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Conjonctivites allergiques :
quoi de neuf?

— B. MORTEMOUSQUE

Service d'Ophtalmologie,
CHU, Hopital Pellegrin,
BORDEAUX.

ncore une fois de nombreuses

publications sur le théme de

’allergie oculaire sont parues en
2011. Cette année, les theémes porteurs
ont été la physiopathologie, 1’épidé-
miologie et 'immunothérapie. Faisons
ensemble, si vous le voulez bien, le tour
d’horizon de ces publications

Quoi de neuf
en épidémiologie?

Les conjonctivites et rhinoconjonctivites
allergiques ne doivent plus étre prises
a la légere. En effet, pour Pallasaho P.
et al. [1], les porteurs asthmatiques de
ces manifestations allergiques mineures
voient leurs risques d’incidents liés
a ’asthme doubler par rapport a des
sujets indemnes de rhinoconjonctivites.

Qui aurait pu penser que des troubles
neurologiques et/ou comportementaux
pourraient étre liés aux manifestations
allergiques conjonctivales? C’est pour-
tant ce qui apparait dans deux études. La
premieére montre une corrélation entre
la maladie de Gilles de La Tourette et
la maladie allergique [2]. La deuxiéme,
portant sur I’association entre sensibi-
lisation allergique et syndrome d’hy-
peractivité avec déficit d’attention [3],
conclut 1a aussi de fagon positive. Nos
confreres psychiatres devront peut-étre
maintenant poser la question a leurs
patients: “ca vous chatouille ou ga vous
grattouille?”

L’étude [4] suivante a toute sa place en
période de crise: “Impact des symp-
témes oculaires allergiques sur la qua-
lité de la vie, la productivité de travail
et I'utilisation de ressource chez des
patients souffrant de rhinites aller-
giques”. Il s’en dégage que les symp-
témes oculaires s’ajoutant aux manifes-
tations ORL altérent fortement la qualité
de vie des patients ainsi que leur produc-
tivité. Pourra-t-on prévoir des 1’age de 4
ans une prédisposition pour I’atopie? Il
semblerait que oui selon Sucharew H. et
al. [5], avec des résultats encourageants
apres un suivi de deux ans. Si cela se
vérifie, I'identification des sujets a
risque et leur prise en charge s’en ver-
ront simplifiées.

Quoi de neuf
en physiopathologie?

Coucou les revoila, les IgE lacrymales.
Une étude japonaise [6] sur 35 patients
les remet au gotit du jour avec corrélation

entre dosage des IgE lacrymales et celui
des IgE totales sériques en utilisant la
méthode Allerwatch. Si ces résultats se
confirment sur des échantillonnages de
patients plus importants, cela permettra
des diagnostics plus facilement acces-
sibles. A suivre...

Dunouveau également du c6té desrécep-
teurs Toll-Like [7]. La stimulation des
récepteurs Toll-Like 4 pourrait modifier
I’expression des conjonctivites aller-
giques. Cette hypothése semble confor-
tée par la publication de Li D.Q. et al. [8],
dans laquelle certains pollens agiraient
sur les Toll-Like récepteurs 4 provoquant
une réponse inflammatoire de type TH2.
Les récepteurs Toll-Like 4 apparaissent-
ilslogiquement comme une nouvelle voie
thérapeutique ? L’avenir nous répondra.

“Unnouvel acteur de plus pour les kéra-
toconjonctivites vernales”, tel aurait pu
étre le titre de I’article de Pong]J.C. et al.
[9]. hémopexine, protéine lacrymale
inflammatoire, était jusqu’alors bien
connue dans les mécanismes inflam-
matoires de la surface. Il en de méme
pour les KCV. Ainsi, une concentra-
tion élevée d’hémopexine VKC a été
relevée dans des larmes, et ce de fagon
corrélée a la gravité de la maladie. De
méme, I’expression de cette molécule
a été tres fortement retrouvée dans les
cellules épithéliales et les macrophages
nécrotiques des patients porteurs de
KCV. En revanche, aucune expression
de la protéine n’a été retrouvée chez les
sujets sains. Tout porte donc a penser
que ’hémopexine jouerait un réle dans
lagenese et le développement des KCV.
Une perméabilité anormale de I’épithé-
lium conjonctival pourrait jouer un réle
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dans I’apparition de la conjonctivite
allergique saisonniére (CAS). En effet,
I’augmentation de 1’expression des
récepteurs PAR-2 (Protease Activated
Receptor 2) responsables de I’augmen-
tation de cette perméabilité a été notée
chez des patients porteurs de CAS [10].

Nouvelle cible thérapeutique potentielle
pour les KCV, les récepteurs a I’hista-
mine H(4) qui, tout comme les H(1) et
H(2), voient leur expression accrue chez
les sujets porteurs de KCV [11]. Toujours
pour les KCV, si certains avaient encore
des doutes sur la gravité de cette affec-
tion, l’article de Sangwan et al. [12]
devrait les convaincre. Il démontre que
cette affection est responsable de défi-
cit en cellules souches limbiques, ce
qui hypotheéque fortement le pronostic
visuel par des séquelles épithéliales
majeures. Un élément de plus sur les
KCV confirme une nouvelle fois son
statut a part dans le groupe des conjonc-
tivites allergiques.

L’augmentation des pathologies aller-
giques dans les pays industrialisés
semble liée en partie & I’absence de sti-
mulation de systéeme immunitaire par
des agents infectieux ou parasitaires. Ce
dernier élément ne semble pas influen-
cer la prévalence des KCV selon Smedt
S.D. et al. [13]. La part génétique de l’al-
lergie n’est plus a démontrer. Vous étes
encore dubitatif? Alors, méditez apres
cettenouvelle étude [14], qui suggere que
le génotype mineur d’IL13 (SNPrs20541
[Single Nucleotide Polymorphisme])
est significativement et positivement
associé au risque de rhinoconjunctivi-
tis. De plus, il semblerait que le risque
de rhinoconjunctivitis soit majoré chez
les fumeurs porteurs de SNP rs1800925
(dans le géne de IL13). Une raison de
plus pour arréter de fumer!

Une troisieme nouvelle voie thérapeu-
tique est proposée par Stebbins K.J.
et al. [15]. En inhibant le récepteur de
haute affinité DP2 (Chemoattractant
Receptor-Homologous Molecule

Expressed on Th2 Cells, CRTh2), res-
ponsable habituellement du chimiotac-
tisme des éosinophiles, des basophiles
et de la production de cytokines Th2,
par un antagoniste tel que le AM 156, on
observe chez’animal une diminution de
larougeur, des sécrétions et du chémosis
apres test de provocation conjonctival.
Ces effets étaient égaux, voire supérieurs
a ceux obtenus par l'utilisation d’un
anti-H1 a effets multiples ainsi que d’un
corticoide.

Drailleurs, en parlant de corticoide, voici
un petit nouveau qui, selon Baiula M.
et al. [16], semble prometteur pour ses
effets anti-allergiques. Il possede un
profil anti-allergique semblable a celui
de la dexaméthasone, mais semble avoir
moins d’effets indésirables en compa-
raison de ce glucocorticoide classique.
Certaines de ses cibles cellulaires peu-
vent contribuer a I’'apoptose des éosi-
nophiles et/ou a la prévention de leur
recrutement et de leur activation etal'in-
hibition de la production de cytokines et
chémokines.

Comme I’on pouvait s’en douter, aller-
gies et lentilles de contact ne font pas
bon ménage. Cette étude est la pour
nous le rappeler [17]. Le port des len-
tilles de contact est associé a une aug-
mentation de l’altération des glandes
de Meibomius. La réaction allergique
semble étre responsable de ’augmenta-
tion de I’altération des glandes meibo-
miennes chez les porteurs de lentilles.
Certes ces glandes semblent donc alté-
rées chez ’allergique mais qu’en est-il
du film lacrymal ? Il semble que, chezles
sujets porteurs de CAS, une altération du
film lacrymal existe, mais qu’elle ne soit
présente que lors des phases aigués [18],
ce qui tendrait a prouver que la modifi-
cation du film lacrymal est en rapport
avec I'inflammation plus qu’elle n’est sa
cause. A suivre de trés pres!

La derniere étude du chapitre [19] porte
sur I’hyperréactivité non spécifique,
c’est-a-dire sur la capacité de déclen-

cher une réaction allergique (libération
d’histamine) en I’absence d’allergene.
Les auteurs ont pour l’occasion une
solution glucosée hyperosmolaire pour
un test de provocation conjonctivale. I
apparait que les sujets allergiques ont
une réponse plus importante que les
sujets sains.

Quoi de neuf
en thérapeutique?

L’homéopathie a-t-elle sa place dans
le traitement des conjonctivites aller-
giques? Apparemment oui, selon
Griindling C. et al. [20], pour lesquels
le traitement homéopathique améliore
considérablement les symptomes.
Cependant, si I’étude tend a montrer
un potentiel pour diminuer les cotts
thérapeutiques, elle ne permet pas de
tirer des conclusions quant a I’efficacité
du traitement homéopathique propre-
ment dit.

“Et les compléments alimentaires,
Docteur, ¢a marche pour la conjonc-
tivite allergique?” La aussi, nous
serions amenés a répondre oui si ’on
se réfere a ’étude de Miyake Y et al.
[21] “Consommation d’acides gras
polyinsaturés et fréquence d’eczéma
et rhinoconjunctivitis chez les enfants
japonais”. Pour les auteurs, la consom-
mation d’oméga-3, d’oméga-6 et plus
particulierement d’acide linoléique et
alpha-linolénique a un effet sur 'eczéma
et larhinoconjonctivite.

Et les immunosuppresseurs, sont-ils
vraiment efficaces? Trois études abor-
dent le sujet:

La premiere [22] s’intéresse a ’ef-
ficacité de la ciclosporine collyre 0,1 %
(formulation commercialisée au Japon)
dans le traitement des KCV et a porté sur
un total de 2597 patients avec un suivi
de 6 mois. Les résultats montrent une
efficacité de cette thérapeutique sur les
signes et symptomes.



La deuxiéme [23] porte sur le traite-
ment des kératoconjonctivites atopiques
et, cette fois-ci, c’estle tracrolimus 0,1 %
collyre qui est évalué. L'étude qui s’est
intéressée au dosage de Eosinophil
Catonic Protein (ECP) montre une effi-
cacité clinique et une diminution des
dosages d’ECP.

Enfin, la troisieme [24] porte sur l’ef-
ficacité du tacrolimus collyre a 0,005 %
dans la prise en charge des KCV résis-
tantes aux traitements conventionnels,
avec la aussi des résultats positifs quant
al’efficacité de la molécule sur ces KCV
rebelles.

Une quatrieme cible thérapeutique a fait
I’objet de publication [25], a savoir les
récepteurs Toll-Like 9 (dans le traitement
des rhinoconjonctivites allergiques). Il
apparait dans cette étude que 'utilisa-
tion de fortes doses de CYT003-QbG10
(agoniste des TL9) diminue les signes
et symptémes de la maladie ainsi que
le recours aux traitements convention-
nels. C’est'immunothérapie spécifique
qui a fait couler le plus d’encre dans la
rubrique “traitement”. Cette voie théra-
peutique, trés controversée il y a quelque
temps, semble s’imposer dans la prise
en charge des conjonctivites allergiques.
Ainsi, DuBuske et al. [26] montrent la
supériorité parrapport au placebo d’'une
immunothérapie ultracourte dans la
prise en charge des rhinoconjonctivites
allergiques.

Une méta-analyse par Calderon M.A. et
al. [27] s’est intéressée a la place de I'im-
munothérapie sublinguale (SLIT) dans
le traitement des conjonctivites aller-
giques. En général, la SLIT est efficace
dans la réduction du grand nombre de
symptoémes oculaires. Cependant, Iin-
homogénéité des méthodologies rend
difficile une analyse plus fine. Cette
efficacité est retrouvée chez Hong J. et
al. [28], ainsi que pour Didier A. et al.
[29]. Ces derniers montrent une effica-
cité du traitement sur trois saisons pol-
liniques avec laréduction de symptémes
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et de l'utilisation des médicaments de
secours. Cette efficacité est confortée par
I’étude de Durham S.R. et al. [30], qui
démontre un effet durable dans le temps
d’une immunothérapie pollinique pour
des rhinoconjonctivites. Mais ne pour-
rait-on pas corréler cette efficacité a un
test biologique ? La réponse est non si
I’on s’intéresse a I’activation des baso-
philes circulants lors d’une immunothé-
rapie sublinguale aux graminées [31],
dommage!
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