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1. Fibrose

Imagerie morphologique

De nombreuses méthodes non vulnérantes sont développées pour détecter et évaluer la
sévérité de la fibrose hépatique. L’imagerie morphologique est limitée a la détection de la
cirrhose (foie bosselé€, atrophies et hypertrophies régionales) et des signes d’hypertension
portale. En imagerie par résonance magnétique (IRM), la fibrose hépatique peut étre
directement observée sous forme de bandes hyper intenses en T2, hypo intenses en T1 et
hyper intenses apres injection d’un chélate de gadolinium ou de particules d’oxyde de fer.
L’injection simultanée de ces deux types d’agents de contraste a été recommandée pour
améliorer la sensibilité de la détection de la fibrose (1). Cependant, du fait de la résolution
spatiale limitée de ’IRM, seuls les stades avancés de fibrose (F3, F4) peuvent étre détectés.
En raison des limites de I’imagerie morphologique dans la détection de la fibrose hépatique,
des méthodes d’IRM fonctionnelles ont été proposées. Ces méthodes comprennent I'IRM de

perfusion, I'IRM de diffusion et I’¢lastographie par RM.

IRM de perfusion

L’IRM de perfusion permet de calculer les parameétres micro-circulatoires du foie. La
méthode comprend I’injection en bolus d’un agent de contraste et 1’évaluation des courbes de
rehaussement du signal hépatique au moyen d’un modéle pharmacocinétique. Apres injection
d’un agent de contraste de petite taille (poids moléculaire < 1000 daltons) on observe une

diminution de la perfusion portale et de la perfusion hépatique totale et une augmentation de
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la perfusion artérielle hépatique, ainsi que du temps du transit moyen de I’agent de contraste
(2-4). Ces modifications micro-circulatoires s’expliquent par I’hypertension portale et la
capillarisation des sinusoides. La capillarisation des sinusoides li¢e a la fibrose est mieux
démontrée en utilisant des agents de contraste macro-moléculaires (poids moléculaire >

50 000 daltons) (3). Ces agents ne sont cependant pas encore disponibles en clinique.

IRM de diffusion

L’IRM de diffusion permet de détecter les mouvements browniens. Elle est obtenue en
ajoutant dans une séquence d’IRM des gradients de diffusion dont I’importance détermine ce
que I’on appelle le facteur b. En utilisant plusieurs facteurs b, on peut calculer le coefficient
apparent de diffusion. Ce coefficient est influencé par la diffusion dans les tissus, mais
également par la perfusion. Il a été¢ montré que la fibrose hépatique s’accompagnait d’une
diminution du coefficient apparent de diffusion (5,6). Cependant, I'IRM de diffusion n’est pas
trés discriminante pour séparer les différents stades de fibrose. De plus, la diminution de la
perfusion dans la fibrose apparait étre un ¢lément important pour expliquer la diminution du

coefficient apparent de diffusion.

Elastographie par RM

L'¢lastographie permet d’évaluer la dureté des tissus. Les méthodes d’¢lastographie
comprennent trois étapes. a) Le tissu est soumis a une force externe ou interne ; b) le
mouvement tissulaire induit par cette force est mesuré par ultrasons (Fibroscan) ou IRM; ¢)
les propriétés visco-¢lastiques du tissu sont estimées de maniére qualitative ou quantitative a
partir du déplacement tissulaire. L'analyse de la propagation de 'onde en IRM se fait par une
séquence en contraste de phase sensible au mouvement. La séquence comprend un gradient
sinusoidal d'encodage de flux. Ce gradient est en phase avec l'excitation mécanique.

L'¢lastographie par RM du foie nécessite de s'affranchir des mouvements respiratoires. Si

79



l'acquisition est faite en écho de spin, une synchronisation respiratoire est utilisée et seules les
données acquises en expiration sont prises en compte dans les mesures. Ceci accroit le temps
d'acquisition qui est d'environ 20 minutes et dépend de la fréquence respiratoire. Si les images
sont acquises en écho de gradient ou en écho-planaire, ’acquisition peut étre faite en apnée et
est beaucoup plus rapide (7,8).

Par rapport au Fibroscan, I’¢lastographie par IRM offre plusieurs avantages. L utilisation
d’ondes de compression permet une bonne pénétration dans la profondeur du foie. Le volume
analysé est donc beaucoup plus grand en IRM qu’au Fibroscan. Les problémes
d’échantillonnage liés a I’hétérogénéité de la fibrose ne se rencontrent donc pas en IRM. De
plus, les ondes de compression, utilisées dans I’¢lastographie par IRM, se propagent dans
I’ascite, contrairement aux ondes de cisaillement utilisées au Fibroscan. Enfin, 1’élastographie
par IRM permet d’étudier la propagation des ondes mécaniques dans les trois plans de
I’espace donnant ainsi une mesure plus robuste des parameétres visco-¢lastiques par rapport au
Fibroscan.

La fibrose hépatique augmente 1’¢lasticité du foie. De multiples études ont montré la
possibilité d’évaluer la sévérité de la fibrose hépatique par élastographie (9). Les plus grandes
séries de patients ont été étudiées en utilisant le Fibroscan. Le Fibroscan a une bonne
sensibilité et spécificité pour évaluer le stade de fibrose. Cependant, une méta-analyse a
montré une efficacité diagnostique moindre dans la fibrose significative (F > 2 dans la
classification Metavir, aire sous la courbe ROC : 0.84) que dans la fibrose sévere (F > 3, aire
sous la courbe ROC : 0.89) et la cirrhose (F = 4 ; aire sous la courbe ROC : 0.94) (10).
L’¢lastographie par RM quant a elle est une méthode trés sensible et spécifique pour
déterminer la sévérité de la fibrose hépatique. Dans une étude portant sur une centaine de
patients porteurs de fibrose hépatique prouvée par biopsie et évaluée selon Metavir, nous
avons observé une supériorité significative de 1’¢lastographie par RM par rapport au

Fibroscan en termes de sensibilité, de spécificité et de reproductibilité (11). De plus,
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I’efficacité diagnostique du Fibroscan et celle de la diffusion par IRM étant semblables (6), on
peut en déduire que I’¢lastographie par RM est également supérieure a 'IRM de diffusion
pour évaluer le stade de fibrose hépatique.

Contrairement au Fibroscan, 1’élastographie par RM n’est pas limitée par I’ascite et I’obésité.
Seule I’obésité extréme empéche la réalisation d’un examen d’¢élastographie par RM lorsque
le patient ne peut pénétrer dans le tunnel du scanner d’IRM. De plus, 1’¢élastographie par RM
ne peut pas étre réalisée en cas d’importante surcharge hépatique en fer, en raison d’un
rapport signal-bruit trop faible.

Des études réalisées chez le rat et la souris ont également montré une corrélation substantielle
entre les parametres visco-¢lastiques mesurés en IRM et la quantité totale de fibrose hépatique
déterminée par morphométrie et dosage de I’hydroxyproline hépatique (12). L’efficacité
diagnostique supérieure de I’¢lastographie par RM par rapport au Fibroscan est
contrebalancée par son colt plus élevé et sa moindre disponibilité. La place exacte de
I’¢lastographie par RM et par échographie devra étre déterminée dans des ¢tudes
longitudinales comparant 1’efficacité diagnostique des deux méthodes pour évaluer
I’évolution spontanée et sous traitement de la fibrose hépatique.

Il faut cependant se souvenir que les méthodes d’élastographie ne mesurent pas directement la
fibrose, mais évaluent les propriétés biomécaniques des tissus. Ces propriétés peuvent étre
modifiées par d’autres phénomenes que la fibrose. Plusieurs études réalisées avec le
Fibroscan ont montré que I’inflammation hépatique pouvait augmenter de maniére importante
et transitoire I’¢lasticité¢ du foie (13). Dans une étude chez des rats porteurs de stéatohépatite
fibrosante induite par un régime déficient en choline et fixé en acides aminés, nous avons
observé une augmentation de 1’¢lasticité et de la viscosité du foie avant I’apparition d’une
fibrose. Ces modifications visco-¢lastiques s’observaient en parallele avec 1’apparition d’une

inflammation et d’une activation des cellules étoilées hépatiques (14). L’augmentation de
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I’¢lasticité et de la viscosité hépatique pourrait aider au diagnostic précoce de la stéatohépatite

non alcoolique chez les patients porteurs d’une stéatose.

2. Stéatose hépatique

La stéatose hépatique peut étre détectée par échographie, tomodensitométrie et IRM.

En échographie, le foie stéatosique apparait hyper échogéne par rapport au rein droit.
L’échographie ne permet cependant pas d’évaluer de maniére précise la quantité de graisse
dans le foie. En tomodensitométrie, la densité du foie diminue en cas de surcharge en graisse.
Cette diminution de densité peut étre mesurée. Cependant, ’exactitude diagnostique de la
tomodensitométrie dans la quantification de la stéatose reste débattue (15).

Les méthodes de résonance magnétique permettent de détecter et de quantifier de manicre
précise et non irradiante la stéatose hépatique. Ces méthodes sont basées sur 1’évaluation de la
différence de fréquence de résonance entre I’eau et la graisse. Cette différence de fréquence
est liée a la différence d’environnement €lectronique des protons dans 1’eau et la graisse.
Plusieurs méthodes de résonance magnétique ont été proposées. Il s’agit essentiellement de la
spectroscopie du proton, de I’imagerie sélective de la graisse et de I’imagerie du déplacement
chimique.

La spectroscopie du proton est considérée comme étant la méthode de référence pour la
quantification de la stéatose (16). Elle est cependant peu disponible en pratique clinique.
L’imagerie sélective de la graisse permet également une quantification de la stéatose
hépatique, mais impose des contraintes technologiques particulieres (ondes de
radiofréquences parfaitement centrées sur la graisse, champ magnétique trés homogene) (17).
L’imagerie de déplacement chimique est basée sur 1’acquisition d’images avec au moins deux
temps d’échos permettant de mettre I’eau et la graisse en phase et en opposition de phase (18).

La réalisation d’une séquence multi-écho permet une évaluation plus précise de la surcharge
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en graisse du foie, en particulier lorsqu’il existe une surcharge concomitante en fer (19).
L’imagerie de déplacement chimique est utilisée de maniére croissante pour détecter et

quantifier la stéatose hépatique.

Conclusion
L’¢lastographie par RM et I’'imagerie de déplacement chimique ont une bonne exactitude

diagnostique pour détecter et évaluer la sévérité de la fibrose et de la stéatose hépatiques.
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