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CATT Study:les résultats a deux ans

Martin DF, Macure MG, FiNe SL. Comparison of Age-related
Macular Degeneration Treatments Trials (CATT) Research Group
Writing Committee. Ranibizumab and Bevacizumab for Treatment of
Neovascular Age-Related Macular Degeneration: Two-Year Results.
Ophthalmology. 2012 (e-publication avant impression).

Les résultats a deux ans de I’étude CATT ont fait 1’objet fin
avril d’une publication électronique avant impression. L’étude
reprend le schéma initial avec 4 groupes de traitement suivant
I’anti-VEGF utilisé (Lucentis ou Avastin) et le rythme d’ad-
ministration (mensuel strict ou PRN). En outre, les patients
qui avaient été traités en mensuel strict pendant la premiére
année (que ce soit avec du Lucentis ou avec de I’Avastin) ont
été répartis par tirage au sort entre un groupe poursuivant une
administration mensuelle et un groupe PRN.

Un total de 1107 patients ont été suivis pendant deux ans
sur les 1185 qui avaient été inclus initialement dans I’étude.
La figure 1 reprend ’évolution de I’acuité visuelle pour les
4 groupes initiaux.

Chez les patients pour lesquels le rythme d’administration est
resté le méme pendant deux ans, le gain moyen d’acuité visuel
était identique pour les deux anti-VEGF (différence Avastin/
Lucentis de -1,4 lettre (IC a 95 % {-3,7; 0,8} p =0,21). Le gain
moyen d’acuité visuelle était plus important dans les groupes
traités mensuellement que dans les groupes traités en PRN
(différence PRN/mensuel de -2,4 lettres (IC a 95 % {-4,8; 0,1} p
=0,046). La proportion des patients dont les phénomenes exsu-
datifs étaient completement résolus était la meilleure dans le
groupe Lucentis mensuel (46,5 %) et dans le groupe Avastin
PRN (13,9 %). Le fait de passer d’un rythme d’administration
mensuel & un rythme PRN était associé a davantage de perte de
vision (-2,2 lettres; p=0,03) et d une majoration des phénomenes
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F1G. 1: Variations d’acuité visuelle (ETDRS) dans chaque groupe de patients.

exsudatifs. Les taux de déces par accidents thrombo-emboliques
artériels étaient similaires dans les différents groupes. Par contre,
la proportion des patients avec un ou des effets indésirables
séveres était plus élevée dans chezles patients traités par Avastin
que chez ceux traités par Lucentis (39,9 % vs 31,7 %). Le ratio
du risque ajusté en fonction des comorbidités et des données
démographiques était de 1,30 (IC a 95 % {1,7; 1,57} p = 0,009).
La plupart de ces effets indésirables n’ont pas été en rapport avec
des effets secondaires connus des anti-VEGF.

Les auteurs concluent donc que I’ Avastin et le Lucentis restent
comparables en termes d’efficacité sur une période de deux
ans, que le traitement en PRN ne permet pas de gagner autant
d’acuité visuelle qu’'un traitement mensuel strict, et enfin que
les accidents thrombo-emboliques artériels surviennent dans
une proportion similaire avec les deux médicaments. La plus
grande proportion des effets indésirables graves avec]’Avastin,
déjaidentifiée lors de la publication des résultats a un an, reste
d’interprétation difficile en raison de leur faible spécificité vis-
a-vis dublocage du VEGF. Ces effets secondaires ne comportent
cependant pas de déces. Selon les auteurs, une étude qui aurait
inclus davantage de patients aurait tout a fait pu apporter une
conclusion inverse sur la répartition de ces effets indésirables
non spécifiques. Il reste que 'aspect cumulatif d’effets secon-
daires associés a un traitement administré pendant de longues
années est une préoccupation importante (fig. 2).

Un autre élément a considérer est le développement progressif
d’une atrophie lorsque les récidives néovasculaires sont inhi-
bées par un anti-VEGF. Dans I’étude CATT, le développement
d’une atrophie était plus important dans les groupes traités
mensuellement que dans les groupes PRN. Cet élément peut
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F1G. 2: Proportions cumulées des effets secondaires systémiques sérieux dans
chaque groupe de patients.
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refléter les propriétés neurotrophiques du VEGF qui disparais-
sent logiquement lorsque 'effet anti-VEGF est plus puissant.

Dans une période de crise, lerapport de prix entre le Lucentis et
I’ Avastin, qui est de I’ordre de 40, fait discuter la similarité des
effets thérapeutiques, mais aussi la possibilité d'une différence
des effets secondaires.

En Europe, les autorités sanitaires vont confronter les résultats
de la CATT study a I’étude anglaise IVAN, de concept simi-
laire [1] et aux résultats de I’étude francaise GEFAL avant de se
prononcer... ou pas. Au-dela de la DMLA, la situation de nos
patientsreste difficile avec depuis plusieurs mois I'interdiction
de fourniture d’échantillons de Lucentis pour des pathologies
incluses dans une AMM mais pas encore dans un rembour-
sement ou pire encore pour les pathologies accessibles a un
traitement par anti-VEGF mais hors AMM.
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InvESTIGATORS WRITING COMMITTEE. Ranibizumab versus Bevacizumab
to Treat Neovascular Age-related Macular Degeneration: One-Year
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Des IVT plus rapprochées lors d’'une réponse
insuffisante aux anti-VEGF

StEWART MW, RoseNFELD PJ, PENHA FM et al. Pharmacokinetic rationale
for dosing every 2 weeks versus 4 weeks with intravitreal ranibizumab,

bevacizumab, and aflibercept (vascular endothelial growth factor Trap-
eye). Retina, 2012; 32: 434-457.

Dans la majorité des cas de néovascularisations choroidiennes
duesalaDMLA, des injections intravitréennes (IVT) mensuelles
d’anti-VEGF permettent de réduire les phénomeénes exsudatifs et
d’améliorer les performances visuelles. Les études de phase Il du
Lucentis avaient montré que des injections au rythme mensuel
étaient a la fois efficaces, acceptables pour le patient et sans
danger. C’est ce qui a conduit le fabricant a utiliser une admin-
istration mensuelle lors des études de phase III. Par contre,
I'une des études de phase Il avait utilisé des injections toutes les
deux semaines avec des doses croissantes de Lucentis de 0,3 mg
jusque 2,0 mg. Les résultats de cette étude étaient également
favorables sur le plan de l'efficacité et de la sécurité (fig. 1) [1].

En pratique clinique courante, aprés trois injections men-
suelles initiales, les stratégies de retraitement des patients
traités par anti-VEGF reposent actuellement surtout sur deux
techniques, le PrONTO avec des controles mensuels et retrai-
tements si reprise de I’exsudation et I'Inject & Extend avec
desIVT réalisées apres chaque controle en imagerie mais une
extension progressive du délai des controles lorsque les phé-
nomenes exsudatifs sont résolus.

F1G. 1: Cinétique de l'activité anti-VEGF apreés injections de Lucentis suivant
divers rythmes et dosages.

En revanche, pour quelques patients, les injections mensuelles
initiales ne permettent pas de résoudre complétement I’cedeme
rétinien ou le décollement séreux rétinien (DSR), et il est dif-
ficile d’établir une stratégie de retraitement qui permette de
préserver la fonction rétinienne au long terme. Dans ces cas, on
peut se poser la question de ’opportunité d’augmenter les doses
d’anti-VEGF ou de rapprocher les injections pour maintenir au
mieux l'activité anti-VEGF. Les auteurs de cet article montrent
la possibilité deréaliser des injections toutes les deux semaines
avec le Lucentis, I’Avastin et 'Eylea. Les auteurs de cette étude
utilisent un modeéle mathématique qui montre qu’il est pré-
férable de rapprocher les IVT plut6t que d’augmenter la dose
mensuelle d’anti-VEGF injectée. En effet, ce qui importe, c’est
la dose résiduelle d’anti-VEGF et non le pic qui suit I'injection.
Les demi-vies intravitréennes du Lucentis, de I’Avastin et de
I’Eylea ont été calculées a 3,2, 5,6 et 4,8 jours, respectivement.

Des exemples cliniques illustrent I’efficacité et la sécurité de la
méthode. Dans les cas de 1ésions difficiles a traiter sur un ceil
unique, la méthode permettrait peut-étre de “passer un cap”,
la contrainte pour le patient étant ensuite diminuée avec un
retour a des IVT mensuelles.

Bibliographie

1.RosenreLD PJ, HElr JS, HanTsBARGER G et al. Tolerability and efficacy
of multiple escalating doses of ranibizumab (Lucentis) for neovas-
cular age-related macular degeneration. Ophthalmology, 2006; 113:
623.el
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Editorial

Ouoi de neuf depuis le dernier
dossier kératocone?

e kératocone reste toujours une pathologie mystérieuse, vraisemblablement
d’origine multifactorielle. Quelques avancées ont permis d’en éclaircir cer-
tains aspects, mais beaucoup restent a découvrir.

Dans le domaine de la chirurgie réfractive, le dépistage du kératocone fruste est
devenu un des enjeux majeurs ces derniéres années. Il constitue la clef de votite de
la prévention de ’ectasie secondaire, complication redoutée lors de toute procédure.
Les méthodes diagnostiques, qu’elles soient topographiques ou pachymétriques,
se sont affinées et permettent d’acquérir un faisceau d’arguments en faveur ou non
d’un kératocone fruste. A I’heure actuelle, aucune technologie ne permet de le détec-
ter avec une fiabilité de 100 %. La biomécanique cornéenne semble étre une voie
d’avenir intéressante, mais reste pour I'instant peu appliquée en pratique clinique.

Les verres correcteurs et la contactologie constituent encore la prise en charge de
premiere intention, mais de nouvelles innovations thérapeutiques sont maintenant
Centre de Référence National bien évaluées, comme le cross-linking susceptible de freiner I’évolution de la mala-
du Kératocone (CRNK), die. La prise en charge chirurgicale par anneaux intra-cornéens, implant phaque ou

Service d'Ophtalmologie, kératoplastie est toujours d’actualité dans les cas plus séveres.
CHU, TOULOUSE.

— F. MALECAZE

Ces avancées ont modifié notre attitude thérapeutique face au kératocéne, et celle-ci
est maintenant bien codifiée et résumée dans un arbre décisionnel.
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Apport de I'epidémiologie a la
nouvelle prise en charge du kératocone

— P. FOURNIE

Centre de Référence National

du Kératocone (CRNK),

Service d'Ophtalmologie, CHU Purpan,
TOULOUSE.

otre connaissance, bien que

parcellaire, de I’épidémiolo-

gie du kératocdne nous per-
met de conseiller les patients atteints et
apparentés ainsi que de “planifier” la
surveillance, voire d’orienter les indi-
cations thérapeutiques. Comme toute
maladie avec un 4ge de découverte
variable et un risque d’aggravation pro-
gressive, il estimportant de savoir quand
et chez qui rechercher un kératocone.
Ce d’autant plus que I’'on dispose d'un
traitement pour stabiliser lamaladie par
cross-linking du collagéne cornéen.

La fréquence du kératocone est difficile a
évaluer en raison de ’absence de critéres
diagnostiques précis. Elle dépend de la
prise en compte des formes frustes ou
suspectes. L'incidence du kératocone est
estimée a 1/2000 [1].

L’4ge de survenue du kératocone varie
selon les séries. Une série multicentrique
de 38 centres portant sur 1579 patients
rapporte un 4ge moyen de découverte
de 27,3 £ 9,5 ans avec prés de 90 % des
patients diagnostiqués entre 10 et 39 ans
(tableau I) [2]. 1’age de découverte pou-
vant étre tres différent de 1’age de surve-
nue de lamaladie, un enfant d'un parent
atteint de kératocone devra bénéficier
d’un dépistage topographique dans sa
deuxieme décennie de vie. Ce dépis-
tage peut se situer aux alentours de la
puberté, période fréquemment associée
au début de la maladie sans qu’aucun
facteur hormonal n’ait pu clairement
étre mis en évidence.

La découverte d'un kératocone chez
un enfant, soit avant 15 ans, imposera
un traitement systématique rapide par
cross-linking du collagéne cornéen. La
rapidité d’aggravation dans ce contexte
dispense d'une surveillance pour docu-
menter la progression du kératocone. En
dehors de “kératocones pédiatriques”,
le cross-linking du collagéne cornéen
s’effectue en cas de progression avérée.
Cette progression est variable. Amsler, en

Age de diagnostic (ans) Pourcentage

<10 0,2
10-19 20,6
20-29 44,2
30-39 24,9
40-49 79
50-59 1,6

> 60 0,6

TABLEAU | : Distribution des ages de découverte du
kératocone [2].

1946, sur une série portant sur 286 yeux
avec un suivi de 3 & 8 ans, rapporte une
aggravation dans 22 % des yeux [3]. La
progression était maximale entre 10 et
20 ans, ralentissait entre 20 et 30 ans et
rare apres 30 ans.

Plus récemment, la progression a été rap-
portée sur une série multicentrique de
1032 patients avec un profil proche de
celuirapporté par Amsler (tableau II) [4].
L’absence de progression dans un certain
nombre de cas, dans toutes les catégories
d’age, hors enfants, incite a ne pas traiter
systématiquement par cross-linking. La
surveillance, au mieux semestrielle au
moment de la découverte du kératocone,
souvent entre 20 et 30 ans, pourra ensuite
étre élargie si une stabilité est retrouvée
sur 2 a 3 examens successifs, ou apres
30 ans. Méme si la progression ralentit
entre 30 et40 ans, les patients doivent étre
prévenus durisque d’aggravation impré-
visible, méme tardif, et de lanécessité de
continuer une surveillance.

Si les formes unilatérales de kératocéne
sont rares, les formes asymétriques sont

Groupe d’age Augmentation =3 D

(ans) K min

<20 50% (15/30)
20-29 37,5% (75/200)
30-39 26,2% (85/325)
40-49 16,9% (55/325)
50-59 12% (14/117)
=60 12,9% (4/31)
Total 24,1% (248/1 028)

TABLEAU II: Distribution de I'augmentation par
décennie d’age du méridien le plus plat: kérato-

métrie minimale (K min) [4].
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laregle [5]. La surveillance de la progres-
sion du kératocone doit étre bilatérale, la
progression pouvant étre différente sur
les deux yeux.

Sil’on considere un patient porteur de
kératocone, le risque estimé de kérato-
cone chez un apparenté de 1* degré est
multiplié par 15 a67 [6]. Longtemps esti-
mées aux alentours de 10 %, les formes
familiales de kératocone sont certaine-
ment plus proches de 30 a 40 % si ’on
prend en compte les formes frustes par
réalisation systématique de topographies
cornéennes chez les apparentés [7].

D’origine probablement multifactorielle,
d’autres facteurs de risque que géné-
tiques, etnotamment environnementaux,
doivent étre recherchés. Le frottement
oculaire a été rapporté comme “vigou-
reux”’ dans 45,8 % des cas dans I’étude
CLEK sur 1079 patients [5]. L'association
kératocodne-atopie est également retrou-
vée avec une plus grande fréquence.
Rabhi et al. [8] rapportent 35 % de mani-

talmic HR 1 Day Progressive

Nouveauté: Ophtalmic HR 1 Day Progressive

Ophtalmic Contactologie propose aujourd’huila premiére lentille journaliére progressive en silicone-hydrogel en France : Oph-

festations atopiques (asthme, eczéma,
rhinite saisonniere) chez 182 patients
atteints de kératocones contre 12 % chez
des controles sains. Khan et al. [9] rap-
portent 48 cas de kératocone chez 530
patients atteints de rhinite printaniere
(soit une prévalence de 7 %). Méme si
la physiopathologie du kératocone est
mal connue, il convient de conseiller de
“ne pas se frotter” les yeux et de “limiter”
toute inflammation de la sphére conjonc-
tivo-palpébrale notamment.

Une meilleure connaissance épidémio-
logique de la maladie est une aide a la
prise en charge des patients. L'origine
multifactorielle du kératocone et la
diversité des formes de kératocone
incitent cependant a ne pas avoir un
discours trop univoque et a garder une
approche prudente de cette maladie
assez imprévisible.
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Apport de 'imagerie
dans le kératocone

— D. GATINEL

Fondation A. de Rothschild, CEROC,
PARIS.

es manifestations du kératocone

au stade avancé sont aisément

détectables a ’examen biomicros-
copique: I'amincissement paracentral
inférieur, la présence d’opacités stromales
sous-épithéliales, la constatation de stries
descémétiques sont autant de signes
classiques de la maladie, qui viendront
étayer une suspicion née du recueil de
I’'anamnese d’un jeune patient présentant
une réduction de 'acuité visuelle et un
astigmatisme évolutif. Ces anomalies peu-
vent étre enregistrées en tant que clichés
photographiques au moyen d une simple
lampe a fente équipée d'un appareil photo
numeérique; ces clichés constituent I'ima-
gerie la plus directe d un kératocoéne, mais
requiérent que celui-ci ait atteint un stade
particulierement évolué ou compliqué.
De plus, ils ne fournissent guere d’élé-
ments quantitatifs ou fonctionnels pour
le clinicien. Le recours a diverses tech-

niques d’imagerie plus sophistiquées per-
met cependant d’évoquer le diagnostic du
kératocone des les stades précoces de I’af-
fection, et d’en quantifier le stade évolutif.

Certaines techniques d’imagerie comme
la topographie cornéenne et I'imagerie
par tomographie par cohérence optique
(OCT) sont plutét morphologiques et
anatomiques. D’autres comme I’aberro-
métrie sont plus fonctionnelles et per-
mettent I’étude de la qualité de I'image
rétinienne grace au recueil du front
d’onde oculaire. Des techniques dyna-
miques destinées a 1’évaluation des
propriétés biomécaniques de la cornée
fournissent une représentation plus ou
moins directe du comportement de la
cornée vis-a-vis d’un stress mécanique
(jet d’air tonométrique). Les indications
préférentielles de ces investigations
dépendent du contexte clinique et de
I'histoire naturelle du kératocone.

Létude de latopographie cornéenne est un
examen incontournable pourle dépistage
et le suivi du kératocone. L’apport de la
topographie postérieure et des variations
spatiales de I’épaisseur cornéenne visent
aaccroitre la sensibilité et la spécificité de
la simple topographie spéculaire de cour-
bure antérieure. Les explorations a visée
biomécanique connaissent un essor légi-
time, les modifications topographiques
étant d’un strict point de vue physiopa-
thologique secondaires a la décompen-
sation biomécanique du déme cornéen.
Pour objectiver I'effet des méthodes thé-
rapeutiques (lentilles, chirurgie), une ana-
lyse plus fonctionnelle est indiquée; c’est
le role dévolu a I’aberrométrie.

Cet article a pour but de faire I'inven-
taire des outils d’imagerie indiqués

pour le dépistage et la prise en charge
thérapeutique du kératocone ; seules les
techniques ayant une portée clinique
immédiate y seront exposées.

La topographie cornéenne

La topographie cornéenne est un exa-
men indispensable a la détection et au
suivi du kératocone. Fruit du couplage
entre un systéme d’acquisition d’images
(reflet spéculaire d’une mire, coupes en
fente lumineuse) et une unité informa-
tique permettant le calcul rapide d’un
grand nombre de données, cet examen
fut I’'une des premiéres techniques
modernes d’imagerie en ophtalmologie.
Initialement limitée pour raisons tech-
niques a I’étude de la face antérieure
de la cornée (topographie spéculaire
par projection et analyse de I'image
reflétée d’un disque de Placido) (fig. 1),
elle permet aujourd’hui d’accéder a la
topographie de la face postérieure de la
cornée grace au développement de tech-
niques comme l'imagerie Scheimpflug
ou le balayage par fentes lumineuses.
L’acquisition conjointe des données
relatives a la face antérieure et a la
face postérieure permet alors de réali-
ser une carte d’épaisseur en tout point
de mesure: carte de tomographie cor-
néenne. Etant donné les dimensions
relativement restreintes des déforma-
tions (5 microns) au regard du diameétre
dela cornée (10 mm), I'utilisation d’une
surface de référence est nécessaire pour
représenter de maniere intelligible les
caractéristiques d’une cornée donnée.
L'utilisation de surfaces de références
non sphériques est intéressante pour
extraire certaines caractéristiques de la

surface analysée (fig. 2) [1].
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F1G. 2: La topographie d’élévation repose sur la représentation d'une surface cornéenne (ici postérieure) vis-
a-vis d'une surface de référence. Celle-ci peut étre sphérique (en haut), ou aconique, c’est-a-dire torique et
asphérique (en bas). Le mode “aconic” permet de souligner la composante asymétrique de la surface étudiée.

FIG. 1: Représentation en mode courbure axiale
(en haut) avec calcul d'indices (au milieu) et uti-
lisation d'un systéme d'intelligence artificielle
(en bas: systéme Corneal Navigator, OPD SCAN,
Nidek) de 3 cornées atteintes de kératocones de
stades différents (KCS: kératocone suspect, KC:
kératocone avéré). La topographie spéculaire anté-
rieure est, pour des raisons essentiellement histo-
riques, une technique de référence pour I'imagerie
du kératocone. Fondée sur l'analyse informatisée
du reflet d'un disque de Placido, elle est particu-
liérement sensible pour mettre en évidence les
variations secondaires a la déformation précoce
infligée par le kératocone. Toutefois, elle ne doit
pas aujourd’hui étre utilisée seule pour le dépis-
tage du kératocone infraclinique: 'utilisation de
la topographie d’élévation et de 'étude tomogra-
phique (épaisseur) permet d’améliorer la sensibi-
lité et la spécificité du diagnostic de kératocéne
débutant.

Combinées au recueil de données
topographiques issues de la face anté-
rieure de la cornée, la tomographie et
I’élévation postérieure permettent la
détection précoce des formes infra-
cliniques de kératocone. Nous avons
montré que la normalité d'un examen
topographique Placido (analysé de
maniére objective selon les critéres
de Klyce Maeda) n’excluait en rien la
possibilité d’une forme trés précoce
de kératocone infra-clinique, dénom-
mée kératocone fruste, et construit un
modele d’analyse discriminante per-
mettant d’effectuer un test de dépis-
tage a partir de données conjointes
d’élévation et d’épaisseur [2]. Ces
résultats permettent de conclure a la
nécessité de recourir a la cartographie
compleéte de la cornée (incluant la face
postérieure et les variations d’épais-
seur) pour bénéficier d'une sensibilité
et d’une spécificité accrues vis-a-vis
de la seule topographie Placido pour
le dépistage précoce du kératocone
infra-clinique.

La réalisation de plusieurs examens
topographiques différés dans le temps
permet un suivi objectif du kératocone.
L'utilisation des cartes différentielles est
un élément clé pour attester de 1’évolu-
tion (ou de la stabilité) de la maladie, en
objectivant ’accentuation d’une cam-
brure inférieure et/ou d’un amincisse-
ment paracentral.




Imagerie par tomographie
par cohérence optique (OCT)

Outre la possibilité de réaliser une carto-
graphie de I’épaisseur cornéenne (tomo-
graphie), I'utilisation de I'OCT possede
des indications particuliéres: en cas
d’hydrops, cette technique est utile pour
visualiser I’existence d’une rupture de la
membrane de Descemet et en suivre la
cicatrisation. Au cours de la réalisation
du cross-linking, ’obtention de coupes
en OCT permet de visualiser une ligne
de démarcation entre le stroma antérieur
exposé a ce processus physico-chimique,
et le stroma postérieur épargné. LOCT est
également utile pour contréler le position-
nement des segments d’anneau intracor-
néens (fig. 3). Laugmentation du pouvoir
de résolution de cette technologie augure
denouvelles possibilités de diagnostic pré-
coce, en permettant au clinicien d’étudier
les caractéristiques du feuillet épithélial
dont leremodelage au cours de1’évolution
du kératocone pourrait expliquer certaines
discordances entre topographie antérieure
et postérieure. A terme, une cartographie
tridimensionnelle précise des couches
stromales et épithéliales pourra peut-étre
permettre aux cliniciens d’affiner larepré-
sentation et I'étude du volume cornéen.

F1G. 3: Utilisation de I'OCT pour visualiser les rap-
ports d'un segment d’anneau intracornéen vis-a-
vis de I'épaisseur du stroma cornéen (OCT Visante,
Zeiss). Les distances avec la surface épithéliale et
I'endothélium peuvent étre mesurées et évaluées
dans le temps. On devine la présence d'un amin-
cissement épithélial en regard de la saillie anté-
rieure de I'anneau (fleche).

Recueil du front d’onde:
étude aberrométrique

Lerecueil du front d’onde oculaire n’est
pas, a proprement parler, une représen-

tation anatomique de la cornée atteinte
de kératocone, mais il permet d’établir
la signature optique de I’altération de la
courbure de I'interface entre 'air et le
film lacrymal. L'étude aberrométrique est
ainsi indispensable a la caractérisation
précise et quasi exhaustive des consé-
quences optiques de la déformation
cornéenne. Autrefois regroupées sous
le vocable d’astigmatisme irrégulier, les
aberrations optiques de haut degré sont
responsables des symptémes visuels des
patients comme la perception d’images
fantomes (diplopie monoculaire), voire
la perte de lignes de meilleure acuité
visuelle corrigée. A partir du recueil du
front d’onde, il est possible de simuler
I'image rétinienne d’un point lumineux
ou d’une mire d’optotype (fig. 4). Cette
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image peut étre confrontée avec les
symptdmes visuels décrits par le patient.

Certains appareils associant topographie
antérieure et aberrométrie oculaire per-
mettent de scinder les aberrations optiques
en différents contingents: total, cornéen
antérieur, etinterne. Dans les formes avan-
cées de kératocOne, les aberrations de haut
degré induites parla déformation de la face
postérieure de la cornée (incluses dans le
contingent des aberrations “internes”)
ne sont pas négligeables et expliquent la
persistance d'une erreur du front d’onde
significative malgré I’adaptation réussie
en lentilles de contact rigides [3]. Enfin,
nous avons récemment démontré I'intérét
de I’aberrométrie pour le diagnostic des
formes précoces de kératocone infracli-

FIG. 4: Chez un patient présentant un kératocone de I'eeil gauche (carte de courbure axiale en haut a
gauche) et une diplopie monoculaire oblique, I'étude du front d'onde oculaire, combinée au calcul des
aberrations cornéennes (front d'onde cornéen antérieur), permet d’établir un relevé des aberrations
optiques de haut degré, et de simuler une image rétinienne (en haut a droite) - examen topo-aberromé-
trique OPD SCAN III, Nidek, Japon. Les aberrations internes sont liées a la déformation cornéenne globale,
et épousent logiquement un pattern opposé a celui de la face antérieure en raison du signe négatif du
gradient d’indice de réfraction entre stroma cornéen et humeur aqueuse.
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niques, au cours desquelles on retrouve
une élévation combinée de certains termes
comme le tilt, le coma vertical et le tréfoil
[4]. Comme la topographie postérieure et
la tomographe, le recueil du front d’onde
oculaire accroit la sensibilité et la spécifi-
cité du diagnostic précoce du kératocone
infraclinique.

Lemaintien de la transparence cornéenne
est un prérequis pour la réalisation d’une
estimation fiable de la qualité de I'image
rétinienne en aberrométrie. A I'inverse, la
présence d’opacités cornéennes (séquelles
d’hydrops) résulte en une diffusion lumi-
neuse accrue qui est une indication a la
réalisation d’un examen aberrométrique
par double passage (OQAS, Visiometrics)
pour une évaluation plus exhaustive dela
qualité de I'image rétinienne.

Imagerie biomécanique
du kératocone

La tonométrie par double aplanation
(Ocular Response Analyzer, Reichert)
permet de quantifier certaines parametres
biomécaniques dont I'hystérésis de la cor-
née; unsignal infrarouge est émis vers puis
réfléchi par la cornée alors que celle-ci est
déprimée par un jet d’air calibré; la diffé-
rence de pression mesurée entre ’aplana-
tionaller et ’aplanation retour permet d’es-
timer une valeur d’hystérésis. Nous avons
montré les corrélations significatives de
I'hystérésis (CH) et du coefficient de résis-
tance (CRF) biomécanique avecle stade du
kératocone [5]. Toutefois, s’il estintéressant
de noter I'existence de différences statisti-
quement significatives entre les différents
stades de kératocone, I'importance de la
déviation standard (répartition autour des
valeurs moyennes) de ces parametres en
atténue leur portée clinique.

Pouraméliorer le caractere discriminant de
cette technologie, 1’étude de la morpholo-
gie des signaux infrarouges d’aplanation
semble une piste prometteuse (fig. 5),
non seulement pour étayer un diagnos-
tic précoce de kératocone infra-clinique,

Signal time response Références
IOPcc 14,9 mmHg
IOPg 10,7 mmHg
CH 7,5 mmHg
CH=9,7-CRF=8,3 CRF  6,5mmHg
ccT oum
—— Pressure
—— App nofilter
— App filtered

Diagnostic probabilities — Patient ID#2

110 sel session, right eye 110 sel session, left eye
1004 1004
904 904
o 804 o 804
£ 70 63% £ 704 %
S 60+ 5 60 59 %
3 504 S 50
o o
a 491 a 491 %
301 21% 301 270
204 13% 20 14 %
’g- 2% . 1% ‘g' 0% 0%
m— Sévére we= Modéré Moyen Suspecté == Normal

Signal time response Références

I0Pcc 16,3 mmHg

I0Pg 13,4 mmHg

CH 8,4 mmHg

CH=9,8-CRF=9,3 CRF  8,1mmHg
ccT oum
—— Pressure

— App nofilter

—— Appfiltered

Diagnostic probabilities — Patient ID#2

F1G. 5: Etude de parameétres biomécaniques grace a la tonométrie par double aplanation (Ocular Response
Analyzer, Reichert, USA) pour l'ceil droit et I'ceil gauche d'un patient présentant une forme trés asymé-
trique de kératocone: le dépistage fondé sur la seule topographie spéculaire de Placido et 'étude de
24 indices est en effet strictement négatif du coté gauche, mais tres fortement positif du coté droit. En
revanche, I'étude des parametres biomécaniques (hystérésis: CH, coefficient de résistance cornéenne:
CREF), ainsi que la morphologie des signaux, est assez peu différente entre les deux yeux. Ce cas suggére
que les anomalies biomécaniques précédent les anomalies topographiques détectables en topographie
spéculaire pour les formes débutantes de kératocéne infraclinique.

mais aussi asseoir le retentissement bio-
mécanique de la maladie lors de son évo-
lution. Une imagerie plus directe de la
déformation du déme cornéen par prise
a haute fréquence d’images en coupe du
profil cornéen (technique Scheimpflug)
sous I’action d’un jet d’air est également
possible grace a I'instrument “CorVis”
(Oculus, Allemagne). Des études cliniques
devront étre conduites pour préciser I'inté-
rét de ce type de mesures et leur apport en
sensibilité et spécificité vis-a-vis des autres
techniques pronées pour le dépistage pré-
coce du kératocone infra-clinique.
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Approche biomécanique
du kératocone

— ]. BULLET, L. LAROCHE

CHNO des Quinze-Vingts,
PARIS.

Le kératocone: une faiblesse
biomécanique?

Le maintien de la forme de la cornée, de
son épaisseur, et donc de ses propriétés
optiques est larésultante d’une distribu-
tion harmonieuse des contraintes biomé-
caniques qui s’y appliquent.

L’amincissement stromal et la défor-
mation, le plus souvent inférieure,
sont deux caractéristiques essentielles
de la dystrophie cornéenne ectasiante
qu’est le kératocone. La cause réelle en
est inconnue. Il est toutefois séduisant
de penser que ces anomalies sont le
résultat d’une altération biomécanique
du tissu cornéen. Cette hypothese a été
formulée trés tot [1]. Cependant, aucune
démonstration formelle par un modele

mécanique indiscutable n’a été proposée
acejour.

Dans les cas d’ectasie post-Lasik, dont la
forme topographique est trés similaire
au kératocone, il a été démontré qu'une
faible épaisseur cornéenne préopératoire
estun facteur derisque important [2], tout
comme le jeune age du patient, dont on
connait la rigidité cornéenne plus faible.

Or, on sait, depuis les travaux de H.
Goldmann sur la tonométrie a apla-
nation et ceux de J.I. Barraquer sur la
kératomileusis, qu’a rigidité cornéenne
identique, une cornée plus fine est plus
déformable. L'ectasie post-Lasik serait
donc favorisée, chez des sujets prédis-
posés, par ’affaiblissement mécanique
créé par I’ablation stromale chirurgicale.

On pourrait donc penser, par analogie,
qu’'une faiblesse biomécanique cornéenne
constitutionnelle pourrait étre une cause
essentielle du kératocdne et une circons-
tance hautement favorisante de I’ectasie
cornéenne apres chirurgie réfractive.

La question que se pose le clinicien est
de savoir comment évaluer la bioméca-
nique cornéenne.

Apport de I'Ocular Response
Analyser (ORA)

Cette machine, développée par Reichert
depuis plusieurs années, fonctionne
selon un principe similaire a celui des
tonometres a air que nous utilisons cou-
ramment en clinique: un capteur infra-

rouge mesure 'intensité d’une lumiére
réfléchie sur la cornée et projetée a 45°
(fig. 1). En mesurant conjointement I’in-
tensité lumineuse captée et la pression
du jet d’air (fig. 2), on en déduit deux

F1G.1: Principe de fonctionnement de 1'Ocular
Response Analyser. Une lumiere infrarouge est
émise a gauche a 45°, réfléchie sur la cornée qui
est aplanie par un jet d’air contrélé et la réflexion
est captée a droite a 45°. D’aprés Reichert.

— Intensité lumineuse — Pression du jet d’air

Pression du signal retour
Pression du signal aller

Pression 1
Pression 2

Temps en microsecondes

F1G. 2: Courbes mesurées par I'ORA. La pression
du jet d’air est en vert, I'intensité lumineuse cap-
tée en bleu. Les valeurs des pressions sont celles
du jet d’'air aux deux pics de lumiére réfléchie.
D’apres Reichert, brochure commerciale de I'Ocu-
lar Response Analyser.
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pressions, une a chaque aplanation de la
cornée: lorsque le vertex cornéen s’en-
fonce vers le pole postérieur (P1, premier
maximum de réflexion) et lors du retour
al’équilibre en sens inverse (P2, second
maximum de réflexion).

Ces pressions ne sont pas égales, ce qui
traduit un retour a I’aplanation plus lent
apresl'inversion de la courbure cornéenne
sous leffet du jet d’air. Ce comportement
n’est pas purement élastique, puisque le
retour s’effectue dans des conditions dif-
férentes de 'aller. Il est 1ié aux propriétés
mécaniques intrinséques de la cornée qui
est un matériau viscoélastique.

Deux parametres sont mesurés par la
machine:

—le coefficient d’hystérésis (CH) défini
comme la différence entre les deux pres-
sions P1 et P2 lors de I’aplanation (CH
=P1-P2);

— le facteur de résistance cornéenne
(CRF) qui n’a pas de signification cli-
nique directe mais est trés corrélé a
I’épaisseur cornéenne, parameétre bio-
mécanique majeur (CRF =P1-0,7 P2).

Plusieurs études ont montré que le CH et
le CRF sont diminués chezles yeux kéra-
toconiques par rapport aux yeux nor-
maux (tableau I). En effet, les courbes

de mesure des cornées kératoconiques
sont assez caractéristiques avec des pics
d’aplanation peu prononcés et souvent
bifides, ce qui rend la mesure des pres-
sions d’aplanation moins précise puisque
le maximum d’intensité est plus diffici-
lement identifiable. On devine de ce fait
I'intérét clinique de cet appareil pour le
diagnostic et le dépistage du kératocone.

Comme les valeurs de P1 et P2 sont
plus proches, le coefficient d hystérésis
est plus faible, ce qui n’est pas évident
a interpréter cliniquement. On peut
néanmoins remarquer que la premiére
pression d’aplanation est souvent moins
élevée chez les cornées kératoconiques.
L’aplanation est donc réalisée pour une
pression du jet plus faible, ce qui plaide
en faveur d’une moindre résistance
mécanique de la cornée. Malgré les
frottements visqueux intracornéens, la
seconde aplanation de retour s’effectue
dans des conditions de pression plus
proches de celles de la premieére apla-
nation, d’ou des valeurs de coefficient
d’hystérésis et de coefficient de résis-
tance cornéenne plus faibles.

Un intérét clinique essentiel de 'ORA
est d’aider au dépistage des kératocones
frustes [7 8], c’est-a-dire sans retentis-
sement clinique mais qui pourraient se
décompenser apres chirurgie réfractive
(notamment ’ectasie post-Lasik). Les ren-
seignements fournis par 'ORA sont sur-
tout pertinents en cas de cornée d’épais-
seur normale ou fine, car la sensibilité et
la spécificité de la méthode diminuent
avec ’augmentation de la pachymétrie
[8]. Associées aux autres méthodes et
parametres de dépistage du kératocone
fruste, les mesures du CH et du CRF sont
faites en routine, dans de nombreux
centres de chirurgie réfractive, lors du
bilan préopératoire. Il faut néanmoins
souligner que I’étude biomécanique cor-
néenne préopératoire ne suffit pas a elle
seule a valider ou récuser une candida-
ture a la chirurgie réfractive. Elle peut
contribuer utilement au faisceau d’argu-
ments permettant la prise de décision.

CH population CH kératocones | CRF population CRF
normale normale kératocones

Shah et al. [3] 10,7 £ 2 mmHg 9,6 + 2,2 mmHg n/a n/a
Ortiz et al.[4] 10,8 mmHg + 1,5 7,5 +1,2 mmHg 1,0+1,6 6,2+1,9
Fontes et al.[s5] 10,177 £1,79 8,50 £1,36 10,13 + 2,0 7,85+ 1,49
Johnson et al.[6] | 11,0 +£1,4 mmHg 79 £1,3mmHg | 1,1+£1,6 mmHg | 73+1,4 mmHg

TaBLEAU I.

Enfin, il faut mentionner que les tech-
niques de cross-linking [9] et d’an-
neaux intracornéens [10] utilisées pour
le traitement du kératocone évolutif et
avancé n’améliorent pas significative-
ment les performances biomécaniques
de la cornée telles que mesurées par le
CH et le CRF.

La biomécanique
du kératocone dans I’avenir

Le processus d’aplanation étant dyna-
mique, il parait dommage derestreindre
I’analyse des courbes générées par
I’ORA aux seules valeurs du CH et
CRF. A titre d’exemple, I’expérience
nous enseigne que la morphologie des
courbes est importante. C’est pour-
quoi, avec I’apparition du Wavefront
Score (WS), ’'ORA propose désormais
d’analyser plusieurs dizaines de para-
métres déterminés a partir des courbes
fournies par la machine. Le WS est un
indice qui, pris seul, refléte la fiabilité
de la mesure. Il semble qu’il soit plus
faible dans le cas du kératocone. Pris
ensemble, ces criteres seraient plus per-
tinents pour dépister et évaluer I'impor-
tance du kératocone. Cependant, cette
approche n’a pas encore fait 1’objet
d’une évaluation scientifique validée.
Mais ces parametres ne manqueront
pas de susciter un grand intérét chez
les cliniciens qui prennent en charge
la pathologie.

Le fabricant du Pentacam, la firme
Oculus, propose depuis quelques mois
un tonometre a aplanation couplé a une
caméra Scheimpflug a vitesse de prise trés
rapide, selon un seul méridien cornéen,
le Corvis. On peut ainsi observer, par
I'image, la déformation de la cornée sous
leffet du jet d’air calibré. 1l est probable
que ce type d’approche biomécanique va
connaitre des développements utiles pour
les patients, dans les années a venir.

Des méthodes d’approche du com-
portement biomécanique de la cornée




basées sur I’élastométrie dynamique
ou l’interférométrie sont utilisées
dans les laboratoires de recherche,
mais n’ont pas encore d’application
clinique.

Enfin, des modeéles mathématiques de
simulation informatique (a base d’élé-
ments finis) du comportement biomé-
canique de la cornée doivent étre déve-
loppés. Cette démarche est usuelle pour
les études biomécaniques dans d’autres
disciplines.

Toutes ces approches auront pour but
d’optimiser le diagnostic et la prévention
des complications liées a cette patholo-
gie cornéenne ectasiante, moins rare
qu’il n’y parait cliniquement.
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Place des kératoplasties
dans le kératocone

— V. BORDERIE

Centre Hospitalier National
d’Ophtalmologie des Quinze-Vingts,
PARIS.

Quels sont les candidats
ala greffe?

La greffe de cornée peut étre proposée
dans le kératocone lorsque les autres
traitements sont en échec. Ceci signi-
fie que le port de lentille est devenu
impossible a cause de la courbure cor-
néenne ou du développement d’une
intolérance de la surface oculaire aux
lentilles (conjonctivite chronique
giganto-papillaire). Les patients can-
didats a la greffe ont un kératocone
stade III ou IV dans la classification
d’Amsler. Il s’agit donc de kératocones
cliniquement évidents a la lampe a
fente. Compte tenu des complications
possibles d’une greffe, il ne semble
licite de proposer la greffe que lorsque
le handicap visuel devient important
ou sévere.

Quel type de greffe proposer
au patient?

La technique de greffe la plus fréquente
dans le kératocone reste la kérato-
plastie transfixiante (KT) car elle est
techniquement assez facile a réaliser
(fig. 1). Néanmoins, les résultats de
la littérature récente montrent que la
kératoplastie lamellaire antérieure pro-
fonde (KLAP, fig. 2) donne des résul-

FIG. 1: Schéma des différents types de greffe réali-
sables dans le kératocone.

FIG. 2: Kératoplastie lamellaire antérieure pro-
fonde. Aspect a 6 mois de la greffe.

tats visuels proches de ceux de la KT et
augmente la survie du greffon. Elle est
donc devenue la technique de greffe de
référence dans le kératocone. Plusieurs
techniques de greffe ont été décrites a
partir de la technique princeps décrite
par Anwar et popularisée sous le terme
big bubble [1]. Dans cette technique, la
membrane de Descemet du patient est
décollée du stroma par injection d’air
dans le stroma postérieur, toute 1’épais-
seur du stroma receveur est enlevée
et un greffon dépourvu de membrane
de Descemet est greffé. Néanmoins,
le décollement de la membrane de
Descemet n’est pas constant. On peut
alors réaliser une dissection manuelle
du stroma postérieur avec une lame
crescent. Alternativement, un micro-
kératome peut étre utilisé pour réaliser
une kératoplastie lamellaire antérieure
automatisée (KLAA). L'épaisseur du
stromarésiduel est alors plus importante
qu’avec la KLAP.

La trépanation du greffon et de la cornée
du patient est habituellement réalisée
avec un trépan mécanique qui permet
deréaliser une découpe circulaire trans-
fixiante ou non perforante. Actuellement,
le développement du laser femtoseconde
dansla chirurgie cornéenne amene a réa-
liser certaines interventions avec ce laser.
Il permet de réaliser des trépanations
transfixiantes de formes variées: profil
en Z ou mushroom... Il est utile égale-
ment pour réaliser une découpe lamel-
laire dans la KLAP. Néanmoins, la qualité
de l'interface est inférieure a celle d'un
microkératome manuel et la découpe ne
peut actuellement étre réalisée en pré-
descémeétique (risque de perforation). Il
faut donc compléter manuellement (big
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bubble ou dissection a la lame crescent)
la découpe initiale faite au laser femto-
seconde.

Quels sont les résultats
dela greffe?

Le taux de succes de la greffe (survie du
greffon) est élevé a court et moyen terme
(> 95%). Néanmoins, en cas de greffe
transfixiante, il existe une perte cellu-
laire endothéliale postopératoire accélé-
rée qui limite la durée de vie du greffon
a environ 30 ans. Cette perte cellulaire
endothéliale est diminuée de fagon trés
importante par la chirurgie lamellaire
qui préserve I’endothélium du patient
(fig. 3). Ainsi, la médiane de survie du
greffon passe de 17 ans apres KT a 49 ans
apres KLAP [2].

En termes de vision, les résultats de la
greffe sont généralement trés bons dans
le kératocone. A 3 ans, le pourcentage
d’yeux récupérant 5/10 ou plus est de
97 % apres KLAP avec la technique
big bubble, 85 % apres KT et 74 %
apres KLAP avec dissection manuelle.
Globalement, en dehors des patients
ayant une limitation de I’acuité visuelle
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Densité endothéliale

F1G. 3: Evolution de la densité endothéliale apres
greffe pour kératocone.

d’origine rétinienne (rétinopathie pig-
mentaire, forte myopie) ou nerveuse
(neuropathie optique, amblyopie),
I’acuité visuelle obtenue est comprise
entre 5 et 10/10. Le degré de récupération
visuelle dépend de plusieurs facteurs:
importance de ’astigmatisme, transpa-
rence du stroma du greffon, opacités de
I'interface ou du stroma postérieur rési-
duel dans la chirurgie lamellaire.

Quelles complications faut-il
rechercher aprés la greffe ?

Le rejet reste la premiere cause d’échec
de la kératoplastie transfixiante. Son
incidence est de 23 % a 3 ans. Il se mani-
feste typiquement par une baisse de la
vision, une rougeur, une photophobie,
la présence de précipités rétrocornéens
derrieére le greffon et un cedéme du gref-
fon (rejet endothélial). Cet cedéme peut
étre détecté de maniere précoce lorsque
I’on surveille les patients greffés en
réalisant une pachymeétrie a chaque
consultation. Le rejet peut également se
présenter sous forme stromale (infiltrat
inflammatoire suivi d'une néovasculari-
sation stromale), sous-épithéliale (infil-
trats inflammatoires sous-épithéliaux),
épithéliale (ligne épithéliale d’évolution
centripeéte), ou mixte. Aprés KLAP, la
fréquence du rejet est moins importante
(10 % a 3 ans), il n’y a pas de rejet endo-
thélial et le pronostic du rejet est bon
(rejets toujours réversibles sous traite-
ment dans notre expérience) [3].

Les traumatismes sur ceil greffé entrai-
nant une ouverture de la cicatrice et une
expulsion du cristallin, voire une perte
du globe oculaire, sont une complication

assez fréquente (2 %) aprés KT ou KLAP
[4]. Les conséquences du traumatisme
sont souvent moins importantes apres
KLAP mais I’échec de la greffe est pos-
sible apreés un traumatisme quelle que
soit la technique chirurgicale.

Les kératites infectieuses apres greffe
de cornée pour kératocone surviennent
dans environ 10 % des cas sans diffé-
rence entre KT et KLAP.

Conclusion

Le développement des techniques de
greffe lamellaire antérieure profonde a
amélioré le pronostic de la kératoplastie
dans le kératocoéne. Il reste néanmoins
desrisques d’échec liés notamment aux
traumatismes sur un ceil fragilisé par la
greffe et aux kératites infectieuses pos-
topératoires.
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tratégie développée initialement

par ’équipe de Théo Seiler, le

cross-linking du collagéne cor-
néen confirme I'intérét que lui portent
les ophtalmologistes prenant en charge
le kératocone: en France, environ 1200
cross-linkings ont été réalisés en 2011.

Le cross-linking cornéen représente actu-
ellement le seul traitement efficace pour
stopper la progression du kératocéne. Ce
procédé permet de rigidifier la cornée et
a pour objectif clinique de ralentir, voire
de stopper un kératocone ou une ectasie
cornéenne post-Lasik évolutifs.

Biochimie du cross-linking

L'objectif du cross-linking est de créer
des ponts entre les fibres de collagene

de la matrice extracellulaire stromale
afin de rigidifier la cornée antérieure.
Sur le plan biochimique, ces ponts cor-
respondent & une réaction de glycation:
les chaines hydro-carbonées du col-
lagéne forment des ponts azotés entre
elles. Cette réaction est naturellement
constatée dans I’'organisme lors du vieil-
lissement. Le but est donc d’accélérer
cette réaction par la technique du cross-
linking: les UVA agissent comme cataly-
seur et lariboflavine comme photosensi-
bilisant de cette réaction. Par ailleurs, la
riboflavine, en assurant un role de filtre,
bloque la transmission du rayonnement
aux structures intraoculaires.

Le cross-linking conventionnel

Cette technique, pratiquée depuis plu-
sieurs années, est simple mais néces-
site 'usage d’un bloc opératoire pour
une durée d’environ 1 heure 15 minu-
tes. Elle consiste, aprés désinfection
locale et sous anesthésie topique, en
une désépithélialisation cornéenne
mécanique, suivie d’'une imprégnation
du stroma cornéen par de la vitamine
B2 (riboflavine) pendant 30 minutes et
d’uneirradiation par rayonnement UVA
de 3mW/cm? pendant 30 minutes (fig. 1).
Une antibiothérapie topique préventive
et la pose d’une lentille thérapeutique
sont réalisées en fin d’intervention. Les
résultats des études concordantes ont
montré D'efficacité de cette procédure
dans environ 95 % des cas.

Les critéres d’inclusion du cross-link-
ing se sont étendus depuis les débuts
de ce traitement mais impliquent tou-
jours une notion d’évolutivité de la

maladie, qu’elle soit fonctionnelle et/
ou anatomique, mise en évidence par
le suivi de la topographie, la pachymé-
trie ou I’aberrométrie cornéennes. Une
pachymeétrie inférieure a 400 um con-
stitue une contre-indication devant le
risque de décompensation endothéliale.
Les effets indésirables sont la douleur
pendant les 48 heures postopératoires,
I'infection, le pseudo-haze (responsable
d’une baisse d’acuité visuelle réversible
dans les 3 premiers mois), les infiltrats
aseptiques, la nécrose cornéenne.

Ces patients qui présentent un kérato-
cone évolutif doivent bénéficier de la
méme prise en charge du versant fonc-

FI1G.1: Les phases du protocole classique de cross-
linking:instillation de riboflavine, aprés désépithé-
lialisation: une goutte par minute pendant 20 a
30 minutes (A); application du rayonnement UVA
pendant 30 minutes avec instillation d'une goutte

de riboflavine toutes les 5 minutes (B).
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tionnel de la maladie que ceux qui ne
progressent pas: correction par lunettes
et/ou lentilles en premiére intention
et, en cas de résultats insatisfaisants, la
pose d’anneaux intracornéens, la réali-
sation d’un laser guidé par la topogra-
phie cornéenne ou la mise en place
d’implants intraoculaires toriques. Il
n’existe pas de consensus sur la chro-
nologie des actes (cross-linking avant
pose des anneaux ou vice versa...) ou sur
les délais a respecter entre deux actes,
mais il semble que le cross-linking doive
se pratiquer en premier lieu, suivi d'un
autre traitement si nécessaire.

Le futur du cross-linking

L’avenir proche de la prise en charge du
kératocone portera sur I’amélioration
de la technique du cross-linking, afin
d’étendre ses indications, réduire ses
effets indésirables et alléger la procé-
dure. La majeure partie des études vise
a s’affranchir de la désépithélialisation,
responsable des effets indésirables, de la
lourdeur et du cofit de la procédure. Une
autre approche consiste a raccourcir le
temps de rayonnement UVA.

Le principe du cross-linking transépithé-
lial est de favoriser la diffusion de la

gences et leurs besoins.

sion unique avec option Boost.
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La France compte aujourd’hui 20 millions d’individus de plus de 50 ans et ces patients sont trés différents quant a leurs exi-

riboflavine par voie transépithéliale,
en ajoutant a la solution convention-
nelle riboflavine-dextran (0,1 %) un ou
plusieurs enhancers qui permettraient
le passage de la molécule a travers
les jonctions serrées de 1’épithélium
cornéen. Plusieurs laboratoires, dont le
laboratoire Sooft (Ricrolin TE), étudient
cette voie, mais les premiers résultats
semblent montrer une diffusion stro-
male moins homogeéne que lors de la
technique classique.

La iontophorése serait une nouvelle
technique séduisante d’application
de la riboflavine sans désépithélialisa-
tion. Déja utilisée en dermatologie, elle
consiste a faire pénétrer une molécule
chargée, al’aide d’un courant électrique,
dans le corps humain.

L’autre piste d’amélioration de la procé-
dure de cross-linking est le raccourcisse-
ment du temps de rayonnement UVA.
En effet, le durcissement cornéen
induit est proportionnel a la quantité
totale d’énergie délivrée au niveau de la
cornée. Ainsi, on peut induire un dur-
cissement équivalent au cross-linking
conventionnel (30 mn d’irradiation) en
réduisant le temps d’irradiation tout en
augmentant la puissance d’irradiation de
fagon a délivrer une quantité d’énergie

équivalente sur la cornée. Plusieurs
sociétés concurrentes travaillent actuel-
lement sur ce concept: une premiére va
proposer un nouveau dispositif permet-
tantun cross-linking en 3 mn; une autre
modifie actuellement les propriétés de
lalampe UV commercialisée afin qu’elle
délivre 10 mW/cm?* d’'UVA en 9 mn.

L’association de ces deux dernieres
techniques (diffusion transépithéliale et
irradiation a forte puissance) permettrait
donc de transformer les suites opéra-
toires, de réduire les effets indésirables,
la durée de la procédure et probablement
d’étendre les criteres d’inclusion.

Conclusion

La place du cross-linking dans la prise
en charge du kératocone évolutif reste
primordiale car il représente le seul trai-
tement stabilisateur, il n’empéche aucun
des autres traitements a visée réfractive
et il sera de plus en plus facile et de
moins en moins risqué dans ’avenir.

Lauteura déclaré ne pas avoir de conflits d’intéréts
concernant les données publiées dans cet article.

Trois mots caractérisent la nouvelle Proclear 1 day multifocal : performance, simplicité et liberté.

La lentille Proclear 1 day multifocal, concue par CooperVision, est dotée d’'une géométrie innovante pour associer une vision
nette a toute distance et une liberté du port journalier. Cette lentille sadapte aussi simplement qu’une lentille sphérique et
offre un matériau recommandé par la FDA pour améliorer le confort en cas de sécheresse oculaire, symptome particuliére-
ment constaté chez les presbytes. Bien plus qu’un hydrogel, le matériau PC hydrogel a base de phosphorylcholine préserve le
film lacrymal et maintient la lentille hydratée tout au long de la journée.

Proclear 1 day multifocal est disponible dés le mois de mai de -10,00 a +6,00 (par 0.25; par 0.50 apreés -6.00) profil de progres-

D’aprés un communiqué de presse des laboratoires CooperVision

J.N.
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pour kératocones
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S. COURGET
Centre National de Référence du
Kératocone (CRNK), CHU Pellegrin,
BORDEAUX.

endant de nombreuses années,

en cas d’échec des lentilles de

contact par intolérance pri-
maire, intolérance secondaire ou impos-
sibilité de port en raison de conditions
d’environnement spécifiques, la greffe
de cornée, le plus souvent transfixiante,
constituait la seule possibilité thérapeu-
tique alternative chez les patients por-
teurs de kératocones.

Au cours des dix derniéres années
plusieurs innovations thérapeutiques
majeures sont venues bouleverser la
prise en charge des patients porteurs
d’ectasies cornéennes:

—les anneaux cornéens;

—le cross-linking du collagene de la cor-
née;

—les greffes lamellaires;

—les implants toriques.

Le mode d’action
des anneaux pour kératocénes

Les anneaux cornéens ont été utilisés
au départ dans le traitement des faibles
myopies. En augmentant1’épaisseur cor-
néenne périphérique, ils raccourcissent
lalongueur d’arc de la surface cornéenne
antérieure et ainsi aplatissent la cornée
centrale. Leur effet biomécanique est
potentiellement plus marqué dans les
cornées amincies.

L'objectif majeur des anneaux pour
kératocone est d’améliorer la qualité de
vision des patients en remodelant I’ar-
chitecture cornéenne, en diminuant’as-
tigmatisme asymétrique, sans enlever de
tissu cornéen et sans toucher le centre
de la cornée. Les anneaux peuvent étre
enlevés si nécessaire.

Différents types d’anneaux sont actuel-
lement sur le marché :

— les Intacs, distribués par la société
Additive Technology (Fremont, Cali-
fornie). Le modeéle conventionnel a une
zone optique de 7 mm et une section
hexagonale. Un nouveau modele dit SK
(pour Severe Keratoconus) a une zone
optique de 6 mm et une section ovale.
Différentes épaisseurs d’anneaux sont
disponibles de 0,25 &4 0,45 millimeétres. Ils
sont distribués par la société Dhinatos;
— les anneaux de Ferrara ou Keraring,
développés par la société Mediphacos
au Brésil; les zones optiques disponibles
sont actuellement de 5 et 6 mm et la sec-
tion triangulaire. Différentes longueurs
d’arc sont aussi disponibles.

Les segments d’anneaux constitués de
PMMA ont une longueur et une épais-

seur variables permettant d’essayer de
customiser leur effet. Selon la loi de
Blavatskaya, 1’effet est d’autant plus
important que I’anneau est épais et que
la zone optique est petite. Cependant, les
effets secondaires visuels augmentent en
cas de petite zone optique.

La sélection des patients

Les candidats pour les anneaux sont des
patients porteurs de kératocones, avec
une cornée centrale transparente et une
intolérance aux lentilles de contact. Sila
cornée centrale présente des opacités, il
n’est pas possible d’espérer une récupé-
ration visuelle utile. Cependant, si les
opacités sont apicales et superficielles,
une ablation au laser Excimer en mode
photothérapeutique peut étre réalisée
avant I'implantation des anneaux.

Lintervention
1. Le bilan préopératoire

Il comprend:

—un examen ophtalmologique complet
avec mesure de I’acuité visuelle sans cor-
rection, avec correction, et a I’aide du
trou sténopéique;

— I’examen biomicroscopique évalue la
transparence de la cornée ou la présence
d’opacités et de plis cornéens;
—latopographie précise le siege du cone
et les rayons de courbure cornéens;
—lamesure de I’épaisseur cornéenne est
au mieux précisée par OCT avec carte
pachymétrique;

—’évaluation subjective de la tolérance

des lentilles de contact.
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Diamétre  Diamétre

interne externe

Intacs classiques 6,8 mm 7.8 mm
Intacs SK 6,0 mm 7,0 mm

Kimax (D) < 53| ES (D) > -3 | INTACS (I) 0,40

ES (D) =-3 | INTACS (I) 0,45

Kmax (D) = 53 INTACS SK (ISK)
0,45

TABLEAU |: Paramétres recommandés pour la dis-
section des tunnels.

2.La technique opératoire

La technique opératoire a évolué considé-
rablement récemment grace a l'utilisation
du laser femtoseconde. Classiquement,
I'implantation se faisait de fagon manuelle:
—pour les Intacs, une incision cornéenne
de 1,2 mm de longueur est réalisée a
I’'aide d’'un couteau diamant en avant
du limbe a une profondeur de 66 %
de I’épaisseur cornéenne mesurée a ce
niveau. Deux tunnels intrastromaux sont
réalisés al’aide d’'un dissecteur guidé par
une anneau de succion permettant d’ob-
tenir une zone optique de 7 mm;

—pour les anneaux de Ferrara, deux inci-
sions radiaires sont réalisées et la dis-
section des tunnels se fait a ’aide d’un
dissecteur non guidé;

— cette dissection des tunnels intrastro-
maux peut se faire actuellement aisément
par le laser femtoseconde avec une pro-
fondeur, une largeur et un site des inci-
sionsradiaires prédéterminés par le logi-
ciel du laser.

Les parameétres recommandés pour la
dissection des tunnels par laser femtose-
conde sont présentés dans le tableau I.
Les anneaux sont ensuite implantés dans
ce tunnel et leur extrémité est maintenue a
distance de I'incision pour en améliorer la
tolérance. Une suture peut étre utilisée pour
fermer I'incision afin d’éviter I’apparition
dekystes épithéliauxa ce niveau. Lincision
estréalisée le plus souvent en temporal.

3.Le choix des anneaux

Le choix de I’épaisseur et de la localisa-
tion des anneaux est basé sur:
—’équivalent sphérique préopératoire
(< ou>3D demyopie);

—le siege du kératocone;

TABLEAU Il : Nomogramme du CRNK de Bordeaux.

—l’astigmatisme asymétrique induit par
le kératocone.

Les nomogrammes, difficiles a préciser
enraison du grand nombre de variables,
sont actuellement proposés par les
laboratoires qui commercialisent les
anneaux. Des anneaux de méme épais-
seur ou d’épaisseur variable peuvent étre
utilisés en fonction de la topographie de
la déformation conique, avec pour but
de diminuer I’astigmatisme asymétrique
induit par le kératocéne. Notre nomo-
gramme actuel, basé sur la topographie
cornéenne, le Kmax et I’équivalent sphé-
rique, est résumé dans le tableau II.

4. Le traitement postopératoire

Il comprend ’application d’une pom-
made antibiotique-corticoide a la fin de
I'intervention, I'utilisation d’un collyre
antibiotique et corticoide et d’'un col-
lyre mouillant pendant deux semaines.
La suture est retirée au 10-15° jour. Il est
recommandé aux patients de ne pas se
frotter les yeux.

5. Complications
>>> Complications peropératoires

Nous n’avons pas eu de complications a
type de perforation cornéenne antérieure
ou postérieure pendant la chirurgie. Dans
quelques cas, ’'asymétrie de la forme de
la cornée peut induire une dissection
ovalaire des deux tunnels stromaux.

>>> Sous-correction

Si aprés implantation des deux anneaux,
leffet réfractif est insuffisant ou si I'asy-
métrie cornéenne est encore importante,
un ajustement peut étre réalisé par des

anneaux d’épaisseur supérieure s’ils sont
disponibles. Lerreur réfractive résiduelle
est corrigée par des lunettes ou des len-
tilles de contact. Silamyopierésiduelle est
importante et que le patient ne tolére pas
une lentille, un implant phaque réfractif
peut étre implanté; la chambre antérieure
a dans ces cas une profondeur > 3 mm.

>>> Surcorrection

Si le patient est surcorrigé, avec induction
d’'une hypermétropie, les anneaux doivent
étreretirés et échangés pour une épaisseur
inférieure. Sil’hémi-cornée supérieure est
trés plate aprés I'implantation, I’anneau
supérieur est enlevé afin d’obtenir une
courbure cornéenne plus homogene.

~>> Néovascularisation cornéenne vers
I’incision

Cela peut survenir en cas d’incision a
midi, en particulier chez les patients avec
un long passé de port de lentilles et qui
ont souvent des néovaisseaux limbiques
avant la chirurgie. En cas d’incision tem-
porale, lesnéovaisseaux sontrares et I'in-
cision est située plus loin du limbe, en
raison de I’anatomie cornéenne.

>>> Migration d’'un segment vers 1'in-
cision

Cette complication peut survenir quand,
en fin d’intervention, ’extrémité d'un
ou des deux anneaux est trop proche
de I'incision: la tendance naturelle de
I’anneau en PMMA est alors de migrer
vers l'incision avec un risque de nécrose
cornéenne a ce niveau.

>>> Extrusion

Un amincissement progressif de la cor-
née avec nécrose peut survenir quand
les anneaux sont implantés trop super-
ficiellement, en particulier si I'incision
est faite a midi. L'extrémité des anneaux
peut alors exercer une traction trop forte
auniveau d'une zone cornéenne amincie
par le kératocone.

30
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Séries Intacs/Ferrara Modifications de I'acuité visuelle Modifications réfractives
Ibrahim 186 Intacs 5ans 85,23 % et 87,9 % de gain K:-de 52.53D a 48.05D
de lignes d’AVSC et d’AVAC
Colin 57 Intacs 6 mois 78 % de gain de lignes AVSC ESM:3.1+25D
62 % +2 a 8 lignes dAVAC K:4.3+2.8D
Siganos 33 Intacs 11,3 mois 25 de 33 yeux: gain K:1.94 +3.51D
de 12 6 lignes dAVAC ESM:1.82+3.03D
Alio 13 Intacs 48 mois AVAC de 20/50 a 20/30 ESM:de-5.40D a-3.95D
Alio 25 Intacs 6 mois 80 % gain de 3 lignes d’AVAC Kmax < 55 D: AVAC + 3 lignes,
Kmax > 55 D: AVAC -1ligne.
Colin 100 Intacs 2ans 80,5 % et 68,3 % gagnent ESM:de -6.93 D a-4.01D
AVSC et AVAC
Ertan 18 Intacs 1an 81,3 % et 73,7 % gagnent Diminution de ESM > 2D
AVSC et AVAC dans 70,3 % des yeux
Kwitko 51 Ferrara 13 mois 86,4 % gagnent AVSC et AVC ESM:de -6.08 Da-4.55D
Siganos 26 Ferrara 6 mois Gain de la MAVC de 0,373 0,6 ESM:de-6.91Da-1.11D
Colin 10 Intacs 1an Gain de 2 lignes de la AVAC Réduction du cylindre:de-4Da-1.3D
Kanellopoulos 20 Intacs 12 mois AVSC de 20/154 a 20/28; Réduction de la sphére:
AVAC de 20/37 2 29/22 de-338Da-115D
Hellstedt 50 Intacs 6,3 mois AVAC de 20/78 a 20/43 Réduction du cylindre de 2.9 D
Boxer-Wachler 74 Intacs 9 mois Gain de 4 lignes de 'AVSC ESM:de-3.89 Da-1.46 D
AVSC: acuité visuelle sans correction ; AVAC: acuité visuelle avec correction ; ESM: équivalent sphérique moyen ; K: kératométrie

TABLEAU llI: Principales études réalisées.

6. En postopératoire

L’adaptation de lentilles de contact
souples ourigides peut étre réalisée apres
Iintervention pour corriger I’'amétropie
résiduelle sphérique ou cylindrique,
plus facilement apres Intacs dont la zone
optique est plus large. Si, chez un patient,
les résultats visuels obtenus ne sont pas
acceptables en raison d’une vision trop
basse ou de parasites visuels liés au bord
de I’anneau ou a la progression du coéne
avec I’apparition d’opacités cornéennes,
une greffe de cornée peut étre réalisée.

Conclusion

Les anneaux apparaissent donc comme
une méthode thérapeutique intéressante
chez les patients kératoconiques, sans
opacité cornéenne centrale et qui sont
intolérants aux lentilles de contact, et
chez ceux qui développent une ectasie

La cornée centrale est opaque

Greffe lamellaire prédescémétique

La cornée centrale est transparente

- le patient tolére les lentilles de contact
— le patient ne tolére pas les lentilles

>>> Le kératocone est stable

- le patient tolére les lentilles de contact

- le patient ne tolére pas les lentilles

>>> Le kératocone évolue... 1 D ou plus en 12 mois

XL

Anneaux + CXL

Continuer les lentilles

—Anneaux si amétropie faible
—Implant phaque torique si amétropie forte
—Implant torique si cristallin opacifié

TABLEAU IV: Arbre décisionnel.

cornéenne apres chirurgie photoablative.
Plusieurs études montrent que la cornéo-
plastie par cross-linking du collagene stro-
mal (CXL) entraine un frein notable de la
progression du kératocone (tableau III).

Les indications principales sont les kéra-
tocones évolutifs avec accentuation des
valeurs de la kératométrie, c’est-a-dire
essentiellement chez des adultes jeunes,
voire chez des enfants. Le CXL doit étre

proposé aux patients de moins de 35
ans porteurs de kératocones, en cas de
progression de I’ectasie cornéenne avec
une pachymétrie supérieure a 400 . Les
traitements combinés des kératocones
par CXL et anneaux ou et CXL et PKR
semblent obtenir des résultats additifs.
Différentes études sont en cours pour
évaluer ces associations thérapeutiques.
Un arbre décisionnel est présenté dans

le tableau IV.
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Extension de la gamme des paramétres de PureVision2 HD pour astigmates

PureVision2 HD pour astigmates est une lentille concue pour apporter aux porteurs astigmates la stabilité qu’ils recherchent
ainsi qu’une qualité optique haute définition et un excellent confort.
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prisme-ballast et d’'un péri-ballast, et un diamétre large de la lentille pour une vision sans fluctuation. De plus, grace a I'Op-
tique High Definition, la lentille permet de réduire les aberrations sphériques offrant aux porteurs une vision nette et claire
méme par faible luminosité, réduisant les phénomeénes de halos et d’éblouissements. Enfin, la solution hydratante contenue
dans le blister et le design affiné des bords de la lentille apportent confort a la pose et tout au long de la journée.
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Lentilles de contact
et keratocone

— E. LE BLOND

Ophtalmologiste,
GRENOBLE.

e développement de nouvelles

techniques dans le traitement du

kératocodne n’a pas minimisé la
place du contactologue. Les lentilles de
contact restent le traitement optique de
premier choix d"une cornée transparente
atteinte par cette affection.

L’adaptation des kératocones en len-
tilles de contact est une étape thérapeu-
tique qui peut étre proposée a tous les
stades évolutifs de la maladie. Donnant
d’excellents résultats visuels — les trois
quarts des porteurs sont satisfaits de leur
équipement [2] —, elle doit étre tentée
avant toute autre technique invasive.
Contrairement au cross-linking, les len-
tilles de contact n’ont aucun effet sur
I’évolutivité des kératocones.

L’adaptation est envisagée, voire méme
essayée de nouveau, aprés un premier

échec ou pour améliorer I'acuité visuelle
aprés un cross-linking, une pose d’an-
neaux cornéens ou une greffe de cornée
avec un astigmatisme résiduel invalidant.

De nombreux patients sont, a ce jour,
orientés vers une greffe de cornée sans
essais préalables de lentilles alors que la
prise en charge et la surveillance médi-
cale d’un porteur adapté restent bien
moins lourde qu’un suivi de greffe.

Particularités des cornées
a adapter

L’adaptation, réalisée sur des cornées
pathologiques de formes particulieres,
est un acte technique. Elle nécessite
donc un apprentissage et une connais-
sance parfaite de la surface cornéenne,
des géométries et des regles d’adapta-
tions des lentilles utilisées. La lentille
rigide perméable aux gaz (LRPG) est uti-
lisée en premiere intention sur ces cor-
nées déformées [3]. La face postérieure
de ces lentilles est proche de la déviation
cornéenne et la face antérieure recons-
titue un dioptre régulier, ce qui permet
une bonne récupération visuelle.

Le choix des lentilles d’essai tient
compte de nombreux criteres tels que:
—le stade évolutif du kératocone;

— son retentissement visuel: il est usuel
de proposer une adaptation en lentilles
lorsque l’acuité visuelle est réduite de
20 %, mais certains patients préferent
attendre alors que d’autres, génés par
leur correction lunettes, sont deman-
deurs a un stade évolutif précoce du
kératocone. Il faut souligner que la chute
d’acuité visuelle n’est pas toujours cor-

rélée au stade évolutif du kératocodne;

—lalocalisation du cone: ¢’est un facteur
important de la baisse de vision, les cones
delocalisation centrale étant plusrapide-
ment invalidants que les cones décentrés.

Un examen complet est réalisé avant
toute adaptation. La meilleure acuité
visuelle est recherchée, I'importance de
I’astigmatisme oriente dans I’arbre déci-
sionnel. La kératométrie est indispen-
sable pour le choix durayon de courbure
delalentille d’essai. Elle est mesurée par
le Javal, le kératometre automatique ou
le topographe. Laréalisation d une topo-
graphie permet, en outre, de visualiser
la localisation du cone, sa pente, la lar-
geur de sa base, son sommet et donne des
renseignements kératométriques utiles a
I’adaptation [4].

Techniques d’adaptation
Le principe d’adaptation utilisé actuel-
lement est celui du triple appui ou de

I'image en “cocarde” (fig. 1).

On controle a la lampe a fente, en
lumiére bleue, apres instillation de

F1G. 1: Image en triple appui.
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fluorescéine, ’adaptation des 3 mm
centraux cornéens, puis ’appui inter-
médiaire, et enfin les dégagements des
lentilles a la périphérie cornéenne. S’il
y a une image fluo type a rechercher, il
n’y a pas d’image standard, les lentilles
disponibles ayant des géométries posté-
rieures différentes.

Lalentille ne doit pas appuyer sur ’apex
du coéne, sous peine de provoquer des
altérations épithéliales de cette partie
amincie de la cornée. L'image fluo est
donc sombre sur cette zone avec un
appui trés discret mais objective la pré-
sence dune fine couche de fluorescéine,
en observation dynamique, entre la cor-
née et la lentille.

Les appuis intermédiaires varient selon
les pentes du céne. Ils ne doivent pas
étre trop prononcés afin de toujours per-
mettre une libre circulation de fluores-
céine entre lentille et cornée.

Une attention particuliére est portée
aux dégagements périphériques des
lentilles.

Les cornées coniques ont un aplatisse-
ment périphérique supérieur aux cor-
nées normales. Plus le cone est centré
et pentu, plus la cornée va s’aplatir en
périphérie. Une zone de passage de fluo
est indispensable en périphérie pour
valider une adaptation.

Plus la zone optique des lentilles est
petite, plus elles s’aplatissent vite en
périphérie. Plus le diameétre des lentilles
est petit, plus la zone optique est étroite.
On joue donc a la fois sur les zones
optiques des lentilles et sur les diamétres
selon lalocalisation, la largeur de la base
et la pente du kératocone a adapter.

Certaines lentilles ont des zones de déga-
gements périphériques pouvant varier
(s’aplatir ou se resserrer), ce qui permet
de ne modifier que les appuis périphé-
riques aprés avoir obtenu une bonne
adaptation centrale.

Lorsque la géométrie de lalentille essayée
estconcordante alagéométrie de la cornée
a adapter, 'image trouvée au test a la fluo
conforme, lamobilité bonne et le centrage
correct, une réfraction additionnelle est
réalisée surlalentille afin de déterminerla
meilleure acuité visuelle. Les lentilles peu-
ventalors étre commandées en précisant le
rayon de courbure, le diameétre, les dégage-
ments périphériques et la correction.

Géomeétrie des lentilles
utilisées [5]

Les lentilles perméables au gaz (LRPG)
de révolution ou toriques internes sont
utilisées dans les formes débutantes.
Aux stades plus évolués, les lentilles a
géométrie spéciale pour kératocone sont
nécessaires.

Cas particuliers

En cas d’échec des LRPG, il existe:

— des lentilles a grand diameétre (semi-
sclérales) et des verres scléraux (étudiés
dans un autre chapitre);

—des lentilles hybrides ou lentilles bipha-
siques alliant une phase rigide centrale
en matériau perméable a I’'oxygene et une
“jupe” périphérique souple en hydrogel.
L'utilisation de ces lentilles hybrides doit
étre limitée car les matériaux souples utili-
sésont une faible perméabilité a 'oxygene.

L'adaptation en Piggy Back est préférable
(fig. 2). Cette technique consiste a adap-

FIG. 2: Image fluo d'un Piggy Back.

ter une lentille souple sous la lentille
rigide. La lentille souple choisie est en
matériau silicone-hydrogel a renouvel-
lement mensuel, bimensuel ou plus sim-
plement jetable journaliére pour éviter
au patient une gestion double del’entre-
tien de la lentille souple et de la rigide.
Cette technique, qui a pour principale
indication I’amélioration du confort
chez un porteur sensible, est également
utilisée chez les patients présentant une
fragilité épithéliale. Elle peut aussi aider
a stabiliser une lentille rigide un peu trop
mobile ou légerement décentrée malgré
une bonne adaptation cornéenne [5-6].

Controdle aprés adaptation

Le patient est revu aprés commande des
lentilles définitives. On vérifie le temps
de port, le confort, 'acuité visuelle,
I’adaptation et la bonne réalisation de
I’entretien en insistant sur I'importance
del’étape de déprotéinisation hebdoma-
daire. Puis un suivi régulier biannuel ou
annuel estréalisé selon I’age du porteur,
le stade et I’évolutivité du cone.

Conclusion

La lentille de contact garde une place
importante dans la prise en charge des
patients atteints de kératocone. Elle
permet de restaurer une acuité visuelle
utile a ces patients. C’est une adaptation
médicale de cornées pathologiques.
Elle doit étre réalisée et contrdlée par
un ophtalmologiste. Pour cela, il ne
faut pas hésiter a faire appel au réseau
Kératocone, qui permet aux médecins et
aux patients de trouver des ophtalmolo-
gistes référents dans chaque région. Ces
confréres se sont engagésagérerde AaZ
I’'adaptation des kératocones en lentilles
de contact, lorsque vous ne souhaitez
pas le faire vous-méme.

1. Réseau Kératocone, liste des ophtalmologistes
disponibles sur le site de I'association du kérato-
cone (http://www.keratocone.net).
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Utilisation des verres scleraux
non-contact dans 1’adaptation
des kéeratocones

— A. DELCAMPE, M. MURAINE

Département d'Ophtalmologie,
CHU Charles Nicolle,
ROUEN.

es lentilles rigides perméables

au gaz (LRPG) sont I'indication

optique par excellence des cornées
kératoconiques. La prise en charge contac-
tologique de ces patients se fait habituel-
lement lorsque ’acuité visuelle obtenue
avec des verres de lunettes n’est plus suffi-
sante: en effet, I'interposition dun dioptre
régulier a la face antérieure de la cornée
permet d’améliorer de maniere spectacu-
laire ’acuité visuelle [1].

Cependant, le port des lentilles de
contact cornéennes rigides est source
d’inconfort dans 16,4 % des cas de
l’étude CLEK [2] et 17,34 % dans 1’étude
SFO ALC[3].

De plus, méme chez les 85 % de patients
tolérant correctement leurs lentilles,

certaines situations climatiques (vent),
environnementales (poussiéres et en par-
ticulier dans certains métiers) ou encore
de loisirs (sports violents ou de contact:
football, rugby...) peuvent rendre impos-
sible le port de ces lentilles.

Ces données nous ont conduits a pro-
poser a ces patients intolérants un équi-
pement en verre scléral “non-contact”.

Géomeétrie du verre scléral
sans contact

Schein en 1990 [4] sur une série de 15
patients, Rosenthal en 2005 [5] sur une
série 538 patients, Visser aux Pays-Bas en
2007 [6] sur une série de 178 patients et
Pullum [7] au Royaume-Uni en 2005 sur
une trés grande série de 1003 patients ont
mis en évidence I'intérét du verre sclé-
ral taillé comme alternative aux LRPG
quand celles-ci ne peuvent étre adaptées
enraison de la déformation cornéenne ou
lorsqu’elles ne sont pas tolérées.

Le verre scléral est une grande lentille
rigide passant en pont au-dessus de la
cornée, réalisant alors une lentille sans
contact cornéen et s’appuyant unique-
ment sur la conjonctive (fig. 1). Il évite

FIG. 1: Schéma du verre scléral sur la cornée.

F1G. 2: Pose du verre scléral.

les appuis douloureux et instables des
lentilles cornéennes de contact rigides,
la conjonctive étant 20 fois moins sen-
sible que la cornée [8].

Leverre scléral estrempli de sérum physio-
logique sans conservateur, puis posé a plat
surla cornée téte penchée en avant (fig. 2).

Il existe donc un espace liquidien entre
la lentille et la cornée, au départ rempli
de sérum physiologique, puis progressi-
vement remplacé par les larmes. Dans la
mesure du possible, la lentille n’est pas
étanche et al'instillation d'une goutte de
fluorescéine dans le cul-de-sac conjonc-
tival, celle-ci passe dans I’espace liqui-
dien précornéen (fig. 3 et 4).

F1G.3: Coloration du film liquidien précornéen
par la fluorescéine.




FIG. 4: Passage de la fluorescéine.

Nous utilisons le verre scléral sans
contact SPOT* fabriqué en France par
le laboratoire LAO. La géométrie du
Spot est comparable a la Boston Scleral
Lens fabriquée et utilisée aux Etats-
Unis a l'origine des études de Schein,
Rosenthal et Visser [4-6].

Le verre scléral se définit par son dia-
metre et sa fleche: trois diametres sont
a notre disposition L (large) de 19 mm,
M (medium) de 18 mm et S (small) de
17 mm (fig. 5).

La fleche correspond a I’élévation de la
lentille par rapport a un plan horizon-
tal: elle est déterminée par des numéros
allant de 0 a 11 (fig. 6). Elle est choisie
pour chaque patient en fonction de son
profil cornéoscléral afin qu’il n’existe
pas de contact entre le verre scléral et
la face antérieure de la cornée. L'espace
entre les deux doit étre d’environ une
demi-épaisseur cornéenne. Un profil
cornéoscléral “normal” correspond
généralement a une fleche 2 et, sur les
cornées kératoconiques, il est habituel

F1G. 5: Diametres L (19), M (18), S (17).

d’utiliser des fleches de 4 4 9. Il est ainsi
possible d’équiper des kératocones trés
évolués puisque la seule contrainte est
qu’il n’y ait pas de contact verre scléral/
cornée, la fabrication de fleches tres
hautes étant possible.

Les verres scléraux sont fabriqués en
matériau perméable et, habituellement
pour les cornées kératoconiques, nous
utilisons le matériau Extrem Labo
Contamac US (Dk = 125 ISO) qui pos-
seéde une hydrophylie en surface de 2 %.

Il sont taillés et donc réalisés sans mou-
lage cornéen. Les essais se font a partir
de tailles standard d’une boite d’essai.

Une fois la fleche trouvée, de nom-
breuses retouches sont possibles afin
d’optimiser I'adaptation: ouverture des
rayons de bord et de rayons de transition
évitant les interruptions vasculaires sur
les appuis conjonctivaux, réalisation de
bosselages internes évitant les appuis
localisés, réalisation de canaux ou de
perforations pour faciliter le passage des
larmes (fig. 7).

La pose, téte penchée en avant, demande
un apprentissage souvent plus rapide
chez ces patients ayant déja manipulé
des LRPG, mais elle peut étre un obstacle
au port et étre source d’intolérance si elle
estmal faite. En effet, il estimpératif que
la pose s’effectue sans I'interposition de
bulle dans I’espace liquidien précor-
néen, une bulle ne pourra jamais s’éva-
cuer seule et sera responsable d’incon-
fort, en particulier au retrait le soir. Le

F1G. 6: Exemples de fléches.

F1G. 7: Réalisation de canaux.
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FI1G. 8: Présence de bulle.

retrait s’effectue comme pour une LRPG,
avec une ventouse et apres lubrification
oculaire.

La vérification de I’absence de bulle a la
pose se fait en regardant dans un miroir
avec une lumiere tangentielle (fig. 8).

Qualité de vie

L’'impact psychologique des patients
atteints de kératocone est trés souvent
négligé. Il s’agit d’'une population de
patients jeunes, atteints d’une maladie
évolutive de la cornée, avec parfois
des antécédents familiaux accentuant
I’angoisse. Ils sont souvent génés dans
leurs activités courantes, en particulier
la conduite nocturne, les fortes lumino-
sités, les éclairages artificiels, la fixation
prolongée d’un écran...

Dans le cadre de I’étude CLEK [2] parue
en 2007, les auteurs mettent en évidence
un impact important du kératocéne surla
qualité de vie (questionnaire NEI-VFQ).
La qualité de vie décline avec le temps et
avec I’évolution de la maladie (étude sur
1209 patients suivis pendant huit ans).
Les porteurs de lentilles (LRPG) ressen-
tent une meilleure autonomie, ont davan-
tage d’activités et une meilleure santé
mentale que les non-porteurs de lentilles
mais ces porteurs se plaignent plus de
problémes d’inconfort. L'impact négatif
ressenti dans la vie socioprofessionnelle
est de 40 % dans cette étude [9].

Un retentissement de la maladie dans la
vie socioprofessionnelle avait également
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été noté dans ’étude SFOALC [3] chez
30,2 % des patients.

Une comparaison de 68 patients atteints
de kératocone par rapport a 52 témoins
montre de maniére significative 'impact
social et psychologique de la présence
d’un kératocoéne avec une augmentation
significative des douleurs oculaires [10].

Une étude japonaise plus récente [11]
montre des scores de qualité de vie bas,
liés au besoin d’aller consulter souvent
un ophtalmologiste et a une anxiété en
rapport avec la progression de lamaladie
etla possibilité d'une chirurgie oculaire.

Nous avons proposé a 21 patients atteints
de kératocone devenus intolérants aux
LRPG ou a une adaptation en Piggy Back,
et dans la plupart des cas candidats a la
kératoplastie, une étude de qualité de vie
par le questionnaire NEI-VFQ-25.

Ce questionnaire (utilisé également dans
I’étude CLEK [2] et ’étude de Tatematsu-
Ogawa [11]), a été proposé avant le port
des verres scléraux et a six mois de port. A
six mois de port, tous les scores sont tres
significativement améliorés (p < 0,0001)
aussi bien dans le score général NEI que
dans tous les sous-scores: douleurs ocu-
laires, vision de pres et de loin subjec-
tives, vie sociale, état mental, difficul-
tés dans la vie courante, dépendance,
conduite, état de santé global.

La diminution des douleurs oculaires
peut étre liée a I’absence de contact cor-
néen du verre scléral et I'impossibilité
de passage de poussiére et de géne envi-
ronnementale.

Les lentilles de contact cornéennes
rigides peuvent accroitre les cicatrices
au sommet du kératocone par leur frotte-
ment incessant sur la cornée [3]. Burger
[12] note que la présence de cicatrice cor-
néenne réduit I’acuité visuelle de deux
lignes en moyenne. Les verres scléraux,
par leur absence de contact cornéen, ne
risquent pas de générer ou d’aggraver des

cicatrices et confirment
donc les bons résultats
obtenus sur ’acuité
visuelle. De plus, le
verre scléral étant par-
faitement stable dans
toute les positions du
regard, ’acuité visuelle
n’est pas fluctuante et
peu dépendante des
clignements.

L’amélioration du score
NEI-VFQ 25 avecle port
des verres scléraux est
extrémement rapide.
Yildiz [13] en 2010
retrouve une qualité de
vie perturbée pendant
cing ans apres greffe, et

ce malgré une récupé- '

ration visuelle satisfai- F'G-9: Topographie
corneenne.

sante (plus de 5/10 chez

80 % des patients).

Dans le cadre de cette étude, le jeune
Elimane D, 4gé de 15 ans, habite en Cote
d’Ivoire ou il est scolarisé 8 mois par an.
Son acuité visuelle avec des lunettes est
de 0,4 adroite etinférieurea 0,1 a gauche.
Dans un premier temps, il repart avec une
paire de LRPG qui lui donne une acuité
visuelle de 0,7 et 0,5. Les lentilles tolérées
en France lors des essais se révelent into-
lérables quand il repart en Cote d’Ivoire
dans son environnement poussiéreux,
et trés vite il en perd une puis les deux.
1l est alors décidé lors de ses prochaines
vacances en France de I’adapter en verres
scléraux. Ceux-ci sont tres bien tolérés et
lui donnent une acuité visuelle équiva-
lente aux LRPG. Les controles annuels
permettent de suivre I’évolution de son
kératocone et justifient d’augmenter les
fleches régulierement. Il reviendra une
fois en urgence pour kératocone aigu
bilatéral et progressivement sur dix ans
son acuité visuelle diminue a 0.3 agauche
en 2008 en raison d’une déformation
cornéenne importante et d’opacités stro-
males. Son acuité visuelle a droite reste
stablea 0.7 (fig. 9a 12). En 2010, Elimane

FI1G.10: Image en LAF.

F1G.11: OCT visante avec verre scléral.

FI1G. 12 Verre scléral sans contact posé.




est étudiant en France et peut étre suivi
régulierement: il est alors greffé du coté
gauche puis en 2011 a droite, ’acuité
visuelle ayant également chuté de ce coté,
avant de repartir étudier a I’étranger.

Les verres scléraux ont non seulement
permis de le corriger de maniére confor-
table et durable pendant dix ans mais
aussi d’attendre que la kératoplastie se
fasse dans de bonnes conditions avec un
suivi médical adapté.

[ Conclusion

Le verre scléral sans contact cornéen est
une bonne alternative lorsque les patients
sont intolérants aux LRPG habituelles et
c’est bien évidemment uniquement dans
ce cadre qu’une prise en charge est auto-
risée par la Sécurité sociale.

Non seulement il permet d’obtenir une
acuité visuelle comparable a celle obte-

realites

nue avec des lentilles mais aussi une
amélioration trés rapide et significative
de la qualité de vie de ces patients por-
teurs de kératocone.
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Associations thérapeutiques
dans le kératocone

— F. CHIAMBARRETA

Péle Ophtalmologie,
CHU Gabriel Montpied,
CLERMONT-FERRAND.

es traitements combinés consti-

tuent une évolution relativement

récente dans la prise en charge du
kératocone évolutifde basgrade. Ils se défi-
nissent par I’application, simultanée ou
proche dans le temps, de plusieurs prin-
cipes thérapeutiques pour controlerla dys-
trophie du patient. L'objectif est bien stir
I’amélioration fonctionnelle par une prise
en charge la plus globale de I’ectasie cor-
néenne, et passe par’association d'une sta-
bilisation mécanique par le cross-linking
aune amélioration de la fonction visuelle
par correction du trouble réfractif associé
par technique suppressive ou additive.

CXL et photoablation réfractive
guidée par topographie

Cette approche est proposée par
Kanellopoulos et al. [1], qui rapportent

en 2007 une séquence thérapeutique
amorcée par un CXL classique avec une
déépithélialisation (Epi off), poursui-
vie 12 mois apres par la photo-ablation
réfractive. Si le CXL est standard, la
photo-ablation ne dépasse pas 50 um en
corrigeant |’astigmatisme irrégulier et ne
se congoit que pour des cornées d’épais-
seur supérieure a 400 um. Les résultats
a 18 mois associent une amélioration de
la meilleure acuité visuelle corrigée et
une stabilisation de 1’ectasie cornéenne
significatives.

L’étude suivante a comparé ’efficacité
de ces deux procédures réalisées soit a
distance (6 mois, 127 yeux) soit simul-
tanément (198 yeux). Cette derniére
stratégie est supérieure a la stratégie
séquentielle, puisqu’elle permet de
maniere statistiquement significative de
meilleurs résultats sur la kératométrie et
I’équivalent sphérique [2].

Deux autres études plus récentes confir-
ment la bonne efficacité de cette com-
binaison avec une amélioration de la
meilleure acuité visuelle corrigée et une
stabilisation de I’ectasie cornéenne [3, 4].

Une derniére étude démontre, au-dela
du gain de I’acuité visuelle et de la sta-
bilisation de I’ectasie cornéenne, une
amélioration de la qualité de vie de ces
patients par ce traitement combiné [5].

CXL et implantation
d’anneaux intracornéens

Une premiére étude a comparé 1’ef-
ficacité de I'implantation d’anneaux
intracornéens suivie a six mois par un

CXL Epi off aux deux techniques réa-
lisées simultanément [6]. Les résultats
démontrent une efficacité équivalente
sur I’amélioration de 1’acuité visuelle
mais une meilleure stabilisation kérato-
métrique, statistiquement significative,
par la procédure simultanée.

Cette derniére procédure présente de
plus ’avantage d’éviter, lors de la mise
en place des anneaux intracornéens, les
difficultés de dissection cornéenne que
I’on peut rencontrer avec le laser femto-
seconde a distance d’un cross-linking.
Une publication récente sur une série de
7 yeux confirme 'efficacité et la sécurité
de cette procédure combinée dans les
kératocones légers et modérés [7].

Implantation d’anneaux
intracornéens, CXL et photo-
ablation réfractive guidée
par topographie simultanés

Cette triple approche résulte des deux
précédentes et vise a permettre la prise
en charge la plus complete de I’ecta-
sie cornéenne. Une seule étude sur
5 yeux retrouve une amélioration de la
meilleure acuité visuelle corrigée, une
stabilisation de I’ectasie cornéenne et
suggere la sécurité de la procédure qui
peut constituer une option raisonnable
de traitement [8].

CXL et implant phaque torique

Cette approche thérapeutique choisit
logiquement d’obtenir dans une premiere
étape une stabilisation de l’ectasie cor-
néenne par une CXL Epi off, avant de cor-
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riger ’astigmatisme myopique résiduel
par I'implantation d'un implant torique
detype Artisan/Artiflex, trois mois apres.
Sur une série de 17 yeux, la stabilité de
I’ectasie cornéenne est satisfaisante a 36
mois d’évolution et sur le plan réfractif
76 % des patients sont a + 1D de la cor-
rection attendue de ’astigmatisme [9].
La sécurité de la procédure a été évaluée
par l'intégrité de I’endothélium, qui s’est
maintenue au long du suivi.

Ces divers traitements combinés consti-
tuent donc une approche émergente et
cohérente de la prise en charge du kéra-
tocone évolutif de faible grade et sont
prometteurs, a la vue des résultats des
premieres études. S’il apparait important
de renforcer la stabilisation mécanique
par une correction des anomalies réfrac-
tives associées, d’autres études multicen-
triques et randomisées sont nécessaires
pour valider et préciser leur place dans
l’arsenal thérapeutique du kératocone.
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Place des associations de malades
dans la prise en charge des kératocones

— A. DE FONVILLARS
Présidente Association Kératocone

epuisla fin desannées 1980, le

monde associatif des patients

est en forte évolution, a la fois
en nombre d’associations, en nombre
d’adhérents et de sympathisants, en
actions conduites et en moyens humains
et financiers.

Aujourd’hui, la société accorde une place
prépondérante aux problémes de santé et
avec I’émergence des nouvelles techno-
logies del'information, le patient s’inter-
roge de plus en plus sur samaladie et sur
les rapports qu’il doit entretenir avec la
médecine. Quelle est, en 2012, la place
des associations du kératocone (KC)?

LPassociation Kératocone
France

L’idée de création d’une association
du kératocone remonte a 1997 par des

patients s’étant rencontrés grace a lamise
en ligne d’une page personnelle diffusée
sur Internet. Il s’agissait alors d’informa-
tions en francais, traduites de publica-
tions de la NKCF (National Keratoconus
Foundation). Trés rapidement nous
avons eu le soutien inconditionnel du
Pr Yves Pouliquen, a I’époque président
de la BFY (Banque francaise des yeux)
considérant que cette “mystérieuse mala-
die”, si bien connue de lui, méritait la
création d"une association pour soutenir
et informer les patients.

A 1’époque, ’annonce de cette dystro-
phie cornéenne rare, méconnue du grand
public, plongeait souvent les familles
dans 'anxiété et 'incertitude. A défaut
d’obtenir des informations fiables sur la
réalité de lamaladie, sur ses traitements,
les familles et les patients se repliaient
souvent sur eux-mémes et vivaient inu-
tilement leurs difficultés visuelles dans
I’isolement.

En 1998, 'association était créée et,
depuis, elle s’efforce de rassurer au
mieux les patients en apportant diffé-
rentes aides.

Ecoute et soutien
psychologique

En plus de son site Internet, I’association
propose un forum de discussions ouvert
a tous, fort utile pour les personnes iso-
lées qui souhaitent trouver des informa-
tions et partager avec d’autres patients
leurs expériences de la maladie. Ce sont
essentiellement des échanges qui tou-
chent a la qualité de vie, des moyens
de se sentir mieux, des themes qu’on

n’ose pas toujours aborder, comme une
reconversion professionnelle, 'intégra-
tion scolaire, le permis de conduire ou
les contraintes imposées par le KC lors
d’un emprunt bancaire. Mais aussi des
conseils plus techniques comme ’entre-
tien des lentilles ou les suites opératoires
d’une chirurgie.

L'assemblée générale annuelle accueille
les adhérents qui peuvent alors poser
leurs questions aux membres du comité
scientifique présents. Localement, des
rencontres plus informelles, avec ou
sans la présence d'un ophtalmologiste,
sont proposées par les responsables
régionaux.

L’association met en contact les patients
avec les équipes soignantes spéciali-
sées, réseau Kératocone de la SFOALC,
CRNK, centres de compétences, etc.

Diffuser une information
scientifiquement validée

Liée a I’explosion des possibilités de
communication par Internet, I’infor-
mation sur notre maladie qui était il y
a encore quelques années trop rare est
devenue aujourd’hui abondante. La
diffusion des travaux de recherche est
attestée au travers de nombreuses publi-
cations, y compris sous forme d’articles
de vulgarisation a destination du grand
public ou des associations de patients.

Le patient acteur de son traitement, ou
“e-patient”, est une idée qui a de plus
en plus de force, surtout depuis I’avéne-
ment des forums et, plus généralement,
du Web 2.0. Ce phénomeéne est semble-
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t-il irréversible, mais n’est pas non plus
sans danger. Des réseaux sociaux se
créent aussi vite qu’ils disparaissent et
les informations diffusées ne sont pas
toujours fiables ou validées par la com-
munauté scientifique. C’est pourquoi le
site de notre association respecte depuis
2003 les huit principes de la charte
HONCcode.

Le mutualisation de ressources aupres
du grand public passe aussi par la diffu-
sion de vidéos, comme celle du Pr Marc
Muraine présentée au congrés SFO de
2010 ou celles des émissions TV avec
lesquelles nous avons collaboré (Journal
de la Santé).

Enfin, la publication d’un guide du
Kératocone permettra aux ophtalmo-
logistes de donner a leurs patients une
information médicale claire et vali-
dée. Ce document, qui existe déja dans
d’autres pays et qui est en cours de
finalisation avec le concours du CRNK
et de notre comité scientifique, pourra
étre remis au patient, par 'ophtalmolo-
giste, lors du diagnostic de la maladie.
L’édition de ce guide est subventionnée
par le laboratoire CIBAvision.

Relations avec les médecins
et les professionnels de santé

Indispensables, 1’association privilégie
le mieux qu’elle peut les relations avec
les ophtalmologistes et en particulier
avec son comité scientifique. Dans le
cadre du Plan national maladies rares
(PNMR) de 2004 et, grace au travail
accompli par les équipes des Prs Joseph
Colin et Frangois Malecaze, notre mala-
die a bénéficié, dés 2004, d’un Centre
de référence national du kératocone
(CRNK). Cette labellisation, renouve-
lée jusqu’en 2014, a considérablement
amélioré la prise en charge du kérato-
cone et concrétisé de nombreux projets
auxquels nous avons participé:

—recherche génétique initiée par le Pr
Frangois Malecaze;

— congres Eurokératocéne de Toulouse
et de Bordeaux;

—mise en place dela carte interactive du
réseau Kératocone;

— participation a la Commission d’Eva-
luation des Produits et Prestations de la
HAS pour la prise en charge d’un verre
scléral a haute perméabilité a’oxygene.

Actions a mener
1. Prise en charge financiére

Le role de l'association, par des
démarches concertées avec le CRNK,
est aussi d’améliorer la prise en charge
financiere de la maladie. Méme si cette
thématique n’est pas dans ’air du temps,
le remboursement des lentilles de
contact pour kératocone, sans évoquer
les produits d’entretien indispensables,
reste trés insuffisant, sauf a bénéficier
d’excellentes assurances complémen-
taires. Puisque le kératocone “impose”
le port des lentilles cornéennes, 1’as-
sociation s’approchera de I’Assurance
maladie afin de réévaluer leur prise en
charge dans la LPPR (Liste des Produits
et Prestations Remboursables).

De méme, une activité scientifique
intense a permis de développer de nou-
veaux traitements qui bouleversent la
prise en charge chirurgicale du kérato-
cOne: anneaux, cross-linking, greffes
lamellaires profondes et autres tech-
niques en cours de développement et
d’évaluation.

Concernant certains d’entre eux, qui
permettent d’éviter ou de reporter la
greffe, il semblerait justifié de revoir
la liste des actes et des prestations. Les
chirurgies alternatives a la greffe de cor-
née devraient étre reconnues en tant que
telles, et cela d’autant plus que le don
de cornées aurait tendance a se raréfier.

2. Prise en charge du handicap lié a la
maladie

Le CRNK a déjamis en place des enquétes
de satisfaction (prise en charge et qualité
de vie). Toutefois, selon les recomman-
dations de la HAS (Haute Autorité de
Santé), il lui reste encore a évaluer les
besoins médico-sociaux des patients et
notamment a engager des partenariats
avec les MDPH (Maison départemen-
tale du handicap). La encore, la mission
de I’association sera d’aider son centre
référent en répertoriant toutes les dif-
ficultés rencontrées par les patients et
leurs familles.

Enfin, lorsque le kératocone est associé
a d’autres maladies plus graves comme
la trisomie 21 ou le syndrome de Cohen
par exemple, beaucoup de familles nous
demandent des informations sur ces prises
en charge particuliéres. Nous renforcerons
les contacts aveclesresponsables des asso-
ciations qui les représentent.

Conclusion

Apres dix années de collaboration éta-
blies dans la confiance avec les oph-
talmologistes, le CRNK, la SFOALGC, le
SNOF et les professionnels de santé, I’as-
sociation a trouvé toute sa place dans la
prise en charge globale du kératocone.
Comme c’est le cas au Royaume-Uni,
en Italie, Allemagne, Pologne, Bulgarie,
Australie, au Japon et depuis 2011 au
Maroc, les associations du kératocone
constituent un acteur légitime incon-
tournable. A ce titre, les associations
sont devenues des partenaires utiles
pour améliorer la qualité de vie des
patients et aider les médecins dans leur
mission de Santé publique.

Lauteura déclaré ne pas avoir de conflits d’intéréts
concernant les données publiées dans cet article.
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Conclusion

Le kératocone:
stratégie thérapeutique

e kératocone est défini par la présence d’une ectasie cornéenne évolutive, a
I’origine de ’apparition progressive d un astigmatisme irrégulier.

Les verres correcteurs constituent le mode de correction initiale du kératocone débu-
tant. En cas d’astigmatisme irrégulier plus important, les lentilles de contact rigides
sont d'une aide précieuse. Lors d’une intolérance aux lentilles de contact ou d’une
correction optique non satisfaisante, une prise en charge chirurgicale pourra s’avérer
nécessaire. Limplantation d’anneaux intra-cornéens, réversible, peut permettre une
diminution de ’amétropie sphérocylindrique par un aplatissement du sommet du
cone. La mise en place d’un implant phaque, sphérique ou torique, constitue une

| alternative thérapeutique, mais leur indication doitrester trés prudente. En présence
d’opacités cornéennes centrales ou paracentrales, une greffe de cornée est indiquée
(kératoplastie lamellaire antérieure profonde).

— J. LETSCH, F. MALECAZE

Centre de Référence National Un cross-linking cornéen, en cas de progression kératométrique rapide, est indiqué
du Kératocone (CRNK), afin de stabiliser la maladie. Cette procédure peut étre associée avec la pose d’an-
Service d'Ophtalmologie, neaux intra-cornéens ou la réalisation d’un laser Excimer guidé par la topographie
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Mateériaux des lentilles souples
en 2012

Le matériau idéal des lentilles souples doit étre stable, durable et reproductible tout en étant
compatible avec la physiologie oculaire et tout en respectant le métabolisme cornéen, optiquement
transparent et confortable. Il en existe aujourd’hui de deux types: hydrogel et silicone-hydrogel. La
composition chimique du matériau définit ses propriétés physiques (perméabilité al’'oxygéne, mouillabilité,
état d’hydratation, module de Young, coefficient de friction) qui prennent toute leur importance avec les
silicone-hydrogels.

— L. BLOISE

Ophtalmologiste,
SAINT-LAURENT-DU-VAR.

ans les années 1950, O.
Wichterlé a formulé les condi-
tions pour qu'un matériau soit
compatible avec le tissu vivant:
— une élasticité comparable a celle du
tissu avec lequel il sera en contact;
—I’absence d’éléments irritants;
—la perméabilité aux métabolites hydro-
solubles et le faible poids moléculaire;
— stabilité aussi bien chimique que bio-
chimique, dans les conditions physio-
logiques.

AvecD.Lim, il développe '’hydroxyéthyl
méthacrylate ou HEMA qui, aujourd hui

encore, est présent dans toutes les len-
tilles souples, vu qu’il s’agit du mono-
mere de base du matériau hydrogel.

Les lentilles souples sont commerciali-
sées depuis le début des années 1960.
Composition chimique
des lentilles souples

1. Les hydrogels (Hy) (tableau I)

Ce sont des polymeres capables de
conserver une certaine quantité d’eau,

Nom commercial Laboratoire Teneur | Monomeéres FDA
en eau Group

Soflens 38 B&L Polymacon 38,0 HEMA | 9

Biomedics 55 CooperVision | Ocufilcon D 55,0 HEMA, MA v 19
1-Day Acuvue Vistakon Etafilcon 58,0 HEMA, MA \Y 28
Acuvue 2 Vistakon Etafilcon 58,0 HEMA, MA v 28
Proclear Compatibles | CooperVision | Omafilcon 62,0 HEMA, PC Il 33
Soflens 66 B&L Alphafilcon 66,0 HEMA, NVP 1l 32
Focus Dailies CIBA Vision Nelfilcon 69,0 Modified PVA 1l 26
Soflens One Day B&L Hilafilcon 70,0 HEMA, NVP Il 26
HEMA 2: hydroxyéthylméthacrylate; MA: methacrylic acid; MMA: méthyl méthacrylate; NVP: N-vinyl
pyrrolidone; PC: phosphorylcholine; PVA: poly vinyl alcohol; PVP: polyvinyl pyrrolidone.

TaBLEAU |: Exemples de lentille hydrogel (dénomination et composition).
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constitués de monomeres unis les uns
aux autres par des liaisons covalentes.
Les polymeres posseédent une chaine
principale constituée de molécules de
carbone et de groupes pendants ou laté-
raux qui les différencient entre eux [1].
Les propriétés du polymere dépendent
du type d’assemblage et du degré de
polymérisation des monomeres.

On distingue:

—les homopolymeres: un seul motif
monomere avec un enchainement
linéaire;

—les copolymeres: 2 ou plusieurs mono-
meres différents;

—les polymeres réticulés ou macromo-
lécules: enchainement des monomeres
dans les 3 directions de ’espace.

Le polymere le plus utilisé est le
polyHEMA (parfois simplement désigné
sous le nom d’HEMA qui est le mono-
meére constitutif) contenant 38 % d’eau.
Le principal inconvénient de ce maté-
riau est que le transport d’oxygene se fait
uniquement au travers de I’eau contenue
dans le matériau et que I’eau a une capa-
cité limitée a dissoudre et a transporter
I'oxygene (Dk eau 80). La quantité d’eau
absorbée par I'hydrogel est la teneur en
eau (Equilibrium Water Content: EWC):
ce facteur influence fortement les pro-
priétés finales de la lentille: propriétés
mécaniques, propriétés de surface, et la
transparence.

Historiquement, pour améliorer le
transport d’oxygeéne et la mouillabilité
du matériau, deux stratégies étaient pos-
sibles [1]:

—ajouter en petite quantité des molé-
cules chargées négativement type MA
(monomere hydrophobe);

—ajouter en grande quantité des molé-
cules hydrophiles ou neutres type PVA
ou NVP (monomere hydrophile);

Plus récemment, l’adjonction de
molécules biomimétiques (phospho-
rylcholine) ou mucomimétiques est
utilisée.

Monomeéres Teneur Résistance
en eau mécanique

Hydrophiles 2 N

Hydrophobes N 2

TABLEAU Il : Action des monomeéres.

Autotal, leslentilles hydrogel sont com-
posées de trois types de monomeres
(tableau II) :

les hydrophiles: ils augmentent la
teneur en eau du matériau;

les hydrophobes: ils améliorent la
résistance mécanique du matériau;

les agents de réticulation: ils favo-
risent la résistance mécanique et ther-
mique du matériau.

L’ISO 11539 standard pour la classifi-
cation des lentilles de contact utilise 6
codes pour décrire le type de matériau.
Cette norme internationale [2] décrit
une méthode de classification des len-
tilles de contact ainsi que des maté-
riaux utilisés pour leur fabrication.
Elle permet une identification spéci-
fique et non nominative, sous forme
simplifiée, des principaux éléments
chimiques constitutifs des matériaux
(tableaux III, IV et V).

Préfixe Optionnel en dehors
des USA: Ex. Eta., Hila.,

Vifi., etc.

Radical Lentilles souples: filcon
teneureneau>10%
Lentilles rigides: Focon,

teneureneau<10 %

Séries A:Formule d’origine,
puis B, C... en cas de

révision du matériau

Groupe
(chiffre romain)

Groupe FDA: |, 11, 111, IV
(cf. tableau IV)
V:silicone-hydrogel

Dk 0 a 6 (cf. tableau V)
(chiffre arabe)

m en cas de modification
chimique de la surface

Modifications

TABLEAU Il : Classification des lentilles de contact
ISO 11539.

| Nonionique | Teneureneau<50 %
1l Teneur en eau >50 %
Il | lonique Teneuren eau <50 %
\% Teneur en eau >50 %

TABLEAU IV : Groupe FDA.

o <1
1 1315
2 16230
3 31260
4 613100
5 1013150
6 150 a 200

TABLEAU V : Valeurs du Dk.

Ex.: Filcon II 3 signifie qu’il s’agit d’une
lentille souple non ionique a teneur en eau
>50 % et un Dk compris entre 31 et 60.

2. Les silicone-hydrogels (Si-Hy) [3]

Les premieres lentilles en Si-Hy
(tableau VI) sont apparues sur le mar-
ché en 1999, apres plus de 20 ans de
recherche suite au brevet du TRIS par
Tanaka au Japon. Il s’agit d'un matériau
biphasique comprenant:

Une phase silicone ayant pour fonc-
tion la perméabilité a I’oxygene.

Les groupes silicone utilisés sont:

—le TRIS qui a la propriété de créer des
volumes libres importants, permettant
le passage aisé de la petite molécule
d’oxygene;

—les macromeres de siloxane.

Une phase hydrogel ayant pour
fonction la perméabilité hydraulique et
ionique, a savoir le transport des fluides
et des ions, essentiels pour assurer I’ap-
port d’éléments nutritifs a la cornée et
I’évacuation des déchets métaboliques.
Cette phase permet une bonne mobilité
et mouillabilité de la lentille, respon-
sable du confort de port [1]. Lhydrogel
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TRIS ou dérivés | Macroméres Agents Traitement de surface/
mouillants mouillabilité

Purevision Plasma oxydation
Balafilcon L)) )

Night & Day Plasma coating/25 nm
Lotrafilcon A L) L) L)

Air Optix Plasma coating/25 nm
Lotrafilcon B L)) L)) L))

Oasys Hydraclear *
Senofilcon A L) L) L

Biofinity *

Comfilcon A L))

Premio Menisilk Nanogloss surface coating
Asmofilcon A 9 9 L 9

Max 2 *
Permofilcon A L))

Absolue :
Silikofilcon A L))

True Eye Hydraclear

Narafilcon !; E g

Total One DMPC Gradient
Delefilcon !,1 g !,l

DMPC: phosphatidylcholine.

* pour ces lentilles, aucun traitement de surface ni d'agents adjuvants, leur mouillabilité est inhérente au matériau|

TABLEAU VI : Liste non exhaustive des lentilles en Si-Hy par ordre d’apparition sur le marché, en bleu les LIJ.

utilisé est de 'HEMA = associé a des
monomeres hydrophiles.

La combinaison de la silicone et des
composants hydrophiles est complexe;
il s’agit d’obtenir un matériau optique-
ment transparent et de masquer la nature
hydrophobe/lipophile de la silicone
sans perdre les bénéfices de celui-ci.
Pour contrecarrer ’hydrophobie de la
silicone, il y a différentes possibilités:

Traitement de la surface en chambre
plasma par:
— oxydation plasmatique (transforma-
tion de la silicone en ilots de silicate);
—création d’'un coating de 25 nm.

Incorporation d’agents mouillants
dans la matrice.

Utilisation de matériaux naturelle-
ment mouillables.

Technologie gradient: le silicone-
hydrogel au coeur de la lentille est recou-
vert d’'une couche hydrogel (4-5 pm) par
I'intermédiaire d une zone de transition

(fig. 1).

En surface, > 80 % d’eau
Pas de silicone
Epaisseur de 4-5 um

Au coeur, 33 % d’eau
Silicone-hydrogel
Transmissibilité
al'oxygene élevée

>80 33 >80
Pourcentage d’'eau

FiGc. 1. Courtesy of Ciba Vision

Propriétés physiques
des lentilles souples

La composition chimique des matériaux
définit leurs propriétés physiques, que
I’on peut décomposer en:

— propriétés physiques du matériau:
transmissibilité a I’oxygene, propriétés
mécaniques, état d’hydratation;

— propriétés de surface du matériau:
mouillabilité, coefficient de friction,
dépbts.

1. Propriétés physiques du matériau
Transmissiblité a I'oxygéne (Dk/e)

C’est une propriété de la lentille qui
dépend de la perméabilité du matériau
(DKk) et de I’épaisseur de la lentille (e).
Selon le matériau, le passage de I’'oxy-
gene au travers de la lentille est fonction:
— de la teneur en eau pour les lentilles
en hydrogel;

—de la quantité de silicone pour les len-
tilles en silicone-hydrogel.

Harvitt et Bonanno ont redéfini les valeurs
de Dk/e minimun pour un port journalier
(Dk/e = 35) et pour un continu (Dk/e = 125)
[4]. Daugmentation de la transmissibilité a
l'oxygeéne a permis de diminuer le nombre
de complications liées a 'hypoxie.

Propriétés mécaniques

Les matériaux des lentilles sont des maté-
riaux viscoélastiques, leurs réponses
aux contraintes externes dépendent de
leur structure moléculaire. La présence
de silicone dans le matériau entraine
une augmentation de la “rigidité” de
la lentille. 1l existe un rapport inverse
entre la teneur en eau et la “rigidité” de
la lentille. Les propriétés mécaniques
sont définies par le module de Young
(module d’allongement ou module
d’élasticité longitudinale) et le module
de rigidité (contrainte de compression
liée ala déformation) (fableau VII). Elles
permettent une prédiction raisonnable
de la flexibilité d'un matériau sur ’ceil.



® Bon recouvrement cornéen, besoin limité
de rayons de courbure différents

@ Confort satisfaisant

® Réduction des complications mécaniques
(SEAL, CGP)

Inconvénients

® Manipulation délicate, fragilité de la
lentille

@ Faible durabilité

® Incapacité a masquer I'astigmatisme

TABLEAU VII: Avantages et inconvénients d'une
lentille a faible module.

Etat d’hydratation de la lentille

La sensation de “sécheresse” est un sujet
complexe et sans aucun doute lié a un
grand nombre de facteurs, dont celui de
la déshydratation de la lentille au cours
du port. En effet, le symptome subjectif
de sécheresse semble se produire plus
fréquemment chez les porteurs de len-
tille souple, celle-ci subissant une plus
grande déshydratation pendant le port.

La composition du matériau influence le
taux et le degré de déshydratation.

En clinique, les porteurs de lentilles en
Si-Hy ont une sensation de sécheresse
moindre que les porteurs d’hydrogel
malgré une durée de port plus longue
dans la journée et une teneur en eau
moins importante.

En effet, les silicone-hydrogels se déshy-
dratent a un taux plus lent et a un degré
moindre que les hydrogels grace a une
meilleure mouillabilité de surface, une
diminution des interactions hydrophobes
avec les paupiéres et une diminution de
la quantité de dépots protéiques.

2. Propriétés de surface du matériau
La mouillabilité

Elle caractérise les propriétés de recouvre-
ment d’un liquide sur un solide. Elle per-

met de maintenir un film lacrymal stable
et épais sur toute la surface de la lentille
entre chaque clignement. La stabilité du
film lacrymal garantit une bonne lubrifi-
cation et minimise I'attraction des dépots.
Augmenter la force d’adhésion entre les
molécules d’eau du film lacrymal et les
molécules de la surface de la lentille per-
met une bonne mouillabilité.

La mesure de la mouillabilité se fait in
vitro en mesurant l’angle de contact. Plus
les angles sont faibles, meilleure est la
mouillabilité. Cette mesure permet une
comparaison des matériaux entre eux et
donne une idée de leurs performances,
sachant que la composition du liquide
choisi est différente de celle des larmes
et qu’il n’y a pas I'impact des solutions
d’entretien.
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Le coefficient de friction ou de lubri-
fication

Il exprime ’habilité des paupiéres a se
déplacer sur la lentille.

Pour’angle de mouillabilité et le coefficient
de friction, il n’existe pas de test standard,
chaque fabricant utilise des méthodes de
mesure différentes.Les valeurs de ces pro-
priétés de surface sont fournies par le fabri-
cant, par un laboratoire concurrent ou par
un laboratoire indépendant. Les valeurs du
tableau VIII sont données pour informa-
tion, mais sont difficilement comparables.

Dépéts protéiques et lipidiques [5]

Ils comprennent la composition du
matériau (hydrogel ou silicone-hydro-

Teneur Module Coefficient Angle

en eau de Young de friction de mouillabilité
Acuvue 2 33 58 0,2 NC 63°
Etafilcon A
Proclear
Omafilcon A 42 60 0,49 NC 69°
Purevision
Balafilcon A 101 36 1,06 17 56°-95°
Night & Day
Lotrafilcon A 175 24 1,5 47 50°-80°
Air Optix
Lotrafilcon B 138 33 1,08 22 72°-78°
Oasys
Senofilcon A 147 38 0,72 3 56°-68°
Biofinity
Comfilcon A 160 48 0,75 1 34°
Premio
Asmofilcon A 161 40 0,9 NC 27°
Max 2
Permofilcon A 125 48 0,5 NC NC
Absolu
Silikofilcon A 160 48 0,75 1 NC
True Eye
Narafilcon A 100 46 0,66 NC NC
Total ® 156 33380 0,70 40°
Delefilcon A Ceoeur vers NC

la surface

TABLEAU VIII: Propriétés physiques des lentilles souples en 2012 (liste non exhaustive) (Données fabricants)
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gel), la présence de zones d’asséchement
a la surface de la lentille influencent la
quantité de dépots.

Les dépots protéiques ont plus d’affi-
nités pour les lentilles en hydrogel, en
particulierionique, que pour les lentilles
en silicone-hydrogel. Pour les dépots
lipidiques, c’est I'inverse, ils ont plus
d’affinités avec les lentilles en silicone-
hydrogel. La solution d’entretien prend
toute son importance et doit étre adaptée
au matériau.

Toutes ces propriétés y compris les pro-
priétés optiques (indice de réfraction,
filtre UV...) sont responsables des per-
formances cliniques de la lentille. Mais
ces mesures sont faites in vitro sans
tenir compte du mode d’utilisation des
lentilles (le porteur) et du milieu dans
lequel elles sont utilisées (I'ceil).

Pour le médecin contactologue,
connaitre les propriétés des lentilles va
lui permettre d’adapter au mieux la len-
tille au profil du porteur.

E—) La perméabilité a I'oxygene d’un hydrogel dépend de sa teneur en eau
alors qu’elle dépend du taux de silicone dans le silicone-hydrogel.

E% Il existe différentes méthodes pour masquer I’hydrophobie de la silicone.

E—) Les mesures des propriétés physiques des matériaux (en particulier
I'angle de mouillabilité et le coefficient de friction) ne sont pas
standardisées, ce qui rend leur comparaison difficile.

E—) Tous les matériaux des lentilles souples n’ont pas la méme affinité pour

les dépbts.
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Résultats de ’eétude ALIENOR:
quelles implications pratiques?

L'étude ALIENOR est une étude de cohorte en population générale dgée, ayant pour objectif 'étude
des associations entre les maladies oculaires liées a 1’age (DMLA, glaucome, cataracte, sécheresse oculaire) et
les facteurs nutritionnels (acides gras oméga-3, lutéine et zéaxanthine, antioxydants).

Les facteurs génétiques, vasculaires et environnementaux sont également étudiés. Les premiers résultats de
cette étude ont permis de confirmer I’association forte de la DMLA avec le géne du facteur H du complément
et avec le tabagisme, ainsi qu'une diminution du risque de DMLA chez les forts consommateurs d’acides gras
oméga-3.

De nombreux autres résultats sont attendus dans les prochaines années sur le role des autres facteurs
nutritionnels (caroténoides, antioxydants), des autres facteurs de risque (génétiques, vasculaires, exposition

au soleil...), dans d’autres pathologies oculaires (glaucome, cataracte, sécheresse oculaire).

— C. DELCOURT

Inserm, Centre Inserm 897

“Epidémiologie et Biostatistique”,

Université Bordeaux Segalen,
BORDEAUX.

Contexte

Au niveau mondial, les principales
causes de cécité et de malvoyance sont
des maladies dégénératives, affectant
les différentes parties de 1’ceil : la rétine
(DMLA), le nerf optique (glaucome) et le
cristallin (cataracte). L'étiologie de ces
pathologies est multifactorielle, impli-
quant des facteurs non modifiables (age,
sexe, facteurs génétiques) et modifiables.
Plusieurs facteurs modifiables ont été
mis en évidence au cours des 20 der-
niéres années, tels que le tabagisme
(pour la DMLA et la cataracte), ’exposi-
tion aux ultraviolets (pour la cataracte),
la pression intra-oculaire (pour le glau-
come). Des recherches sont également
en cours sur I'identification de facteurs
nutritionnels permettant de prévenir ou
de ralentir I’évolution de ces maladies.

Dans ce contexte, nous menons depuis
2006 I’étude ALIENOR (Antioxydants,
LipidesEssentiels, Nutrition et maladies
OculaiRes) [1], qui a pour objectif d’étu-
dier les associations entre les maladies

oculaires liées aI’dge (DMLA, glaucome,
cataracte, sécheresse oculaire) et les fac-
teurs nutritionnels. Cette recherche est
menée grice a une collaboration étroite
entre le centre Inserm 897 (C. Delcourt,
P. Barberger-Gateau, J.F. Dartigues) et
le service d’ophtalmologie du CHU
de Bordeaux (J. Colin, J.F. Korobelnik,
M.N. Delyfer, M.B. Rougier, F. Malet, C.
Schweitzer).

Nous nous intéressons particulierement
a trois types de nutriments: les acides
gras oméga-3, les caroténoides (lutéine
et zéaxanthine) et les antioxydants
(vitamines E et G, oligo-éléments). Nous
étudions également les autres détermi-
nants majeurs de ces maladies: facteurs
génétiques, facteurs environnementaux
(notamment exposition au soleil) et fac-
teurs vasculaires.

Létude ALIENOR

L’étude ALIENOR est une cohorte
épidémiologique en population géné-
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rale agée. Elle s’appuie sur une étude
existante, I’étude des 3 Cités (3C), dont
I’objectif est I’étude des facteurs vascu-
laires de la démence. L'étude 3Cainclus
9294 personnes agées d’au moins 65
ans dans 3 villes (Bordeaux, Dijon et
Montpellier), dont 2104 a Bordeaux.
Les sujets ont été contactés individuel-
lement a partir des listes électorales. Ils
ont été recrutés en 1999-2001 et suivis
environ tous les 2 ans depuis (fig. 1).
Les données recueillies a chaque
suivi incluent des tests cognitifs et la
recherche active de démence, ainsi
que de nombreux parametres vascu-
laires. De plus, une biotheque (ADN,
plasma) a été constituée a I'inclusion. A
Bordeaux, des données nutritionnelles
détaillées ont également été recueillies:
dosages de certains nutriments dans la
sérothéque (antioxydants, acides gras
oméga-3, caroténoides) et enquétes
alimentaires détaillées (rappel des
24 heures, questionnaire de fréquence)
réalisées lors du premier examen de
suivi (2001-2002).

L’étude ALIENOR consiste en des exa-
mens ophtalmologiques, qui sont propo-
sés a tous les participants de la cohorte
3C bordelaise depuis le troisieme exa-
men de suivi (2006-2008) (fig. 1). Parmi
les 1450 sujets ayant participé au troi-
siéme examen de suivi de la cohorte bor-
delaise, 963 ont accepté de participer a
la cohorte ALIENOR. Ces examens com-
prennent, a chaque ceil: des mesures de
laréfraction et de ’acuité visuelle, deux

photographies couleur de larétine a 45°
(macula, nerf optique), une mesure de la
pression intraoculaire et de I’épaisseur
cornéenne centrale, un test du break-up
time. Un auto-questionnaire sur les fac-
teurs de risque oculaires (exposition au
soleil, utilisation de la télévision et de
I’ordinateur) et les symptomes de séche-
resse oculaire (index OSDI) a également
été recueilli. De plus, depuis 2009, des
investigations oculaires innovantes
sont réalisées: examen en tomographie
acohérence optique de haute résolution
et en autofluorescence (OCT Spectralis,
Heidelberg, Allemagne), imagerie réti-
nienne a grand champ (Optomap,
Optos, Dunfermline, Royaume Uni),
propriétés biomécaniques de la cornée
(Ocular Response Analyzer, Reichert,
Depew, Etats-Unis). Une étude ancil-
laire sur le pigment maculaire a égale-
ment été réalisée aupres de 395 sujets,
en 2008-2009.

Ces différents examens ophtalmolo-
giques ont permis le diagnostic des
principales maladies oculaires (DMLA,
glaucome, cataracte), suivant les classifi-
cations internationales. Des associations
de ces maladies avec le statut nutrition-
nel, les facteurs génétiques et vasculaires
sont maintenant recherchées dans cette
cohorte. Les tout premiers résultats
portent sur les facteurs de risque de la
DMLA : d’une part le géne du facteur H
du complément (CFH) et le tabagisme
[2]; d’autre part les apports alimentaires
en acides gras oméga-3 [3].

Données nutritionnelles

Autres facteurs de risque
(génétique, tabac, vasculaire...)

5 !

Examens ophtalmologiques
(rétinophotos, SD-OCT, autofluorescence)

Lol

99-01 01-02 03-04 06-08

Cohorte 3C bordelaise

09-10

—

11-12

FIG. 1: Recueil des données dans I'étude ALIENOR.

DMLA, géne du CFH
et tabagisme

Nous avons confirmé que le risque de
DMLA néovasculaire est multiplié par 6
chezles sujets homozygotes pour le poly-
morphisme CFH Y402H, portant deux
copies de l’allele a risque [2]. Les sujets
hétérozygotes (portant une seule copie
de I’allele arisque) avaient également un
risque de DMLA néovasculaire multiplié
par 4. Certaines anomalies rétiniennes
précoces étaient également trés fréquentes
chez les sujets homozygotes: les grands
drusen fovéolaires (dansles 1000 microns
centraux), dont le risque était multiplié
par 6, les drusen couvrant une grande
surface, la présence d’anomalies pigmen-
taires (pluté6t extrafovéolaires).

Concernant le tabagisme, notre échan-
tillon comprenait peu de fumeurs actuels
(4,7 %), mais une proportion importante
d’anciens fumeurs (30,4 %). En raison
du petit nombre de fumeurs actuels,
nous avons étudié tous les fumeurs
(actuels ou anciens), répartis suivants
deux groupes: gros fumeurs (au moins
20 paquets-années), fumeurs modérés
(moins de 20 paquets-années). Pour
rappel, les paquets-années représentent
une mesure de I’exposition cumulée au
tabac, et sont calculés en multipliant
le nombre moyen de paquets/jour par
la durée du tabagisme. Vingt paquets-
années représentent donc, par exemple,
un tabagisme d’un paquet/jour pendant
20 ans, ou de 2 paquets/jour pendant
10 ans. Selon cette définition, les gros
fumeurs (actuels ou anciens) avaient un
risque de DMLA néovasculaire multiplié
par 2,8. De méme que pour le géne du
CFH, les gros fumeurs présentaient un
risque augmenté de grands drusen fovéo-
laires, de drusen couvrant une grande
surface et d’anomalies pigmentaires
(plutét extrafovéolaires).

Quels enseignements peut-on tirer de
ces premiers résultats? Tout d’abord,
cela confirme la nature multifactorielle
de la DMLA, faisant intervenir des fac-



teurs génétiques et des facteurs liés au
mode de vie, les effets des uns ne fai-
sant pas disparaitre les effets des autres.
Deuxiémement, ces données confirment
I'implication du systeme du complément,
et donc des phénomenes inflammatoires,
dans ’étiologie de la DMLA. Cela pour-
rait, a terme, déboucher sur de nouvelles
voies thérapeutiques pour la DMLA.
Troisiemement, notre étude confirme
que le tabagisme est un facteur de risque
majeur de la DMLA [4, 5]. Comme nous
I’avions déja montré dans I’étude POLA,
réalisée a Sete dans les années 1990 [6],
le risque de DMLA ne se limite pas aux
fumeurs actuels, mais reste présent long-
temps chez les anciens fumeurs, proba-
blement pendant une vingtaine d’années.
Pour évaluer leur risque de DMLA, il est
donc important d’interroger les patients
sur leurs habitudes tabagiques actuelles,
mais également sur leur historique de
tabagisme au cours des 20 derniéres
années. La quantité fumée apparait éga-
lement importante, puisque l'exces de
risque est présent surtout chez les gros
fumeurs (au moins 20 paquets-années),
dans les deux études.

Un petit questionnaire permet aisément
de documenter ces différents éléments
(fig. 2). Sile patient est fumeur actuel, ou
aarrété depuis moins de 20 ans, etqu’il a

Tabac
N'a jamais fumé |_|
Fumeur actuel L
Fumeur passé LI

Si fumeur passé,
année de l'arrét :

Nombre d'années de tabagisme: L_1 |

Nombre moyen de cigarettes/jour:L_1__|
(1cigare = 2 cigarettes ;1 pipe = 4 cigarettes)

Nombre de paquets-années =
durée du tabagisme *
(nombre moyen de cigarettes/jour)/20

FIG.2: Questionnaire sur les habitudes taba-
giques.
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E% Létude ALIENOR confirme la multiplication par 6 du risque de DMLA
néovasculaire chez les sujets homozygotes pour le polymorphisme Y402H du
gene du facteur H du complément. Cela confirme I'implication du systéme du
complément, et donc de I'inflammation, dans I'étiologie de la DMLA.

|:—) Létude ALIENOR confirme que le tabagisme est un facteur de risque
majeur de la DMLA. Cela est vrai pour les fumeurs actifs, mais également
pour les anciens fumeurs, surtout s’il s’agit de gros fumeurs (au moins 20

paquets-années).

[[=> rétude ALIENOR montre une nette diminution du risque de DMLA chez les
forts consommateurs d’acides gras oméga-3 a longue chaine (DHA, DPA, EPA).

fumé plus de 20 paquets-années, il doit
étre considéré comme ayant un risque
élevé de développer une DMLA. Cela
est d’autant plus vrai s’il présente des
anomalies précoces, telles que des dru-
sen fovéolaires, ou couvrant une grande
surface, ou des anomalies pigmentaires.
De tels patients devraient probablement
bénéficier d'un suivi ophtalmologique
renforcé, afin de détecter au plus tot I’ap-
parition d’'une DMLA néovasculaire et
de la traiter. Il est également important
d’inciter fortement les fumeurs actifs
a arréter de fumer deés la quarantaine,
d’autant plus s’ils présentent des signes,
mémes mineurs, de maculopathie liée

al’age (drusen, méme petits, anomalies
pigmentaires).

DMLA et apports alimentaires
en acides gras oméga-3

Nous avons également montré une dimi-
nution du risque de DMLA chez les per-
sonnes ayant des apports élevés en acides
gras oméga-3 alongue chaine[3]. Lesacides
gras oméga-3 comprennent un précurseur
(acide alpha-linolénique [ALA]) et trois
dérivésalongue chaine (EPA, DPA et DHA)
(fig. 3). LALA est un nutriment dit essen-
tiel, car les étres humains sont incapables

e Les principaux oméga-3

—EPA:c20:5(n-3)

—DPA: c22:5(n-3)

—DHA: c22:6 (n-3)

—Acide alpha-linolénique (ALA) : C18:3 (n-3)
Essentiel (non synthétisable par ’'Homme)

Oméga-3 “longue chaine”

o Chez I'Homme, conversion faible de 'ALA en omégas-3 longue chaine :
dépendance forte des apports alimentaires en longue chaine

FIG. 3 : Les acides gras oméga-3.
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de le synthétiser de novo, et dépendent
donc de l’alimentation comme unique
source (principalement a partir d’huiles
végétales, de noix et de légumes verts). La
synthese des dérivés a longue chaine est
également faible chez les étres humains,
qui dépendent donc essentiellement de
leur apport alimentaire, principalement
par la consommation de poisson. Nous
avons montré que les apports alimentaires
en acides gras oméga-3 sont insuffisants
dans la population francaise [7, 8].

Les acides gras oméga-3 a longue chaine
ont d’importantes fonctions structurelles
et protectives dans larétine, et pourraient
exercer un effet protecteur vis-a-vis de la
DMLA [9]. Ainsi, dans I’étude ALIENOR,
les personnes qui consommaient beau-
coup d’oméga-3 alongue chaine en 2001-
2002 présentaient un risque diminué de
74 % de présenter une DMLA néovas-
culaire en 2006-2008 (fig. 4). Le risque
de maculopathie liée a ’age (MLA) de
type 1 (drusen séreux seuls ou anoma-

° | |
MLA1 MLA2

DMLA atro

Analyses ajustées sur age, sexe, apport énergétique, niveau socio-économique, BMI,
vitamines E et C, zinc, HDL-chol, CFH, ARMS2, apoE

I I 1
DMLA DMLA
néovasc.

FIG. 4 : Risque de DMLA chez les forts consommateurs d’acides gras oméga-3 a longue chaine.
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F1G. 5 : Risque de DMLA chez les forts consommateurs d'oméga-3 dans les études de cohortes.

lies pigmentaires seules) était également
significativement diminué. Les associa-
tions allaient dans le méme sens pour
la MLA2 (drusen séreux associés a des
anomalies pigmentaires) et la DMLA
atrophique, mais n’atteignaient pas la
signification statistique. Globalement, le
risque de DMLA (atrophique et/ou néo-
vasculaire) était diminué de 41 %. Ces
résultats sont cohérents avec plus d’'une
quinzaine d’études épidémiologiques,
au niveau mondial, dont 6 études pros-
pectives (dont les apports alimentaires
ont été évalués plusieurs années avant
le diagnostic de DMLA) (fig. 5).

L'ensemble de ces données épidémiolo-
giques suggere donc fortement que les
acides gras oméga-3 pourraient avoir un
effet protecteur vis-a-vis de la DMLA.
1l reste cependant a démontrer que ce
risque peut étre modifié, au travers
d’études interventionnelles augmentant
les apports nutritionnels en acides gras
oméga-3 (par des modifications des habi-
tudes alimentaires et/ou des supplémen-
tations). C’est, en particulier, I'un des
objectifs de I’étude AREDS2, qui teste
actuellement ’effet d’un supplément
en acides gras oméga-3 a longue chaine
(DHA et EPA) pour diminuerlerisque de
développer une DMLA chez des patients
atteints de MLA.

Conclusion

Bien que d’importants facteurs géné-
tiques aient été découverts pour la
DMLA, cette maladie apparait égale-
ment fortement affectée par le mode de
vie (tabagisme, nutrition). Cela laisse
espérer que des stratégies de prévention
pourront voir le jour, afin de diminuer
I’incidence de cette pathologie invali-
dante dans nos populations.

Par ailleurs, I’analyse des données de
I’étude ALIENOR ne fait que commen-
cer. De nombreux résultats devraient étre
obtenus dans les prochaines années, sur
lerole d’autres nutriments (caroténoides,



antioxydants), d’autres facteurs de risque (génétiques, vascu-
laires, exposition au soleil...), dans d’autres pathologies (glau-
come, cataracte, sécheresse oculaire). Lapport des techniques
innovantes d’investigation oculaire (SD-OCT, Optomap, ORA)
devrait également étre majeur.
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Les formes frontiéres de I’'allergie

L'allergie oculaire est une pathologie courante qui regroupe plusieurs entités distinctes tant au
niveaudesmanifestations cliniques que deleur gravité.Elle siége ausein dela surface oculaire,entité complexe
et dynamique ou de nombreux médiateurs cellulaires et moléculaires interagissent. La symptomatologie
ou les manifestations cliniques témoins de I’allergie oculaire sont parfois peu spécifiques et peuvent étre
retrouvées dans d’autres pathologies de la surface oculaire. Il est donc parfois difficile d’écarter le diagnostic
d’allergie conjonctivale et, inversement, facile de la confondre avec d’autres pathologies, surtout lorsque la
chronicité s’est installée. Comprendre les interactions multiples entre 1’allergie conjonctivale et I'ensemble
des acteurs de la surface oculaire que sont les paupiéres, la cornée et le film lacrymal est indispensable.

— A. MUSELIER,
C. CREUZOT-GARCHER

Service d'Ophtalmologie,
CHU, DIJON.

a fréquence des patients aller-

giques ne cesse d’augmen-

ter depuis quelques années,
devenant ainsi un probléme de Santé
publique. Les raisons de cette évolution
sontmultiples mais les facteurs environ-
nementaux semblent largement mis en
cause.

L’allergie oculaire peut revétir plusieurs
formes cliniques: conjonctivite aller-
gique non spécifique, conjonctivite
saisonniére, conjonctivite peranuelle,
conjonctivite atopique, etc. Leur dia-
gnostic apparait parfois simple lorsque
la symptomatologie est typique dans un
contexte évocateur. Mais pourtant, avec
le temps, I'atteinte peut se chroniciser et
les mécanismes physiopathologiques a
I’origine de la réaction allergique dispa-
raissent pour laisser la place a I'inflam-
mation et au cercle vicieux de la séche-
resse oculaire bien décrit par Baudouin
et al. en 2007 [1].

Nous allons vous présenter au travers
de situations cliniques quelques formes
frontieres de I’allergie qu’il ne faut pas
méconnaitre lors de la prise en charge
de nos patients.

Un prurit et un Break-Up-
Time abaissé

Cas

Madame V, 22 ans, étudiante, vient
vous consulter, car depuis hier, apres
une balade avec ses amis, elle présente
un prurit important avec larmoiement
au niveau des deux yeux. Dans ses anté-
cédents, elle vous rapporte qu’elle est
asthmatique. L’'examen biomicrosco-
pique (fig. 1) révele la présence d’un
chémosis associée a une hyperhémie
conjonctivale. La cornée est claire,
fluo-négative et la chambre antérieure
est calme. Vous posez le diagnostic de
conjonctivite allergique saisonniére et
vous la traitez par des lavages oculaires
associés a un traitement antihistami-

F1G 1: Chémosis conjonctival associé a une hyper-
hémie conjonctivale.
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FIG. 2: BUT abaissé.

nique local. Votre traitement a été tres
efficace mais la patiente revient vous
consulter car elle a 'impression d’avoir
de nouveau une conjonctivite allergique.
Votre examen retrouve en effet une petite
hyperhémie conjonctivale et un BUT
abaissé a 5 secondes (fig. 2). La patiente
vous rapporte qu’elle présente un prurit
qui est trés invalidant et vous demande
de la soulager.

Réflexion

Cette patiente présente-t-elle une nou-
velle poussée de conjonctivite aller-
gique ? Développe-t-elle une forme chro-
nique d’allergie oculaire ? Faut-il traiter
avec des collyres antihistaminiques ?

La réponse a ces questions n’est pas
toujours aisée en pratique courante. La
phase aigué allergique est secondaire
a la présence d’allergénes et a une cas-
cade de mécanismes cellulaires et bio-
logiques. Cependant, il existe souvent
des phénomenes inflammatoires non
spécifiques surajoutés qui entrainent
une véritable sécheresse oculaire secon-
daire avec atteinte des trois composantes
du film lacrymal dans les suites d'un
épisode aigu [2]. En effet, I'inflamma-
tion va entrafner une meibomite chro-
nique (atteinte de la phase lipidique),
une diminution des mucocytes par
mécanisme cytotoxique (atteinte de la
phase mucinique) et atteinte de la phase
aqueuse de fagon réactionnelle (larmoie-
ment irritatif).

La prise en charge thérapeutique consiste
donca supprimer tous les collyres antial-
lergiques (et notamment avec conserva-
teurs) qui vont aggraver l’atteinte du film
lacrymal et mettre en route un traitement
lubrifiant pour aider la surface oculaire a
retrouver son équilibre homéostasique.
Il n’existe aucun test paraclinique nous
permettant de différencier une séche-
resse oculaire secondaire dune allergie
conjonctivale chronique mais l’inter-
rogatoire et ’examen ophtalmologique
restent les éléments clés pour établir un
diagnostic. L’amélioration de la symp-
tomatologie ressentie par Madame V
prendra quelques semaines en favori-
sant un traitement symptomatique sans
conservateurs.

Un prurit et des paupiéres
rouges

Cas

Vous connaissez depuis quelques
années déja Madame J, 74 ans, que vous
suivez pour un glaucome primitifa angle
ouvert. Celui-ci est bien controlé grace a
une monothérapie par collyre bétablo-
quant. Lors de sa consultation de suivi,
vous constatez qu’elle présente une pau-
piére rouge associée a quelques crotites
au niveau du bord libre (fig. 3). Elle
vous rapporte qu’elle présente un pru-
rit au niveau des paupieres qui a débuté

F1G. 3: Eczéma de contact au timolol contenu dans
différents collyres (patch-tests positifs ++) (Dr E.
Collet).

depuis quelques semaines, mais étant
encore peu génée, elle attendait son ren-
dez-vous programmé. Par ailleurs, vous
étes satisfait car sa pression intraoculaire
est bien contrdlée et il n’y a pas de pro-
gression de l’atteinte du champ visuel.
Vous suspectez un eczéma de contact et
vous l’adressez a votre confrere derma-
tologue afin qu’il réalise des tests aller-
gologiques. Ceux-ci sont positifs pour
les collyres bétabloquants. Vous décidez
alors de réaliser un switch du traitement.

Réflexion

L’allergie de contact associe fréquem-
ment conjonctivite et eczéma des pau-
pieres. Les aspects cliniques sont variés,
parfois évidents lors d’eczémas aigus ou
plus discrets lorsque les 1ésions devien-
nent chroniques. Le bilan allergologique
revét alors toute son importance afin de
mettre en évidence les sources de sen-
sibilisation en cause. Ces dermatites de
contact sont irritatives a 90 % et aller-
giques dans seulement 10 % des cas. Les
réactions d’irritation sont non immuno-
logiquement spécifiques et résultent
des propriétés physico-chimiques du
produit: pH, concentration ou liposo-
lubilité. Ces réactions de nature irrita-
tive peuvent n’apparaitre qu’au bout
de plusieurs années d’utilisation, alors
méme que le produit ne posait pas de
probléme jusque-la. Lorsque 1’eczéma
devient chronique, la peau prend alors
un aspect plus sec, avec une atteinte mal
limitée et érythémato-squameuse. Les
vésicules doivent étre soigneusement
recherchées en périphérie des lésions,
mais peuvent étre totalement absentes.
Lorsqu’il passe a la chronicité, ’eczéma
est parfois discret. Une inspection soi-
gneuse des bords palpébraux permet
alors de le localiser aux canthus interne
ou externe. Il est alors difficile a diffé-
rencier d’'une dermatite d’irritation.
Quand le prurit est intense, 1’évolution
se fait versla lichénification, donnant un
aspect épaissi, quadrillé des paupieres.
Etant donné la variété et I’absence de
spécificité des signes cliniques présents



malgré un contexte souvent évocateur, il
est parfois difficile de poser le diagnostic
d’allergie de contact [3].

Devant une atteinte combinée conjonc-
tivale et palpébrale, surtout lorsqu'une
blépharite est associée, le diagnostic
de rosacée oculaire est difficilement
écarté. Un bilan allergologique peut étre
proposé afin de mettre en évidence les
composants en cause et permettre une
éviction si besoin. Il s’agira dans ce cas
de test type patch-test testant ’hypersen-
sibilité retardée.

Un nez révélateur
Cas

Madame G, 43 ans, horticultrice, vient
vous consulter pour une rougeur ocu-
laire permanente associée a un prurit
intense surtout au niveau de l’angle
interne. Elle vous raconte qu’elle est
génée par une sensation de grain de
sable qui lui impose de devoir cligner
plus souvent afin que sa vision s’amé-
liore. Cette situation dure déja depuis
quelques mois mais s’est aggravée ces
derniers temps. Dans ses antécédents,
elle a déja eu une allergie aux poils de
chat. Lexamen biomicroscopique (fig. 4)
révele la présence d’une hyperhémie
conjonctivale et vous constatez un bord
palpébral épaissi avec une meibomite
importante. Vous évoquez le diagnos-
tic de conjonctivite allergique devant
le terrain, le prurit et la profession de la
patiente et vous la traitez par des lavages
oculaires associés a un traitement anti-
histaminique local et antidégranulant

F1G. 4: Meibomite postérieure.
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F1G. 5: Rosacée cutanée.

mastocytaire. Elle revient vous voir car
malheureusement la situation n’a pas
beaucoup évolué. Lorsqu’elle passe
la porte de votre box de consultation,
vous l’observez, notamment son visage
(fig. 5), et vous constatez la présence de
télangiectasies au niveau du nez et des
pommettes. Vous effectuez alors le dia-
gnostic de rosacée oculaire.

Réflexion

Il est primordial de se rappeler que le
prurit n’est pas un symptome spéci-
fique d’une atteinte allergique et qu’il
peut étre le témoin d’une atteinte de la
surface oculaire en général. De méme,
la présence d'un terrain atopique sous-
jacent ne doit pas nous faire conclure de
fagon obligatoire au diagnostic d’allergie
oculaire [4].

L'inspection du patient reste une étape
primordiale afin de ne pas méconnaitre
une pathologie dermatologique avec
retentissement ophtalmologique comme
la rosacée oculaire. La recherche de
télangiectasies au niveau du nez et des
pommettes est évocatrice tout comme la
sensation de flushes auniveau du visage
[5]. Lors de I’examen ophtalmologique,
la constatation d’une meibomite posté-
rieure avec télangiectasies du bord libre
et bouchons meibomiens doit attirer
notre attention, surtout s’il existe une
atteinte cornéenne inférieure a type de

F1G. 6 : Néovaisseaux sur rosacée.

F1G. 7: Meibomite secondaire chez un patient pré-
sentant une kératoconjonctivite atopique.

néovascularisation inférieure ou d’in-
filtrats stromaux antérieurs (fig. 6). I
est cependant possible de constater la
présente d’'une meibomite postérieure
sévere en cas d’inflammation chronique
importante telle que I’on peut en voir
dans les kératoconjonctivites atopiques

(fig. 7).

La prise en charge thérapeutique
repose alors sur ’arrét des collyres anti-
allergiques, 1'utilisation de substituts
lacrymaux sans conservateurs associés
a une hygiéne palpébrale, voire a des
cures de cyclines afin de permettre la
reconstitution d’un film lacrymal de
bonne qualité.

Un prurit qui ne passe pas
malgré les collyres

Cas

Madame O, 55 ans, se présente en
urgence car malgré ses nombreuses
consultations aupres de son médecin
généraliste et de son ophtalmologiste



réalités OPHTALMOLOGIQUES # 193_Mai 2012

|:—) Le prurit oculaire n’est pas synonyme d’allergie.

[ se méfier de la toxicité des traitements.

[[=> Le film lacrymal est au cceur des mécanismes physiopathologiques.

[:—) Un interrogatoire et un examen clinique bien conduit restent les
éléments clés pour établir un diagnostic.

E—) Les examens complémentaires n'apportent pas d’aides diagnostiques.

traitant, elle présente toujours une
hyperhémie conjonctivale avec une
irritation importante. Elle vous rapporte
qu’elle est traitée depuis quelques mois
pour de l’allergie, puis de la sécheresse
oculaire. Elle ne sait plus quels traite-
ments elle a regus, mais en tout cas, ils
étaient nombreux et elle mettait der-
niérement un collyre (une petite bou-
teille violette) dont elle ne se souvient
plus du nom. Vous ’examinez et vous
constatez a ’examen biomicroscopique
une hyperhémie conjonctivale, une
kératite ponctuée superficielle surtout
inférieure. Vous retournez la paupiere
et vous constatez une ligne blanchatre
qui pourrait vous évoquer une fibrose
sous-tarsale. De plus, dans le cul-de-sac
inférieur, vous constatez la présence de
multiples follicules.

Réflexion

Les atteintes inflammatoires de la sur-
face oculaire, quelle que soit leur ori-
gine, nécessitent souvent un traitement
au long cours. Ces traitements parfois

inadéquats sont parfois plus néfastes
que régénérateurs, surtout s’ils contien-
nent des conservateurs [6]. En effet, il
estreconnu que le chlorure de benzalko-
nium présente une toxicité locale entrai-
nant une destruction des mucocytes et
des cellules épithéliales et qu’il auto-
entretient une inflammation locale [7, 8].
Le cercle vicieux est alors entamé et il
est difficile d’attribuer la clinique a une
cause spécifique puisque le mécanisme
initiateur a disparu et a été chronicisé
[1]. Il faut avoir la force de stopper tous
les traitements locaux et de mettre en
route un traitement par collyres lubri-
fiants de viscosités diverses pendant
de nombreuses semaines. La restitu-
tion d’une surface oculaire ad integrum
prendra plusieurs mois, mais parfois
une atteinte plus ou moins importante
pourra persister au long cours.

Conclusion

Les atteintes de la surface oculaire sont
fréquentes et peuvent se révéler difficiles

a étiqueter, surtout lorsque la chronici-
sation est apparue. La multiplicité des
médiateurs et acteurs cellulaires et bio-
logiques rend les mécanismes physio-
pathologiques difficiles & appréhender.
Tout prurit oculaire n’est pas synonyme
d’allergie conjonctivale. Il faut savoir
stopper tous les traitements toxiques et
renoncer aux molécules antiallergiques
lorsque la clinique n’est pas toujours
typique afin de pas auto-entretenir ou
initier des phénomenes cytotoxiques a
I'origine d’une atteinte du film lacrymal
qui lui-méme est alors responsable de
symptdémes parfois invalidants.
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Ce qui change en chirurgie maculaire
depuis I’avéenement
des OCT spectral domain

La tomographie en cohérence optique en spectral domain (SD-OCT) est utilisée pour le diagnostic
et le suivi thérapeutique des maladies rétiniennes médicales et chirurgicales. Cette technique d’imagerie
rétinienne permet d’obtenir des images dont les artefacts liés aux mouvements sont limités et des examens
de suivi trés précis (le plus petit changement mesurable est de 1 pm).
Les images fournies donnent une bonne visualisation des structures intrarétiniennes, des membranes
épimaculaires, de I'interface vitréorétinienne. Elles permettent une cartographie maculaire précise et une
reconstruction en 3 dimensions des lésions du fond d’ceil.
Toutes ces caractéristiques en font un examen d’un grand intérét avant toute chirurgie vitréomaculaire. Pour
autant, I'avénement des OCT spectral domain a-t-il modifié les indications et la prise en charge chirurgicale

des pathologies rétiniennes?

— S. BRUNEAU!, C. TERRADA"?2,
P. MASSIN'
1. Service d'Ophtalmologie,
Hoépital Lariboisiere, PARIS.
2. Centre Peretti, NEUILLY-SUR-SEINE.

ous aborderons successive-
ment ce qui change en chirur-
gie maculaire depuis ’avéne-
ment des OCT en spectral domain au
cours de:
— la chirurgie des membrames épima-
culaires;
—la chirurgie des trous maculaires idio-
pathiques;
—la chirurgie maculaire du patient dia-
bétique;
— la chirurgie de la maculopathie myo-
pique;
— la chirurgie des hématomes macu-
laires;
— et enfin, la chirurgie vitréorétinienne
assistée par SD-OCT.

Chirurgie des membranes
épimaculaires (fig. 1)

Les SD-OCT en comparaison aux OCT
time domain sont d’une aide précieuse

avant 1’ablation chirurgicale d’une
membrane épimaculaire (MEM). Ils
permettent une meilleure évaluation
des MEM, offrent une reconstruction 3D
de l'interface vitréomaculaire et amélio-
rent I'identification des structures réti-
niennes. Falkner-Radler et al. ont évalué
ces avantages chez cing patients consé-
cutifs qui devaient bénéficier d’une
chirurgie vitréomaculaire pour ablation
d’'une MEM. Les patients bénéficiaient
d’un OCT pré- et postopératoire [1].

Le SD-OCT Cirrus était comparé au
TD-OCT Stratus. Le but du travail était
de mettre en évidence des corrélations
entre les différentes images obtenues en
OCT, l’acuité visuelle et la présence de
métamorphopsies. Dans tous les cas, le
SD-OCT permettaient de différencier la
MEM et la surface rétinienne méme si la
MEM était adhérente. Il n’existe pas de
relation entre ’'augmentation de I’épais-
seur rétinienne liée a la MEM et I’acuité
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F1G. 1: Membrane épimaculaire secondaire a une inflammation intraoculaire. (A) Photographie couleur
du fond d'ceil: présence d'une MEM épaisse secondaire a des poussées duvéites itératives négligées asso-
ciées au HLA-B27, entrainant une constriction de I'aire maculaire bordée par des exsudats, un étirement des
vaisseaux rétiniens. (B) Cliché monochromatique en lumiére bleue: bonne visibilité de la MEM. (C) Coupe
SD-OCT avec cliché en infrarouge de référence: présence d'une MEM épaisse créant un clivage intraréti-
nien, disparition de la dépression fovéolaire, la rétine externe n'est plus analysable.

visuelle. En revanche, les auteurs met-
tent en évidence une relation entre la
présence de métamorphopsies et la
cartographie de la membrane limitante
interne.

Chirurgie des trous maculaires
idiopathiques (fig. 2)

L’OCT est devenue la méthode la plus
utile et fiable pour imager un trou macu-
laire. En OCT, le trou maculaire consti-
tué se présente comme une ouverture de

F1G. 2: Trou maculaire idiopathique. (A) Photo-
graphie couleur du fond d'ceil: présence d'un
trou maculaire stade 3 limitant I'acuité visuelle
a 20/200 P10. Présence de dépots réfringents au
sein du trou maculaire. (B) Coupe SD-OCT préo-
pératoire horizontale: trou maculaire de pleine
épaisseur stade 3, irrégularité de l'épithélium
pigmentaire, cedéme kystique des berges du
trou. Visibilité de la hyaloide postérieure et de
l'opercule en regard du trou. (C) Coupe SD-OCT
postopératoire horizontale: fermeture complete
du trou 4 semaines apres V3V 25G, pelage de la
membrane limitante interne, gaz et positionne-
ment de 5 jours. L'acuité visuelle est de 20/25 P2.
1l persiste une irrégularité au niveau de la ligne
des photorécepteurs.

pleine épaisseur au centre de la macula.
IIn’existe a son niveau, contrairement au
trou lamellaire ou pseudo-trou, aucune

interposition de tissu rétinien entre la
cavité vitréenne et ’épithélium rétinien.

L'OCT permet de:

— diagnostiquer le trou maculaire;

— différencier clairement un trou
maculaire des trous lamellaires ou des
pseudo-trous au sein d’'une membrane
épirétinienne;

— préciser le stade du trou maculaire;

— mesurer son diametre. Le diametre
peut étre mesuré a la base pour évaluer
la perte de contact entre les photoré-
cepteurs et I’épithélium pigmentaire
de la rétine ou le diametre minimal a
I’ouverture car il s’agit de celui que
I’on mesure au fond d’ceil. Les trous
maculaires peuvent se fermer spon-
tanément dans 2,7 % des cas, sur-
tout si la taille des trous est petite
(161,8 = 83,0 wm) [2]. La mesure de la
taille du trou permet de distinguer les
petits trous des grands pour lesquels
le pelage de la membrane limitante
interne (MLI) sera réalisé. La mesure
du trou conditionne aussi le position-
nement postopératoire des patients. Le
taux de succes de fermeture des trous
en absence de pelage de MLI et de posi-
tionnement diminue pour un diameétre
supérieur a 400 um [3];

— préciser le risque d’apparition d’un
trou maculaire dans I’eeil adelphe, en
particulier par I’étude de la jonction
vitréomaculaire;

— en postopératoire, documenter avec
précision le résultat chirurgical [3].

Chirurgie maculaire
du diabétique (fig. 3)

La chirurgie maculaire de 1’cedéme
maculaire diabétique se congoit seule-
ment apres équilibration des facteurs
systémiques (glycémie, pression arté-
rielle diurne et nocturne et bilan lipi-
dique) et aprés échec d’un traitement
médical oculaire approprié (laser et trai-
tements intravitréens). Elle est surtout
efficace en cas d’anomalies de I'interface
vitréomaculaire.
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F1G. 3: Trou maculaire diabétique associé a un syndrome de traction vitréomaculaire. (A) Photographie
couleur du fond d'ceil: rétinopathie diabétique proliférante sévere, voile fibrovasculaire au niveau des
arcades vasculaires passant en pont sur la macula avec attache sur la berge fovéale supérieure. Cette
traction est responsable d'un trou maculaire secondaire. (B) Coupe SD-OCT verticale préopératoire avec
cliché en infrarouge de référence: trou maculaire de pleine épaisseur, cedéeme kystique des berges du trou.
Visibilité du voile fibrovasculaire en regard de la fovéa et de la traction vitréofovéolaire. (C) Coupe SD-OCT
verticale postopératoire avec cliché en infrarouge de référence: fermeture complete du trou 8 semaines
aprés V3V 23G, pelage de la membrane limitante interne et tamponnement interne.

Dans une étude rétrospective, Ophir
et al. ont analysé 1’association entre
I’cedéme maculaire diabétique et la pré-
sence d’anomalies de I'interface vitréo-
rétinienne a I’aide des SD-OCT. Sur 58
yeux de 58 patients, ils identifient quatre
groupes: les cedémes maculaires diabé-
tiques accompagnés de

—tractions vitréofovéolaires uni- ou mul-
tifocales associées a des tractions extra-
fovéolaires (19 %);

— tractions extrafovéolaires rétiniennes
ou papillaires (34,5 %);

—membranes épimaculaires (22,4 %);
—en I’absence d’anomalies de I'interface
(20,7 %) [4].

Les conséquences cliniques de ces obser-
vations laissent penser que 1’étude sys-
tématique de l'interface vitréomaculaire
et rétinienne est indispensable chez le
diabétique avant de poser 'indication
du traitement chirurgical ; e succes de la
chirurgie est dépendant de I'importance
des tractions vitréorétiniennes.

Maculopathie myopique
et chirurgie (fig. 9

Le rétinoschisis maculaire ou plus pré-
cisément le fovéoschisis compliquant
la myopie forte a pu étre décrit grace a
'utilisation de I’OCT [5]. Sa descrip-
tion s’est affinée avec 1’apparition

des SD-OCT. 1l se caractérise par une
dissociation des couches rétiniennes
reliées par des travées verticales
créées par 1’étirement des cellules de
Miiller. Il permet de définir la pré-
sence de membranes épimaculaires,
de tractions vitréomaculaires et d’un
décollement fovéolaire. Toutes ces
caractéristiques OCT conditionnent
le pronostic fonctionnel et la prise en
charge thérapeutique.

Il faut distinguer deux présentations
différentes:

— le fovéoschisis du myope fort isolé;

— le fovéoschisis du myope fort compli-
qué par décollement fovéolaire des pho-
torécepteurs, par trou maculaire ou par
I’association des deux.

Le fovéoschisis du myope fort peut
évoluer vers un décollement de rétine
par trou maculaire. Il s’agit d'une forme
rare de décollement de rétine (0,5a1 %
des cas). Dans 95 % des cas les patients
concernés sont myopes forts avec un
staphylome postérieur. Le pronostic
visuel est mauvais car la réapplication
de larétine maculaire est parfois incom-
pléte. De plus, il existe des altérations de
I’épithélium pigmentaire. Hormis le cas
de décollement derétine associé, le trai-
tement chirurgical n’est pas une urgence
mais il convient d’opérer dans un délai
assez court.

FIG. 4: Trou maculaire du myope fort associé a
un syndrome de traction vitréomaculaire. (A)
Photographie couleur du fond d'ceil: myopie
forte, plages hypopigmentées liées & 'atrophie,
visibilité du trou maculaire sous la forme d'un
halo hypopigmenté. Altérations de I'épithélium
pigmentaire maculaire. Absence d’hémorragie
rétinienne. (B) Coupe SD-OCT préopératoire avec
cliché en infrarouge de référence: trou maculaire
du myope fort au sein du staphylome, cedéeme
kystique des berges du trou. Forte traction vitréo-
rétinienne sur la berge temporale du trou macu-
laire. Hyperréflectivité choroidienne accentuée.
(C) Coupe SD-OCT postopératoire avec cliché en
infrarouge de référence: fermeture incompléte du
trou 4 semaines apres V3V 25G, pelage de la mem-
brane limitante interne, gaz et positionnement de
10 jours, malgré la levée des tractions vitréoma-
culaires et la réapplication des berges fovéales du
trou maculaire.

Chirurgie des hématomes
maculaires (fig. 5)

Les hématomes maculaires sont la
conséquence soit d'une dégénérescence
maculaire liée a I’dge de forme exsuda-
tive, soit de la rupture de macroané-
vrismes rétiniens. hématome macu-
laire compliquant une DMLA provient
dans la majorité des cas de néovaisseaux
choroidiens sous-épithéliaux ou d'une
forme atrophique ayant développé un
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[=> Lachirurgie maculaire est une chirurgie fonctionnelle. Elle ne peut en aucun
cas reposer de facon isolée sur I'analyse d'images aussi précises soient-elles.
Seule 'acuité visuelle associée a la géne fonctionnelle (métamorphopsies,
scotomes, diplopie monoculaire) indique I'acte chirurgical.

E—) Le SD-OCT permet de poser le diagnostic.

[[=> Il permet le suivi post-chirurgical.

[[=> Il renseigne sur 'absence de récupération visuelle en cas d’altération de
la ligne des photorécepteurs rétrofovéolaire, ou non fermeture de trou

maculaire.

E% Il permet de différencier les fovéoschisis du myope fort non compliqué et
compliqué (décollement rétrofovéolaire et trou maculaire).

E—) En cas de fovéoschisis du myope fort compliqué, il existe une indication

chirurgicale.

E% Il différencie les hématomes préépithéliaux et rétroépithéliaux de la DMLA, avec
une meilleure efficacité thérapeutique pour les hématomes préépithéliaux.

F1G. 5: Hématome maculaire secondaire a une DMLA. (A) Photographie couleur du fond d'ceil: hématome
maculaire secondaire a un décollement de I'épithélium pigmentaire néovascularisé. La localisation de
I'hématome est mixte: intra- et sous-rétinienne. Elle s’étend a tout le péle postérieur et au-dela de I'arcade
temporale inférieure. (B) Coupe SD-OCT préopératoire avec cliché en infrarouge de référence: visibilité
du décollement de I'épithélium pigmentaire de la rétine et de 'hémorragie sous-rétinienne associée a
des signes exsudatifs intrarétiniens. (C) Coupe SD-OCT postopératoire avec cliché en infrarouge de réfé-
rence: fibrose partielle du DEP 4 semaines aprés V3V 23G et injection de rTPA en sous-rétinien. Disparition
de I'hémorragie sous-rétinienne. Lépithélium pigmentaire reste festonné. Apparition de la dépression

fovéale en regard du DEP.

néovaisseau choroidien en bordure de
I’atrophie. ’hématome sous-rétinien
se distingue de ’hémorragie intraréti-
nienne par sa couleur sombre, son aspect
en relief et ses bords nets arrondis. Les
angiographies retrouvent la plupart du
temps une membrane néovasculaire
décentrée par rapport a ’hémorragie
[6-8]. Les SD-OCT permettent de locali-
ser ’hémorragie par rapport au plan de
I’épithélium pigmentaire et de montrer

des signes de néovascularisation directe
ou indirecte [6].

Un macroanévrisme rétinien artériel
peut se rompre au sein de différents
espaces intraoculaires. Une hémorragie
des couches internes de la rétine peut
masquer une hémorragie des couches
externes, rendant le diagnostic, la dis-
tribution anatomique et le pronostic
fonctionnel visuel difficiles. Pourtant, le

gain fonctionnel apreés chirurgie vitréo-
rétinienne pour traitement d’un macro-
anévrisme rétinien artériel est influencé
par la localisation de I’'hémorragie réti-
nienne. La localisation sous-maculaire
de I'hémorragie est de moins bon pro-
nostic apres chirurgie que toutes les
autres localisations [9].

Chirurgie vitréorétinienne
assistée par SD-OCT

1l est maintenant possible d'utiliser des
SD-OCT montées sur le microscope opé-
ratoire, au cours de la chirurgie macu-
laire, afin de détecter les modifications
de ’anatomie rétinienne. Ray et al. ont
étudié 25 yeux de 24 patients au cours
d’une chirurgie pour pelage de mem-
brane épimaculaire et pour trou macu-
laire entre les mois d’avril 2009 et 2010.
IIs remarquent une stabilité de la taille
du trou maculaire et du diametre central
apres pelage de la membrane limitante
interne, mais dans 87 % une augmenta-
tion du liquide sous-rétinien maculaire.
Concernant la chirurgie des MEM, les
auteurs notent une augmentation de
I’épaisseur rétinienne apres pelage de la
membrane limitante interne inférieure
a 2 %. Apres pelage non compliqué de
la MEM, 10/12 yeux développent une
hyporéflectivité sous-rétinienne repré-
sentant un détachement maculaire peu
profond [10]. L'utilisation des SD-OCT
peropératoires fournit une nouvelle
vision dans I’analyse des changements
morphologiques au cours de la chirur-
gie maculaire et se place comme un outil
d’intérét lors de la chirurgie vitréoréti-
nienne.

Conclusion

La chirurgie maculaire s’est beaucoup
développée grace a de nouvelles tech-
niques chirurgicales, mais I’apport du
SD-OCT est primordial pour guider le
geste chirurgical, dans son indication,
son pronostic, mais aussi dans le suivi



postopératoire. Toutefois, la bonne
visualisation des structures vitréoréti-
niennes ne doit pas faire oublier que la
chirurgie maculaire reste une chirurgie

fonctionnelle et doit répondre a une
plainte visuelle du patient et non au
traitement d’images a I’OCT.
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Dailies Total® avec gradient

Les études montrent que 44 % des porteurs de lentilles rencontrent des problémes de confort avec leurs lentilles. Linconfort
est d’ailleurs la premiére raison d’abandon des lentilles dans 48 % des cas. De plus, la peur de I'inconfort est le principal frein
a 'essai des lentilles de contact pour les nouveaux porteurs.

Dailies Total® est la 1 lentille 1 jour en silicone-hydrogel avec gradient affichant une teneur en eau passant de 33 % a 80 %
du ceeur a la surface. Ce procédé procure une surface hautement lubrifiée. Linnovation du gradient des lentilles Dailies Total
intégre la derniére génération de la technologie LightStream de CibaVision.

Au cceur, les lentilles Dailies Total® ont une teneur en eau de 33 % qui permet d’avoir une excellente transmissibilité a I'oxy-
geéne avec un Dk/e de 156 (Dk/e@-3.00D). Entre le cceur et la surface, la teneur en eau change de 33 % a plus de 8o %. A leur
surface, ces lentilles ont une teneur en eau supérieure a 8o %, similaire a celle de la cornée. Cette surface fortement mouillable
et lubrifiée minimise la friction et I'interaction avec la paupiére.

Plus de 4 patients sur 5 pensent que les lentilles Dailies Total® sont si confortables qu’on ne les sent pas.
J.N.
D’aprés un communiqué de presse des laboratoires Alcon

Nouvelle formulation pour NaturOphta et Macula Z

De récentes études scientifiques ont confirmé le role clé des omégas-3 a longue chaine carbonée dans la lutte contre le stress
oxydatif. LEPA et la DHA font partie de ces acides gras polyinsaturés reconnus pour ralentir le vieillissement oculaire et leur
prise réguliere réduirait de 38 % le risque de DMLA.

Les laboratoires Horus Pharma ont reformulé leurs compléments alimentaires a visée oculaire : NaturOphta Macula et Macula

Z. L'huile désodorisée Omévital, riche en acides gras polyinsaturés, fait maintenant partie intégrante de leur composition.

Lodeur et le golt de poisson, facteurs majeurs d’inconfort pour les patients, sont désormais supprimés. NaturOphta Macula

et Macula Z intégrent des pigments maculaires — [utéine et zéaxanthine — et des oligovitamines qui contribuent a protéger la
rétine et le cristallin des radicaux libres impliqués dans le vieillissement de ces structures.

J.N.

D’aprés un communiqué de presse des laboratoires Horus Pharma

Nouveautés SFO de Luneau

>>> Wave Lens Pro: un frontofocométre entiérement automatique

Ce frontofocométre permet d’obtenir, en appuyant sur un seul bouton, I'analyse compléte des verres. Cela est rendu possible
par I'entiére automatisation du Wave Lens Pro: robotisation du passage d’un verre a l'autre et du serrage du verre, détection
automatique du type de verre, technologie Power Map (mesure multipoints du verre). Le Wave Lens Pro communique sans fil
avec la chaine de réfraction Waveline.

>>> SelecTor: la solution laser pour le glaucome

Le SelecTor, basé sur la technologie SLT, est indiqué pour le traitement des glaucomes chroniques a angle ouvert, de I'hy-
pertension oculaire en cas de réponse inadéquate aux médicaments, de glaucomes pigmentaires ou de glaucomes pseu-
do-exfoliatifs. La technologie SLT permet un traitement non traumatique et répétable: la trabéculoplastie sélective cible la
mélanine présente dans les cellules du trabéculum de I'ceil affecté et évite ainsi tous dommages collatéraux des structures
sous-jacentes. Lappareil est disponible en 2 versions : SLT et tout-en-un YAG+SLT. Il est possible de faire évoluer la version mode
SLT vers le tout-en-un.
J.N.
D’aprés un communiqué de presse de la société Luneau




DMLA : GARDONS UN CEIL
SUR LES SIGNES PRECURSEURS.

Larges drusen et migrations
pigmentaires
Cliché fourni par le CIL, Paris XV

V65127 - 0112

Les patients qui présentent des signes précurseurs
de DMLA (drusen ou altérations de I’épithélium
pigmentaire) doivent étre sensibilisés a I'autosurveillance
et surveillés réguliérement, car le risque d’évolution
vers une DMLA exsudative peut étre élevé (23,
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