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Quoi de neuf

en surface oculaire?
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Université Paris-Sud, LE KREMLIN-BICETRE.

ans cette édition de “I’année oph-
D talmologique en surface oculaire”

nous avonsretenu trois domaines
dans lesquels les innovations nous ont
semblé les plus marquantes:
—lesapplications de I'TA dansle domaine
des kératites infectieuses, du dépistage
des ptérygions en zone reculée, et pour
le diagnostic de la sécheresse oculaire;
—lesavancées dans la définition, la com-
préhension et la prise en charge du stress
oculaire digital (ou syndrome de vision
informatique);
—les développements prometteurs des
cellules souches mésenchymateuses
pluripotentes dans le traitement des
insuffisances limbiques.

Intelligence artificielle et
surface oculaire: oll en est-on
en 2025?

L’intelligence artificielle est devenue
omniprésente et incontournable dans
tous les domaines: celui des pathologies
de la surface oculaire n’y déroge pas.

1. Kératites infectieuses

Les kératites infectieuses (KI) repré-
sentent une cause majeure de cécité.
Un diagnostic étiologique précoce
est crucial pour initier un traitement
adapté et améliorer le pronostic visuel.
Mais l’affaire reste complexe en raison
de plusieurs défis: infections polymi-
crobiennes, difficultés techniques et
faible taux de positivité des examens
microbiologiques, et enfin, chevauche-
ment des tableaux cliniques avec ceux
des kératites non infectieuses. Dans ce
contexte, I'IA se positionne comme un
outil prometteur pour automatiser et
améliorer le diagnostic des KI.

Les modeéles d’IA, notamment les
réseaux de neurones convolutifs (RNC),
peuvent exploiter des photographies
de segment antérieur ou des clichés de
microscopie confocale in vivo (IVCM).
Dans une étude pionniére publiée en
2003, ces modeles obtenaient une perfor-
mance supérieure a celle des cliniciens
dans la classification étiologique des
abces de cornée bactériens et fongiques
sur la base de photographies prises en
LAF, avec un diagnostic exact dans 91 %
des cas contre 63 % pour les experts [1].
Dans les études plus récentes, pour les
infections fongiques, les RNC basés sur
I’analyse de photos LAF permettent
d’établir le diagnostic de kératite fon-
gique dans 70 a 90 % des cas [2, 3].

En parallele, I'utilisation d’appareils
d’examen et de photographie portables
—adaptés sur des smartphones—et éven-
tuellement embarqués par des non spé-
cialistes, ont motivé le développement
des modeles d’IA capables de différen-
cier les 1ésions actives des cicatrices

cornéennes, avec des performances
comparables a celles d’un examen
ophtalmologique [4], qui pourraient se
révéler particulierement utiles dans les
zonesreculées. LIVCM a quant a elle été
intégrée avec succes dans des modeles
d’IA, en particulier pour détecter les
hyphes fongiques et les kystes amibiens,
atteignant des précisions avoisinant les
80-90 % dans ces contextes [5, 6].

Des approches récentes ont méme per-
mis une classification automatique des
genres fongiques, comme Fusarium et
Aspergillus, avec des performances tout
a fait respectables [7]. Au total, 'appli-
cation de I'TA a des imageries éventuel-
lement combinées offre des perspectives
trés encourageantes pour le diagnostic
des KI, notamment dans les contextes
les plus difficiles. L’ajout d’éléments
d’anamneése et de contexte aux algo-
rithmes pourra sans doute encore amé-
liorer les performances de ces outils.

2. Ptérygion

Le diagnostic du ptérygion ne pose pas
vraiment de probléme... sauf en ’ab-
sence d’examen ophtalmologique! C’est
surtout dans ce contexte d’acces limité
aux soins qu’une prise en charge retar-
dée peut entrainer une perte visuelle.
L'TA peut alors faciliter le dépistage en
analysant des clichés obtenus en LAF
ou a l’aide de dispositifs portables.
Différents modeles d’IA ont démontré
des performances diagnostiques éle-
vées, avec des aires sous la courbe ROC
(AUROC) dépassant souvent 0,9 [3].
A titre d’exemple, Fang et al. ont déve-
loppé des algorithmes d’apprentissage
profond pour détecter et mesurer le
ptérygion a partir de photographies du



segment antérieur (LAF et smartphone),
atteignant une précision de ’ordre de
90 % pour la détection des ptérygions en
général, mais surtout des cas nécessitant
une prise en charge spécialisée [8].

Plus récemment, Liu et al. ont combiné
un large ensemble de données issues
d’images de LAF et capturées par un
smartphone pour créer un modele
atteignant une précision de 92 % et
une AUROC de 0,94 pour la détection
du ptérygion [9]. Au-dela de I’analyse
des images du segment antérieur, I'TA
a également été appliquée a I’analyse
d’images histopathologiques et al’étude
de prélevements lacrymaux, ouvrant de
nouvelles perspectives physiopatho-
logiques [10]. Enfin, I'TA a été évaluée
pour la prise en charge du ptérygion,
notamment en prédisant les risques de
récidive apres chirurgie et en estimant
la meilleure acuité visuelle corrigée
(BCVA) postopératoire [11].
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3. Sécheresse oculaire

La maladie de la sécheresse oculaire
(MSQ) est une affection multifactorielle
dont les symptomes et les signes, diffi-
cilesainterpréter et souvent discordants,
peuvent rendre le diagnostic et la prise
en charge complexes... Les algorithmes
d’IA ont été largement utilisés pour
relever ce défi, en particulier dans le
contexte des dysfonctions des glandes
de Meibomius (DGM), intégrant des
données multimodales: photographie
et vidéos de LAF, clichés de meibogra-
phie infrarouge (MIR) (fig. 1) et d’OCT
du segment antérieur (OCT-SA).

L'IA permet en particulier une analyse
automatisée, et donc plus objective et
moins chronophage de ces nouvelles
modalités d’imagerie de la surface ocu-
laire [12]. Wang et al. ont ainsi développé
un modele d’apprentissage profond
appliqué aux images de MIR pour seg-

menter les zones d’atrophie et calculer
le pourcentage d’atrophie, atteignant une
précision de 95,6 % pour le grading des
meiboscores, supérieure a celle de clini-
ciens [13]. Setu et al. ont utilisé le méme
type de modele pour segmenter les MG
a partir d’images de MIR, obtenant une
AUROCde0,96. Li et al. ont, quant a eux,
proposé une classification delaMSO en
six sous-types distincts a partir d’une
combinaison de plus de 82236 images de
MIR a des données cliniques complétes
de pres de 300 patients [14].

L'TA a aussi été appliquée a des vidéos
de break-up time pour détecter automa-
tiquement les zones de rupture du film
lacrymal [15], atteignant une AUROC de
0,96 [3], ou encore a des photos LAF pour
identifier des signes palpébraux associés
a la MSO, comme 1’émoussement, la
vascularisation ou les irrégularités de la
marge palpébrale postérieure, avec des
AUROC dépassant 0,95 [16]. Une autre
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Fig. 1: Analyse semi-automatisée d'un cliché de meibographie infrarouge.
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étude a utilisé un réseau de neurones
profond pour évaluer les érosions épithé-
liales ponctuées (lésions élémentaires
de la kératite séche) a partir d’images de
coloration a la fluorescéine, 1a encore
avec de trés bonnes performances [17].

L’analyse par I'IA des images de micros-
copie confocale in vivo (IVCM) des GM
semble également efficace pour détec-
ter et distinguer les patients normaux

des DGM obstructifs ou atrophiques.
Toutefois, la complexité de mise en
ceuvre de cette technique dans ce
contexte en limite’application pratique.
Enfin, les approches d’IA intégrant des
données d’OCT-SA pourrait également
améliorer le diagnostic des MSO. Citons
notamment 1’étude d’Edorh et al., repo-
sant sur |'utilisation de la pachymeétrie
épithéliale cornéenne par OCT pour
développer un score diagnostique objec-
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Fig. 2: Cartographie pachymétrique totale (a gauche) et épithéliale (a droite) acquise en OCT de segment anté-
rieur chez une patiente atteinte de sécheresse oculaire. On note un amincissement de l'épithélium (< 50 mm)
qui, dans la zone supérieure, constitue un bon critére diagnostic de sécheresse oculaire (AUC = 0,87) [18].
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Fig. 3: Position recommandée pour les écrans d'ordinateurs: haut de l'écran au niveau du regard, et distance
ceil-écran de 40-75 cm.

tif, obtenant une sensibilité de 86,4 % et
une spécificité de 91,7 % [18] (fig. 2).

Pour résumer, I'TA, bien qu’elle ne soit
pas encore appliquée en pratique quo-
tidienne dans la prise en charge de la
MSO, semble pleine de promesses.

Stress oculaire digital : le mal
ophtalmologique du siécle ?

Le stress oculaire digital, également
connu sous le nom de syndrome de
vision informatique, est devenu un
enjeu majeur de santé publique, en rai-
son de 'utilisation intensive des écrans
numeériques dansnotre vie quotidienne.
Défini en 2023 par la Société interna-
tionale de surface oculaire et du film
lacrymal (TFOS pour tear film & ocular
surface society) comme “le développe-
ment ou I’exacerbation de symptémes
et/ou signes oculaires récurrents spé-
cifiquement liés a I'utilisation d’écrans
de dispositifs numériques” [19], ce
trouble, qui touche 50 297 % des utilisa-
teurs réguliers de supports numériques
(autant dire une majorité de la popu-
lation...) [19, 20] se manifeste par une
série de symptémes oculaires et visuels,
tels que la fatigue visuelle (asthénopie),
la sécheresse oculaire, des céphalées,
et une vision floue, exacerbés par une
exposition prolongée aux écrans. Les
mécanismes sous-jacents incluent une
réduction de la qualité et de la fréquence
du clignement (clignements plus sou-
vent incomplets et 3 a 4 fois moins fré-
quents) ainsi quune sollicitation accrue
de I’accommodation et de la conver-
gence. Avec ’augmentation du temps
passé devant les écrans, tant dans le
cadre professionnel que personnel, il est
essentiel de mieux comprendre les fac-
teurs derisque, les stratégies de préven-
tion et les traitements potentiels pour
atténuer les effets néfastes du stress ocu-
laire digital. Cette entité, qui avait déja
fait I’objet d’'une revue compléte parue
dans le Journal francais d’ophtalmolo-
gie en 2021 [20], a fait couler beaucoup
d’encre ces deux derniéres années...
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Les nombreuses études épidémiolo-
giques sur le sujet ont permis d’identi-
fier les facteurs de risque qui incluent le
sexe féminin, 1’dge, le nombre d’heures
passées quotidiennement sur les écrans,
et 'existence d’une sécheresse oculaire
préexistante ou dun trouble réfractif mal
corrigé [19-22].

La conférence de consensus de la TFOS
sur I'impact du mode de vie sur la sur-
face oculaire y consacre un chapitre
entier [19]. Cette revue complete fait
notamment le point sur les stratégies
de prise en charge évaluées dans cette
situation: si les filtres bloquant les
lumieres bleues n’ont pas fait la preuve
de leur efficacité, la correction des
amétropies, le respect d’une distance
d’utilisation minimale (pas de consen-
sus, mais a priori au moins 30 cm pour
les smartphones et 50 cm pour les
écrans d’ordinateur), I’amélioration de
la position de travail (regard a hauteur
de la partie supérieure de I’écran, pour
limiter I’ouverture palpébrale et donc
I’évaporation du film lacrymal) (fig. 3),
les soins de paupiéres et ’humidifica-
tion de I’atmospheére (autour des yeux
al’aide de lunettes a chambre humide
ou dans la piece) semblent efficaces.
De méme, la prise de pauses régulieres
pour relacher ’accommodation (réegle
des 20-20-20: regarder a 20 métres pen-

dant 20 secondes toutes les 20 minutes)
serait bénéfique [21]. Certaines études
suggerent aussi l’efficacité de com-
pléments alimentaires enrichis en
oméga 3.

Les cellules souches
mésenchymateuses
pluripotentes a la rescousse
dans les insuffisances
limbiques

L’insuffisance limbique (IL) s’accom-
pagne d’un recouvrement de la surface
cornéenne par un tissu conjonctival
fibreux, éventuellement vascularisé,
non transparent (fig. 4), et constitue
I’'une des grandes causes de cécité cor-
néenne. Les formes unilatérales sont
le plus souvent post-traumatiques (en
particulier chimiques), tandis que les
formes bilatérales peuvent étre causées
par des maladies auto-immunes ou
héréditaires. Quelle qu’en soit |’origine,
la prise en charge des IL sévéres repose
sur une optimisation de la surface ocu-
laire (lubrifiants, traitements immuno-
suppresseurs topiques, lentille sclérale,
collyres dérivés du sang) et des procé-
dures chirurgicales visant a rétablir un
épithélium cornéen, sachant que les
greffes de cornée sont vouées a I’échec
dans ce contexte.

Cestechniques sont basées sur1’élimina-
tion du tissu cicatriciel conjonctival de
la surface cornéenne, suivie d’une greffe
de tissu épithélial cornéen fonctionnel.
Le choix du greffon dépend du tableau
clinique: en cas d’atteinte unilatérale,
les procédures de transplantation auto-
logues (autogreffes kérato-limbiques,
greffes de cellules limbiques autologues
cultivées) sont préférées en raison de
leur meilleure survie a long terme. La
prise en charge des cas d’atteinte bila-
térale — lorsque les tissus autologues ne
sont donc pas disponibles—est beaucoup
plus difficile. On recourt a des greffons
ou a des cellules souches allogéniques,
avec un risque élevé de rejet immuno-
logique, ou bien aux kérato-protheses,
dont les complications postopératoires
sont souvent tres difficiles a gérer.

L’équipe du Pr Kohji Nishida (Osaka) a
mis au point dans les années 2010 une
nouvelle procédure de thérapie régénéra-
tive utilisant des cellules souches pluri-
potentes induites (CSPi), permettant de
produire des cellules précurseurs des tis-
sus oculaires. Cette méthode permet de
créer des feuillets de cellules épithéliales
cornéennes dérivées de CSPi (FCECi),
capables de régénérer un épithélium cor-
néen dans des modeéles expérimentaux.
Les CSPi ont’avantage décisif d’étre trés
peu immunogeénes (absence de cellules

Fig. 4: Insuffisance limbique idiopathique. Aspect grisatre/opaque de l'épithélium, qui apparait comme “marécageux” apres instillation de fluorescéine.
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Epithélium
cornéen normal o . Atteinte Atteinte
Stade | dans les 5mm | <>° :;t‘ifnlt'mbe limbique > 50 % limbique
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la cornée
Atteinte de la o . Atteinte
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Atteinte de
stade Ill l'ensemble
de la surface
cornéenne

Tableau I: Classification clinique de la sévérité de linsuffisance limbique, d'aprés [25].

présentatrices d’antigénes, contraire-
ment aux greffonsallogéniques), mais ont
I'inconvénient de nécessiter une culture
trés sophistiquée et sont suspectes d’étre
potentiellement carcinogeénes [23].

L’équipejaponaise arapporté en 2024 les
résultats des premiéres transplantations
de FCECi, réalisées sur quatre patients
ayant perdu la vue en raison d’une IL
bilatérale, avec un suivi complet de
52 semaines et ’analyse des événements
indésirables comme critére de jugement
principal [24].

La procédure, réalisée sur un ceil,
consistait en une kératectomie avec
excision complete du tissu fibrotique
sous-épithélial, y compris au niveau
du limbe, suivie de ’application d’un
FCECi (recouvrant I’ensemble de la cor-
née et du limbe) suturé et protégé par
une lentille pansement. Le traitement
post-opératoire comportait des collyres
antibio-corticoides, ainsi qu’un traite-
ment systémique par corticoides et, pour
les deux premiers patients, de la ciclos-
porine per os. Le protocole prévoyait de
conditionner la prescription de ciclos-
porine per os des patients 3 et 4 a la sur-
venue d’un rejet immunologique chez
les patients 1 et 2.

Les patients étaient une femme de 44 ans
(patiente 1) et un homme de 72 ans
(patient 3) atteints d’ICSL idiopathique,
un homme de 66 ans atteint de pemphi-
goide oculaire (patient 2), et une femme de

39 ans atteinte de syndrome de Stevens-
Johnson (patiente 4). Une évaluation
clinique complete était réalisée a 2, 4, 8,
16, 24, 32, 40, et 52 semaines. L’absence
derejet chez les patients 1 et 2, traités par
ciclosporine per o0s, a conduit les inves-
tigateurs, comme prévu, a ne pas admi-
nistrer ce traitement chez les patients 3
et 4. Aucun rejet immunologique clini-
quement évident ni formation de tumeur
n’ont été observés, ni aucun événement
indésirable grave, tel que défini par
le protocole clinique. Au cours de la
période de suivi de 52 semaines (S52),
dix événements indésirables non graves
sont survenus apres les deux premieres
interventions chirurgicales, et 16 apres
les deux suivantes, mais ont été, selon les
auteurs, facilement gérés et sans séquelles.

Les signes d’IL se sont améliorés chez
tous les patients a S52, avec une régres-
sion de I'insuffisance limbique depuis
un stade III (tableau I) 3 un stade IA chez
les patients 1 et 2, et depuisun stade IIBa
un stadeIA chezle patient 3. Le patient 4,
initialement stade III, était parvenu a un
stade IA a 32 semaines, mais a régressé
au stade IIB a S52. Les défects épithé-
liaux cornéens présents initialement ne
I’étaient plus chezles patients 1 a 3, mais
persistaient a un stade moindre chez le
patient 4. L’acuité visuelle a augmenté
trés nettement chez les trois premiers
patients (6 a 12 lignes), un peu moins
chez le patient 4. Le score de qualité de
vie a augmenté chez les patients 12 3,
tandis qu’il était au final diminué chez

le patient 4. Le score clinique de transpa-
rence cornéenne était amélioré chez les
patients 1 et 2, et restait identique chez
les patients 3 et 4.

Cette prouesse d’ingénierie tissulaire
donne un nouvel espoir pour le traite-
ment des IL cécitantes. L'échec relatif
observé chez le patient 4, atteint d’une
pathologie sous-jacente particuliére-
ment sévere, a été analysé par les auteurs
comme la conséquence possible derejets
immunologiques a minima et pose la
question de la nécessité d’un traitement
immunosuppresseur systémique dans
les cas les plus graves, ainsi quun ajus-
tement sans doute plus personnalisé du
traitement local. L’équipe du Pr Nishida
planifie d’ores et déja un essai multi-
centrique: asuivre...
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