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Quoi de neuf

dans les pathologies cornéennes ?

P. FOURNIE
CHU TOULOUSE.

B Imagerie cornéenne

La cornée “s’image” de plus en plus pré-
cisément. L'OCT cornéen autorise déja
une visualisation anatomique de chaque
couche, des opacités et des dépots dys-
trophiques. Il permet des reconstruc-
tions topographiques, pachymétriques
totales et distinctes, épithéliales et
possiblement a venir de la couche de
Bowman (fig. 1) [1]. L'OCT de demain,
dans nos consultations, pourrait appro-
cher I’échelle cellulaire en complément
ou enremplacement (car non contact) de
la microscopie spéculaire. Des acquisi-
tions volumétriques d’OCT en face avec
reconstruction ultra-haute résolution
permettent une analyse fine ultrastruc-
turale (fig. 2 et 3) [2, 3], avec un intérét
potentiel non exhaustif dans les kérato-
pathies neurotrophiques (visualisation
de I'innervation cornéenne), le kéra-
tocone, les dystrophies, endothéliales
notamment, mais également les atteintes
de surface du film lacrymal.
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Fig. 1: Cartographie pachymétrique a l'aide d'un prototype PS-OCT (polarization sensitive OCT). Amincissement
épithélial avec image en “donut” sur la pachymétrie épithéliale (ET-map) en cas de kératoc6ne (en bas). Limage
en donut est bien vue en raison de la carte épithéliale sur 11 mm par rapport aux cartes “classiques” des
OCT actuels sur 7 a 9 mm. Cette image correspond a un amincissement épithélial au sommet du kératocone,
entouré par un épaississement adjacent a la base du cone. La carte pachymétrique de la couche de Bowman
(BLT-map) est trés irréguliére et “mitée” en cas de kératocdne. Dans une cornée normale (en haut), les 2 cartes
pachymétriques épithéliale et de la couche de Bowman sont réguliéres, homogeénes (d’aprés Pircher et al. [1]).

Epithelium

Fig. 2: Imagerie OCT ultra-haute résolution par technique FD-FF-OCT (Fourier-domain full-field OCT). Images
en face de l'épithélium cornéen a 30, 40 et 50 um de profondeur, nerfs sous-épithéliaux a 80 ym, stroma
antérieur a 110 pm et nerfs stromaux a 170 pm (d'aprés Auksorius et al. [2]).

B Endothélium cornéen le long terme en plus de leurs avantages
sur le court terme (récupération visuelle
rapide, moindre risque de rejet et faible
variation réfractive). Sur une série de 68
et 57 DMEK (Descemet membrane endo-

thelial keratoplasty) a5 et 10 ans, le taux

1.DMEK

Le recul sur les greffes endothéliales
rend compte de leur bon pronostic sur
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Fig. 3: Imagerie OCT ultra-haute résolution par technique FD-FF-OCT (Fourier-domain full-field OCT). Mosaique
cellulaire endothéliale proche de l'image observée par microscopie spéculaire (d'aprés Auksorius et al. [2]).
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Fig. 4: Perte de la densité cellulaire endothéliale a 10 ans aprés DMEK (d'aprés Vasiliauskaité et al. [4]).

Fig. 5A et C: Fibrose sous-épithéliale (fléche) post-DMEK. B et D: aprés une photoablation thérapeutique de
25 um de profondeur sur une zone optique de 8 mm (d’aprés Maier et al. [6]).

de survie des greffons était respective-
mentde 83 et 79 % [4]. La perte cellulaire
endothéliale était de 59 % a 5 ans et de
68 % a 10 ans, avec des courbes proches
de celles observées apres greffes trans-
fixiantes (fig. 4), témoignant du trés bon
pronostic de ces greffes. Cette déper-
dition semble plus importante en cas
de décollement partiel du greffon (sur
moins d’1/3 de sa surface) a 6 mois [5].
Les autres facteurs de déperdition endo-
théliale, plus classiques, sont les rejets
de greffe, les hypertonies oculaires post-
opératoires, ainsi qu'un stade plus sévere
de dystrophie de Fuchs au moment de
la greffe en raison du moindre réservoir
cellulaire périphérique [5].

L’acuité visuelle était supérieure a 8/10
dans 82 % des cas a 5 ans et dans 89 %
des cas a 10 ans [4]. Une récupération
incomplete, en I’absence de cause non
cornéenne, doit faire évaluer le degré de
fibrose cornéenne stromale par OCT, qui
peut bénéficier dans certains cas d'une
photokératectomie thérapeutique par-
fois associée a de la mitomycine C selon
la profondeur d’ablation (fig. 5) [6].

2.DSAEK

Une étude hollandaise multicentrique
randomisée comparant 29 DMEK et
25 ultrathin DSAEK ([Descemet strip-
ping automated endothelial kera-
toplasty] épaisseur moyenne du greffon
de 101 pm [90-112 pm]) ne retrouvait pas
de différence d’acuité visuelle a 3, 6 et
12 mois malgré 66 % des patients avec
une acuité supérieure ou égale a 8/10
dans le groupe DMEK contre 33 % dans
le groupe DSAEK [7]. Les 2 techniques
induisent un shift hypermétropique, de
+0,22 D aprées DMEK et de +0,58 D apres
DSAEK.

L'épaisseur du greffon endothélial ne
semble pas influer sur la récupération
visuelle mais sur la rapidité de récupé-
ration visuelle. Une étude portant sur
150 greffes endothéliales (DMEK et diffé-
rentes épaisseurs de DSAEK) retrouvait
une rapidité de récupération visuelle
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postopératoire d’au moins 5/10, supé-
rieure en cas de meilleure acuité visuelle
préopératoire et en cas de DMEK et de
greffons DSAEK d’épaisseur entre 15 et
49 um [8].

3. Alternatives a la greffe endothéliale

Les techniques plus récentes d’alterna-
tives a la greffe de cornée endothéliale
DMEK ou DSAEK nécessitent d’affiner
les indications opératoires et d’augmen-
ter le recul [9]. La DSO pour Descemet
Stripping Only (descemetorhexis central
de 4 ou 5 mm de diameétre sans greffe)
s’applique a la dystrophie de Fuchs uni-
quement et nécessite un contingent de
cellules endothéliales périphériques.
Larésorption de’cedéme cornéen appa-
raft moins bonne quand la pachymétrie
centrale préopératoire est supérieure a
625 pm et quand la densité cellulaire
endothéliale périphérique est inférieure
41800 cellules/mm? [9].

Des études randomisées comparant la
récupération visuelle apres utilisation
d’un collyre inhibiteur de Rho-Kinase
versus placebo sont en cours. Le principe
repose sur les progres de la “médecine
régénérative”, en favorisant la migration
ou la prolifération des cellules endothé-
liales cornéennes humaines. Plusieurs
faisceaux d’arguments expérimentaux
convergent vers la présence de pro-
géniteurs cornéens endothéliaux a la
périphérie de I’endothélium cornéen
et dans la zone de transition adjacente

(fig. 6) [10].

0 Kératocone
1. Epidémiologie

Une étude épidémiologique menée par
I’équipe de Bordeaux confirme le risque
plus important de développer un kéra-
tocone chez les apparentés de 1°" degré
d’un patient atteint de kératocone [11].
Parmi 221 apparentés de 1° degré de
patients avec un kératocone, 9,05 %
avait un kératocone avéré et 15,4 % un

Fig. 6: Imagerie microscopique de la zone de transition (TZ: transition zone ; fléches) entre le trabéculum (TM:
trabeculum meshwork) et la périphérie de l'endothélium (PE: peripheral endothelium, d’aprés Sie et al. [10]).

kératocone infraclinique. La prévalence
du kératocone était de 0,14 % chez les
parents, 0,03 % chezles enfantset 0,10 %
chez les freres et sceurs. Le jeune 4ge et
les frottements oculaires étaient corrélés
aunrisque plus élevé de développer la
maladie. Il apparaft important de sensi-
biliser les apparentés de 1°" degré a ce
risque, notamment les plus jeunes, et de
leur conseiller d’éviter les frottements
oculaires excessifs.

2. Cross-linking cornéen

Le cross-linkingepi-On avec supplémen-
tation en O, affiche un potentiel intéres-
sant sur les résultats préliminaires. Les
résultats a 1 an retrouvent une ligne de
démarcation, reflet de la profondeur
du traitement, identique a celle obser-
vée apres cross-linking epi-Off, 4 316 =
63 nm, avec une diminution du Kmax de
1,56 +1,71D[12].

3. Biomécanique

La biomécanique cornéenne reste un
sujet d’actualité, méme si 'utilisation
en pratique quotidienne est limitée. Si
plusieurs outils sont toujours al’étude, la
plupart des données cliniques reposent

aujourd’hui sur laréponse de la tonomé-
trie non contact (Corvis ST). Les applica-
tions cliniques possibles concerneraient
notamment des domaines comme le
glaucome, le bilan préopératoire de can-
didats a la chirurgie réfractive, le dépis-
tage durisque de développer une ectasie,
le kératocone et notamment les effets du
cross-linking cornéen [13]. Le couplage
de données biomécaniques aux données
tomographiques permet d’améliorer la
sensibilité des mesures et notamment
de dépistage des cornées arisque (fig. 7).

L’intégration de données supplémen-
taires aberrométriques, biométriques,
OCT par analyse segmentée des couches
épithéliales et de Bowman, ainsi qu’a
pluslong terme une analyse multimodale
incluant, en plus de ces données biomé-
caniques et d’imagerie, des données
issues delabiologie moléculaire ou de la
génétique sont envisageables a pluslong
oumoyen terme avec une aide de I'intel-
ligence artificielle pour intégrer un grand
nombre de variables a analyser [13].

4. Greffes

Une étude comparant 362 greffes lamel-
laires antérieures profondes a 307 greffes
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transfixiantes, avec un recul de 10 ans,
confirme la supériorité des greffes lamel-
laires dans les atteintes cornéennes qui
épargnent ’endothélium, dont le kéra-
tocone [14]. Le taux de survie du greffon
410 ans était de 93,9 contre 72 % (fig. 8)
avec, en faveur des greffes lamellaires:
11,6 % de glaucome contre 29,3 %, 1,7 %
de rejet de greffe contre 7,8 % et 1,9 %
d’échec de greffe non immunologique
contre 7,8 % [14].
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Bien que les greffes lamellaires anté-
rieures profondes donnent d’excel-
lents résultats dans le kératocone, des

alternatives conservatives additives de
Fig. 7: Analyse d'une cornée “suspecte” sur lindice tomographique Scheimpflug (Pentacam) BAD-D (Belin lenticules cornéens sont a 1’étude. Ces
Ambrosio display), corrélé a lindice biomécanique CBI (Corvis biomechanical index), avec un indice couplé TBI
(tomographic biomechanical index) anormal (d'aprés Esporcatte et al. [13]).

techniques ont pour objectif d’épaissir
etremodeler le stroma du kératocone par

I’adjonction, dans une poche stromale
1,0 Procédure préparée par laser femtoseconde, de tissu
09 - ;iLK cornéen prélevé sur des lenticules de
Smile [15] ou de greffons cornéens [16].
2 08 Ces lenticules sont travaillés sous forme
307 circulaire [15] ou de ménisques néga-
3 P = 0,001 tifs (fig. 9) [16] pour “mimer l’effet des
% 0.6 anneaux intracornéens” avec un aplatis-
E s sement central, un épaississement péri-
:E o phérique et un remodelage épithélial.
E :
203
- 0z Intelligence artificielle
' et cornée
0.1
0.0 L'intelligence artificielle infiltre tous les
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 domaines de’'ophtalmologie. La cornée
Temps de survie du greffon (années) ne fait pas exception en raison de I’ima-

gerie cornéenne polymorphe (photo-
Fig. 8: Probabilité de survie de greffes de cornée lamellaires antérieures profondes de 95,8 % a 1 an, 93,9 % graphies, topo-/tomographies, OCT,
a 5ans et 93,9 % a 10 ans contre respectivement 94,4, 80,4 et 72 % aprés greffes transfixiantes (d'aprés

Arundhati et al. [14]). DALK: kératoplastie antérieure lamellaire; PK: kératoplastie pénétrante. microscopie Confocale’ microscople spe-

culaire) et du grand nombre de données
générées. Les domaines d’application
sont multiples [17]: détection/dépis-
tage de kératocone, aide a la décision
thérapeutique (amélioration des nomo-
grammes d’implantation d’anneaux
intracornéens par exemple), risque
de survenue d’ectasie apres chirurgie
réfractive, amélioration postopératoire
desnomogrammes de traitement, aide au
diagnostic des kératites infectieuses bac-
tériennes ou fungiques, aide a la décision

Fig. 9: Coupe OCT d'une cornée aprés insertion dans une poche stromale d'un lenticule cornéen en ménisque
négatif (SLAK pour stromal lenticule addition keratoplasty), plus fin au centre (C) qu’en périphérie nasale (N) et
temporale (T, d'aprés Nubile et al. [16]). thérapeutique dans la prise en charge
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Fig. 10: Algorithme de classification de photographies de la surface oculaire dans des groupes nosologiques,
dans une optique possible de dépistage de masse (d'aprés Gu et al. [18]).

des décollements descemétiques apres
greffe endothéliale DMEK, dépistage et
surveillance évolutive des dystrophies
stromales et endothéliales.

Il en ressort le plus souvent des aides au
diagnostic ou a la prise de décision thé-
rapeutique ou des améliorations de trai-
tement, mais également des possibilités
de dépistage “plus généralistes” avec,
sous-tendue, la possibilité de déléguer
un dépistage d’atteintes de la surface cor-
néenne a partir de photographies permet-
tantdeles “classer” danslanormalité oula
pathologie et de définir des sous-groupes:
ptérygions, néoplasies, infections cor-
néennes, dégénérescences ou dystro-
phies [18]. La finalité pourrait étre de
dépister puis d’orienter vers un spécialiste
en cas d’anomalies détectées (fig. 10) [18].
Cette perspective pourrait s’intégrer dans
une premiere ligne d’un dépistage auto-
matisé intégrant la surface oculaire pour
adressage ou pas au spécialiste.
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