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Quoi de neuf

en allergie oculaire ?
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la pandémie mondiale liée a la

COVID-19,n’a pas eua “rougir”
quant a la place de ’allergie oculaire
dans les consultations au quotidien ainsi
que dans les publications. Nous allons
tdcher dans cet article de résumer les
découvertes etlesrecherches entreprises
au cours de cette année sur le sujet, tant
sur le plan épidémiologique que physio-
logique et thérapeutique.

| ¥ année 2021, surtoutmarquée par

Quoi de neuf
en épidémiologie ?

1. Un continuum

En 2020, la classification DECA, qui
permet d’organiser les conjonctivites
allergiques (CA) selon leur sévérité,
leur durée ainsi que leur controle, nous
été présentée. La méme équipe espa-
gnole propose cette année d’utiliser
ces critéres pour explorer une probable

association entre la CA et la rhinite
allergique/I’asthme, en regardant la
durée et 'intensité des symptémes de
ces derniers [1]. Les auteurs retrouvent
une corrélation positive entre la durée et
I'intensité de la CA et celles delarhinite
et de I’asthme du patient. Méme si cette
étude est rétrospective, cela doit nous
amener a ne pas négliger un patient avec
une CA sévere non controlée, tant sur le
plan ophtalmologique que respiratoire.

2. Masques

Depuis la pandémie de COVID-19, le
port du masque fait partie de notre quo-
tidien. Mengi et al. se sont intéressés a
I’effet du masque sur la rhinoconjonc-
tivite allergique chez des sujets aller-
giques seulement aux pollens [2]. Dans
cet article, une diminution des symp-
tomes oculaires est rapportée, expli-
quée par une moindre exposition de la
muqueuse nasale a ’allergene et, par
conséquent, une possible diminution du
réflexe naso-oculaire. Il faut néanmoins
modérer ces propos en raison des autres
mesures sanitaires telles que le confine-
ment, qui réduit a lui seul ’exposition
extérieure aux pollens.

3.CoVID-19

LaCOVID-19 doit-elle nous faire changer
d’approche thérapeutique et la surveil-
lance des patients ayant une forme d’al-
lergie oculaire ? Leonardi nous rassure
sur nos pratiques passées et sur la possi-
bilité de gestion des traitements de nos
patients via le téléphone et les mails [3].
L’auteur recommande également d’étre
précautionneux concernant ’'usage
d’immunomodulateurs locaux lorsquun
patient est infecté par la COVID-19.

4. Vie de famille

La kératoconjonctivite vernale (KCV)
touche surtout une population pédia-
trique. Cette maladie entraine des réper-
cussions dans la vie du jeune patient
mais aussi des parents/accompagnants.
Ghauriet et son équipe ont ainsi interrogé
9 patients (de 5 4 13 ans) et leurs familles
sur leur quotidien et leur vécu avec cette
pathologie [4].

La scolarité et la socialisation sont les
premiers pointsrelevés, avec une inquié-
tude des parents vis-a-vis de ’'appren-
tissage de I’enfant et de la participation
a des activités avec d’autres enfants en
raison de 1’absence ou de I’exclusion
de celui-ci liée aux symptdmes dus a sa
pathologie. Le support que I’école peut
fournir est variable selon les foyers. Les
parents éprouvent un état de tension per-
manente entre la gestion de leur travail
et de leur disponibilité pour administrer
les traitements a leur enfant. Une culpa-
bilité vis-a-vis du retard diagnostique et
du manque d’informations est ressentie
par la majorité des familles interrogées.
La sensibilisation des personnels de
santé a la VKC ainsi que I’acces a des
informations adaptées sont les revendi-
cations de ces familles.

Quoi de neuf
en physiopathologie ?

1. Microbiote dans la VKC

La place du microbiote dans les patholo-
gies inflammatoires est de plus en plus
explorée. Le microbiote de la surface
oculaire et I’allergie oculaire ne font pas
exception a cet intérét. Vishwakarma
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propose une comparaison du microbiote
oculaire chez des patients atteints de KCV
etdes sujets sains [5]. Il n’existe pas de dif-
férence significative en termes de spectre
de bactérie (surtout cocci Gram+), mais
une différence dans la répartition des
différents germes. En effet, les patients
souffrant d'une KCV ont une population
de Staphylococcus aureusbeaucoup plus
importante, avec une absence de pneu-
mocoque (ayant un role supposé sur le
controle de la pathogénie du S. aureus).
A noter une plus grande prévalence de
résistance aux fluoroquinolones pourles
bactéries ala surface des patients atteints
de KCV, possiblement expliquée par le
mésusage d’antibiotiques pour traiter
cette pathologie.

2. Transcriptome

Il est courant dans la pensée commune
en allergie oculaire de présumer que les
différents types de KCV (limbique, pal-
pébrale et mixte) sont dus a des expres-
sions génétiques différentes. Léonardi
etal. le démontrent en retrouvant des
patterns génétiques d’expressions dif-
férentes au niveau de la conjonctive
selon le type de KCV [6]. De plus, ces
génes surexprimés impliquent des
genes jouant un role dans l’activation
des lymphocytes T et la production de
facteurs chimiotactiques, argument ren-
forgant la théorie selon laquelle la KCV
estuneréaction inflammatoire cellulaire
médiée, en plus de la partie allergique.

3. MiR-628-3p

Les sujets atteints de dermatite atopique
ne développent pas forcément d’atteinte
oculaire, mais pouvons-nous identifier
les sujets prédisposés a une kérato-
conjonctivite du sujet atopique (KCA)
sévere ? Ueta explore cette question grace
au dosage des micro-ARN plasmatiques
et plus précisément de miR-628-3p, un
inhibiteur potentiel de TLR-3 (dont I’ac-
tivation stimule 'immunité innée) [7].
Les concentrations plasmatiques de
miR-628-3p sont significativement plus
importantes lorsqu’un patient présente

une atteinte oculaire sévere du sujet ato-
pique comparé a un patient ayant une
dermatite atopique sans atteinte oculaire.

A noter une élévation de ce dosage
chez les sujets atteints d’une dermatite
atopique par rapport au sujet sain. Ce
dosage augmenté serait le reflet d’une
diminution de la concentration de
miR-628-3p au niveau conjonctival,
qui reste cependant a prouver lors de
futures recherches.

4. Film lipidique

Des auteurs se sont intéressés a la partie
lipidique du film lacrymal et aux cligne-
ments chezles enfants atteints d’allergie
oculaire (de la conjonctivite allergique
en passant par la kératoconjonctivite ver-
nale et celle du sujet atopique) [8]. Une
détérioration importante des glandes de
Meibomius, tant sur le plan anatomique
que fonctionnel, est retrouvée dans
cette étude. De plus, les patients atteints
d’allergie oculaire voient leur nombre
de clignements abortifs augmenter, au
détriment des clignements complets.
La détérioration de la composition
lipidique du film lacrymal doit étre
prise en compte dans les traitements de
cette pathologie.

5.PM2.5

La surface oculaire est en permanence
exposée a I’environnement qui nous
entoure et, de ce fait, aussi a la pollu-
tion. Les particules dontla taille est infé-
rieure a 2,5 pm (PM2.5) correspondent
aux particules fines issues du chauffage
a bois, des véhicules diesel et de cer-
taines industries. Une équipe de cher-
cheurs coréens, aprés avoir exposé la
conjonctive de rats aux PM2.5 et induit
une réaction allergique avec de l’oval-
bumine, retrouve des signes de conjonc-
tivite allergique plus marqués, tant sur
le point clinique que sur le versant
biologique (augmentation des éosino-
philes, des mastocytes, maturation des
cellules dendritiques, activation de la
réaction Th2) [9]. La lutte pour diminuer

la pollution est alors potentiellement un
enjeu pour nos patients allergiques.

6. Glycome

Et sile glycome des larmes des patients
atteints de KCV et de KCA permettait de
mieux comprendre ces maladies ? Dans
un travail réalisé par Messina, le profil
glycomique des malades (KCV et KCA)
retrouve une augmentation des “sucres”
(m/z2792.4) enrapport avec la sérotrans-
ferrine [10]. La sérotransferrine, norma-
lement absente a haute concentration
dans les larmes hormis un passage via
les capillaires conjonctivaux par inflam-
mation oculaire, semble aussi avoir
une production locale (via les cellules
épithéliales cornéennes) dans le cadre de
la KCV et de la KCA au vu des concen-
trations retrouvées dans les larmes des
patients. Cette protéine expliquerait
en partie la moindre disposition de ces
patients a avoir des infections.

Quoi de neuf
en thérapeutique ?

1. Alcaftadine vs olopatadine
vs bépotastine

Ayyappanavar et al. ont comparé 1’effi-
cacité de I’alcaftadine 0,25 %, de 1’olo-
patadine hydrochloride 0,2 % et de la
bépotastine bésilate 1,5 % comme trai-
tement de la conjonctivite allergique
minime & modérée grice 1’évaluation
du score TOSS (Total Ocular Symptom
Score) et de ’hyperhémie conjoncti-
vale de leurs patients [11]. Au bout de
2 semaines, les troismolécules permettent
une résolution des symptomes, avec une
moindre efficacité de 1’'olopatadine com-
parée aux deux autres traitements.

2. Rébamipide 2 %

Qui aurait cru qu'un protecteur gastrique
pourrait avoir une efficacité poten-
tielle dans la KCV ? Le rébamipide,
dérivé des quinolones connu pour son
utilisation récente dans la sécheresse



oculaire (via I'augmentation de la sécré-
tion mucinique des cellules conjoncti-
vales caliciformes), présente aussi des
effets anti-inflammatoires via la voie du
TNF alpha. Partant de ce constat, des
auteurs ont comparé le rébamipide 2 %
versus la cyclosporine 0,05 % et le tacro-
limus 0,03 %. Cette étude (dans laquelle
le patient est son propre témoin avec son
ceil controlatéral) rapporte une efficacité
du rébamipide qui semble similaire aux
deux inhibiteurs de la calcineurine dans
la KCV [12]. Le nombre faible de patients
et la posologie (4 gouttes par jour) nous
ameénent cependanta modérer nos propos.

3. Pémirolast en gel

Le pémirolast (anti-dégranulocytaire)
souffre d’une biodisponibilité faible
sur la surface oculaire. L’équipe de
Shen, avec plusieurs formulations sous
forme de gel de pémirolast associé a de
lagomme gellane (agent gélifiant micro-
biologique), propose une fagon d’étendre
I’action du principe actif tout en conser-
vantune innocuité oculaire dans le cadre
d’expérimentations in vitro et in vivo
(lapins) [13].

4. Nanoparticules

La rémanence des collyres ainsi que la
pénétration cornéenne des principes
actifs font partie des limites des traite-
ments locaux des pathologies oculaires.
L’'olopatadine, utilisée dans l’allergie
oculaire pour ses propriétés antihista-
miniques et stabilisatrices des masto-
cytes, n’échappe pas a ces régles. Via le
modele in vivo ainsi qu’animal (brebis),
un article montre 'intérét de la combi-
naison des nanoparticules de chitosan a
I’olopatadine pour augmenter son temps
de rémanence sur la surface oculaire
(de2a24h)[14].

5. Nomacopan

Le nomacopan, protéine recombi-
née (issue des tiques se nourrissant
de sang), posseéde des propriétés anti-
inflammatoires en bloquant le LTB4
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et ’activation du complexe membra-
naire au niveau de C5. Grace au modele
murin de la conjonctivite allergique,
Eskandarpour montre, apres le 7¢ jour
d’utilisation du nomacopan, la diminu-
tion des signes cliniques et de I’expres-
sion d’IL9 produite par les lymphocytes
Th2 et un peu moins pour les lympho-
cytes Th9 [15]. Cette voie thérapeutique
présenterait un intérét potentiel dans
la KCV, pour laquelle le contrdle de la
pathologie estassocié a la diminution de
I'IL9. Affaire a suivre.

6. Dupilumab

Il est connu que le dupilumab est pour-
voyeur de conjonctivite chez I’adulte
dans le cadre du traitement de la derma-
tite atopique, mais pas dans celui du trai-
tement de I’asthme. A travers 3 cohortes
(LIBERTY AD ADOL, LIBERTY ADPED-
OLE et LIBERTY ASTHMA QUEST),
Bansal et son équipe se sont posé la
question de savoir si la conséquence
était identique chez les adolescents (de
12 418 ans) [16]. Il en ressort les mémes
conclusions, c’est-a-dire une augmenta-
tion des conjonctivites sous dupilumab
pour les patients touchés par une derma-
tite atopique et un taux équivalent (ver-
sus placebo) de conjonctivites pour les
patients suivis pour un asthme. A noter
une absence de relation retrouvée entre
I'incidence des conjonctivites et la dose
de dupilumab utilisée pour les patients
traités pour une dermatite atopique.

B Conclusion

Chaque année, les recherches sur ’al-
lergie oculaire nous ameénent de sédui-
santes innovations thérapeutiques, tout
en nous rappelant la modestie que nous
devons avoir vis-a-vis des processus
physiopathologiques complexes encore
imparfaitement compris de cette patho-
logie. Enfin, ces multiples études sont
toujoursréalisées dans le but d’améliorer
la santé, la qualité de vie et le confort de
nos patients actuels et futurs. A ’'année
prochaine!
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