin dans le cas de lésion de petite taille difficile a
ponctionner ou difficile d’acceés.

Avant toute ponction échoguidée hépatique, il sera donc indiqué d’évaluer I'état général de
I’'animal ainsi que les parametres de la coagulation afin de prévenir tout risque de saignement.
L'analyse des parametres de la coagulation prend en compte : le comptage plaquettaire,
I’'hématocrite, ainsi que la mesure des temps de coagulation que sont le temps de Quick et le
temps de Céphaline activée (WYPIJ 2011). Il est aussi recommandé d’effectuer un contrdle
échographique dans les 12 a 24h suivant les ponctions afin d’observer toute complication
hémorragique ou septique (Kerwin 1995), bien qu’il n’existe pas de consensus clair rapportant
un risque plus important selon le degré de sévérité de la thrombopénie et de la coagulopathie
(SIEGEL et WISEMAN 2020).
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On utilise le plus souvent une aiguille a injection de 22-23 G et de longueur 1,5 a 3 cm
connectée a une seringue de 5-10 mL. Dans certains cas, des aiguilles spinales de 20a 22 G
peuvent aussi étre utilisées (KERWIN 1995).

Dans la plupart des cas, les animaux n’ont pas besoin de sédation car il s’agit d’'un examen
guasi indolore, ce qui en fait un examen de choix chez les animaux présentant un état général
altéré. Une sédation peut étre nécessaire lorsqu’un animal est agité, mais aussi lorsque la
Iésion a ponctionner semble difficile d’accés ou a risque compte tenu de sa localisation et donc
gu’aucun mouvement n’est autorisé (BOULANGER 2003; VIGNOLI et SAUNDERS 2011; WYPLJ
2011).

L'animal est placé en décubitus dorsal comme pour une échographie abdominale normale. Il
doit étre tondu au niveau de I'abdomen et désinfecté au niveau des zones a ponctionner a
I'aide de savon et de solution a base de Chlorhexidine. Une échographie préalable est
effectuée afin de déterminer les sites de prélevements. Le trajet de I'aiguille doit étre le plus
court possible et il ne doit y avoir aucun vaisseau ou autre organe que celui a ponctionner sur
le trajet de l'aiguille.

Une fois les sites de prélevements identifiés et la lésion bien centrée sur I'image
échographique, 2 a 3 mL d’air sont aspirés avec la seringue puis l'aiguille est insérée selon un
angle d’environ 30 a 45 degrés avec I'horizontale en avant de la sonde au niveau du curseur
(Kerwin 1995; WYPIJ 2011). Le maintien d’une pression négative dans la seringue n’est pas
nécessaire, voire contre-indiquée dans le cas de ponctions hépatiques afin de limiter le risque
d’hémodilution (SIEGEL et WISEMAN 2020). L’aiguille est observée a I'écran tout le long de
son trajet et apparait comme une structure linéaire hyperéchogéne (voir figure 15). Lorsque
I'aiguille n’est plus visible sur I'image c’est que celle-ci ne se trouve plus alignée aux faisceaux
ultrasonores (voir figure 14), il est alors possible de faire pivoter la sonde afin de la réaligner
et de voir réapparaitre I'aiguille sur I'image (BOULANGER 2003).
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Figure 15 : Placement correct de l'aiguille par Figure 14 : Placement incorrect de l'aiguille par

rapport a la sonde échographique et visualisation rapport a la sonde échographique et
sur |'écran, d’aprés (SULTER et al. 2018) visualisation sur |'écran, d’aprés (SULTER et al.
2018)

Une fois que l'aiguille se trouve au niveau de la Iésion a ponctionner, des mouvements de va-
et-vient sont effectués sans que celle-ci ne sorte de la peau. Il faut compter environ 5 a 10
mouvements aller-retour rapides. Passé 10 secondes, il y a un risque de traumatisme tissulaire
et d’activation de la coagulation a I’origine d’une obstruction de I'aiguille et/ou de dégradation
de I'échantillon (BOULANGER 2003; VIGNOLI et SAUNDERS 2011; WYPIJ 2011).

En termes de nombre de prélévements, il faut compter au moins trois prélevements sur une
méme lésion ou par organe tout en prenant en compte le bilan hémostatique de I'animal, la
patience et le degré de sédation de I'animal, ainsi que du nombre de lésions différentes
présentes sur I'organe.
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2- Préparation et méthode d’analyse de I’échantillon cytologique

a) Préparation des lames

Le contenu de la seringue est ensuite déposé sur une lame en chassant I’air contenu dans la
seringue au travers de I'aiguille a I'aide d’un geste sec (voir figure 17), puis étalé a I'aide d’une
seconde lame (voir figure 16). Les lames sont envoyées au laboratoire non fixées et non
colorées, sans lamelle, séchées a I'air libre et protégées dans un porte lame.

Figure 17 : Dépobt de I'échantillon contenu dans Figure 16 : Méthode d'étalement sur lame de

la seringue sur une lame, d'apres (Meyer, |¢chantillon: Dépdt de Iéchantillon (A),

Connolly, et Heng, s. d.) application de la seconde lame avant étalement
(B), étalement de I’échantillon par glissement de
la seconde lame sur l'autre (C), échantillon
déposé (D), d’apres (Meyer, Connolly, et Heng,
s.d.)

Une fois les lames réceptionnées au laboratoire, celles-ci sont colorées a l'aide d’une
coloration simple au MGG. Les lames sont placées environ 4 mn 30 dans le May-Griinwald et
rincées, puis 7 mn 30 dans le Giemsa et de nouveau rincées puis séchées. La richesse cellulaire
de I'’échantillon peut étre grossierement objectivée grace a I'intensité de la coloration de la
lame (SULTER, NOEL, et BOGEY-LAMBERT 2018) (STOCKHAUS et al. 2004; SULTER et al. 2018).
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i- Matériel et méthode

Pour une bonne analyse cytologique, il est nécessaire d’utiliser un microscope de bonne
qualité. Plusieurs grossissements peuvent étre utilisés : les petits grossissements (x4 et x10)
sont utilisés afin d’observer le prélevement dans son ensemble et d’identifier grossierement
les zones intéressantes ou potentiellement diagnostiques. Les grossissements importants (x40
et X100 a immersion) sont utilisés pour rechercher des détails cellulaires. Pour une analyse
cytologique, le condenseur doit étre au plus prés de la lame et le diaphragme doit étre
complétement ouvert (TVEDTEN 2012). (SULTER et al. 2018)

ii- Evaluation de la qualité technique

Le cytologiste évalue d’abord la qualité de la technique de prélévement, objectivée selon : la
cellularité présente sur I’échantillon, le degré d’hémodilution, la présence défavorable ou non
de nécrose, de lyse cellulaire, de noyaux nus, d’artéfact de coloration, et la présence ou non
de gel échographique qui pourrait dégrader I'échantillon (SIEGEL et WISEMAN 2020; SULTER
et al. 2018).

iii- Description de I'échantillon

Par la suite, une description tres détaillée de I’échantillon est effectuée, résumée dans le
Tableau Il ci-dessous.

Les criteres de description cytologique sont : |a taille des cellules, la taille du noyau, le rapport
nucléo-cytoplasmique, le nombre de noyaux par cellule, le nombre de nucléoles par noyau, la
couleur et la forme du nucléole, I'aspect de la membrane nucléaire, I'aspect de la chromatine,
la couleur du cytoplasme, la présence ou non de vacuoles et leur nombre dans le cytoplasme.

Dans le cas spécifique des cellules hépatiques, on peut aussi noter la présence ou non de
pigments biliaires intra et extracellulaires (STOCKHAUS et al. 2004). Il est aussi important de
noter I'aspect et la quantité d’autres populations cellulaires si celles-ci sont présentes sur
I’échantillon.

42



Tableau Il : Critéres de description cytologique pour des échantillons hépatiques chez le chien,

d’aprés (Stockhaus et al. 2004)

Cytologic Parameter

Score

Cell borders
Groups in sheets or 3D clusters*

Cell size

Nuclear size

Nucleus/cytoplasm diameter ratio
Nuclei per cell

Nucleoli per nucleus

Maximal number of nucleoli per nucleus
Color of nucleoli

Form of nucleoli

Nuclear membrane

Chromatin pattern

Color of the cytoplasm

Vacuoles in cytoplasm
Intracellular bile pigment
Extracellular bile pigment

Cell necrosis

Number of other cell populations

Number of groups of bile duct cells per slide

0 = not distinct; | = medium; 2 = distinct; mean of 100 cells

0 = 3D cluster; 1 = intermediate; 2 = 2D sheets; mean in 50 cell
groups

Mean diameter of 50 cells

Mean diameter in 50 cells

Mean ratio of 50 cells

Mean number per cell in 100 cells

Mean number per nucleus in 100 nuclei

Maximal number in 100 cells

0 = gray red; 1 = blue; mean of 50 cells

0 = round; 1 = irregular; mean of 50 cells

0 = normal; 1 = irregular, thickened: mean of 50 cells

Percent cells with regular or irregular chromatin in 100 cells

0 = light blue; 1 = some dark blue; 2 = dark blue; mean of 50
cells

0 = none; 1 = some; 2 = regular; 3 = many; mean of 50 cells
0 = none; 1 = some; 2 = regular; 3 = many:; mean of 50 cells
0 = none; 1 = some; 2 = regular; 3 = many; mean of 50 cells
0 = none; | = some; 2 = many; mean of 50 cells

Percentage of 250 cells counted: neutrophils, lymphocytes, lym-
phoblasts, mast cells, Kupffer macrophages, mesothelial cells, fi-
brocytes, lipocytes, and eosinophils

Mean

*3D = three dimensional.

Dans le cas de tumeurs, il existe des criteres de malignité cellulaire qui sont essentiels afin

d’estimer la malignité de celle-ci.

Au sein de ces critéres on peut noter : I'anisocytose, I'anisocaryose, des formes anormales du

noyau (pseudopodes, circonvolutions), des multi-nucléations, des pluri-nucléolations, une

forme anormale du nucléole, une taille augmentée du nucléole, une différence de taille entre

les nucléoles au sein du méme noyau, un index mitotique augmenté associé a des mitoses

cellulaires anormales et enfin le niveau de différentiation cellulaire (TVEDTEN 2012).
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iv- La conclusion cytologique

Selon les éléments observés, le cytologiste effectue une conclusion de I’échantillon. Il propose
un diagnostic cytologique « en faveur de », « compatible avec » ou « non contributif » en
accord avec les images cytologiques observées et confrontées a la clinique de I'animal et aux
autres examens renseignés (imagerie, analyses sanguines). Il peut aussi orienter vers d’autres
examens si le seul examen cytologique ne suffit pas au diagnostic ou si I’échantillon revient
non conclusif (SULTER et al. 2018).

i- Description cytologique des hépatocytes et des cellules épithéliales
biliaires

Les hépatocytes sont des cellules qui s’exfolient facilement et permettent d’obtenir des
prélévements globalement riches en cellules. A la cytologie, les hépatocytes sont distribués
individuellement ou en groupes sur un fond hémodilué. Ce sont des cellules uniformes de
grande taille, d’environ 25 a 30 um, de forme polygonale a ovale, aux bords distincts. Le noyau
unique est rond, en position centrale et présente un unique nucléole d’aspect granuleux. Le
rapport nuclé-cytoplasmique est de 20 a 25 %. Le cytoplasme est abondant, granuleux et
basophile.

On retrouve rarement la présence de cellules épithéliales biliaires. Lorsque celles-ci sont
présentes sur le prélevement, elles apparaissent sous la forme d’amas de cellules cuboides.
Leur noyau est unique, uniforme, rond, avec une chromatine granuleuse. Le cytoplasme est
bleu pale et de petite taille (SIEGEL et WISEMAN 2020) (voir figure 18)
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Figure 18 : Cytoponction de parenchyme hépatique normal de chien
: Populations d’hépatocytes (fleches rouges), population de cellules
épithéliales biliaires (fleche orange), sur un fond hémodilué
présentant des neutrophiles et des hématies, d’apres (Cornell
University College of Veterinary Medecine 2020)

D’autres types cellulaires peuvent étre observés sur I’échantillon mais sont présents en petite
quantité. Il s’agit de macrophages hépatiques (ou cellules de Kupffer), de cellules stellaires
(anciennement nommeées cellules de Ito) et de mastocytes.

Enfin, le foie est un organe richement vascularisé, on retrouve donc en quantité variable des
neutrophiles provenant du sang périphérique, ainsi que d’autres leucocytes uniformément
répartis parmi les érythrocytes, les plaquettes et les cellules tissulaires (WEISS et MORITZ
2002).
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Figure 19 : Cytoponction de nodule hépatique chez un chien : Présence de
pigments intra-hépatocytaires de lipofuscine (fleches oranges), d’apres
(Cornell University College of Veterinary Medecine 2020)

ii- Description cytologique des pigments hépatiques

Les hépatocytes peuvent contenir différents pigments, tels que de la lipofuscine, des pigments
biliaires et du cuivre. La lipofuscine est le pigment le plus fréquemment observé au sein des
hépatocytes. Il s’agit d’un pigment produit par les cellules agées, qui correspond a des résidus
cellulaires non digestibles contenus dans les lysosomes. A la cytologie, la lipofuscine apparait
sous la forme de petits granules bleus a bleu-verts en coloration MGG (Figure 19), tandis
gu’elle apparait a I'histologie sous forme de granules jaune-bruns en coloration a
I’'hématoxyline et a I'éosine (SIEGEL et WISEMAN 2020).

Les pigments biliaires apparaissent a la cytologie sous la forme de granules verts a noirs entre
les hépatocytes (voir figure 20). lls sont présents lors de cholestase. Toutefois, les pigments
biliaires peuvent également étre observés au sein des hépatocytes dans le cas de cholestase
intra-hépatocytaire, il est alors plus difficile de les distinguer de la lipofuscine. Pour les
distinguer, il est possible d’utiliser la coloration spéciale de Hall, laquelle fait apparaitre les
pigments biliaires sous forme de granules verts (SIEGEL et WISEMAN 2020).

Les pigments de cuivre apparaissent de maniere similaire a la lipofuscine sous forme de
granules de couleur bleu-pale au sein des hépatocytes en coloration de routine. L'acide
rubéanique ou la rhodanine sont des colorants spéciaux qui colorent le cuivre en brun-noir et
en rouge-brun respectivement (MOORE et al. 2019; MOORE, COFFEY, et HAMAR 2016).
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Figure 20 : Cytoponction de parenchyme hépatique lors de cholestase :

Mise en évidence de pigments biliaires entre les hépatocytes (fleche
orange), d'apres (Siegel et Wiseman 2020).

b) Cytologie des nodules/masses hépatiques

i- Description cytologique des nodules d’hyperplasie et des nodules de
régénération

Dans la plupart des cas a la cytologie, les hépatocytes présents au niveau du nodule
d’hyperplasie auront un aspect morphologique d’hépatocytes normaux comme décrit dans la
section B)3-a)i-, avec ou sans changement vacuolaire, d’origine lipidique ou non. On retrouve
dans de rares cas, une anisocytose et une anisocaryose légéres, une augmentation de la
basophilie du cytoplasme ainsi qu’une augmentation du nombre d’hépatocytes bi-nucléés.
Une inflammation focale peut également étre observée, caractérisée par la présence d’'un
infiltrat de cellules inflammatoires tels que des macrophages, des neutrophiles et des
lymphocytes (voir figure 21). Les nodules de régénération apparaissent de maniéere similaire
aux nodules d’hyperplasie a la cytologie, bien qu’ils n’aient pas la méme pathogénie et qu’ils
apparaissent différemment a I'histologie (voir figure 22). Ces changements cytologiques
restent cependant peu spécifiques et sont a relier aux images échographiques, aux analyses
sanguines ainsi qu’a la clinique de I'animal. Pour un diagnostic de certitude, il sera donc
nécessaire d’effectuer une biopsie en vue d’une analyse histologique afin d’écarter toute
origine néoplasique du nodule tel qu’un adénome hépatocellulaire ou un carcinome
hépatocellulaire bien différencié (SIEGEL et WISEMAN 2020; WEISS et MORITZ 2002).
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Figure 21 : Cytoponction hépatique d'un nodule d'hyperplasie
Hépatocytes présentant une surcharge glycogénique (fléeches oranges),
mastocyte (fleche verte), d’apres (Cornell University College of Veterinary
Medecine 2020).

Figure 22 : Cytoponction hépatique d’un nodule de régénération
suspecté : présence d’une anisocytose et d’'une anisocaryose légéres a
modérées (cercle vert), de nucléoles proéminents (fleches bleues) et
d’hépatocytes binucléés (fleche orange), d’apres (Cornell University
College of Veterinary Medecine 2020).
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ji- Description cytologique des tumeurs primitives et des métastases
hépatiques

- Les tumeurs hépatocellulaires

L'adénome hépatocellulaire, ou hépatome, est une tumeur bénigne d’origine hépatique que
I'on retrouve beaucoup moins fréguemment que le carcinome hépatocellulaire, lequel
représente environ la moitié des tumeurs primitives chez le chien. A noter qu’il est difficile a
la cytologie de différencier avec certitude un carcinome hépatocellulaire bien différencié de
I'adénome hépatocellulaire, voire méme d’un nodule d’hyperplasie.

L'adénome hépatocellulaire est une tumeur primitive, elle apparait donc le plus souvent sous
la forme d'une unique masse d’environ 2 a 12 cm de diamétre en moyenne
macroscopiquement. A I"'examen cytologique, on observe la présence d’hépatocytes bien
différenciés tels que décrits dans la section B)3-a)i-, associés a des modifications cytologiques
trés subtiles telles qu’une anisocytose trés légére et/ou une augmentation légére de la
basophilie du cytoplasme.

Le carcinome hépatocellulaire peut apparaitre de facon différente macroscopiquement. Le
plus souvent la tumeur apparait sous la forme d’une large masse unique, et plus rarement
sous forme de plusieurs nodules ou de maniére diffuse au sein du parenchyme hépatique. A
la cytologie, le carcinome hépatocellulaire est caractérisé par la présence d’hépatocytes bien
différenciés tels que décrits dans la section B)3-a)i-, il est donc difficile a distinguer d’un
processus néoplasique bénin. Certains critéres spécifiques sont donc utilisés afin de mieux
distinguer le carcinome hépatocellulaire des autres processus. Ces criteres spécifiques se
basent sur la présence : d’une lyse cellulaire et de noyaux libres, d’une perte de cohésion
cellulaire des hépatocytes, d’une réorganisation architecturale en acini ou palissadique, d’'une
anisocytose et anisocaryose marquées, d’hépatocytes multi-nuclées, d’une augmentation du
rapport nucléo-cytoplasmique et enfin de la présence d’une néo-vascularisation au sein de la
tumeur (MASSERDOTTI et DRIGO 2012; SIEGEL et WISEMAN 2020; WEISS et MORITZ 2002)
(voir figure 23).

Le carcinome hépatocellulaire peut également apparaitre de maniere plus agressive et
présenter de nombreuses modifications cytologiques et architecturales plus marquées.
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Figure 23 : Cytoponction hépatique d'un carcinome hépatocellulaire chez
un chien agé: population désorganisée de petits hépatocytes,
hépatocytes modifiés avec un haut rapport nucléo-cytoplasmique
(cercles verts), hépatocyte normal (fleche noire), d’apres (Cornell
University College of Veterinary Medecine 2020).

- Les tumeurs cholangiocellulaires

Les tumeurs cholangiocellulaires regroupent les adénomes biliaires (ou adénomes
cholangiocellulaires) qui sont extrémement rares chez nos animaux domestiques, ainsi que
les carcinomes biliaires (ou carcinomes cholangiocellulaires).

A I'examen cytologique de 'adénome biliaire, on peut observer des populations de petites
cellules cuboides dont I'aspect est proche des cellules épithéliales normales des canaux
biliaires décrites dans la section B)3-a)i-. Dans le cas du carcinome biliaire, les cellules
épithéliales biliaires apparaissent sous forme de cellules cuboides uniformes densément
compactées en forme d’amas cellulaires. Les cellules épithéliales biliaires présentent un noyau
rond a ovale, un rapport nucléo-cytoplasmique élevé, une anisocaryose et une anisocytose
légeres, ainsi qu’un nucléole proéminent (voir figure 24).
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Figure 24 : Cytoponction d’un carcinome biliaire : populations denses de
petites cellules cuboides (cercles verts), haut rapport nucléo-
cytoplasmique, anisocaryose légere (fleches oranges), d’aprés (Siegel et
Wiseman 2020).

- Le carcinoide hépatique

Les cytoponctions obtenues par aspiration a I'aiguille fine de carcinoide hépatique permettent
d’obtenir des prélevements riches en cellules. La plupart des cellules obtenues sont lysées et
présentent des bords indistincts. Du fait de cette lyse cellulaire, on retrouve de nombreux
noyaux libres qui se chevauchent, lesquels peuvent étre uniformes ou présenter une
anisocaryose légére. Les cellules non lysées sont plus petites que les hépatocytes et sont
présentes individuellement ou en petits groupes de cellules. Ces cellules possedent un
cytoplasme basophile et pale ainsi qu’un noyau rond avec un nucléole unique proéminent
(voir figure 25).

Le carcinoide hépatique n’est pas différentiable a I'examen cytologique seul des tumeurs
métastatiques endocriniennes, telles que le phéochromocytome ou le carcinoide intestinal
(SIEGEL et WISEMAN 2020; WEISS et MORITZ 2002).
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Figure 25 : Cytoponction d’un carcinoide hépatique chez un chien:
prélevement riche en cellules, nombreuses cellules lysées et noyaux
libres (cercles verts), quelques cellules non lysées (cercle orange),
anisocaryose (fleches bleues) et anisocytose (fleches rouges) légéres,
d’aprés (Siegel et Wiseman 2020).

- Les tumeurs mésenchymateuses

Dans la grande majorité des cas, les tumeurs mésenchymateuses que I’on retrouve au niveau
du foie sont d’origine métastatique et non d’origine primaire. La plus courante étant
I’'hémangiosarcome. D’autres tumeurs mésenchymateuses du foie existent, telles que le
fibrosarcome et le Iéiomyosarcome, mais sont plus rarement observées.

Les cytoponctions obtenues par aspiration a I’aiguille fine d’hémangiosarcome sont en général
pauvres en cellules car les cellules sont faiblement exfoliatives, mais présentent une grande
guantité de cellules sanguines car ces masses sont trés hémorragiques. Dans le cas de
fibrosarcome, les cellules que lI'on observe a la cytologie ont un aspect de cellules
mésenchymateuses, elles ont une forme effilée ou étoilée et présentent un noyau central
allongé. On retrouve des critéres cellulaires de malignité, telles qu’une anisocytose et une
anisocaryose modérées ainsi que des modifications atypiques des nucléoles (MULLIN et
CLIFFORD 2019; WEISS et MORITZ 2002) (voir figure 26).
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Figure 26 : Cytoponction d'un fibrosarcome chez un chien : cellule
mésenchymateuse allongée (fleche orange), d'apres (Douglas J.Weiss et al.
2002)

- Les tumeurs hématopoiétiques

La plus fréqguente des tumeurs hématopoiétiques qui touche le foie chez le chien est le
lymphome. Il existe plusieurs types de lymphome, on retrouvera plus fréquemment le
lymphome multi-centrique a grandes cellules chez le chien. Les cytoponctions obtenues par
aspiration a l'aiguille fine de lymphome hépatique sont riches en cellules car les lymphocytes
s’exfolient facilement, ainsi que riches en noyaux nus car les lymphocytes sont des cellules
fragiles. A la cytologie, I'aspect morphologique des lymphocytes peut étre variable selon le
type de lymphome, mais typiquement, il s’agit de grandes cellules rondes d’aspect blastique,
avec un haut rapport nucléo-cytoplasmique. Le cytoplasme est peu abondant et basophile. Le
noyau, quant a lui, est rond et de couleur bleu foncée. Dans de nombreux cas, on observe des
critéres cellulaires de malignité, telles qu’une anisocytose et une anisocaryose marquées ainsi
gue des multi-nucléations. En général, le diagnostic cytologique de lymphome hépatique est
facile, du fait de l'importante cellularité du préléevement et de l'aspect cytologique
caractéristique des lymphocytes (voir figure 27).

On peut retrouver également un autre type de tumeur hématopoiétique, le sarcome
histiocytaire. L'aspect cytologique peut étre variable selon le degré d’agressivité de la tumeur.
Typiquement, le prélevement sera riche en grandes cellules de formes rondes a irrégulieres,
avec un cytoplasme basophile contenant des vacuoles optiqguement vides. Le noyau est lui
aussi rond a irrégulier et posséde un nucléole unique ou des nucléoles multiples de tailles
variables. On pourra également observer des critéres cellulaires de malignité, telles qu’une
anisocytose et une anisocaryose marquées, des multi-nucléations, ainsi que des images
d’hémophagocytose (SIEGEL et WISEMAN 2020; WEISS et MORITZ 2002) (voir figure 28).

53



Figure 27 : Cytoponction d’un lymphome hépatique a grandes
cellules chez un chien: nombreux lymphocytes (fleches rouges),
cellules de forme ronde, avec un haut rapport nucléo-cytoplasmique,
parfois pluri-nucléolées (fleches bleues), anisocytose et anisocaryose
modérées (cercles verts), hépatocytes normaux (fleches noires),
d’aprés Siegel et Wiseman 2020).

-

Figure 28 : Cytoponction de sarcome histiocytaire chez un chien agé:
prélevement riche en cellules néoplasiques, noyaux de grande taille,
parfois multi-nuclées (fleche orange), présentant une anisocytose et
une anisocaryose (cercles verts), nucléoles de taille variable (fleches
rouges), vacuoles optiquement vides (étoile rose), hépatocytes
normaux riches en vacuoles lipidiques (fleche noire), d’aprés (Siegel et
Wiseman 2020).
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On retrouve également le mastocytome, qui est soit d’origine cutanée et qui métastase au
niveau du foie, soit d’origine viscérale, qui atteint directement le foie et d’autres organes tels
que la rate. A la cytologie, on observe la présence de mastocytes, grandes cellules rondes au
noyau central rond. Ces cellules contiennent une grande quantité de granules violets qui
peuvent masquer le noyau. Les mastocytes tumoraux peuvent avoir un aspect cytologique
différent. Dans certains cas, les cellules sont bien différenciées, elles sont matures et
présentent de nombreux granules au sein de leur cytoplasme (voir figure 29). Dans d’autres
cas, les cellules sont peu différenciées et contiennent peu voire pas de granules au sein de
leur cytoplasme. Dans ce cas, une coloration spéciale est nécessaire afin de déterminer
I'origine des cellules tumorales (coloration au bleu de Méthyléne ou au Giemsa) (LONDON et
SEGUIN 2003; SIEGEL et WISEMAN 2020; WEISS et MORITZ 2002).

Toutefois, le foie présente une population résidente de mastocytes, il est donc parfois difficile
de les distinguer des mastocytes d’origine néoplasique. Deux parametres permettent
d’effectuer cette distinction a la cytologie en plus des critéres de malignité, il s’agit du nombre
de mastocytes par population cellulaire et du nombre de mastocytes isolés observés sur les
lames (FINORA et al. 2006). Sur un échantillon de foie sain, la proportion de mastocytes doit
étre inférieure a 1%, soit environ 0,11 mastocytes pour 100 hépatocytes. De plus, certains
mastocytes ne sont pas visibles en coloration au MGG, il est préférable d’effectuer une
coloration au TB (MASSERDOTI 2013).

4 |

Figure 29 : Cytoponction d’un mastocytome hépatique : mastocytes
tumoraux bien différenciés (fleches rouges), sous forme de grosses
cellules rondes, au noyau rond central, nombreux granules violets au
sein du cytoplasme qui cachent parfois le noyau, hépatocytes normaux
(fleches noires), d’aprés (Siegel et Wiseman 2020).
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L’échographie est une méthode assez sensible pour détecter des lésions focales telles que des
nodules et des masses hépatiques, elle I'est toutefois beaucoup moins pour détecter des
lésions diffuses (NYLAND et MATTOON 2002b). La détection des lésions focales a
I’échographie dépend a la fois de la taille de la Iésion ainsi que de la différence d’échogénicité
du parenchyme hépatique normal et celle de la Iésion, paramétre plus difficile a distinguer du
fait de la faible sensibilité de I’ceil a distinguer les nuances de gris (BANZATO et al. 2015).

Selon I'étude de Voros K., sur 22 chiens présentant une maladie hépatique dont le diagnostic
final était connu, I’échographie a permis de prédire le diagnostic dans simplement 50 % des
cas. Cette étude permet également de montrer que les informations apportées par les images
échographiques, associées avec les signes cliniques et les résultats d’analyses sanguines,
permettent d’apporter un diagnostic correct dans 77,3 % des cas, résultat nettement plus
élevé qu’avec I'examen échographique seul. Il parait donc difficile d’estimer correctement la
sensibilité de I'’échographie car celle-ci dépend de différents facteurs qui semblent difficiles a
contréler, tels que la qualité de la machine d’échographie, la qualité du contact entre la sonde
et la peau de I'animal, I'épaisseur de la peau et de la graisse sous-cutanée ainsi que le flou
cinétique (WARREN-SMITH et al. 2012).

Certaines études ont essayé de voir si certaines images échographiques pouvaient étre
directement associées a un type de maladie hépatique. L'étude de Warren-Smith n’a pas
réussi a montrer d’association statistiquement significative entre I'aspect échographique de
Iésions hépatiques et le diagnostic. Cependant, certaines images échographiques semblaient
étre plus souvent associées a un type de maladie. Par exemple, un hémangiosarcome
hépatique apparait sous la forme de lésions multi-focales d’échogénicité mixte dans 54 % des
cas (WARREN-SMITH et al. 2012).

Ainsi, I’échographie en elle-méme ne permet pas de donner un diagnostic précis, méme si elle
reste un outil indéniable dans la mise en évidence des lésions hépatiques. Il sera donc quasi
systématiqguement nécessaire d’associer 'examen échographique a un examen cytologique
apres prélevement du foie par ponction échoguidée.
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L'analyse cytologique est souvent associée a I'examen échographique lorsque des lésions
hépatiques d’origine inconnue sont suspectées. Il faut savoir que méme si I’histologie reste la
« référence absolue » pour établir un diagnostic de certitude, la cytologie présente de
nombreux avantages, tels que la rapidité d’examen et I'obtention des résultats, ce qui en fait
une technique de choix en premiére intention. Cette technique posséde aussi des
désavantages, qui sont a connaitre car ils peuvent avoir un impact sur le diagnostic et donc le
devenir de I'animal. Au sein de ces désavantages, on retrouve la possibilité d’obtenir des
prélevements non conclusifs car peu cellulaires, ou d’effectuer des erreurs de diagnostic car
la cytologie ne permet pas d’obtenir le tissu dans son ensemble en comparaison avec
I"histologie (SHARKEY, DIAL, et MATZ 2007; TVEDTEN 2012).

La méta-analyse de Sharkey et al., regroupe les résultats de différentes études concernant la
sensibilité de la cytologique comparée a celle de I'histologie selon le tissu ponctionné. Nous
pouvons observer que les résultats de la cytologie sont en accord avec ceux de I'histologie
dans simplement 33,3 % pour les Iésions hépatiques. L'étude de Wang et al., obtient des
résultats similaires avec une concordance dans 30,3 % des cas. Ces résultats et ceux des autres
études de la méta-analyse permettent de montrer que la sensibilité de la cytologie est
variable, notamment selon I'organe ponctionné (SHARKEY et al. 2007; WANG et al. 2004). Une
étude plus récente de Bahr et al., sur les lésions focales hépatiques, montre que la cytologie
présente selon eux une sensibilité moyenne dans la détection des changements vacuolaires
(58 %) ainsi que pour les néoplasies (52 %), mais présente une sensibilité faible dans la
détection des phénomeénes inflammatoires (31 %), des nécroses (20 %) et des hyperplasies
(14 %) (BAHR et al. 2013).

Ainsi, les résultats concernant la sensibilité de la cytologie sont variables, notamment selon
I'organe ponctionné et selon le type de lésion ponctionnée (WYPIJ 2011). Elle permet
d’obtenir des informations clés et le plus souvent suffisantes pour établir un diagnostic, mais
peut aussi revenir non conclusive ou erronée. Le succés de la cytologie dépend de différents
facteurs, que sont: la nature de la lésion, la qualité du prélevement, la qualité de
communication entre le vétérinaire et le cytologiste et la résolution des conflits lorsque les
résultats de la cytologie et de I'histologie ne sont pas concordants. Afin d’augmenter la
sensibilité de la cytologie il faut donc jouer sur ces quatre facteurs, par exemple, en cas de
Iésions hépatiques solides et larges, il sera judicieux de ponctionner exclusivement la
périphérie de la lésion pour éviter le centre nécrosé et I'obtention d’un prélévement non
conclusif ou erroné (BAHR et al. 2013; SHARKEY et al. 2007).
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Il- Etude rétrospective des résultats fournis par I'examen échographique
et 'examen cytologique de nodules/masses hépatiques sur une série
de 31 cas de VetAgro Sup

Les résultats ont été collectés sur 10 ans et demi (de Septembre 2010 a Mars 2021).
Cette période a été sélectionnée dans le but d’intégrer au sein de I'étude les cas les plus
récents, mais aussi afin d’obtenir un nombre suffisant de cas exploitables. Celle-ci a été limitée
a septembre 2010 afin de diminuer certains biais, notamment la différence de qualité des
machines d’échographie au cours du temps, ainsi que le nombre d’opérateurs (imageurs et
cytologistes) différents.

Les cas ont été collectés grace a la fonction « Recherche » de la base de données de VetAgro
Sup. Au sein de la fonction « Recherche », nous avons sélectionné certains critéres qui nous
ont permis de réunir les différents cas. Au sein de ces critéres on retrouve : la période (sur 10
ans), I'espéce (le chien), les services au sein desquels le chien est passé (le service d’imagerie),
les mots clés que I'on retrouve dans le compte-rendu d’échographie (nodule et masse
hépatique), et enfin les examens complémentaires qui ont été effectués (ponctions
échoguidée et analyse cytologique). Ainsi, les cas collectés correspondent a 31 chiens
présentant des nodules et/ou des masses hépatiques a I'examen échographique et pour
lesquels des ponctions échoguidées par aspiration a I’aiguille fine ont été réalisées dans le but
d’obtenir un diagnostic cytologique. Pour chaque cas, a I'aide de la base de données de la
clinique de VetAgro Sup, nous avons récolté les informations de I'anamnése, des
commémoratifs, des résultats de I'examen échographique associés aux hypothéses
diagnostiques proposées par les imageurs issus du service d’'imagerie de VetAgro Sup, et enfin
des analyses cytologiques associées aux diagnostics donnés par les cytologistes du laboratoire
de VetAgro Sup. Nous avons également récupéré toutes les images échographiques
correspondantes a chaque cas. Cependant, les lames et les images cytologiques associées
n‘ont pas pu étre récupérées car la base de données sur les 10 derniéres années a été
supprimée.
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Les résultats ont ensuite été classés a la main sur la base du diagnostic cytologique en 4
catégories :

- Hyperplasie
- Surcharge

- Tumeur

- Inflammation

Ces 4 catégories ont été définies a partir de I'origine cytologique du nodule et/ou de la masse
hépatique identifiée par le cytologiste et décrite dans le compte rendu de l'analyse
cytologique. Par exemple, si le diagnostic cytologique revient en faveur d’un nodule
d’hyperplasie, le cas est intégré dans la catégorie « Hyperplasie ».

Nous avons ensuite réalisé des schémas répertoriant pour chaque cas la description
échographique des nodules et masses hépatiques et le diagnostic cytologique associé (voir
Figures 31,32 et 33). On a également représenté pour chaque diagnostic cytologique, les
différents aspects échographiques possibles ainsi que leur répartition en nombre de cas (voir
Figures 34 a 38).

Pour cela, a partir des descriptions échographiques effectuées par les imageurs ainsi qu’a
partir des images échographiques récupérées, nous avons décrit les nodules/masses
hépatiques le plus précisément possible selon certains critéres. Tout d’abord, les
nodules/masses ont été classés en deux catégories, selon leur aspect « Homogéne » ou
« Hétérogene » a I'échographie. Au sein de la catégorie « Homogene », il a fallu les classer
selon leur échogénicité globale par rapport au parenchyme environnant, soit
« Hyperéchogene », soit « Hypoéchogene ». D’autre part, au sein de la catégorie
« Hétérogene », les nodules/masses ont aussi été classés selon leur aspect échographique
global par rapport au parenchyme environnant, puis, nous avons effectué une description
échographique plus précise en les classant selon la présence ou non de « Cavités
hypoéchogénes/anéchogénes », de « Plages hypoéchogenes », de « Plages
hyperéchogenes », de « Plages hyperéchogénes et hypoéchogenes », de « Minéralisations
dystrophiques » et enfin d’'un « Centre hyperéchogene de type lésion cible ».

Enfin, certains cas présentaient plusieurs nodules ou masses hépatiques simultanément. Dans
la majorité des cas, les Iésions présentes simultanément avaient un aspect échographique
similaire ce qui permettait de classer le cas selon un aspect échographique décrit ci-dessus.
Mais dans d’autres cas, les lésions avaient un aspect échographique différent, nous avons
donc décidé de choisir I'aspect échographique de la lésion la plus grande ayant été
ponctionnée pour représenter le cas.
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Pour une meilleure compréhension de la répartition des cas selon les critéres descriptifs
énoncés précédemment, nous pouvons prendre comme exemple un des cas de I'étude
présenté sur la figure 30 ci-dessous : il s’agit d’'une chienne Dogue Argentin de 14 ans,
présentant une masse hépatique d’aspect trés hétérogene, qui apparait hypoéchogéne par
rapport au parenchyme hépatique environnant et qui présente des plages hypoéchogenes. Ce
cas est donc réparti dans la catégorie « Masse hétérogene », « Hypoéchogéne » avec des
« Plages hypoéchogenes » (voir figure 30).

VW 25¥etAgro Sup Abdo PA
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B) Résultats

Sur les 31 cas recueillis, 2 ont été exclus car pour I'un d’eux, les prélevements étaient
paucicellulaires donc non représentatifs, et pour le second, les prélévements ne contenaient
aucun hépatocyte pour valider I'origine hépatique du prélévement.

Les 29 cas exploitables ont été classés sur la base du diagnostic cytologique en différentes
catégories comme indiquées ci-dessus : 3 cas ont été classés dans la catégorie « Hyperplasie
», 4 cas ont été classés dans la catégorie « Surcharge », 19 cas dans la catégorie « Tumeur »,
et enfin 3 cas dans la catégorie « Inflammation ». Ces résultats sont répertoriés de maniere
simplifiée dans le tableau lll ci-dessous.

Tableau Ill : Classement des prélevements hépatiques de I’étude par catégorie chez le chien

Catégorie Nombre de cas
Hyperplasie 3
Surcharge 4
Tumeur 19
Inflammation 3
Total 29
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Les 19 cas répertoriés dans la catégorie « Tumeur » ont été répartis dans des catégories
définies selon le type tumoral identifié a I'examen cytologique : 7 cas ont été classés dans la
catégorie « Adénome/carcinome », 8 cas dans la catégorie « Sarcome », 2 cas dans la
catégorie « Lymphome », 1 cas dans la catégorie « Mastocytome » et enfin, 1 cas dans la
catégorie « Carcinoide ». Les résultats sont répertoriés de maniére simplifiée dans le tableau
IV ci-dessous.

Tableau IV : Répartition des résultats "Tumeur" selon le type tumoral identifié a la cytologie

Type de tumeur Nombre de cas
Adénome/Carcinome U
Sarcome 8
Lymphome 2
Carcinoide 1
Mastocytome 1
Total 19
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3 cas sont revenus en faveur d’un processus inflammatoire. Ces 3 cas ont été répartis en
catégories selon le type d’inflammation observé a I'examen cytologique. 1 cas a été classé
dans la catégorie « Hépatite mixte », 1 cas dans la catégorie « Granulome » et enfin 1 cas dans
la catégorie « Abcés ». Les résultats sont répertoriés dans le tableau V ci-dessous.

Tableau V : Répartition des résultats "Inflammation" selon le type d’inflammation identifié a la
cytologie

Type d’inflammation Nombre de cas
Hépatite mixte 1
Granulome 1
Abces 1
Total 3

Enfin, 4 cas ont été classés dans la catégorie « Surcharge ». Tous sont revenus en faveur d’une
hépatopathie vacuolaire de type surcharge glycogénique ou lipidique.
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Figure 31 : Répartition des résultats selon I'aspect échographique des nodules/masses hépatiques
homogeénes et selon le diagnostic cytologique associé
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Figure 32 : Répartition des résultats selon I'aspect échographique des nodules/masses hépatiques hétérogenes
hypoéchogenes et selon le diagnostic cytologique associé
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Figure 33 : Répartition des résultats selon |'aspect échographique des nodules/masses hépatiques
hétérogenes hyperéchogénes et selon le diagnostic cytologique associé
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Nous avons également réalisé pour chaque diagnostic cytologique un diagramme circulaire
qui expose les différents aspects échographiques retrouvés pour chaque diagnostic, ainsi
gue la répartition des cas selon ces aspects.
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Figure 34 : Les différents aspects échographiques et la répartition des cas d’hyperplasie

Hyperplasie

B Hétérogene hypoéchogene +
cavités hypo/anéchogeénes

M Hétérogene hyperéchogene +
cavités hypo/anéchogénes

Figure 35 : Les différents aspects échographiques et la répartition des cas d’hépatopathie
vacuolaire

Hépatopathie vacuolaire

B Homogene hyperéchogéne
B Hétérogene hypoéchogene + centre
hyperéchogéene type "lésion cible"

B Hétérogene hyperéchogéne + plages
hypoéchogéenes

[ Hétérogene hyperéchogéne + plages
hyperéchogenes
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Figure 36 : Les différents aspects échographiques et la répartition des cas d’inflammation

Inflammation

B Hétérogene hypoéchogene + plages
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Granulome M Hétérogene hypoéchogene +
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hypo/anéchogénes

Hépatite

mixte

Les cas de « Carcinoide » et de « Mastocytome » ne sont pas représentés sous forme de
diagramme circulaire car chacune de ces catégories tumorales est représentée par un
unique cas.

La catégorie tumorale « Lymphome » n’est elle aussi pas représentée sous forme de
diagramme car elle ne contient que deux cas : 1 cas qui se présente sous la forme d’un
nodule/masse homogéne hypoéchogene et 1 cas sous la forme d’un nodule/masse
hétérogéne hypoéchogene présentant des plages hypoéchogénes.
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Figure 37 : Les différents aspects échographiques et la répartition des cas de sarcome

Sarcome

B Homogene hypoéchogene
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hypoéchogenes
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hypoéchogénes

Figure 38 : Les différents aspects échographiques et la répartition des cas d’adénome/carcinome

Adénome/carcinome

B Hétérogeéne hypoéchogenes +
cavités hypo/anéchogénes

M hétérogene hypoéchogenes + plages
hypo/hyperéchogenes + cavités
anéchogénes

B Hétérogene hyperéchogene +
cavités hypo/anéchogenes

[ Hétérogeéne hyperéchogene +
minéralisations dystrophiques +
plages hypoéchogénes
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[1- Discussion

Comme énoncé précédemment, les 31 cas de I'’étude ont été collectés sur 10 ans et demi,
durée pendant laquelle les machines d’échographies ont eu le temps de se développer. En
effet, la diminution de la taille des matériaux a permis la diminution de la taille des sondes
utilisées, d’ou une meilleure maniabilité ainsi que des zones de contact avec la peau plus
petites permettant d’obtenir des images de bien meilleure qualité. Aussi, I'augmentation du
nombre de cristaux piézoélectriques a également permis 'augmentation du nombre de plans
de balayage et donc I'amélioration de la qualité des images échographiques. Ainsi, il existe
probablement un biais dans cette étude car les images obtenues entre 2010 et 2021 n’ont pas
forcément une qualité similaire, paramétre important pour I'imageur car tout I'examen
échographique dépend de la qualité des images observées a I'écran. Mais ce biais est faible
car la majorité des avancées techniques portant sur les machines d’échographie se sont faites
entre 1966, année de la premiére utilisation de I'échographie comme aide au diagnostic
médical chez I'animal, et 2003 (KING 2006; STOUFFER 2004). D’autre part, notre étude
comprend neuf imageurs de VetAgro Sup différents. La multiplicité des opérateurs est aussi
une limite dans l'étude, car les résultats échographiques dépendent de I|'opérateur,
notamment de son expérience et de ses compétences (KING 2006).

La qualité des échantillons cytologiques dépend de nombreux parameétres. Certains
parameétres dépendent de I'imageur qui effectue le prélevement échoguidé, tels que: la
compétence et I'expérience de I'imageur, la technique de préléevement (ici par aspiration a
I'aiguille fine), du nombre de prélévements effectués par lésion et enfin du type de Iésion
prélevé. Par exemple, les sarcomes primaires ou métastatiques exfolient peu et peuvent
donner des faux négatifs (WYPIJ 2011). Ainsi, selon ces différents parametres, on obtiendra
des échantillons de plus ou moins bonne qualité. La qualité de I'’échantillon peut étre jugée
par le cytologiste selon la richesse en cellules intactes et correctement colorées observées sur
la lame, la présence de cellules issues de 'organe ponctionné en question qui justifient la
représentativité du prélevement, de I'absence d’artéfact, ainsi que de la présence ou non d’un
fond hématique que I'on retrouve fréqguemment lors de prélévements a l'aiguille fine.
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Dans cette étude, 62 % des échantillons sont jugés « d’excellente ou de bonne qualité » parle
cytologiste, donc potentiellement représentatifs. En effet, seulement deux cas ont été retirés
de I'étude car les prélévements cytologiques étaient pauvres en cellules ou ne présentaient
aucun hépatocyte pour valider I'origine hépatique du prélévement. Pour le reste des cas, la
gualité des prélevements était jugée « acceptable ». Toutefois, un préléevement jugé « de
bonne qualité » selon le cytologiste présente effectivement des hépatocytes préservés et bien
colorés en quantité suffisante pour évaluer I'aspect des cellules et détecter des lésions
diffuses. Mais, le fait d’observer des hépatocytes ne garantit pas la représentativité de la
cytoponction lorsqu’il s’agit de Iésions focales, car il est possible de ponctionner a c6té de la
Iésion, et dans ce cas un prélevement « de bonne qualité » selon le cytologiste n’est pas
nécessairement représentatif du processus pathologique. Il faut sur ce point faire confiance a
I'imageur qui effectue la cytoponction. On trouve aussi que 72 % des échantillons présentent
un fond hématique, lequel ne compromet pas la lecture des lames en général sauf s’il s’agit
d’un processus inflammatoire. En effet, il devient alors difficile d’estimer si les cellules
présentes sur I’échantillon proviennent du sang ou d’un processus inflammatoire, ce qui peut
étre a l'origine d’erreur de diagnostic. Dans notre étude, simplement trois cas sont revenus
en faveur d’un processus inflammatoire. Pour ces trois cas, aucun doute sur l'origine de
I'inflammation n’était évoqué.

Comme dit précédemment, nous avons récupéré les comptes-rendus échographiques des 31
cas de I’étude ainsi que les images échographiques associées. Dans la majorité des comptes-
rendus, la description des images est trés détaillée et permet de classer assez facilement les
nodules et masses hépatiques selon les catégories décrites au sein des figures 31, 32 et 33.
Dans certains cas, le compte-rendu n’était pas assez détaillé et ne suffisait pas a lui seul pour
effectuer le classement. Il a alors fallu s’aider des images échographiques afin d’obtenir les
descriptions manquantes, ce qui modifie probablement la certitude des résultats. De plus,
I'ceil présente une faible sensibilité a distinguer les nuances de gris, ainsi, la répartition des
cas selon I'échogénicité globale des nodules et des masses hépatiques par rapport au
parenchyme environnant peut ne pas étre certaine (BANZATO et al. 2015). Mais I'association
des deux descriptions échographiques (celle effectuée par les imageurs et celle apportée par
notre analyse des images échographiques) permet d’augmenter la précision de la description
des lésions hépatiques et donc la certitude des résultats.
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D’autre part, le choix de sélectionner et de considérer la Iésion ponctionnée la plus grande
comme majeure et représentative du cas peut étre a I'origine d’un léger biais, notamment car
cela diminue le nombre de résultats car on associe une Iésion a un cas au lieu de plusieurs
Iésions a un cas. La classification par lésion unique est considérée comme une contrainte
nécessaire aux fins descriptives et analytiques. Mais en réalité, le biais est trés faible car nous
étudions bien I'aspect échographique de la lésion choisie avec le diagnostic cytologique de
cette méme lésion ponctionnée.

Les résultats ont été classés a la main sur la base du diagnostic cytologique, lequel n’est pas
un diagnostic de certitude. En effet, la cytologie permet d’observer des cellules isolées
indépendamment du tissu ce qui peut étre a I'origine d’erreur de diagnostic, tandis que
I'histologie permet d’observer le tissu dans son ensemble et d’effectuer un diagnostic de
certitude. Il aurait donc été intéressant d’effectuer pour chaque cas une biopsie du nodule ou
de la masse hépatique, suivie d’'une analyse histologique afin d’obtenir un diagnostic certain.
Dans cette étude, il n'y avait que 2 cas sur 31 pour lesquels une biopsie suivie d’'un examen
histologique avaient été fait, ce qui n’était pas suffisant pour classer les résultats selon le
diagnostic histologique. En effet, lors de la découverte de nodule ou de masse hépatiques chez
un chien a I'’échographie, les propriétaires sont relativement partants pour effectuer des
ponctions a 'aiguille fine car cette méthode apparait sans danger, rapide et peu co(teuse.
Cependant, lorsque le diagnostic cytologique est non concluant, peu sont ceux qui décident
d’aller plus loin et d’accepter d’effectuer une biopsie. Il existe donc un risque d’erreur de
diagnostic non négligeable en se basant simplement sur la conclusion de I'examen
cytologique. Par exemple, dans I'étude de Warren-Smith et al. portant sur I'existence d’une
potentielle association significative entre I'aspect échographique et le diagnostic histologique
de lésions hépatiques, les auteurs ont choisi de ne pas inclure les cas pour lesquels un simple
examen cytologique avait été fait car ils considerent qu’il existe une trop faible corrélation
entre le diagnostic cytologique et le diagnostic de certitude obtenu par histologie (WARREN-
SMITH et al. 2012). De plus, méme si le préléevement cytologique est d’excellente qualité,
certaines lésions nécessitent I'analyse du tissu dans son ensemble par histologie pour obtenir
un diagnostic approprié (HODGES 2013).

Toutefois, toutes les analyses cytologiques de I'étude ont été effectuées par des
cytopathologistes travaillant au laboratoire de VetAgro Sup, lesquels présentent de bonnes
connaissances et de I'expérience, permettant de confirmer la qualité des analyses et la
certitude des résultats cytologiques.
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Ce n’est pas forcément le cas lorsque les analyses cytologiques sont faites directement en
clinique par le vétérinaire praticien. En effet, le vétérinaire praticien n’est pas pathologiste,
son expérience dans ce domaine est donc limitée ce qui peut entrainer une incertitude de
diagnostic ou une interprétation erronée de I’échantillon (HODGES 2013).

Il serait intéressant d’effectuer une analyse statistique afin de comparer la dépendance de
I'aspect échographique des nodules et masses hépatiques et le diagnostic cytologique.

Les variables « Aspect échographique des nodules et masses hépatiques » et « Diagnostic
cytologique » sont deux variables qualitatives. Pour évaluer I'indépendance de deux variables
gualitatives, nous pouvons utiliser en statistique le test du )(2 d’indépendance. Lors de
I’élaboration du tableau de contingence répertoriant les différents diagnostics cytologiques et
les différents aspects échographiques et lors du calcul des effectifs théoriques, on se rend
compte que les effectifs théoriques calculés ne sont pas tous supérieurs a 5, et donc que le
test du )(2 d’indépendance ne peut étre effectué. Ce probléme provient probablement du
nombre trop faible de cas de I'étude.

En revanche, lorsque les effectifs théoriques calculés ne sont pas tous supérieurs a 5, il est
possible d’effectuer un autre test, le test de Fisher. Cependant, celui-ci n’est réalisable que
lorsque les distributions sont définies uniquement sur 2 classes, ce qui n’est pas le cas dans
notre étude car nous avons plus de deux aspects échographiques et diagnostics cytologiques
différents. Ainsi, afin de comparer des distributions définies sur plus de deux classes, il faut
regrouper les classes entre elles afin d’augmenter les effectifs des classes les moins
représentées.

Pour cela, les diagnostics cytologiques peuvent étre regrouper en deux classes, la classe
« Tumeur » et la classe « Autres » (comprenant les catégories « Hyperplasie », « Surcharge »
et « Inflammation »), car la classe « Tumeur » est la plus représentée.

Pour ce qui est du regroupement des aspects échographiques en deux classes, il est difficile
car les différents aspects échographiques que nous avons décrits sont nombreux et tres
différents. Ills peuvent tout de méme étre regrouper en deux grandes classes, la classe
« Nodule/masse hypoéchogeéne » et la classe « Nodule/masse hyperéchogéne », méme si
nous perdons en précision dans la description des aspects échographiques.

En effectuant le test de Fisher a I'aide de R avec ces classes, nous obtenons une p-value a
0,432 et un intervalle de confiance a 95 % de [0,34 ; 13,6]. La p-value étant supérieure a 0,05,
nous ne pouvons pas conclure sur I'indépendance ou non des deux variables « aspect
échographique » et « diagnostic cytologique ».
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C) Corrélation entre les hypothéses diagnostiques échographiques et le diagnostic
cytologique

Nous avons voulu comparer les hypothéses diagnostiques proposées par les imageurs avec le
diagnostic cytologique des échantillons de I’étude. Pour cela, on a classé les cas en deux
catégories selon leur corrélation : en corrélés et non corrélés. Les cas classés en corrélés sont
ceux pour lesquels au moins une des hypotheses diagnostiques échographiques pouvait étre
corrélée au résultat cytologique. Les cas classés en non corrélés sont ceux pour lesquels
aucune des hypotheses formulées ne pouvaient étre corrélées au résultat cytologique. Les
résultats sont exposés de maniere simplifiée dans le Tableau VI ci-dessous.

Tableau VI : Corrélation par catégorie des hypothéses diagnostiques proposées par les imageurs avec
le diagnostic cytologique

Absence de
Corrélation entre le  corrélation entre le
diagnostic diagnostic
échographique et le  échographique et le Total
Catégorie diagnostic diagnostic
cytologique cytologique
(Pourcentage) (Pourcentage)
Hyperplasie 2 (67 %) 1(33 %) 3
Surcharge 0 (0 %) 4 (100 %) 4
Inflammation 1(33 %) 2 (67 %) 3
Tumeur 17 (89 %) 2 (11 %) 19
Total 20 (69 %) 9 (31 %) 29
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Dans cette étude, on observe que les hypotheses diagnostiques proposées par I'imageur sont
corrélées avec le diagnostic cytologique dans environ 69 % des cas, ainsi, lorsque I'imageur
propose des hypothéses diagnostiques a la fin de I'examen échographique, ses hypothéses
sont valides dans un peu plus de 2 cas sur 3. L'examen échographique apparait donc comme
un réel outil dans la recherche diagnostique.

Pour la catégorie « Surcharge », on observe que dans 100 % des cas il n’y a aucune corrélation
entre les hypotheéses diagnostiques proposées par I'imageur et le diagnostic cytologique. Ceci
peut s’expliquer par le fait que I'hypothése de surcharge ne fait pas partie du diagnostic
différentiel des lésions focales hépatiques.

Pour la catégorie « Hyperplasie », les hypotheses diagnostiques proposées par I'imageur sont
corrélées avec le diagnostic cytologique dans 67 %, ce résultat est non négligeable et peut
s’expliquer par le fait que les nodules d’hyperplasie font partie du diagnostic différentiel de
toute lésion focale du foie.

Pour la catégorie « Inflammation » on observe une corrélation des résultats dans simplement
33 % des cas. En effet, les abces et les granulomes font partie du diagnostic différentiel des
Iésions focales hépatiques, mais on ne les retrouve que rarement chez nos carnivores
domestiques, donc ne sont pas systématiquement évoqués lors d’hypotheses diagnostiques.
De plus, le diagnostic cytologique d’inflammation reste souvent compliqué notamment
lorsque les échantillons présentent un fond hématique.

Enfin, c’est pour la catégorie « Tumeur » que I'on obtient la plus grande proportion de cas
corrélés, avec une corrélation dans 89 % des cas. Ce résultat élevé s’explique par le fait que
I’'hypothése tumorale est systématiquement proposée par I'imageur.
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L’étude n’a pas permis de trouver d’associations statistiquement significatives entre I'aspect
échographique de nodules et de masses hépatiques et le diagnostic cytologique. Notamment
car I'étude contient peu de cas si on la compare a I'étude de Warren-Smith qui en contient
371 par exemple, et également a cause de certains biais de I’étude, tels que la multiplicité des
opérateurs, la possible différence de qualité des images échographiques entre elles sur 10 ans
et le diagnostic cytologique qui n’est pas un diagnostic de certitude comparé a I'histologie.

On peut tout de méme observer des tendances. Effectivement, dans cette étude, les nodules
d’hyperplasie apparaissent le plus souvent sous la forme de lésions focales hétérogenes
hypoéchogenes, ce qui coincide avec les résultats de la littérature. En effet, selon I'étude de
Warren-smith et al., et selon la revue de Hammer et al,, les nodules d’hyperplasie se
présentent a I’échographie de la méme facon, c’est-a-dire comme des lIésions multifocales
hypoéchogenes (HAMMER et SIKKEMA 1995; WARREN-SMITH et al. 2012).

Pour ce qui est des tumeurs, globalement, elles apparaissent fréquemment dans notre étude
comme des lésions focales hétérogenes et hypoéchogénes. Par exemple, les lymphomes
apparaissent comme des masses hypoéchogenes a la fois homogénes ou hétérogenes. Les
adénomes/carcinomes quant a eux se présentent comme des masses hétérogeénes
hypoéchogenes, mais également comme des masses hétérogenes hyperéchogenes. Dans la
littérature, notamment dans la revue de Hammer et al., on retrouve des résultats similaires,
les lymphomes apparaissent comme des l|ésions multifocales hypoéchogénes et les
adénomes/carcinomes comme des lésions multifocales hyperéchogénes ou d’échogénicité
mixte (HAMMER et SIKKEMA 1995).

Dans la catégorie inflammation, nous avons obtenu simplement 3 cas, dont un abceés et un
granulome, donc ces résultats sont probablement peu représentatifs. Dans notre étude,
I'abces apparait sous forme de masse hétérogene, hyperéchogéne présentant des cavités
hypoéchogenes a anéchogénes. Selon Nyland et al., I'aspect échographique d’'un abceés est
similaire a notre étude et se présente comme une lésion focale aux marges irrégulieres
hyperéchogenes et au centre hypoéchogene a anéchogéne, lorsque celui-ci est mature.
Cependant, nous avons obtenu des résultats discordants pour I'aspect échographique du
granulome. En effet, nous le décrivons comme une lésion focale hétérogene, hypoéchogéne
présentant des plages hypoéchogeénes, alors que la revue de Gashen le décrit comme des
lésions multifocales hyperéchogenes (GASHEN 2009).
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Enfin, nous avons classé les cas de notre étude selon 4 catégories définies sur la base du
diagnostic cytologique, dont la catégorie « Surcharge ». Les 3 cas classés dans cette catégorie
sont tous revenus en faveur d’une hépatopathie vacuolaire de type surcharge glycogénique
ou lipidique. Cependant, les hépatopathies vacuolaires ne font pas partie du diagnostic
différentiel classique des Iésions focales du foie. En effet, dans la littérature, les hépatopathies
vacuolaires apparaissent comme des lésions diffuses hyperéchogénes. Dans notre étude, il
n’existe pas de tendance, leur aspect échographique est trés variable. Il peut s’agir d’une
masse homogeéne ou hétérogeéne, qui peut étre soit hyperéchogéne, soit hypoéchogene
(GASHEN 2009; LARSON 2016).
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Conclusion

De nos jours, I'échographie fait partie des premiers examens complémentaires proposés et
réalisés par les vétérinaires, notamment grace a 'augmentation considérable du nombre de
spécialistes et de personnes formées en imagerie. |l s’agit également d’'un examen non invasif,
sar et peu colteux, ce qui en fait un examen de choix en pratique vétérinaire quotidienne
(LARSON 2016). L’échographie est sensible dans la mise en évidence de lésions focales, tels
gue les nodules et masses hépatiques, mais peine a apporter un diagnostic de certitude. En
effet, au sein du diagnostic différentiel échographique des nodules et masses hépatiques on
retrouve les nodules d’hyperplasie, les tumeurs, les abces, les hématomes et les granulomes,
dont les aspects échographiques ont été décrits dans cette theése et semblent parfois difficiles
a distinguer les uns des autres (GASHEN 2009). La visualisation des nodules et des masses
hépatiques a I'’échographie est donc fréquemment associée a la réalisation de prélevements
cellulaires par cytoponction dans le but d’obtenir un diagnostic (CONRAD et al. 2013). La
cytoponction par aspiration a l'aiguille fine est une technique de choix, elle est peu invasive,
peu risquée et permet d’obtenir un diagnostic aprés examen cytologique. Il arrive toutefois
gue la cytologie ne suffise pas a établir un diagnostic, dans ce cas, I'histologie est préconisée
en seconde intention a partir de biopsies.

L’association quasi systématique de ces deux examens posait la question d’une potentielle
relation entre 'aspect échographique des nodules et masses hépatiques et le diagnostic
cytologique, laquelle permettrait de prédire le diagnostic a partir du simple examen
échographique (GUILLOT et al. 2009).

Nous avons réalisé une étude rétrospective sur 10 ans, portant sur 31 chiens présentant des
nodules et des masses hépatiques a I’échographie et pour lesquels des ponctions échoguidées
par aspiration a I'aiguille fine ont été réalisées dans le but d’obtenir un diagnostic cytologique.
A partir des cas collectés, nous avons étudié les aspects échographiques des nodules et masses
ainsi que les diagnostics cytologiques associés. Cette étude montre qu’aucun aspect
échographique n’est pathognomonique d’un diagnostic cytologique donné dans le cas de
nodules et de masses hépatiques. Il semble tout de méme exister certaines tendances. En
effet, les nodules et les masses hépatiques semblent étre le plus souvent d’origine tumorale
(66%). Ces tumeurs peuvent avoir des aspects échographiques de tous types : homogenes ou
hétérogenes, hypoéchogenes, hyperéchogénes ou d’échogénicité mixte... Méme si elles
présentent souvent un aspect hétérogéne (52%). Les nodules d’hyperplasie, les tumeurs et les
abcés apparaissent de maniére similaire dans notre étude et dans la littérature. En effet, les
nodules d’hyperplasie apparaissent le plus souvent comme des lésions multifocales
hypoéchogenes, les tumeurs comme des |ésions focales hétérogénes hypoéchogenes et les
abcés comme des lésions focales hétérogenes avec des cavités hypoéchogenes, sans pour
autant faire I'objet de critéres diagnostiques.
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L'étude montre également une bonne corrélation entre les hypothéses diagnostiques
échographiques et le diagnostic cytologique dans le cas de tumeur (89%).

Il semblerait donc que les nodules et les masses hépatiques soient fréquemment d’origine
tumorale, et que I'hypothése tumorale proposée par I'imageur est souvent validée par le
diagnostic cytologique, sans qu’il n’y ait de criteres échographiques diagnostiques significatifs.
L’'examen cytologique apparait donc comme un examen complémentaire nécessaire.

Il serait intéressant de réaliser une étude similaire, sur un nombre plus important de cas en
vue d’'une analyse statistique, en se basant uniquement sur I'aspect échographique de
tumeurs hépatiques et en les comparant a un diagnostic de certitude obtenu par histologie.
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COMPARAISON DE L’ASPECT ECHOGRAPHIQUE ET DES
CYTOLOGIES OBTENUES PAR PONCTIONS ECHOGUIDEES DE
NODULES HEPATIQUES CHEZ LE CHIEN

Auteur

LECLERE Valentine

Résumé

L’échographie est de nos jours un des premiers examens complémentaires proposé
et réalisé par les vétérinaires lors d’une suspicion d’atteinte hépatique, car il s’agit d’un
examen non invasif, sar et peu couteux. Il s’agit également d'un examen
particulierement sensible dans la mise en évidence de lésions focales, tels que les
nodules hépatiques, lesquels sont fréquemment observés chez le chien. La
visualisation a I'échographie de nodules hépatiques permet d’élaborer un diagnostic
différentiel comprenant : nodules d’hyperplasie, tumeurs, abcés, hématomes et
granulomes, mais ne permet pas de donner un diagnostic de certitude. On associe
donc quasi systématiquement I'échographie a un prélevement cellulaire par
cytoponction.

Une étude rétrospective sur 10 ans, portant sur 31 chiens présentés a VetAgro Sup, a
été reéalisé dans le but de rechercher l'existence d’une potentielle association
significative entre I'aspect échographique de ces nodules et le diagnostic cytologique
associé, laquelle permettrait de prédire le diagnostic par un simple examen
échographique. Cette étude révéle qu'aucun aspect eéchographique n’est
pathognomonique d'un diagnostic cytologique dans le cas de nodules hépatiques.

Il semble tout de méme exister certaines tendances, sans qu’il n'y ait de critéres

échographiques diagnostiques significatifs : les nodules d’hyperplasie apparaissent
souvent comme des lésions multifocales hypoéchogénes, les tumeurs comme des
lésions focales hétérogénes hypoéchogénes et les abcés comme des Iésions focales
hétérogénes avec des cavités hypoéchogénes. L’examen cytologique apparait donc
comme un examen complémentaire nécessaire en association avec I'échographie
pour parvenir a une orientation diagnostique.
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