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ll- SIGNES OCULAIRES ASSOCIES AUX LYMPHOMES MALINS

Initialement, les répercussions oculaires des lymphosarcomes passaient pour
plutét rares, parce qu’elles étaient en fait peu recherchées. Puis lorsqu’elles ont été
mises en évidence, ces lésions ont alors été attribuées a un simple phénoméne
inflammatoire ou infectieux, car les animaux atteints de lymphosarcome sont plus
sensibles aux agents pathogénes que les animaux sains (121). Aujourd’hui, une
réelle extension du processus tumoral est reconnue. Les répercussions oculaires
associées aux lymphomes malins sont estimées a 33-37% des cas selon les études
(21,81). Les signes oculaires apparaissent ainsi comme le deuxiéme symptéme en
importance, caractéristique des lymphosarcomes aprés la lymphadénopathie.

Les lymphomes constituent les tumeurs intraoculaires secondaires les plus

fréquentes, aussi bien chez le chat (26,121,137) que chez le chien (21,54,111,
113,121).

Il-1- MECANISMES D’APPARITION DES SIGNES OCULAIRES :

I1l-1-1- La voie nerveuse :

L’ceil n’est autre qu’une extension de I'ectoderme, couche cellulaire a I'origine
du systéme nerveux, a lissue de I'organogenése. Cet organe est donc en étroite
relation avec le cerveau. Ainsi, une tumeur originaire du cerveau peut s’étendre a
I'ceil via le nerf optique (130). Cette théorie est soutenue par de récentes études
faites sur la souris (67). Une inoculation de cellules cancéreuses sur ces modéles a
montré que la progression du processus tumoral se fait par le cerveau, puis arrive
secondairement a 'ceil via le nerf optique. Les cellules migrent vers la choroide, les
corps ciliaires et l'iris pour arriver dans la chambre antérieure. On peut aussi avoir
mais plus rarement une infiltration du vitré et de la rétine.

I11-1-2- La voie hématogéne :

Linfiltration de lorbite se fait par contre par une voie différente et
indépendante de la voie nerveuse (67). Les cellules néoplasiques empruntent la voie
hématogéne. Ce passage est favorisé au niveau oculaire car le systeme vasculaire
de I'ceil est trés riche par rapport a de nombreux autres tissus. De plus, la division
vasculaire multiple au niveau de la rétine et de la choroide en réseau capillaire
ralentit le flux sanguin. Ceci permet un dépb6t de cellules inflammatoires ou tumorales
dans I'ceil et donc une extension du processus tumoral (130).

1lI-2- MANIFESTATIONS EXTRA-OCULAIRES :

l11-2-1- Dans ['orbite :

Le lymphosarcome est la premiére cause systémique d’exophtaimie chez le
chien. Les cellules tumorales infiltrent 'espace orbitaire et repoussent ainsi le globe
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vers l'avant (104). La rétropropulsion de I'ceil affecté est alors impossible. On
observe fréquemment une procidence de la membrane nictitante concernée
(4,33,133), et dans certains cas une déviation du globe (4), une diminution des
mouvements du globe, une kératite d’exposition, une cécité (63), ou un chémosis
(95).

Il s’agit d'une manifestation maintenant couramment décrite chez le chien
(4,7,18,54,91,120,133) mais qui, pourtant, jusque dans les années 80, paraissait
inhabituelle car les lymphosarcomes étaient plutdét décrits pour leurs répercussions
intraoculaires (91).

Chez le chat, le lymphosarcome orbitaire semble plus rare, mais les
manifestations cliniques restent similaires en tout point a celles décrites chez le
chien (72,121).

Il existe une manifestation extra-nodale particuliere rencontrée chez le chat, qui est
I'atteinte de toute la périorbite. Cette localisation a été décrite sur des chats infectés
concomitamment par le FIV (76).

I11-2-2- Sur la conjonctive :

La conjonctivite est un signe oculaire courant lors de lymphosarcome (6,113),
mais l'infiltration par les cellules tumorales elles-méme n’est pas fréquente (81,111).
Il s’agit plutét d’'une réaction inflammatoire provoquée par le processus tumoral.
Ainsi, sur une série de 10 cas présentant tous une conjonctivite, un seul avait une
conjonctivite due a une infiltration par les cellules tumorales (21).

La conjonctive est réactionnelle a différent degré selon I'extension tumorale et
linflammation (21,33,137). Elle peut donc étre d’intensité plus ou moins modérée,
s’accompagner ou non d’un chémosis (3,78), d’écoulements muqueux légers a
purulents et entrainer un épaississement et une induration des tissus. Il est a noter
que dans ces cas, la rougeur conjonctivale ne répond pas au traitement
symptomatique classique d’une conjonctivite (33).

Cette manifestation commune est habituellement rarement décrite seule.
Pourtant, une conjonctivite seule a trahi un cas de lymphome concernant un chat de
6 ans qui était atteint d’'un lymphosarcome multicentrique et qui présentait pour seul
signe oculaire, un cedéme conjonctival bilatéral important, accompagné
d’écoulements séro-muqueux (17). Ceci montre bien que, si habituellement d’autres
signes oculaires sont souvent associés, une conjonctivite peut étre le signe d’un
lymphosarcome.

111-2-3- Sur la membrane nictitante :

La membrane nictitante peut aussi étre le siege d’'une manifestation d’un
lymphome malin. C’est d’ailleurs le type tumoral le plus souvent rencontré a cette
localisation (52). On observe alors une procidence bilatérale et un prolapsus des
glandes lacrymales associées aux membranes nictitantes. Ces structures sont
rouges, épaissies, indurées, hypertrophiées et revétent un aspect granuleux.(18)
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La procidence de Ila membrane nictitante résulte de [linfiltration
lymphomateuse qui se produit dans la membrane nictitante elle-méme
(7,52,104,120,121) ou bien dans la glande lacrymale (52,110).

La procidence peut aussi étre due chez le chien a un syndrome de Claude-Bernard-
Horner, lorsque I'on a une infiltration du trajet du sympathique par des cellules
néoplasiques ou des métastases, ou lorsque I'on a une infiltration de loreille
moyenne (133). Des cas similaires ont aussi été décrits chez le chat, avec un cas de
lymphome intestinal ayant une métastase le long du trajet cervical du nerf
sympathique gauche (43).

Cette manifestation du lymphome semble tout de méme assez rare puisqu’elle a lieu
dans 3 a 20% des cas (81,121).

[11-3- MANIFESTATIONS INTRA-OCULAIRES :

111-3-1- Sur la cornée et la sclere :

La cornée et la sclere peuvent étre affectées lors de lymphosarcome, soit par
envahissement direct du stroma par des cellules tumorales, soit par réaction
inflammatoire de la tunique vasculaire (135). Ces phénomeénes ne sont pas toujours
visibles lors de I'examen oculaire, ce sont parfois des découvertes post-mortem,
surtout en ce qui concerne la sclere (21,121).

Les anomalies cornéennes sont nombreuses: kératite, oedéme,
néovascularisation, hémorragie stromale, ulcération et précipité rétro-cornéen
(26,56,104,113,137) :

e |a kératite ulcéreuse semble apparaitre dans des stades plus avanceés.
Un cas d'ulcération cornéenne au bout de 19 mois d’évolution d’un
lymphome, sans aucune trace d’invasion tumorale de la cornée a été
décrit (21).

e les précipites cornéens sont une trouvaille fréquente a I'examen
biomicroscopique, alors qu’ils passent bien souvent inapercus a
’'examen clinique.

e les hémorragies stromales sont aussi un signe courant. Elles résultent
de la néovascularisation fragile de la cornée qui se fait en réponse a
linflammation (21).

e des kératites d’exposition sont aussi observées. Elles sont rencontrées
dans les cas de lymphosarcome orbitaire compliqué d’exophtalmie (33)
ou encore dans les cas de glaucome (123) avec hydrophtalmie. Elles
s’accompagnent fréquemment d’'une ulcération cornéenne.

e la kératoconjonctivite séche (KCS) peut aussi étre un symptéme de
présentation d’'un lymphosarcome. Certains auteurs la considerent
comme un symptébme paranéoplasique lorsque I'histologie ne permet
pas la mise en évidence d’une infiltration néoplasique (66) Cette KCS
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et les ulcérations qui en découlent, sont dues a la perte de sensibilité
cornéenne consécutive a I'atteinte du nerf trijumeau. Le nerf V fait en
effet partie de la voie afférente de l'arc réflexe de la production
lacrymale et sans ce stimulus, les irritations conjonctivales et
cornéennes n’entrainent pas de production de larmes. La section du
nerf V entraine aussi une augmentation de la perméabilité de
I'épithélium cornéen et de la turgescence stromale, d’'ou un cedeme
cornéen et une dessiccation suivie d’'une ulcération. Il se passe le
méme phénomene lors de compression nerveuse par une tumeur
(122). On parle, dans ces cas, de kératite neutrophique.

e linfiltration néoplasique de la cornée se produit plus tardivement alors
que la cornée est déja cedématiée et vascularisée. Cette kératopathie
est caractérisée par une dense bande blanche qui s’agrandit
progressivement a partir du limbe (21,137). Cet infiltrat est plus dense
dans le tiers antérieur de la cornée et dans la région du limbe. Mais on
peut tout de méme trouver des Iésions isolées (3,26). Ces kératites
sont le plus souvent réfractaires au traitement symptomatique
habituellement mis en place (121).

L’incidence des lésions tumorales cornéennes est comprise entre 20 et 26%
des cas de lymphomes et l'incidence des lésions cornéennes non tumorales est
d’environ 30% (26,121). Ceci nous amene a une incidence de prés de 56% de
kératites lors de lymphomes (une étude atteignant jusqu'a 80% (21)). Les lésions
cornéennes sont donc un signe tres fréquent.

111-3-2- Modifications pupillaires :

Une modification de la forme pupillaire peut étre observée. Elle peut avoir
plusieurs origines. |l s’agit soit :

- d’'une mydriase aréflective observée lors de décollement rétinien (31).

- de lapparition de synéchies modifiant les réflexes pupillaires en
génant les mouvements de liris (16).

- d’'une infiltration directe par des cellules cancéreuses.
L’envahissement tumoral peut se faire dans les corps ciliaires ou dans le stroma
irien. La pupille peut prendre des formes tres particulieres. Un cas de pupille en
forme de D pour I'ceil droit et en forme de D inversé pour I'ceil gauche, a été décrit
chez un chat. Les cellules néoplasiques avait envahi majoritairement une partie de
I'ceil, ce qui explique la paralysie partielle de l'iris. Cette déformation n’a pas disparu
apres la mort de I'animal, ce qui confirme bien I'origine non neurogene de I'affection
(pas d’atteinte des nerfs ciliaires courts) (106).

- d’une infiltration a distance des commandes nerveuses de l'iris.
L’envahissement tumoral peut se faire soit par une infiltration diffuse du ganglion
ciliaire, du chiasma optique, des nerfs optiques ou du tractus parasympathique, soit
par une compression de ce méme systéme par une masse tumorale au niveau
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médiastinal. Selon la localisation, on peut avoir une atteinte unilatérale, qui se traduit
dans ce cas par une anisocorie, ou bien une atteinte bilatérale qui se manifeste par
une mydriase aréflective des deux yeux et une cécité (5,91,137).

111-3-3- Dans la chambre antérieure :

La chambre antérieure est un milieu aqueux, optiquement vide, qui subit des
modifications lors de phénomeénes inflammatoires ou tumoraux.

L’humeur aqueuse peut étre envahie :
> par de la fibrine et des cellules inflammatoires
» par un hyphéma

> par des cellules tumorales en suspension (110) car on a une
exfoliation des cellules néoplasiques

> par des masses tumorales en provenance de liris dans 38% des
cas (26,99,121). L'amas de cellules tumorales ressemble a un
hypopion qui régresse lors de chimiothérapie (2).

Ainsi, une cytoponction d’humeur aqueuse peut étre diagnostique lors
d’infiltration lymphomateuse massive. On y trouve parfois des lymphocytes en
nombre important (surtout des lymphoblastes) ou des lymphocytes anormaux
(surtout lorsqu'il y a une lymphocytose sanguine).(54,113,129,137)

L’hyphéma est une manifestation courante lors de lymphomes malins.
Plusieurs facteurs sont mis en cause pour I'expliquer : (39,80,81,110,129)

> en réponse locale a l'infiltration par les cellules tumorales

> en réponse a linflammation réactionnelle. L’iridocyclite est, par
exemple, une cause dhyphéma, puisquelle entraine une
destruction de la barriere hémato-aqueuse qui laisse passer, entre
autre, les globules rouges (80).

> le résultat d’'une thrombopénie, d’'une CIVD ou autre coagulopathie.
Les thrombopénies ne sont généralement pas suffisantes seules
pour entrainer une perte sanguine. Elles sont associées a d'autres
facteurs dans 75% des cas (81).

> le résultat de la néovascularisation du tissu uvéal et rétinien. Une
tumeur d’une taille excédant 2 & 3 mm?® entraine la formation de
nouveaux vaisseaux par la fabrication de facteurs de croissance
vasculaire, pour assurer son métabolisme. Les tumeurs primaires
ou secondaires au niveau de l'uvée sont particulierement
vascularisées. Mais ces vaisseaux ne sont pas imperméables et
leurs parois sont défectueuses car leur croissance a été trop rapide.
lis sont donc prédisposés a la rupture et a la perte de sang (80).
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» secondaire a 'anémie et ’hypoxie qui en découle. L’hypoxie cause
en effet des dommages directs sur les vaisseaux (dilatation et
augmentation de la fragilité capillaire)(46). Elle stimule en plus la
néovascularisation de petits vaisseaux fragiles qui se rompent (81).

» secondaire a lischémie consécutive a une hyperviscosité car
l'ischémie est aussi une cause de néovascularisation.

Les manifestations dans la chambre antérieure ne sont pas a négliger car, en
plus de l'aide diagnostique gu’elles peuvent nous apporter, elles constituent un signe
d’appel décelable par le propriétaire car la fonction visuelle de son animal est mise
en jeu. On peut en effet avoir une cécité, puisque I'’hyphéma occupe un milieu
habituellement transparent (15).

111-3-4- Dans 'uvée :

Parce qu’elle représente la tunique vasculaire de I'ceil et constitue donc
linterface entre l'organisme et Pceil, l'uvée est un site de répercussion
particulierement important. Les uvéites et choriorétinites sont ainsi un symptéme
classique des lymphosarcomes qui font partie des causes a ne pas oublier dans le
diagnostic différentiel de ces affections (135).

L'iris peut présenter une altération de sa pigmentation (73) ou des anomalies
de surface, soit de fagon diffuse lors d'une infiltration stromale par les cellules
lymphomateuses, soit de facon nodulaire lors d’infiltration localisée (18).

» La forme diffuse se traduit par un épaississement de l'iris (127).

> La forme nodulaire montre des masses rosées adhérentes a l'iris,
pouvant s’étendre a la cornée et la sclere a travers la chambre
antérieure (2,19) et a la choroide et les corps ciliaires (121). Ces
nodules sont en surélévation et peuvent étre trés volumineux. lis
peuvent aller jusqu’a occuper la moitié de la chambre antérieure
(19,99). Les masses nodulaires au niveau de liris semblent n’étre
rencontrées que chez le chat car aucune publication ne fait état de
telles manifestations chez le chien. Rencontrées dans 70% des cas,
elles sont d'une fréquence nettement supérieure a [linfiltration
diffuse de I'iris qui représente 20% des cas dans cette espéce
(26,112).

L'uvéite est le symptéme le plus fréquent des lymphosarcomes chez le chat
(102,106,137) et chez le chien (21,26,54,81,113). On retrouve donc comme signes
cliniques, ceux qui accompagnent classiquement l'uvéite : une hypotonie, une
modification de la couleur de liris, un hyphéma, un hypopion, des précipités rétro-
cornéens, un myosis, des synéchies, un glaucome, un iris bombé...(3,16,12,27,31)
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L’incidence des uvéites varie selon le site de 'uvée (26,81,121). On a:

- de 24 a 70% d’uvéites antérieures seules
- de 9 a 25% d’uvéites postérieures seules
- de 14 a 100% de panuvéites

Les pourcentages varient beaucoup d’'une étude a l'autre, car certaines études ne
prennent en compte que I'examen clinique, alors que d’autres s’appuient sur une
analyse histologique (26,69,81). lls mettent cependant tous en évidence la part
importante des uvéites, puisque 71% a 100% des lymphomes s’accompagnent d’'une
inflammation de la tunique uvéale de I'ceil.

L'intensité de l'uvéite est, par contre, trés variable. Il peut s’agir d’une simple
inflammation comme d’une véritable destruction de l'iris et des corps ciliaires (121).

Une infiltration particuliere rencontrée chez le chat, est celle de la zone du
tapis qui peut apparaitre plus grisée (2,99,121).

L’uvéite est un symptébme quasiment constant des lymphomes malins. |l peut
en étre un signe d’appel a ne pas négliger. Une étude a montré en effet que 34%
des cas d’uvéites présentés a la consultation représentaient en fait le signe d’appel
d’un lymphome malin (26).

I11-3-5- Le glaucome :

Le glaucome est également une manifestation courante lors de lymphome
malin (26,35,78,113,123). L'incidence varie entre 20 et 50% des cas selon les études
(21,26,121). On constate dans le cadre des glaucomes aussi, que les découvertes
histopathologiques sont supérieures aux découvertes faites lors de I'examen
clinique.

Ces glaucomes sont fréequemment bilatéraux et réfractaires aux traitements
habituellement mis en place (96). lls apparaissent plutét tardivement lors de
lymphomes.

Leurs causes sont multiples. lls sont dus :
- soit a des synéchies antérieures ou postérieures (113)
- soit a un défaut d’écoulement de ’humeur aqueuse par une
infiltration de I'angle irido-cornéen par les cellules tumorales

ou inflammatoires (21,112,121,123)

- soit a une destruction de I'angle par les cellules tumorales
(26,47).
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111-3-6- Modifications du cristallin :

Les conséquences au niveau du cristallin ne sont pas trés significatives. On
peut avoir une luxation du cristallin avec une rupture des fibres zonulaires et des
dépbts sur la capsule antérieure (47).

111-3-7- Modifications de la rétine :

Les lésions au niveau de la rétine ont été tres vite décrites dans la littérature
(1).
On peut observer : (18,21,54,94,106,111,137)

- des hémorragies superficielles en forme de flamme ou des
hémorragies circulaires profondes (cf. I-4-1-1-1)

- des vaisseaux tortueux et dilatés

- des oedémes de la papille et une modification de la couleur
du fond d’ceil qui serait significative de I'invasion tumorale par
rapport a une réaction inflammatoire (21)

- des dégénérescences rétiniennes et des décollements
retiniens qui se produisent plus tardivement. Le décollement
rétinien peut étre partiel ou total. Dans ce dernier cas,
Fanimal présente une cécité bilatérale brutale qui peut
constituer le motif de la consultation (31). Le décollement
peut étre di a linfiltration de la choroide ou bien a une
infiltration de la rétine elle-méme (121).

L'incidence des lésions rétiniennes varie de 23 a 40%, mais elle est probablement
sous-estimée, car des Iésions sur d’autres structures oculaires masquent parfois le
fond d’ceil (21,26,81). Une étude histologique a montré en effet une incidence de
70% de lésions rétiniennes. Toutefois, seulement 10% des lésions étaient dues a la
présence de cellules néoplasiques dans la rétine elle-méme (21). Il est plus fréquent
de trouver des Iésions rétiniennes dues a la présence de cellules tumorales dans la
choroide sous-jacente : 14% des cas de décollements de rétine (21,26,112,121).

Les causes d’hémorragies rétiniennes sont les mémes que celles des
hémorragies dans la chambre antérieure (cf.ll1-3-3).

Il existe un cas particulier de lymphosarcome appelé I'angioendothéliose
maligne ou encore lymphome malin intravasculaire, qui se traduit par une
prolifération de lymphocytes néoplasiques dans la lumiere et la paroi de tout
vaisseau avec une prédilection pour le systeme nerveux central. Deux cas d’atteinte
oculaire ont cependant été décrits (31,78). L'occlusion progressive des vaisseaux
conduit & un infarctus avec des signes d’hémorragies et de thrombose, ce qui se
traduit au-niveau oculaire par un décollement de rétine séreux partiel a total (nécrose
de I'épithélium pigmentaire et hémorragies sous-rétiniennes).
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111-3-8- Modifications du vitré :

Les lésions du vitré ne sont pas une manifestation rare lors de
lymphosarcomes puisque leur incidence est de 14% (26). On les rencontre aussi
bien chez le chien que chez le chat (19,121). Il peut s’agir d’une infiltration tumorale
(110,121) ou d’'une réaction inflammatoire se traduisant par un trouble vitréen (16) ou
une hémorragie vitréenne (21,110).

111-3-9- Modifications du disque optique :

Ces manifestations oculaires sont d’incidence plus rare. On les rencontre
dans 6 a 30% des lymphomes oculaires (26,121).
Les modifications ont lieu :

> dans le nerf optique. La névrite est due, soit a une infiltration
directe du nerf, soit a une choroidite de contact (18,104,106). Le
nerf optique peut se retrouver infiliré a différent niveau de son
trajet jusqu’au chiasma (91). La cécité est alors le signe de
présentation oculaire dune telle atteinte. Mais cette
manifestation peut aussi passer inapercue, méme lors de
’'examen ophtalmoscopique alors que les cellules tumorales ont
envahi le nerf optique. (33,123)

» dans le disque optique. Les lésions se traduisent alors par un
cedeme péripapillaire ou une hémorragie (26,106,110).

Les animaux peuvent présenter un signe isolé de la maladie comme tout un
cortege de symptdmes oculaires. Ceux-ci sont nombreux, plutdt unilatéraux chez le
chat et plutdt bilatéraux chez le chien, allant de la simple conjonctivite, a la perte de
vision totale (4,16,31,78).

Les signes les plus fréquents sont 'uvéite et les hémorragies intraoculaires.

Dans la plupart des cas, les manifestations systémiques sont présentes lors
de la présentation de I'animal, mais les signes oculaires peuvent cependant étre le
motif de consultation (95). Nous avons vu en effet que, dans de nombreux cas, les
symptémes oculaires constituaient le motif de consultation, soit associés a d’autres
symptébmes (4,19,33,52,110), soit isolés. Les signes oculaires peuvent donc
représenter le seul signe d‘appel d’'un lymphosarcome (17,31,78,106).
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IV- PRONOSTIC ET INTERET DE L’EXAMEN OCULAIRE :

IV-1- PRONOSTIC :

Sans traitement, la durée de survie des chiens atteints de lymphome malin
n'est que de 4 a 6 semaines a partir du moment du diagnostic (135). Mais cette
durée est significativement augmentée lors de chimiothérapie, puisqu’elle s’éleve

alors a 6 a 15 mois.

Pour le chat, la durée moyenne de survie est de 14 mois (117).

De nombreux auteurs ont cherché a évaluer quels étaient les facteurs influencant la
durée de survie chez le chien et qui pourraient aider le clinicien a donner un meilleur
pronostic. Pour cela, de nombreuses classifications ont été mises au point, mais leur
but majeur qui consistait a ajuster le traitement et & donner un pronostic le plus juste
possible, n'a pas été atteint.

IV-2- FACTEURS PRONOSTIQUES :

>

L’état général de I'animal, I'existence de maladies intercurrentes,
l'immunocompétence sont a prendre en compte car ils modifient
I'application de traitement.

L’4ge, la race et le sexe semblent ne pas avoir d’influence sur le
pronostic (88,107,134,135).

Le stade clinique selon la classification de 'OMS, et le bilan
d’extension associé font aussi partis des facteurs pronostiques.
Cependant seul I'envahissement de la moelle osseuse et la
présence de signes cliniques, donc I'appartenance a la sous-
classe b, sont retenus comme criteres pronostiques (107,135).
En effet, beaucoup d’études n’‘ont pas réussi a mettre en
évidence la corrélation entre le stade clinique et la réponse au
traitement, sauf s’il s’agit d’'un stade V.

L’apparition d’'un syndrome paraneoplasique est toujours néfaste
pour I'animal. Ainsi I'hypercalcémie est de mauvais pronostic.
(52)

Le type de lymphome a son importance : par exemple les LB
sont de meilleur augure que les LT, et les lymphomes

folliculaires sont de meilleur pronostic que les lymphomes diffus.
(135)

Les aberrations chromosomiques représentent un facteur
pronostique important, car on s’est rendu compte que certaines
d’entre elles étaient associées a une durée de rémission et a
une durée de survie plus élevées.(55) Pour le moment, ces
anomalies ne semblent liées chez le chien a aucune autre
information. Ces études génétiques pourraient devenir plus
intéressante si comme c’est le cas chez 'homme, on pouvait
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faire une analogie entre les anomalies chromosomiques et le
type histopathologique et immunologique du lymphome.(55)

Tous ces facteurs peuvent donc nous aider a affiner notre pronostic, mais de par leur
diversité, ils rendent la mise au point d’'un systeme de classification difficile.

IV-3- INTERET DE LUEXAMEN OCULAIRE :

Les signes oculaires pourraient peut-étre nous aider a affiner le pronostic.
Dans son étude sur les souris, Hochman constate que celles ne présentant pas de
signes oculaires ont une espérance de vie plus longue que celles dont I'ceil est
envahi par des cellules tumorales. Cette constatation semble pouvoir s’appliquer
aussi a nos petits carnivores.(67)

En effet, un auteur montre dans son étude portant sur 96 cas, que lorsqu’il y a

des signes oculaires associés a des signes généraux, on a affaire a un stade lll a V,
qui représentent des stades avancés du lymphome. Il constate aussi que lors
d’uvéites associées a une hémorragie intraoculaire, on a affaire systématiquement a
un stade V, stade reconnu pour étre de plus mauvais pronostic (81) et que la durée
de vie aprés chimiothérapie est diminuée pour les animaux présentant des signes
d’atteinte oculaire.
Parallelement, les anomalies sanguines et l'infiltration de la moelle osseuse sont plus
fréquentes lors d’atteinte oculaire. Ceci est en accord avec le fait que l'infiltration de
la moelle est un facteur de mauvais pronostic, car elle marque déja une avancée de
la maladie.(81,113)

De méme, pour d’autres auteurs, les signes oculaires sont considérés comme
des signes tardifs de la maladie, puisqu’ils apparaissent concomitamment ou
postérieurement aux signes généraux. Ce sont des marqueurs de I'envahissement
déja avancé de 'organisme (121).

Cependant, quelques cas isolés ne vont pas dans le méme sens. Ainsi, un
chien présentant comme signe oculaire une cécité due a un hyphéma bilatéral et
traité par chimiothérapie a survécu 10 mois avec une rémission de la cécité (16). Un
autre, agé de 11 ans atteint d’'un lymphome orbitaire et traité par chimiothérapie a
survécu pendant 6 mois et I'exophtalmie a régressé, alors qu’il présentait des signes
généraux de la maladie. Il est par ailleurs a noter que la Iésion orbitaire ponctionnée
lors du premier examen clinique, ne fut pas retrouvée lors de 'examen nécropsique,
ce qui signifie une réelle régression du phénoméne tumoral(4). Deux autres cas de
lymphomes centroblastiques avec des manifestations oculaires (uvéite et cécité) et
traités par chimiothérapie ont eu une durée de survie de 25 et 26 semaines avec une
rémission compléte pour 'un des deux. La survie pour ces deux cas n’était pas plus
faible que pour les animaux sans atteinte oculaire (13).

Cette diversité de résultats est due a la grande diversité de criteres dont il faut
tenir compte pour Pavenir de I'animal. Généralement, on s’accorde a dire que,
lorsque I'on observe des signes oculaires associés lors de lymphome malin, le stade
clinique est avanceé.
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CONCLUSION DE LA DEUXIEME PARTIE

Les répercussions oculaires des lymphomes malins se rencontrent plutét lors
des formes multicentriques chez le chien et le chat, et plus rarement, lors de formes
intestinales chez le chat.

Il s’agit en fréquence, du deuxiéme signe clinique mis en évidence, aprés la
lymphadénopathie. L’examen oculaire apparait donc également indispensable a
réaliser dans la recherche du lymphosarcome, qui est la tumeur intraoculaire
secondaire la plus fréquentes dans ces especes. Cet examen oculaire apparait
d’autant plus important, qu’il peut méme étre diagnostique, puisqu’une cytoponction
de T'humeur aqueuse peut metire en évidence des cellules lymphomateuses
néoplasiques.

Plutét unilatérales chez le chat et plutét bilatérales chez le chien, les
manifestations oculaires sont tres diverses. On peut rencontrer une exophtalmie, une
conjonctivite, une procidence de la membrane nictitante, un hyphéma, une uvéite de
forme plutdt nodulaire chez le chat et de forme plutét diffuse chez le chien, une
névrite, un glaucome, une rétinite. Les signes les plus fréquents sont les uvéites et
les hémorragies intraoculaires.

Les manifestations oculaires des lymphosarcomes apparaissent ainsi d’'une
aide précieuse dans I'évaluation du stade clinique de la maladie, pris en compte
dans la décision thérapeutique et dans I'évaluation du pronostic vital. Lorsqu'ils
existent associés a des signes généraux de la maladie, les signes oculaires
traduisent un stade avancé de la maladie ( stade Ill minimum). S’il s’agit d’une uvéite
associée a une hémorragies intraoculaire, on a alors affaire a un stade V.

L’existence de répercussions oculaires lors de lymphosarcomes, assombrit le
pronostic de I'animal, puisque son espérance de vie est diminuée et que sa durée de
survie apres chimiothérapie est plus courte.
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CONCLUSION

Plus de 30% des hémopathies malignes présentent des signes oculaires. Ces
manifestations oculaires sont treés diverses, puisque chaque structure de I'ceil peut
étre atteinte. Cependant, il existe un tableau Iésionnel préférentiel, aussi bien pour
les leucémies que pour les lymphomes malins.

L’atteinte prédominante lors de leucémie est constituée par des hémorragies
chorio-rétiniennes associées a une dilatation des veines rétiniennes qui deviennent
tortueuses. On observe ces manifestations oculaires lors de leucémies aigués
myéloides et lors de leucémies chroniques lymphoides.

Dans le cas des lymphomes malins, les signes oculaires sont rencontrés
préférentiellement lors des formes multicentriques. lls représentent le deuxiéme
symptéme en importance apres I'’hypertrophie des nceuds lymphatiques. Les plus
fréqguemment rencontrés sont des hémorragies intra-oculaires associées a des
uvéites. Ces manifestations sont plutét unilatérales chez le chat et plut6t bilatérales
chez le chien. Elles traduisent un état avancé de la maladie.

Les répercussions oculaires en cas de lymphome et de leucémies sont donc
aujourd’hui bien connues. L'examen oculaire reste pourtant un examen encore trop
délaissé lors de I'examen clinique de routine des maladies systémiques.
Nombreuses sont les autres maladies systémiques qui se manifestent par des
manifestations oculaires et dans de nombreux cas, ces signes sont aussi le motif
principal de consultation. Ainsi tout examen ophtalmologique doit étre
rigoureusement accompagné d’'un examen général complet et vice-versa.
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ANNEXE N°1 : MATURATION DES CELLULES SANGUINES (41)

79



ANNEXE N°2 : CLASSIFICATION DES LEUCEMIES (41)

Dénomination
francaise

Dénomination anglaise

SYNDROMES LYMPHOPROLIFERATIFS

LAL:

Leucémies aigués lymphoides Acute lymphoblastic leukemia

e a petites cellules LAL1 Id.

e agrandes cellules LAL2 Id.

e acellule de Burkitt LAL3 Id.

e LLC: LLC Chronic lymphocytic leukemia
Leucémies lymphoides chroniques

e Myélome multiple Id. Id.

e Maladie de Waldenstrom Id. Id.

SYNDROMES MYELOPROLIFERATIFS

LAM :
leucémies aigués myéloides

LAM1-3 :
granulocytaires
LAM4 :
myélomono-
cytaire

LAMS :
monocytaire
LAMSG :
myélose
érythrémique
LAM7 :
mégacaryo-
blastique

Acute myeloblastic=myelocytic
leukemia

Acute myelomonocytic leuke-
mia

Acute monocytic leukemia

Acute erythroblastic leukemia

Acute megakaryocytic=mega-
caryoblastic leukaemia

e LMC:
leucémies myéloides chroniques

Polyglobulie vraie

Leucémie
myéloide
Leucémie
éosinophilique
Leucémie
basophile

Id.

Chronic myelogenous leuke-
mia
Chronic eosinophilic leukemia

Chronic basophilic leukemia

Polycythemia vera
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ANNEXE N° 3 : MATURATION DES CELLULES T CHEZ L' HOMME (15)
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ANNEXE 4: LYMPHOPOIESE B ET MATURATION DES CELLULES DANS LA
MOELLE OSSEUSE (15)

=
:

82



ANNEXE 5 : COMPOSITION CELLULAIRE DES NCEUDS LYMPHATIQUES
(36,42,128)

I- CELLULES DE LA LIGNEE LYMPHOIDE

1) LES PETITS LYMPHOCYTES

On rencontre tout d’abord des cellules de petite taille ( 8 a 10 um), dont le noyau est
rond, sans nucléole visible, avec une chromatine dense mais non homogeéne, et un
cytoplasme clair, trés réduit. Ces cellules sont des petits lymphocytes. Ce sont eux
qui constituent la majorité de la population cellulaire. Lymphocytes T et lymphocytes
B sont morphologiquement indiscernables.

2) LES CENTROCYTES

C’est une cellule de taille moyenne (un peu plus grande que le petit lymphocyte),
dont le noyau est clivé avec une chromatine dense, dispersée. Son cytoplasme est
peu abondant.

3) LES CENTROBLASTES

C’est une grande cellule au noyau décondensé, contenant plusieurs nucléoles. Son
cytoplasme est modérément abondant. C’est une cellule que I'on trouve trés souvent
en mitose.

4) LES PLASMOCYTES

Les structures lymphoides contiennent aussi en faible nombre des plasmocytes, qui
sont une forme différentiée des LB. Ce sont eux qui sécretent les immunoglobulines.
Ce sont des cellules de taille moyenne ( 10 a 15 um) a petit noyau rond ou ovale
excentré dont la chromatine forme de petites mottes trées compactes régulierement
disposées en rayons de roue. Leur cytoplasme est tres basophile, abondant et
contient un appareil de Golgi visible que 'on appelle I archoplasme.

5) LES IMMUNOBLASTES

Ce sont de grandes cellules a noyau décondensé pourvu d’un nucléole central
volumineux avec un cytoplasme étendu tres basophile présentant parfois des petites
vacuoles transparentes.
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Il- CELLULES NON LYMPHOIDE

1) LES MACROPHAGES

Ce sont des cellules appartenant au systeme des phagocytes mononucléés. Son
noyau est arrondi, a chromatine fine, réguliere, comportant un ou deux nucléoles.
Caractérisés par un cytoplasme abondant Iégérement acidophile, ce sont de
volumineuses cellules pouvant contenir des vacuoles et des débris cellulaires ou
méme nucléaires lors de lymphopoiese importante.

2) LES CELLULES DENDRITIQUES FOLLICULAIRES ET
INTERDIGITANTES

Leurs cytoplasmes pales présentent des expansions a limites imprécises vers les
structures adjacentes. Leur noyau a une chromatine fine et claire avec des contours
irréguliers.

On observe aussi des neutrophiles, des éosinophiles, des mastocytes, ainsi que des
corps lymphoglandulaires (= fragments cytoplasmiques ronds, homogenes et
basophiles de la taille des plaquettes) et des noyaux nus uniformément rosés,
morceaux de lymphocytes détruits par la technique de prélevement par aspiration.

Ili- COMPOSITION CELLULAIRE NORMALE : (42)

3) 85 a 95% de petits lymphocytes

4) <5% de plasmocytes

5) 0 a 5% de blastes

6) tres rares cellules inflammatoires a I'exception des mastocytes chez
le chat
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ANNEXE 6: REPRESENTATION SCHEMATIQUE DE LA CYTOGENESE DES
LYMPHOMES (15)
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ANNEXE 7 : CLASSIFICATION DES LYMPHOMES MALINS CHEZ LE CHIEN (42)
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Les signes oculaires des leucémies sont trés divers, puisque toutes les structures de
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cette affection, avec des hémorragies chorio-rétiniennes et des veines rétiniennes tortueuses
et dilatées. Tous les types de leucémies ne sont toutefois pas concernés. Seules les
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Les répercussions oculaires, plutdét unilatérales chez le chat et bilatérales chez le
chien, des lymphomes malins multicentriques peuvent aussi se manifester dans toutes les
structures de I'ceil, mais les uvéites et les hémorragies intra-oculaires sont les symptémes
les plus fréquemment rencontrés. lls traduisent un stade avancé du lymphome.

L’incidence de Iésions oculaires lors d’hémopathies malignes est comprise entre 30
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ABSTRACT :

Malignant hemopathies are cancers stemming from the neoplastic transformation of
hemolymphopoietics cells. Leukemias are tumors beginning in medullary compartment and
malignant lymphoma are neoplasms of hemolymphopoietic tissues other than the bone
marrow.

The ocular clinical signs of leukemias are very different because all the structures of
the eye can be affected. However, ocular fundus lesions prevail sharply during this affection
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types of leukemias are not concerned. Ocular signs are only present in chronic lymphocytic
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