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Introduction

La cornée joue un rdle essentiel dans la vision parce qu’elle est le premier organe
qu’atteignent les rayons lumineux. Elle est remarquablement transparente : elle ne comporte

méme aucune vascularisation.

Elle peut étre atteinte de différentes maladies dégénératives ou dystrophiques parmi
lesquelles le kératocbne qui est 'objet de notre étude. Celui-ci est caractérisé par une
déformation de la cornée qui perd sa forme elliptique pour prendre une forme conique
irréguliére entrainant une baisse progressive de l'acuité visuelle. Dans certains cas
particulierement évolués, un traitement non conservateur par greffe de cornée est
nécessaire. En revanche, un traitement conservateur ayant pour objectif de bloquer la
progression de la maladie et ainsi retarder ou méme éviter le recours a la greffe est parfois

possible : Il s’agit du cross-linking du collagéne cornéen.

Plusieurs techniques de cross-linking existent mais celle qui est I'objet de cette étude
consiste en une photopolymérisation par UVA potentialisée par un photosensibilisant, la
riboflavine (vitamine B2) aprés le retrait de I'épithélium.

Notre étude portera exclusivement sur des patients de moins de 18 ans chez qui 'usage de
cette technigue de cross-linking n’empéche pas toujours I'évolution vers un état nécessitant
une greffe cornéenne, laquelle comporte un risque de rejet avec toutes les conséquences

socio-professionnelles et de baisse de la qualité de vie qu’il entraine.

Le présent travail décrira dans une premiere partie les caractéristiques anatomiques et
physiologiques de la cornée normale puis la maladie ectasiante qu’est le kératocone,
notamment sa genése, ses caractéristiques, les différents moments diagnostiques et les
divers traitements qui peuvent étre proposés. Le cross-linking sera plus particulierement
décrit.

Dans une deuxiéme partie, plus pratique nous étudierons 22 dossiers de jeunes malades
(avant leur 18« anniversaire) en nous concentrant sur les caractéristiques épidémiologiques
pouvant influer sur l'évolution du kératocbne. L'age, le sexe, I'hérédité, les facteurs
allergiques ainsi que la possibilité d’'un frottement oculaire seront étudiés dans notre

population.
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1 La cornée

1.1 Anatomie macroscopique

1.1.1 Définition

La formation de I'ceil commence, chez 'homme, a partir de la quatriéeme semaine de
gestation. C’est a partir de la dixiéme semaine que la cornée acquiert une forme définitive
avec la mise en place de la membrane de Descemet.

La cornée -- formant le cytosquelette antérieur du globe oculaire -- est la premiére structure
que rencontre la lumiére en pénétrant I'ceil. C’est un organe transparent et avasculaire.
Enchassée dans la sclere dans la partie antérieure de I'ceil, elle est protégée de
'environnement extérieur grace au film lacrymal. La zone entre la sclére et la cornée
correspond au limbe. Cette zone de transition est richement vascularisée. La face postérieure
de la cornée est, quant a elle, en contact avec la chambre antérieure remplie d’humeur

agueuse.

Corps vitré

- - Sclere
. - Rétine
~  Cornée

= B Pupille

¥ — lris /
Nerf optique

Cristallin

Figure 1 : anatomie macroscopique de la cornée (1)

La cornée est de forme ovoide. Elle recouvre environ un cinquiéme de la surface de I'ceil. Ce
hublot transparent se situe devant la partie antérieure de I'ceil. Son diamétre horizontal est
de 12mm et son diamétre vertical de 11mm. Son rayon de courbure est de 7 a 8mm. Celui-
ci varie entre les méridiens horizontaux et verticaux ce qui entraine un astigmatisme

physiologique (2) (3).
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La portion nasale est plus plate que la portion temporale. Son épaisseur varie au centre de

500 a 540 um et elle peut augmenter jusqu’a 650 um en périphérie. Elle est donc plus

cambrée au centre et plus plate en périphérie (4).

La cornée est qualifiée d’épaisse si elle mesure plus de 580um. Elle majore dans ce cas la

pression intra oculaire en aplanation. Elle est qualifiée de fine a partir de 500um.

Ces caractéristiques sont variables selon les individus, le sexe et I'age.

1.1.2 Rapport

La cornée est en rapport :

1.2

En avant : avec le film lacrymal étalé par le clignement des paupieres. Le défaut de
I'un ou de l'autre peut entrainer une sécheresse oculaire.

En arriere : avec 'humeur aqueuse de la chambre antérieure. La face postérieure
concave et circulaire constitue la limite antérieure de la chambre antérieure constituée
d’humeur aqueuse.

En périphérie : avec le limbe ; la cornée est imbriquée dans la conjonctive et la sclere.
Cette derniére est tres importante car elle contient les cellules souches épithéliales de
la cornée.

Elle est aussi en rapport avec I'angle irido-cornéen (formé en avant par la cornée et

en arriére par la racine de l'iris), lieu de la filtration de 'humeur aqueuse. (3)

Histologie

La cornée est composée de cinq couches distinctes : I'épithélium, la membrane de Bowman,
le stroma, la membrane de Descemet et I'endothélium.

épithélium [

e —

s——membrane de
Bowman

stroma

membrane de
Descemet

a4

endothébum

Figure 2 : coupe histologique de la cornée (5)
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1.2.1 L’épithélium cornéen

L’épithélium cornéen est la structure histologique la plus superficielle. Elle est composée de
cellules formant un épithélium pavimenteux stratifie, non kératinisé. Son épaisseur est de 50

a 60 um représentant 10% de I'épaisseur cornéenne. Il repose sur une membrane basale(6).

Les cellules épithéliales sont composées de six a sept assises réparties en 3 couches
(superficielle, intermédiaire et basale) (3) :

e Les cellules superficielles
Ces cellules, les plus différenciées, sont destinées a la desquamation. Leur membrane est
habillée de microvillosités permettant 'adhésion du film lacrymal en augmentant ainsi la
surface des échanges métaboliques.
Les cellules superficielles sont liées entre elles a l'aide de trois types de jonctions qui
permettent la cohésion mécanique et qui augmente les échanges moléculaires entre les

cellules.

e Les cellules intermédiaires
En transition entre les cellules superficielles et les cellules basales, elles sont disposées sur

plusieurs assises, plus fines au centre qu’en périphérie.

e Les cellules basales
Elles forment une assise unique reposant sur la lame basale. Elles sont capables de mitose
et représentent ainsi la couche germinative de I'épithélium. Le renouvellement cellulaire ainsi

gue la cicatrisation se font donc de la périphérie vers le centre et de bas vers le haut.

e La membrane basale
Elle sépare I'épithélium de la membrane de Bowman. Elle est synthétisée a partir des cellules
basales de I'épithélium. Son réle serait ainsi essentiel pour la cicatrisation. Semi-perméable,
elle permet I'architecture des tissus.
A la périphérie, au niveau du limbe, siegent des cellules non épithéliales responsables de la
réponse immunitaire.

Les fonctions de I'épithélium :

10
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o ROle optique : lI'interaction de I'épithélium avec le film lacrymal détermine la régularité
et la transparence de la surface cornéenne permettant la diffusion, la réflexion et la
réfraction de la lumiere.

« ROle de barriére : Il constitue une protection des tissus sous épithéliaux.

« ROle métabolique : Il permet les échanges permanents entre les différentes couches

de cellules et les larmes.

o ROle de maintien : Il permet I'hydratation constante du stroma.

1.2.2 La membrane de Bowman

Cette couche de la structure cornéenne est formée d’'une condensation de fibres de
collagenes entrelacés de facon aléatoire. Son épaisseur est de 12 um. Elle est située entre
la lame basale de I'épithélium et le stroma. Elle permet donc I'adhésion de I'épithélium. Cette
structure acellulaire ne se régénere pas apres un traumatisme.

Sur le plan histologique, la rupture de cette membrane fait partie des principales anomalies
du kératocone(7).

1.2.3 Le stroma

Il est constitué d’un tissu conjonctif composé de fibres lamellaires. Il représente la partie la
plus épaisse de la cornée (90% du tissu cornéen). Il est situé entre la membrane de Bowman
en avant et la membrane de Descemet en arriére.

Il est composé de 200 a 300 lamelles de collagénes d’une épaisseur de 2um, superposées
et empilées parallelement a la surface entre lesquelles se trouvent des kératocytes baignant
dans une substance fondamentale. C’est le collagéne antérieur qui est la cible de la
photopolymérisation par cross linking. L’espace entre chaque fibrille ainsi que I'hydratation
stromale sont maintenues grace a la présence de protéoglycanes. De plus, ces protéines ont
un large réle d’absorption et de rétention des molécules d’eau. La présence de kératocytes
forme un réseau, lequel est nécessaire a la restauration du stroma en cas de Iésion.
L’architecture stromale est rendue possible grace a la régulation entre la synthése et la

dégradation des cellules. Le stroma est totalement avasculaire ce qui permet une neutralité

11
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immunologique favorisant éventuellement les greffes. Son organisation structurale précise
permet d’assurer sa transparence.
Cliniguement, dans le cadre du kératocone chez I'enfant, la croissance rapide de la cornée

entraine un amincissement du stroma (7).

1.2.4 La membrane de Descemet

Il s’agit de la lame basale de I'endothélium séparant celui-ci du stroma. Elle est amorphe,
élastique et perméable a I'eau. Chez I'adulte, elle peut mesurer jusqu’a 10um. Elle peut varier
en fonction de I'age et de certaines pathologies.

Elle est formée de collagene et de protéines, elle est totalement acellulaire. Elle ne se
régénere pas apres un traumatisme.

Elle est synthétisée par 'endothélium et est composée de deux feuillets :

- Le feuillet antérieur : en contact avec le stroma, il mesure 3um et est synthétisé a un stade
tres précoce, pendant la gestation.

- Le feuillet postérieur : sous endothélial, il est synthétisé apres la naissance, ce qui explique

la variation de I'épaisseur avec I'age.

1.2.5 L’endothélium cornéen

Il s’agit de la couche la plus postérieure de la cornée. Elle est donc en contact avec 'humeur
agueuse et forme la partie antérieure de la chambre antérieure. Son role principal consiste a
réguler 'hydratation cornéenne grace aux pompes endothéliales.

Il est constitué d’une seule couche formée de cellules hexagonales uniformes et réguliéres,
incapable de se diviser. Il mesure 5um d’épaisseur. Entre I'enfance et I'adolescence, la
densité cellulaire se trouve entre 3500 et 4000 cellules/mmz2. Cette valeur diminue
progressivement avec I'age (8). En cas de traumatisme, les cellules juxtaposées augmentent
de taille afin de combler I'espace et d’éviter 'cedéme cornéen. On parle de décompensation
cornéenne en dessous de 300 a 500 cellules/mm?2. En dessous de ce seuil, la transparence
cornéenne diminue.

La jonction entre ces cellules permet néanmoins la perméabilité de I'endothélium.

12
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1.3 Physiologie

1.3.1 Caractéristiques de la cornée

La cornée est résistante et dépressible. Grace a sa structure, elle maintient sa forme malgré
les forces exercées sur elle comme la prise de la pression intra oculaire ou simplement le
contact constant avec les paupiéres.

Ainsi, un amincissement de la cornée due au kératocone affaiblit sa résistance et entraine la
survenue de l'ectasie.

La cornée est néanmoins dépressible, ce qui permet la mesure de la prise de la pression
intraoculaire par aplanation. (2) (3)

1.3.2 La transparence cornéenne

Afin de maintenir un aspect completement transparent, la cornée doit lutter contre les

variations d’hydratation : c’est le phénomene de déturgescence.

La transparence est assurée par différentes structures :

e L’épithélium cornéen qui renouvelé tous les 7 a 14 jours par mitose des cellules
souches limbiques

« Le stroma qui présente un agencement ultra structural composé de fibres de
collagéne. Le diametre de ces fibres ainsi que la distance entre celles-ci sont
régulieres permettant a la lumiere de traverser la cornée sans étre totalement
réfléchie.

e L’endothélium qui assure une hydratation constante grace aux pompes
endothéliales(8).

« L’absence de vaisseaux

Les besoins métaboliques de la cornée --complétement avasculaire-- sont assurés par

'oxygéne de I'environnement extérieur, le film lacrymal et 'humeur aqueuse.

13
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1.3.3 Fonction

Les principales fonctions de la cornée sont :

e La protection de I'ceil

e La transmission de la lumiére (ondes comprises entre 300 et 2500nm) par sa
transparence.

o La focalisation de I'image sur la rétine par son pouvoir dioptrique. Elle se comporte

comme une lentille convergente avec un pouvoir réfractif de 43 dioptries.

1.3.4 Innervation

La cornée est'un des tissus les plus innervés et le plus sensible de I'organisme. L’innervation
sensitive se fait a partir de la branche ophtalmique du trijumeau. Son innervation

sympathique provient du ganglion cervical supérieur.

1.3.5 Nutrition

Elle se fait par trois voies :

« Voie limbique par la vascularisation limbique.
« Voie épithéliale par les larmes apportant I'hydrogéne et les substances liposolubles.
e Voie trans-endothéliale par 'humeur aqueuse apportant les nutriments nécessaires a

la cornée (3).

1.3.6 La cicatrisation

Elle se fait de deux facons :

e En surface : a partir des cellules souches du limbe. Il s’agit d’'une cicatrisation
centripete.

e En profondeur : les kératocytes présents dans le stroma synthétisent une nouvelle
matrice extracellulaire légérement moins transparente que la matrice physiologique

en se transformant en fibroblastes (3).
14
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1.3.7 Immunologie

Le faible taux de rejet de cornée s’explique par 'absence de vaisseaux et de lymphe a son
niveau. De plus, la présence de certaines cellules spécifiques induit une apoptose des

cellules toxiques de la cornée (3).

15
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2 Le kératocbne

2.1 Généralités

2.1.1 Définition

Le terme de “kératocdne” vient du grec “kératos” qui signifie “cornée” et “conus” qui

signifie “cone”.

Le kératocbne est une maladie ectasiante de la cornée qui touche généralement les
deux yeux (dans 90% des cas) avec une sévérité asymétrique.

Les maladies ectasiantes de la cornée sont des pathologies dégénératives non
inflammatoires, elles sont réparties en deux groupes : les ectasies primitives, c'est a
dire les kératocones et les dégénérescences marginales pellucides ; et les ectasies

secondaires, c’est a dire les ectasies post-LASIK et post kératotomie radiaire.

Le kératocone se définit par un amincissement et déformation progressive de la cornée
qui perd sa forme et pour devenir un cone irrégulier. Toutes les couches de la cornée
peuvent étre atteintes par cet amincissement mais les principaux changements se
trouvent au niveau du stroma. On retrouve une baisse du nombre de lamelles de
collagéne qui entraine une modification de I'organisation spatiale avec une perte du
parallélisme de ces lamelles de collagéne. On parle alors d’instabilité biomécanique

de la cornée.

Le kératocdne apparait majoritairement entre 20 et 30 ans et progresse jusqu’a I'age
de 40 ans environ pour finir par se stabiliser. Il est toutefois possible que le kératocone
se manifeste dans I'enfance sous une forme plus sévére, évoluant plus rapidement et
généralement diagnostiquée a un stade avancé. Face a une forme précoce et trés
asymeétrique il est nécessaire d’instaurer une surveillance rapprochée et une prise en

charge de I'éventuelle amblyopie (2) (9).
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2.1.2 Epidémiologie

La prévalence de kératocone serait de 50 a 230 / 100 000 habitants toutes ethnies
confondues avec néanmoins une prépondérance au Japon (10).

En France il a été retenu le chiffre de 1/2000 habitants atteint de kératocbne avec une
prévalence de 8% dans les consultations de chirurgie réfractives.

Le kératocOne est la plus fréquente des ectasies cornéennes et touche les deux sexes
avec une prédominance masculine (11).

D’aprés une étude rétrospective monocentrique au Centre de Référence National du
Kératocbne du CHU de Bordeaux, portant sur les patients atteints de kératocone avant
'age de 15 ans entre octobre 1997 et novembre 2010, il existe une prédominance
masculine avec 75,51% de garcons. Quatre-vingt-onze virgule quatre-vingt-quatre
pourcent des patients déclaraient se frotter les yeux. Il a été retrouvé que 70% des
patients présentaient une pathologie ophtalmologique associées au kératocone avec
notamment des antécédents de conjonctivites allergiques per annuelles ou
saisonnieres. De plus, 'eczéma, 'asthme, les rhinites ou les conjonctivites allergiques,
les allergies aux pollens, aux acariens et aux moisissures ont été notées comme étant
les allergies les plus fréquentes chez ces enfants (67.35%).

Il a été retrouvé également que 12,24 % des patients présentaient des antécédents
familiaux de kératocbne (12).

2.1.3 Etiologie/Facteurs de risque

Méme si l'origine exacte du kératocbne est encore inconnue, de nombreuses
hypothéses et théories ont été établies. Son étiologie semblerait d’origine

multifactorielle.

Depuis le XIXéme siecle, les auteurs ont défini plusieurs théories concernant I'étiologie

du kératocone (13) :

e Théorie acquise de 1854 : le kératocOne serait lié a des maladies osseuses,

infectieuses ou hématologiques.
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Théorie hypertensive de Von Graefe : il met en relation I'hypertension oculaire

et le kératocone (théorie actuellement abandonnée).

Théories métaboligues : certains auteurs aurait fait un lien entre des troubles

du métabolisme du calcium, des vitamines A et E.

Théories endocriniennes de 1912 : Siegrist a fait I'hypothése que

I'hyperthyroidie ou I'hnypothyroidie pourraient étre en cause dans la formation
du kératocbne. Des études ont montré un lien entre la persistance du thymus
et le kératocone.

D’autres études théoriques ont mis en relation la grossesse, les femmes
dysmeénorrhéiques et la ménopause comme étant des facteurs aggravant du

kératocone.

Actuellement on retient 5 facteurs pour définir I'étiologie du kératocone : I'hérédite,

'atopie, les anomalies chromosomiques, les associations syndromiques et les

contraintes mécaniques.

Hérédité : le réle de I'hérédité concerne 6% des cas selon l'auteur Kennedy. Le
mode de transmission le plus probable serait autosomique dominant. Le risque
de transmission serait de 10% pour les enfants dont 'un des deux parents est

atteint de kératocdne selon Krachmer. (13)

Atopie : le lien entre le kératocbne et les maladies atopiques a été évoqué en
1937 pour la premiere fois. On retrouve dans la population générale une
prévalence de 10% a 12% de sujets présentant une maladie atopique (asthme,
eczéma, rhinite saisonniére, allergie au pollen, allergie aux acariens, etc), alors
que d’aprés différentes études environ 35% des porteurs de kératocones

seraient atteints de maladie atopique (2).

Anomalies chromosomiques : Rados a mis en lien la trisomie 21 et le

kératocdne en 1948. On ne sait pas si cette association est due au chromosome
21 qui impliquerait un géne en lien direct avec le kératocone ou si le kératocone
serait une complication suite a des traumatismes cornéens assez fréquents
chez ces patients. Néanmoins, 5 a 6% des patients trisomiques 21 sont atteints

de kératocoOne.
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o Associations syndromiques : on retiendra notamment les maladies du collagene

. la maladie d’Ehler-Danlos, 'ostéogenése imparfaite, le syndrome de Marfan,
le syndrome d’Apert, la maladie de Crouzon et le syndrome oculo-digital. Les
signes oculaires et généraux de ces maladies du tissu conjonctif sont dus a une

anomalie du métabolisme du collagene (13) (14).

« Contraintes mécaniques : le plus important des facteurs mécaniques impliqué

dans le développement du kératocbne est le frottement oculaire. Il est relevé
des antécédents de frottements oculaire dans 45 a 68% des cas et
essentiellement dd a la conjonctivite saisonniére et aux facteurs atopiques. Les
frottements oculaires conduiraient a une cornée plus fragile et donc plus apte a
se déformer (15) (16).

La seconde contrainte mécanique relevée dans la littérature est le port de lentilles
cornéennes comme rapporté par Harstein en 1968. Il existe une moyenne de 10 a 12
ans de port de lentilles avant I'apparition du kératocéne. Néanmoins, il a été démontré
qu’il a persistance d’astigmatismes irréguliers pendant plusieurs semaines apres l'arrét

du port des lentilles.

Le troisiétme facteur mécanique est le syndrome de relachement et d’éversion
palpébrale : le Floppy eyelid syndrom. Ce syndrome est en lien direct avec la position
de sommeil provoquant un appui et une compression de la cornée, qui peut faire
apparaitre des kératocbnes purement unilatéraux. La paupiere ne protege plus la
cornée et on a alors un traumatisme par frottement oculaire direct qui engendre

conjonctivites, kératites et kératocones(14).

Les facteurs d’aggravation du kératocéne seraient également liés a la grossesse, aux
corticoides locaux et a une hypertonie intraoculaire.

Face a I'un ou plusieurs de ces cinq facteurs pouvant définir I'étiologie du kératocéne
il est nécessaire de réaliser un bilan ophtalmologique complet. De plus chez les
enfants, un bilan pédiatrique doit étre fait afin d’éliminer tout doute sur une pathologie
chromosomique ou syndromique générale ainsi qu’un bilan allergologique afin de

traiter tout facteur aggravant du kératocone (12) (17) (18).
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2.2 Signes clinigues et diagnostic

2.2.1 Signes fonctionnels

Il existe un temps tres variable (jusqu'a plusieurs années) entre le diagnostic sur le
premier ceil et I'apparition de symptdme sur le deuxiéme ceil.

Le premier signe que I'on peut relever est le besoin d’'un changement fréquent de
lunettes. Le patient atteint de kératocéne décrit une baisse d’acuité visuelle avec une
impression de brouillard et une déformation des images en vision de loin. Il y aussi
souvent un éblouissement a la lumiére ainsi qu’'une photophobie. On note aussi une

irritation oculaire avec des yeux larmoyants.

A un stade plus avancé, lorsque 'amincissement de la cornée est déja évolue le patient

peut ressentir une vision “pulsatile”, voir présenter une diplopie.

Différents signes cliniques vont étre recherchés pendant 'examen afin de mettre en
évidence un astigmatisme cornéen irrégulier, des opacités cornéennes et un

déplacement excentré de la cornée vers 'avant (9) (13) (1).

2.2.2 Signes cliniques et paracliniques

2.2.2.1 Acuité visuelle et réfraction

La baisse d’acuité visuelle est majoritairement ressentie en vision de loin du fait de la
myopie engendrée par le kératocone avec déformation des images dd a un
astigmatisme cornéen.

La kératométrie a donc toute son importance dans cet examen de la réfraction. Le
caractéere évolutif de cette maladie impose donc un changement de lunettes régulier
afin d’ajuster au mieux un astigmatisme changeant.

La sensibilité aux contrastes peut aussi étre prise en compte avec une dégradation

précoce (13).
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2.2.2.2 Examen biomicroscopique (lampe a fente) (13) (19)

Le biomicroscope ou lampe a fente ne permet pas de poser un diagnostic du
kératocone s’il est a un stade précoce. Néanmoins, il permet de confirmer I'existence

d’'un kératocbne avancé en mettant en évidence plusieurs signes typiques

o Le signe de Munson : A un stade avancé la déformation de la cornée peut étre

visible. Lorsque le patient regarde vers le bas, on constate une angulation de la

paupiére inférieure en forme de “V”.

http./{/www.snof.org

Figure 3 : le signe de Munson

o« Les opacités cornéennes : Elles sont souvent situées au sommet du cbne et

témoignent d’'une poussée aigué de la maladie. Elles sont dues a des ruptures

de la membrane de Descemet.

Figure 4 : des opacités cornéennes
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L’anneau de Fleischer : c’est un halo brun qui délimite la zone de déformation

de la cornée. Plus le kératocbne évolue plus I'anneau apparait visible et

pigmenté. (19)

Figure 5 : 'anneau de Fleischer

Les stries cornéennes : Ou Stries de VOGT, ce sont des lignes verticales, fines,

formées dans le stroma postérieur par des plis anormaux de la cornée. Elles

disparaissent quand on appuie sur le globe.(20)

Figure 6 : les stries cornéennes

La visibilité des nerfs cornéens : Cette hypertrophie précoce des nerfs est la

conséquence de 'amincissement de la cornée.

arn

Figure 7 : hypertrophie précoce des nerfs
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2.2.2.3 La Topographie Pentacam

La topographie est un examen qui permet de relever les courbes de niveau de la
cornée, elle est essentielle au diagnostic du kératoc6ne et permet un suivi trés précis
de son évolution.

Les résultats se lisent sous forme de cartes colorimétriques, les couleurs chaudes
(rouge et jaune) correspondent a un bombement de la cornée alors que les couleurs
froides (bleu et vert) mettent en évidence des dépressions cornéennes. La topographie
permet d’identifier rigoureusement I'ectasie kératoconique (13) (21).

Il existe deux types de topographie : la topographie spéculaire plus ancienne et la
topographie d’élévation, plus récente. Cette derniére permet notamment d’étudier la
face postérieure de la cornée ou apparaissent les premiéres déformations da a la

maladie. (2)

232

Figure 8 : Topographie d’élévation Figure 9 : Topographie spéculaire
(disque de Placido)

2.2.2.4 La pachymétrie

L’épaisseur de la cornée est un des parameétres a prendre en considération dans le
diagnostic du kératocone. La pachymétrie moyenne d’une cornée saine est de 540um
au centre. Or dans les kératocbnes la cornée est amincie et est souvent inférieure a
500um au sommet de la pointe du céne, zone la plus fine de la cornée kératoconique.
La pachymétrie permet de s'intéresser a la différence d’épaisseur entre le centre et la

périphérie de la cornée. Une différence supérieure & 85um suggére un kératocone.
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L’épaisseur cornéenne peut étre mesurée par contact grace a une sonde a ultrasons,
ou sans contact par microscopie confocale, par OCT (Optical Coherence Tomography)
ou avec un topographe spéculaire qui donne une carte différentielle des deux faces de

la cornée.

Figure 10 : Pachymétrie en tout point de la cornée par topographie

2.2.3 Classification : Tableau de classement

Les kératocones peuvent étre répertoriés selon plusieurs classifications (9) (2) :

La classification d’Amsler (1946)

- Stade 1 : Astigmatisme oblique avec asymétrie perceptible au kératométre de
Javal.

- Stade 2 : L’astigmatisme est plus marqué, I'asymétrie plus manifeste, avec un
amincissement de la cornée qui reste transparente au biomicroscope.

- Stade 3: Toute mesure au Javal, méme approximative, est impossible et
I'amincissement cornéen est marqué.

- Stade 4: En plus des signes précédents, présence d’opacités cornéennes

linéaires.
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o La classification de Krumeich

STADES

Kmax

(D)

Pachymeétrie

(Hm)

minimale

Puissance sphere ou cylindre

(D)

<= 48

> 500

<5

<=53

400 - 500

5-8

>53

200 - 400

>8

4

>55

<200

non mesurable

Cette classification a pour avantage de fournir des reperes chiffrés. Un seul critere

suffit pour appartenir a un stade.

Classification proposée par OCULUS qui associe celle d’Amsler et de Muckenhirn (22)

(23)

Stade Acuité visuelle Indices Excentricité | Plus Skiascopie Cornée
Ref LC cornéens a 30° petit
ISV K
KI
Frustre | 20/20 20/20 = 30 1.04 | Toutes sont 7.8a Pas de zone Cornée claire. absence
a 20/15 a 20/15 a2 1.07 | dans la 6.7 d'ombre ou d'opacité. En
norme claire_._Suspicion | ophtalmoscopie directe on
d'effet ciseaux observe une ombre
horizontale. ovale ou ronde
ou légérement décentré
1 20/20 20/20 | 30 1.07 | Inf peutétre | 7.5 a Effet ciseaux Cornée claire. Anneau
a 20/15 ass a 1.15 | hors norme 6.5 distorsion partiel de Fleischer. En
Amneaux de ophtalmoscopie directe le
Placido déformeés cone et la base du céne sont
visibles. L'amincissement
cornéen ni visible m
mesurable
2 20/60 20/30 | 55 1.10 | Inf peutétre | 6.9a Effet ciseaux Cornée encore claire. Le
a 20/30 a 20/20 | a 90 3 1.25 | hors norme 53 mesures difficiles | Fleischer est partiel ou
complet. L'affinement de
l'apex est visible et
mesurable. L'apex peut étre
décentré. Les stries de Vogt
peuvent étre visibles
3 20/125 20/40 | 90 1.25 | Inf. est hors 6.6a Effet ciseaux Affinement apical. apex
a 20/30 a 20/20 | a 150 a 1.45 | norme 48 mesures non décentré et souvent opacité.
exploitables Le Fleischer et les stades de
Vogt sont visibles. Le signe
de Munson peut étre présent
4 20/400 20/100 150 Inf est hors <5 Skiascopie La cornée présente une
a 20/100 a 2040 norme non impossible opacité sur la surface
mesur apicale. Le signe de Munson
able est évident. Le derier stade
avant ou nécessitant la
greffe

25

AHMED ; CAPET ; MASSON

(CC BY-NC-ND 2.0)




Il est aussi possible de classer les kératocones selon la forme, la dimension, la position

de décentrement et la hauteur du cone.

2.2.4 Diagnostic différentiel

Il existe quatre principaux diagnostics différentiels (24) (10) :

Le “corneal warpage” : c’est un syndrome de déformation cornéenne di au port

de lentilles. La pression exercée par la lentille (en général rigide) provoque une
modification de la cornée temporaire. L'anomalie régresse en quelques

semaines.

La dégénérescence pellucide marginale : il s’agit d'un amincissement de la

cornée périphérigue souvent inférieure qui entraine un astigmatisme irrégulier.
Cette pathologie bilatérale apparait majoritairement entre 40 et 50 ans. Des
études histologiques mettent en évidence des similitudes avec le kératocone et

les désignent comme deux formes cliniques d’'une méme pathologie.

Le kératoglobe : dans cette maladie bilatérale et rare, la cornée présente un

amincissement périphérique diffus qui peut atteindre jusqu'a 20% par rapport a
I'épaisseur normale. Le kératoglobe est généralement présent dés la naissance

mais peut étre acquis dans la maladie de Basedow par exemple.

Le kératocbne postérieur : c’est une forme congénitale unilatérale rare

considérée comme une anomalie du développement lors du 5éme mois de
gestation. Il s’agit d’'une augmentation de la courbure de la face postérieure du
la cornée avec préservation de la face antérieure. Il existe deux formes : totale
ou localisée. Cette pathologie est souvent associée a d’autre anomalies du

segment antérieur.
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2.3 Les différents types de traitements du kératocobne

La prise en charge de la maladie dépend du stade d’évolution du kératocone.

2.3.1 Les lunettes

La prescription de la correction optique est possible uniqguement a un stade précoce
de la maladie et seulement lorsque le kératocbne est unilatéral. Ceci est due a une

variation rapide de I'astigmatisme cornéen rendant la réfraction difficile (10) .

2.3.2 Les lentilles

Les lentilles de contact sont une solution & court terme pour la réhabilitation visuelle.
Elles sont prescrites uniqguement a un stade précoce de la maladie.

Avec la progression de la maladie, des lentilles rigides perméables au gaz sont
proposées. En effet, elles apportent une meilleure acuité visuelle. Cependant, la
mobilité de ce type de lentilles est trés souvent source d’inconfort.

Chez I'enfant I'adaptation en lentilles rigides est intéressante. En effet, elles sont mieux
acceptées car 'adaptation est proposée précocement (17).

Lorsque les lentilles rigides ne sont plus supportées, des lentilles souples type piggy
back sont suggérées afin d’améliorer la tolérance des lentilles rigides.

Les lentilles sclérales sont prescrites en deuxieme intention lorsque le kératocone est
a un stade avancé. Elles apportent un confort visuel car elles s’appuient sur la

conjonctive moins sensible et non sur le sommet du céne (17).

2.3.3 Les anneaux intra cornéens

Ce sont des anneaux en PMMA (plastique rigide) insérés dans la cornée. llIs
permettent d’augmenter I'épaisseur de la cornée a la périphérie tout en aplanissant
I'épaisseur de la cornée centrale. lls sont proposés lorsque la transparence cornéenne
est conservée et que I'épaisseur de la cornée est supérieure a 350 um. La kératométrie

centrale doit étre inférieure a 55 dioptries (25) (26).
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Cette technique peut étre proposée chez le jeune adulte aprés I'échec de I'adaptation
en lentille et avant I'option de la greffe.
Le confort visuel peut étre complété par la lentille rigide permettant un meilleur

aplanissement de la cornée mais celle-ci est souvent difficile de réalisation.

2.3.4 La greffe

La greffe de cornée, aussi appelée kératoplastie, est préconisée afin de restaurer
I'acuité visuelle en restaurant la courbure et I'épaisseur cornéenne. La greffe de cornée
chez le patient atteint de kératocone atteint 10 a 20% (27).

Il existe deux types de greffes. En cas d’atteinte de la couche endothéliale, une greffe
profonde transfixiante (KT) est proposée. Cette méthode chirurgicale laisse sa place
au profit de la kératoplastie lamellaire antérieure profonde (10) (28).

Cette technique consiste a remplacer la surface de la cornée par un greffon lamellaire
tout en conservant la couche endothéliale (28).

Chez le jeune adulte, il s’agit de proposer une kératoplastie pré-descemétique avant
gue la situation entraine une atteinte de la membrane descemétique ne laissant pas le

choix que d’une kératoplastie totale (29).

2.3.5 Le Cross-Linking

Le cross-linking est le seul traitement efficace pour stabiliser la progression de la
maladie. Chez I'enfant et le jeune adulte, la progression de la maladie est plus rapide.
Le cross-linking du collagéne cornéen est proposé a I'enfant présentant les mémes
signes d’évolutivités chez I'adulte afin d’éviter le recours a la greffe de la cornée.(17)

Une produit photosensible — la riboflavine — est déposé sur la cdne de la cornée. Une
séance d’ultraviolet est appliquée sur la cornée pendant quelques minutes afin de
rigidifier le collagéne en créant des ponts chimiques entre les fibrilles de collagéne

dans le stroma gréace au principe de la polymérisation. (Cf. partie IlI)
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Dystrophie cornéenne ectasiante
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Figure 11 : arbre décisionnel du traitement d’une dystrophie cornéenne ectasiante (30)
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3 Le cross-linking

3.1 Technigue du cross-linking

3.1.1 Le principe

En France,1500 a 2000 interventions de cross-linking ont été réalisées en 2014 (31).
Le cross-linking est une technique nouvelle du traitement du kératocone. Il consiste a
imprégner la cornée d’une solution -- la riboflavine -- jouant un rdéle photosensibilisant
et un role de filtre ultra-violet. La cornée est ensuite irradiée par des ultra-violets (UVA)
qui permettent de former de nouvelles liaisons entre les fibres de collagéne dans un
but de la rigidifier. On constate une augmentation de 12% de fibres du collagéne du
stroma. Le résultat de ce traitement est la stabilisation du kératocéne mais il n'entraine
pas d’amélioration de la vision. Cette intervention permet dans 90% des cas de figer
et de ralentir I'évolution.

De plus, on constate peu d’effet secondaire iatrogéne (la transparence de la cornée
reste inchangée, la densité cellulaire de I'endothélium n’est pas modifiée). Cependant
dans certains cas le kératocone n’est pas stabilisé. Il est alors nécessaire de réitérer
l'intervention(32) (33).

réticulation du collagéne cornéen par Cross linking

l l Renforcement des liaisons

5

CXL aprés CXL

Figure 12 : réticulation du collagene cornéen par Cross Linking (32)
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3.1.2 Les objectifs

Le but du cross-linking est de stabiliser le kératocone. Les 3 objectifs du traitement
sont (34) :

e Une stabilisation du rayon de courbure.

e La conservation de la transparence de la cornée.

e La conservation de la meilleure acuité visuelle corrigée.

3.1.3 Les risques/Complications post-opératoires

Les complications sont rares, elles surviennent entre 2 et 3% cas. Elles comprennent
(35) :

o Les kératites infectieuses d’origine bactérienne, mycosique, herpétique (abces

cornéen).

e L’cedéme cornéen transitoire.

« Les hazes (inflammation locale) et cicatrices cornéennes centrales.

e Leslésions endothéliales.

o Les traumatismes maculaires : phototraumatisme

o La cataracte

Chez I'enfant, les complications les plus fréquentes sont principalement les abcés de

cornée (17).

3.2 Protocole de réalisation du cross-linking

3.2.1 Imprégnation par la riboflavine

La concentration de 0,1% de riboflavine confére une osmolarité de 400mosmol/L
proche de celle du stroma permettant d’éviter 'apparition d’'un cedéme cornéen lors de
l'intervention. La surface épithéliale est imperméable a la riboflavine : il est donc
nécessaire d’abraser cette couche avant la procédure du cross-linking. Pendant 30

minutes la cornée est imprégnée de riboflavine a intervalles réguliers.
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Certaines techniques plus récentes permettent le maintien de I'épithélium (Migration
des molécules de riboflavine a travers I'épithélium sous I'action d’'un champ électrique)

ainsi qu’une instillation moins longue de riboflavine (5 minutes)(30).

3.2.2 Irradiation par UVA

La riboflavine posséde deux pics d’absorption des UV délivrés : 365 nm et 436 nm. La
premiére longueur d’onde est choisie en raison du peu de fréquence des effets
iatrogénes comparativement a la longueur d’'onde de 445 nm qui peut endommager
les structures oculaires. La dose délivrée est calculée pour ne pas s’accompagner de

phénomenes cytotoxiques (30).

3.2.3 Technique chirurgicale

La technique chirurgicale utilisée chez I'enfant est la méme que chez 'adulte. Cette
intervention se fait sous anesthésie topique au sein du bloc opératoire et dure environ

une heure. Il existe de nos jours plusieurs méthodes :

-La procédure conventionnelle “ protocole de Dresde” : Cette technique pratiquée

depuis 2010 vise dans un premier temps a désépithélialiser la cornée sur un diamétre
central de 8 mm sous anesthésie topique. Dans un deuxieme temps, la cornée est
imprégnée de riboflavine en instillant une goutte par minute pendant une vingtaine de
minutes. La riboflavine est instillée de maniere réguliere pour maintenir la
concentration stromale. Ensuite, lorsque la cornée est bien imprégnée, celle-ci est
exposée a une lumiere UVA de 365 nm durant 30 minutes a une fluence de 3 mW/cm?
(= 5,40J/cm?).

Enfin, un ringage abondant est pratiqué puis un pansement semi compressif est posé
pour éviter les phénomeénes douloureux pendant 72h. Un contrble est réalisé trois jours
apres, afin d’évaluer la qualité de la cicatrisation épithéliale et I'absence de

complication infectieuse (36).
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Deux techniques plus récentes permettent la conservation de I'épithélium et ainsi
d’éviter la majorité des complications et les effets indésirables créés par la
désépithélialisation (37) (36) (31) (38):

-Le cross-linking trans-épithélial : Cette technique pratiguée depuis 2010 est

recommandée dans le cas des cornées fines ne pouvant pas bénéficier de la technique
classique. La formulation de la riboflavine est modifiee, notamment son osmolarité
pour permettre la diffusion a travers [I'épithélium. On utilise de la riboflavine
hypotonique a 0,1%. Cette technique est moins efficace que la méthode précédente
(taux d’évolution de plus de 60%). On constate une gquantité moins importante de la
riboflavine dans la cornée. Cette méthode est alors peu utilisée mais utile lorsqu’il y a

des contre-indications de la technique classique.

-L’iontophorése : Ce dernier protocole, pratiqué depuis juin 2013 est une récente

technique non invasive. Il consiste a faire pénétrer une molécule chargée a I'aide d’'un
courant électrique de trés faible intensité dans la cornée. La riboflavine pourra donc
pénétrer de maniére homogéne. En revanche, cette technique semble moins efficace
gue la technigue classique puisque le taux de riboflavine est moindre. Cependant,
cette intervention est séduisante du fait des diminutions de linflammation post-

opératoire, des risques d’infections et des douleurs liées a I'abrasion de I'épithélium.

Certains protocoles visent a accélérer la procédure du cross-linking en augmentant
l'intensité. La loi de Bunsen-Roscoe (effet = intensité x temps) permet d’en déduire
que lorsque lintensité des UVA est augmentée, la durée de l'intervention diminue.
Différents protocoles existent (36):

e 3mW/cm2 pendant 30 minutes

e« 7 mW/cm2 pendant 15 minutes

« 9 mW/cm2 pendant 10 minutes (semble satisfaisant méme si le recul est faible)

e Jusqu’a 30 mW/cm2 pendant 3 minutes (évaluation en cours)
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3.2.3.1 Indications du cross-linking

Le traitement nécessite plusieurs conditions, le kératocone doit étre évolutif (34) :
e Une baisse d’acuité visuelle de plus d’une dioptrie de la sphére et/ou du cylindre
en un an.
e Une augmentation de la kératométrie maximale de plus d’une dioptrie a six mois
d’intervalles.

o La nécessité de réadapter la lentille de contact sur une période de deux ans.

3.2.3.2 Contre-indications du cross-linking

Il existe des contre-indications a cette intervention (33):
e Une épaisseur cornéenne < 400 um
« Une opacité centrale de la cornée
e Une sécheresse oculaire grave
e« Une densité endothéliale < 2000 cellules/mmz2 (jamais mesurée en pré-
opération)

e Un état de grossesse ou d’allaitement

3.3 Le cross-linking chez les enfants de moins de 18 ans

Le cross-linking tel que nous venons de le décrire est indiqué le plus souvent chez les
adultes. Le jeune age des patients (moins de 18 ans) pose des problemes particuliers
qui ont fait remettre cette technique en question. En effet, comme nous 'avons précisé
précédemment, les enfants atteints de la maladie du kératocéne peuvent présenter
guelques particularités favorisant I'apparition de la maladie et son évolution : Il peut
s’agir d'un frottement des yeux causé par un picotement d’origine allergique, de
conjonctivites répétitives, d’'un endormissement et d’'un sommeil sur le ventre ; des
facteurs héréditaires doivent étre également suspectés et toujours recherchés. Le
traitement de ces étiologies ou de ces causes favorisantes doit étre évidemment
entrepris avant méme le traitement ophtalmologique.

Chez les jeunes enfants en particulier, le kératocone est souvent sévére et d’évolution

tres rapide.
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Dans ces cas-la également on peut poser la question de savoir si le traitement
ophtalmologique doit étre proposé en premiere intention ou si au contraire on doit
rechercher et traiter un autre terrain pour le kératocone.
Il est donc primordial de faire d’autres examens complémentaires tels que :
« Un bilan pédiatrique en cas de doute sur une éventuelle pathologie associée.
e Un bilan allergo-dermatologique : le traitement des allergies et des
conjonctivites est nécessaire ainsi que l'arrét du frottement des yeux sont

fortement recommandés voire méme obligatoire.
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Partie pratigue

1 Introduction

Le kératocbne est une maladie non inflammatoire sévére et potentiellement évolutive.
La progression de la maladie se déclare par une déformation de la cornée qui prend
une forme conique provoquant des aberrations optiques tres génantes pour le patient.
Rapidement évolutive chez I'enfant, elle se déclare le plus souvent a la puberté et se
stabilise vers 30 ans. Elle entraine ainsi une baisse d’acuité visuelle handicapante a
un age jeune et doivent bénéficier d’'un traitement adapté le plus souvent chirurgical,

appelé cross linking.

Le kératocbne est souvent associé a des syndromes allergiques qui se développent
généralement a I'adolescence. Ainsi les enfants et les jeunes adultes qui se frottent
les yeux réguliérement a cause d’une pathologie allergique ont un risque plus

important de développer un kératocéne évolutif.

Le traitement du premier stade d’évolution du kératocone consiste en la prescription
de lunettes et lentilles. Cependant pour des stades plus avancés comme on en
observe chez les enfants et les jeunes adultes, le traitement par correction optique ne
convient plus et une greffe de cornée peut étre nécessaire.

Le cross linking reste le traitement recommandé a un jeune adulte présentant des
signes d’évolutivité rapide de la maladie. Le jeune age des patients peut prédisposer

au risque d’avoir a pratiquer ultérieurement une greffe de cornée.

Ce travail vise a savoir si I'intervention par le cross linking reste le choix de premier

choix pour le traitement du kératocone chez les enfants de moins de 18 ans.
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2 Matériel et méthode

2.1 Ciritere de sélection

Les critéres d’inclusion reposent sur les patients de moins de 18 ans ayant un
kératocone.
Nous avons exclu de notre étude tous les patients ayant d’autres pathologies oculaires

(cataracte congénitale, pathologies rétiniennes...

2.2 Groupe d’étude

Cette étude est rétrospective et observationnelle. L’ensemble des données ont été
collectées sur les dossiers de patients suivis a 'hopital Edouard Herriot de Lyon. Cette
étude a inclus 68 yeux de 34 patients agés de moins de 18 ans :

- 34 yeux kératocone traités par cross linking

- 20 yeux kératocOne traités par kératoplastie

- 1 ceil kératocOne non traité

- 1 ceil kératocdne traité par lentille Spot

- 12 yeux kératocone fruste

2.3 Données recueillies

Au début et a la fin du suivi de chaque ceil, ont été recueillis :

2.3.1 Données épidémiologiques

Nous avons relevé la durée de suivi de chaque patient ainsi que le temps entre la
premiere consultation et I'intervention du cross linking. Ces données ont été notées en

mois.
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2.3.2 Données cliniques

Acuité visuelle en LogMar :

L’acuité visuelle avec correction a été recueillie en dixiemes et a été convertie en
LogMar permettant d’avoir une comparaison quantifiable. Ainsi le LogMar nous permet

d’effectuer nos calculs statistiques.

Tableau 1 : correspondance de I'AV décimale en logMar

AV décimale : AV décimale :
Correspondance ) Correspondance
échelle de échelle de
en logMAR en logMAR
Monoyer Manoyer
VBLM 23 210 0.7
CLD a30cm 2 3,210 05
CLD & 1m 1.7 410 04
CLD & 2m 1.5 510 0.3
120 1.3 6,310 0.2
1A0 1 810 01
1,610 0.8 1010 0

Sphére équivalente :

Nous avons recueilli dans un premier temps la réfraction de chaque patient. Dans un
deuxieme temps, cette valeur a été convertie en sphére équivalente (astigmatisme
divisé par deux et additionné a la sphére) afin de réaliser notre étude statistique.

2.3.3 Données topographiques

Ces données permettent le diagnostic clinique et la décision opératoire d’'un éventuel

cross linking. Ces valeurs sont importantes pour quantifier 'évolution du kératocéne.

Kératométrie maximale :

Elle se mesure en dioptrie et évaluée a I'aide du Pentacam® Oculus.
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Pachymeétrie minimale :

La mesure de la pachymétrie minimale a été faite a I'aide du Pentacam® Oculus.

2.4 Protocole chirurgical

Les 34 yeux opérés de cross linking ont eu la technique chirurgicale présentée par le
protocole Dresde. Cette technique pratiquée vise dans un premier temps a
désépithélialiser la cornée sur un diametre central de 8 mm sous anesthésie topique.
Dans un deuxieme temps, la cornée est imprégnée de riboflavine en instillant une
goutte par minute pendant une vingtaine de minutes. La riboflavine est instillée de
maniére réguliere pour maintenir la concentration stromale. Ensuite, lorsque la cornée
est bien imprégnée, celle-ci est exposée a une lumiere UVA de 365 nm durant 30
minutes a une fluence de 3 mW/cmz (= 5,40J/cm?).

Enfin, un rincage abondant est pratiqué puis un pansement semi compressif est posé
pendant 72 heures pour éviter les phénoménes douloureux. Un contrfle est réalisé
trois jours aprés, afin d’évaluer la qualité de la cicatrisation épithéliale et 'absence de

complication infectieuse.

2.5 Statistiques

Pour I'analyse statistique, nous avons utilisé la corrélation de Pearson permettant de
démontrer si ces valeurs décrites par la moyenne et I'écart type sont significatives

(p<0,05) ou non. Cette loi permet de comparer deux données quantitatives.
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3 Reésultats

3.1 Données épidemiologiques

Nous avons inclu dans cette étude 68 yeux de 34 patients.
Nous avons retrouvé dans notre étude une prédominance masculine : elle représente

70 % de la cohorte et 81.1% chez les patients traités par cross linking.

Sexe

@ Fille
@ Gargon

Figure 13 : diagramme des pourcentages de filles et de garcons

L’age moyen des enfants de cette étude était de 14.34 ans, le plus jeune patient est

agé de 7ans et le plus 4gé de 18ans et demi.

- | -o

7ans 14.34ans 18 ans

Figure 14 :
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Notre cohorte est composée de 77% des patients d’origine caucasienne, 20 %
d’origine africaine et 3% d’origine asiatique. Nous avons remarqué que le seul patient

d’origine asiatique n’a pas été traité par cross linking.

Origines

@ 26 caucasiens
@ 7 Africains
® 1 Asiatique

Figure 15 : diagramme des différentes origines des patients

La durée moyenne de suivi des patients a été de 66.7 mois, ils ont été suivis tous les
6 mois a I’'Hopital Edouard Herriot.

Cinguante pour cent des yeux de notre cohorte ont été traités par cross linking. Vingt-
neuf virgule quatre pour cent ont subi une kératoplastie.

De plus, sur la totalité de la cohorte, 19.1% des yeux ont été porteurs d’un kératocéne

fruste.

50,00%
50,00%

40,00%

23.4%

30,00%

20,00%

10,00%
1.5%

0,00%
W34 yeux CKL W20 yeux KF ® 1nontraite W13 yeux kératocines frustres

Figure 16 : histogramme des différents types de traitements
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Dans notre étude, la moitié de nos patients présentait une allergie. Chez les patients
traités par cross linking, 50% des patients étaient allergiques dont 3% étaient

considérés comme |'étant gravement.

Sur la totalité de notre cohorte, 38% ont reconnu avoir des frottements oculaires et
62% des patients ont déclaré se frotter les yeux. On retrouve exactement les mémes

proportions parmi les yeux traités par cross linking.

100, 00% Sans
90,00%
80,00%
70,00%

Sans

&0,00%
Avec Sans

50,00%

R Aver
40, 00%

30,00%

20,00%

10,00% Aver

0,00% -

M Allergies W Facteur génétique B Frottements oculaires

Figure 17 : histogramme des différents facteurs de kératocone

Nous observons sur 'ensemble de la cohorte reprenant les patients opérés de cross
linking, que seulement 6% des patients étudiés ont eu des antécédents familiaux de

kératocone.

3.2 Données cliniques et paracliniques

Avant traitement par cross linking, I'acuité visuelle corrigée a été de 0,3 LogMar (SD+
0,45) dont les valeurs extrémes ont été comprises entre (2,3 ; 0). Apres traitement par
cross linking, I'acuité visuelle a été chiffrée a 0,2 LogMar (SD + 0,16) (p > 0,05) dont

les valeurs extrémes comprises entre (0,7 ; 0).
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En regardant la valeur de la pachymétrie minimale moyenne avant traitement, nous
avons constaté qu’elle a été de 470.56 ym (SD + 44.9) dont les valeurs extrémes
comprises entre (325 ; 534). Apres le traitement par cross linking, I'estimation de la
pachymétrie minimale a été évaluée a 449,3 LogMar (SD + 73,24) (p < 0.05) dont les

valeurs extrémes comprises entre (91 ; 535).

Au départ, la valeur de la kératométrie maximale moyenne a été de 49,2 D (SD+5,47)
dont les valeurs extrémes comprises entre (41,4 ; 61,8). Nous avons constaté qu’apres
le traitement par cross linking, I'estimation de la kératométrie maximale a été évaluée
a50,6 D (SD= 5,39) (p <0.05) dont les valeurs extrémes comprises entre (42,5; 61,3).

Au départ, la valeur de la sphére équivalente moyenne a été de -1,49 (SD + 1,86) dont
les valeurs extrémes comprises entre (-5,5 ; 1,5). Nous avons constaté qu’apres le
traitement par cross linking, I'estimation de la sphére équivalente a été évaluée a -
2,12 (SD+ 1,79) (p < 0.05) dont les valeurs extrémes comprises entre (-5,25 ; 1,25).

Tableau 2 : Statistiques de différents paramétres pré et post opératoire

Moyenne Pré- Moyenne post- P-value
opératoire opératoire
Acuité visuelle 0.3 LogMar 0.2 LogMar p>0.05
SD + 0.45 SD +0.16
(2,3:0) (0.7;0)
Spheére équivalente -1,49 -2,12 p<0.05
SD + 1,86 SD +1,79
(-5,5;1,5) (-5,25 ;1,25)
Pachymeétrie 470.56 um 449,3 um p<0.05
SD + 44.9 SD + 73,24
(325 ; 534) (91 ; 535)
Kératométrie 49.2D 50,6 D p<0.05
SD + 5.47 SD + 5,39
(41,4 ;61,8) (41,4 ;61,8)

Ce tableau représente les moyennes et les écarts-type de I'acuité visuelle, la sphére

équivalente, la pachymétrie et la kératométrie avant et aprés l'intervention chirurgicale.
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3.3 La chirurgie du cross linking

Parmi les 68 yeux de notre cohorte, la moitié des yeux ont été traités par cross linking.
Nous avons compté la majorité des yeux gauches opérés (56%). La durée moyenne
entre la premiére consultation et la chirurgie a été de 12 mois avec des durées
extrémes de 3 mois a 120 mois. Les patients traités par cross linking ont été suivis sur
une durée moyenne de 32 mois. L’age moyen des patients au moment de 'opération
a été de 14,1 an + 2.2 avec des ages extrémes de 11 a 17.5 ans.

La majorité des patients ont eu une anesthésie locale, sous topique. Seulement un
patient a été opéré sous anesthésie générale. Nous avons également noté qu’un seul
ceil a été opéré d'une greffe suite au cross linking initial dans un contexte d’allergie
sévere. Aucune complication (Haze ou second cross linking) a été nécessaire en

période post opératoire.

Proportion (Eil droit/ceil gauche ayanteu un CXL

(Eil droit n (Eil gauche

Figure 18 : diagramme représentant la proportion d'ceil droit ou d'ceil gauche ayant subi un cross
linking
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4 Discussion

Il s’agit d’'une premiére étude visant a savoir si I'intervention du cross linking doit étre

faite en premiére intention chez les enfants de moins de 18 ans.

L’origine des patients inclus dans notre étude est principalement caucasienne.
Cependant, le kératocdne peut toucher toutes les ethnies. Toutefois, la prévalence est
4 fois plus forte dans les populations asiatiques que celles d’origine caucasienne.(39)
Il existe chez les premiers des facteurs environnementaux qui jouent en faveur du
développement du kératocdne. En effet, des auteurs ont noté une corrélation entre le
kératocone et la myopie axile. (40) Or 80% des asiatiques sont myopes. Ceci
expliquerait alors le taux élevé de kératocone dans cette population ; en effet les
enfants asiatiques stimuleraient surtout leur vision de prés en travaillant beaucoup, en
jouant sur écrans et consoles ou en lisant. Au contraire, selon une étude menée a
Cardiff, passer du temps en plein air diminuerait les risques de développement de la
myopie. (41)

Dans notre étude, nous n’avons pas pu étudier la détermination ethnique en raison de

la minime représentation des groupes ethnigues au sein de notre population étudiée.

Nous observons que 6% de nos patients ont des antécédents familiaux de kératocéne.
Plusieurs études retrouvent la méme proportion qui varie entre 6 et 23%(42) (43). Ce
chiffre est souvent sous-estimé puisqu’il faudrait examiner plusieurs membres de la
méme famille. Selon une étude menée a Londres, plusieurs anomalies évocatrices
d’'une prédisposition ont été observées chez les membres de la famille des patients
atteints de kératocdne (soulévement central, amincissement de la cornée au sommet
ainsi qu’une asymeétrie du pouvoir dioptrique entre les deux yeux). (44) Ces anomalies
sont évidemment moins graves que celles observées chez les patients atteints de
kératocbne mais représentent alors une expression variable d’'un géne contribuant au
développement de cette maladie ectasiante. Cette analyse suggére une transmission

sur un mode autosomique.
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Nous observons dans notre étude que le kératocéne touche plus le sexe masculin que
le sexe féminin (70% contre 30%), alors qu’il était anciennement admis que cette
maladie touchait de maniere égale les deux sexes. (45)

Selon des études plus récentes, les enfants atteints de kératocéne sont le plus souvent
des garcons. (17) (12) (46)

Cette predominance masculine est difficilement explicable. On peut suggérer que les
femmes et les jeunes filles habituées au maquillage ont moins tendance a se frotter
les yeux. L’apparition plus tardive de la maladie chez les femmes est confirmée par
I'étude de cohorte réalisée aux Etats Unis en 2005 qui démontre que le développement
retardé du kératocbne pourrait étre déclenchée par des modifications hormonales
telles qu’il en survient a la puberté et a la grossesse. (12)

Ces facteurs étiologiques plausibles rejoignent d’autres facteurs environnementaux
tels que l'allergie et le frottement oculaire qui serait responsable de micro traumatismes

cornéens, induisant ainsi une déformation de la cornée et la formation d’'un kératocone.

En effet, le kératocbne est souvent bilatéral. Nous retrouvons dans notre étude un taux
de 26.5 % d’unilatéralité. Ces valeurs sont en accord avec différentes études réalisées
notamment par I'équipe du Docteur Gatinel qui évalue l'unilatéralité des kératocbnes
entre 14.3% et 41%. (14)

Cette prévalence bilatérale peut étre expliquée par 'augmentation de la pollution et
des allergénes qui causeraient ainsi un accroissement des allergies et donc des
frottements oculaires associés qui touchent les deux yeux a égalité. En outre, de nos
jours, les enfants et les jeunes adultes travaillent ou utilisent de plus en plus tét sur
des écrans. Ainsi, le patient peut ressentir une fatigue visuelle favorisant alors les

frottements oculaires. Cette hypothese mériterait d’étre analysée.

Les dernieres études cliniques et paracliniques concernant le kératocbne chez les
adultes montrent qu’il existe une stabilisation de I'acuité visuelle, une amélioration des
mesures kératométriques et pachymeétriques et une diminution de la sphere
equivalente. Il faut rappeler que notre travail contrairement a ces études, a éteé réalisé
chez les enfants : il est donc logique qu’il n’aboutisse pas aux mémes conclusions.

Dans notre travail d’analyse, nous observons une amélioration de I'acuité visuelle de

0.1 logMar qui est statistiquement non significative. Cette amélioration apparente peut
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étre expliquée par la présence de biais. En effet, la valeur de I'acuité visuelle peut
varier en fonction du professionnel qui réalise 'examen, en fonction également de la
coopération et de la fatigue de I'enfant, ainsi que de la réalisation de 'examen en
période calme ou en phase allergique.

Une étude menée par I'équipe du professeur Seiler en 1997 (47) démontre que chez
les adultes en période post opératoire, la mesure kératométriqgue diminue de 2
dioptries dans 70% des <cas alors que la mesure de [|'épaisseur
cornéenne par la pachymétrie reste inchangée. Ces résultats sont confirmés par une
étude menée par I'équipe de Dresde en 2008. (48)

Notre étude rétrospective portant sur une population enfantine retrouve une
augmentation significative des mesures kératométriques post-opératoires de 1,4
dioptries en moyenne.

De plus, nous retrouvons chez les enfants une augmentation significative de la
correction optique en post-opératoire de 0,63 dioptries alors que chez l'adulte,
I'équivalence sphérique reste stable voire diminue. (49)

Nous émettons I'’hypothése que la différence entre les résultats observés chez I'adulte
et chez I'enfant est expliquée par le fait que les allergies entrainant en majorité des
frottements oculaires surviennent, selon certains auteurs, dans les vingt premieres
années de la vie. Les frottements répétés et mécaniques influent directement et
négativement sur la topographie cornéenne. Il faut ajouter de plus qu’un jeune patient
ayant pris I'habitude de se frotter vigoureusement les yeux avant I'opération du cross
linking, le fera également en période post-opératoire ce qui entrainera des résultats

moins bons.

Dans notre étude, aucune complication oculaire (Abcés cornéen, Haze...) n’est
apparue suite a l'intervention du cross linking. L’article de Sandy Léonie Mesplié
confirme que le cross linking, du fait de la rapidité du temps de traitement, minimise
les risques infectieux aprés la chirurgie. (17)

Le cross linking est réalisé principalement sous anesthésie locale. Les complications
sont rares et moins graves qu’une anesthésie générale. Pour certaines personnes
souffrant de troubles respiratoires, d’affections cardiovasculaires, I'anesthésie locale

minimise les inconvénients de I'anesthésie générale. Enfin I'anesthésie locale est
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réalisée plus rapidement que la générale. Dés la fin de l'intervention, le patient peut
quitter le bloc opératoire et ainsi regagner rapidement son rythme de vie. (50)
Cependant, I'intervention du cross linking est douloureuse. L’enfant doit respecter une
certaine hygiéne en période post opératoire notamment lors de ses activités extra
scolaires (sports, activités extérieures...). Le moment de lintervention reste donc
difficile a programmer. Il faut trouver la période convenable afin d’éviter au maximum
I'absentéisme scolaire qui malheureusement n’est pas toujours en adéquation avec
'urgence opératoire. Cela nécessite également la disponibilité d’un des parents.

En outre, seulement 50% des yeux atteints de kératocéne chez I'enfant ont été opérés
dans notre étude. A contrario, chez les adultes, l'intervention est réalisée dans la
majorité des kératocones. Cette différence peut étre due a une efficacité du cross
linking supérieure chez I'adulte que chez I'enfant. En effet, dans notre étude, nous
trouvons une stabilité des valeurs topographiques en post opératoire (celles de la
kératométrie maximale et de la pachymétrie). Nous émettons I'hypothése que la

décision du traitement par cross linking peut étre temporisée.
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5 Conclusion

Le kératocone est une maladie ectasiante grave et tres évolutive. Cette étude montre
que chez I'enfant cette pathologie est difficilement traitable. Le cross linking est le seul
traitement permettant la stabilisation de I'évolution rapide du kératocbne. Cependant
notre étude montre que celui-ci ne doit pas étre réalisé d’emblée chez I'enfant puisque
les valeurs post-opératoires ne sont pas aussi normalisantes que celles obtenues chez
les adultes. Ce propos est en accord avec les nouvelles recommandations issues du

congres de la Société Francgaise Ophtalmologique 2017 (SFO).

La prise en charge des enfants doit étre conduite dans sa globalité. En effet, il faut
viser une meilleure prise en charge des maladies associées notamment celles liées
aux allergies. L’accés chez un allergologue spécialisé dans les allergies oculaires est
parfois difficile. Cependant, il serait impératif pour les enfants présentant une allergie
de traiter leurs symptédmes en évitant ainsi les frottements oculaires. Cela permettrait

de retarder au maximum I'évolution du kératocone.

De nos jours, la surveillance du kératocone chez I'ophtalmologue est réalisée tous les
6 mois. En revanche, selon notre étude il serait tres préférable de procéder a une
surveillance accrue chez les enfants. Pour espacer les rendez-vous avec
I'ophtalmologiste, I'orthoptiste, tous les trois mois, aura un réle primordial dans le suivi
de I'évolution de la pathologie. En effet, 'orthoptiste aura a réaliser la prise de I'acuité
visuelle et la réalisation de la topographie cornéenne chez tous les enfants présentant
un kératocone. Ce protocole permettrait ainsi de confronter, les données cliniques et
topographiques, de suivre de maniére plus rigoureuse I'évolution de cette maladie et

d’orienter plus facilement 'urgence thérapeutique auprés du médecin. (46)
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