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[. INTRODUCTION

A. Etat des connaissances

1.  Définition et épidémiologie globale des kératites infectieuses

Les Kkératites infecticuses se définissent par une prolifération de micro-organismes
intracornéens, associée a une destruction tissulaire générée par 1’inflammation locale. Il existe
le plus souvent un terrain favorisant loco-régional, général ou par intervention externe (1, 2).
Les criteres de gravité d’une kératite infectieuse nécessitent dans I’immense majorité des cas
une hospitalisation en centre hospitalier spécialisé. Les critéres de gravité retenus sont en
accord avec le rapport de surface oculaire émis par la SFO (Société Francaise

d’Ophtalmologie) en 2015 (3) et les recherches effectuées par Vital et al. (4) en 2007.

Tableau 1 : Critéres de gravité d’une kératite infectieuse

Criteres locaux Criteres généraux

Regle des « 1-2-3 » Monophtalme

e Tyndall > 1+

e Diametre > 2 mm

e Situation < 3 mm de I’axe optique
Aggravation apres 48 heures de collyres d’officine  Pathologie systémique
Perforation ou pré-perforation cornéenne Immunodépression
Endophtalmie associée Traitement ambulatoire impossible
Chirurgie cornéenne préalable
Greffe de cornée

Atteinte bilatérale

Parmi les causes de cécité, les opacifications cornéennes représentent 3,2% toutes causes et
ages confondus (5). Les kératites infectieuses contribuent pour une grandes parties aux
opacifications cornéennes et on estime qu’1,5 & 2 millions de cas par an aboutissent a une

cécité unilatérale (6). L’incidence des kératites infectieuses varie en fonction de la situation
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géographique et du niveau d’industrialisation du pays. Ainsi comme le démontre Uhn et al. en
2019, I’incidence des kératites infectieuses est inférieure a 100 cas pour 100 000 habitants par
an dans les pays industrialisés, alors que ce taux d’incidence dépasse les 100 cas pour 100 000

habitants par an dans les pays en voie de développement (6).

Figure 1 : Représentation du taux d’incidence mondial des kératites infectieuses selon Uhn et

al. (6)

L’incidence des kératites infectieuses graves en France n’est pas clairement connue, mais les
données et I’expérience clinique confirment qu’il s’agit d’un probléme de santé publique et

d’un motif fréquent d’hospitalisation.

Le poids médico-économique des kératites infectieuses est difficile a établir en France et dans
les pays développés mais constitue un réel poste de dépense. En 2010 par exemple, les Etats-

Unis estimaient que la prise en charge des kératites (infectieuses ou non) pesait pour 157
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millions de dollars en secteur ambulatoire (cliniques et cabinets privés) et pour 622 millions

de dollars en secteur hospitalier d’urgence (7).

2. Anatomie et physiologie cornéenne : approche du mécanisme

des kératites infectieuses

La cornée s’inscrit dans une unité fonctionnelle loco-régionale comprenant notamment la
conjonctive, le film lacrymal et les annexes palpébrales. Le tout forme le concept de surface

oculaire et constitue une véritable barriére aux microorganismes pathogénes.

La cornée est un tissu transparent avasculaire mesurant environ 11,5 a 12 mm de diamétre
horizontal et 10 mm de diamétre vertical (8). Son épaisseur est variable selon les individus
mais mesure un peu plus de 500 um au centre cornéen. Elle est classiquement composée de 5

couches distinctes (8) : (de la superficie en profondeur)

e Epithélium cornéen

e Couche de Bowman

e Stroma cornéen

e Membrane de Descemet

e Endothélium cornéen

Cependant depuis 2013, Dua et al. ont démontré la présence d’une 6°™ couche pré-

descemétique acellulaire nommée membrane de Dua (9).

La cornée est surmontée et est en étroite relation avec le film lacrymal. Celui-ci contient 3
composantes : une lipidique en superficie produite en grande partie par les glandes de
Meibomius ; une aqueuse grace aux glandes lacrymales principales et accessoires ; et une
muqueuse au contact de la cornée produite par les cellules a mucus cornéennes et

conjonctivales (10). L’épaisseur totale du film lacrymal précornéen est estimée a 3 um (10).

L’homéostasie des composants de la surface oculaire est indispensable a la lutte contre les
microorganismes pathogenes. Les mécanismes de défenses sont nombreux et notamment :

mécaniques, chimiques et immunologiques.
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Au niveau cornéen par exemple, 1’épithélium pavimenteux stratifi¢ non kératinisé est

constitué de 4 a 6 couches (8) liées par :

e Des jonctions serrées (zonula occludens)
e Des desmosomes (macula adherens)
e Des jonctions adhérentes (zonula adherens)

e Des jonctions Gap

La couche épithéliale superficielle contient un grand nombre de jonctions serrées qui lient les
cellules adjacentes et évitent la diffusion via les espaces intercellulaires. Les jonctions serrées
par le réseau formé assurent une barriere mécanique importante contre les microorganismes.
Les desmosomes et les jonctions adhérentes permettent surtout de maintenir I’intégrité
structurelle de 1’épithélium. Quant aux jonctions Gap elles jouent un réle important dans la

communication et la différenciation cellulaire (11).

Figure 2 : Composants de la barriere épithéliale cornéenne selon Mantelli et al. (11)
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Les défenses mécaniques de la surface oculaire passent également par les annexes palpébrales
et le film lacrymal. Il a ét¢ montré que les clignements palpébraux réguliers et la production
lacrymale continue permettent d’évacuer les molécules et microorganismes indésirables (10).
Le film lacrymal agit également sur la diminution des forces de stress induites par le
clignement palpébral au niveau de la cornée (10). Il est aussi important de noter que la
production de mucines transmembranaires a 1’apex des cellules épithéliales cornéennes
(MUCI1, MUC4, MUCI16) et de mucines libres (MUC5AC) complétent le role de barriere

mécanique du film lacrymal (10).

Les défenses chimiques de la surface oculaire sont surtout représentées par la présence de
molécules antimicrobiennes qui facilitent la cytolyse et arrétent la croissance des organismes
pathogenes. Ainsi le film lacrymal contient de nombreux lysozymes, lactoferrines et

lipocalines qui permettent I’homéostasie de la surface oculaire (12).

Les défenses immunologiques sont variées. Le film lacrymal est composé, entre autres, des
IgA qui agissent comme sentinelles et permettent I’action des cellules dendritiques oculaires,
qui auront un rdle de présentateur d’antigénes (12). Les cascades immunologiques sont
nombreuses avec notamment une activation des lymphocytes T CD4+ lors des kératites
infectieuses bactériennes (12). Le tout est modulé par des neuropeptides sécrétés apres
stimulation du plexus nerveux cornéen stromal. Il est également important d’évoquer le
concept de microbiome oculaire qui permet une immunomodulation locale et le maintien de

I’homéostasie de la surface oculaire (13 - 37).
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Figure 3 : Physiologie et homéostasie de la surface oculaire selon Foulsham et al. (12)

3.  Les différents types de kératites infectieuses

Les kératites infectieuses peuvent étre causées par différents microorganismes tels que des
bactéries, des champignons, des parasites (protozoaires type Acanthamoeba sp.) et des virus.

La répartition est variable en fonction des régions, du climat, et du niveau de vie.

Les kératites bactériennes sont les plus représentées dans les pays développés et industrialisés
comme la France (2), I’Amérique du Nord, le Royaume-Uni ou 1’ Australie, avec plus de 80%
des kératites infectieuses de causes bactériennes (14). Les bactéries en cause sont multiples et
sont le plus souvent classées en fonction de leur coloration de Gram. Le rapport SFO de 2015

a établi un tableau des bactéries retrouvées dans les kératites infectieuses.
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Tableau 2 : Principales bactéries isolées dans les kératites selon le rapport de la SFO 2015

« Surface oculaire » (3)

Les kératites fongiques sont rares dans les régions développées comme 1’Europe. Elles sont
par contre les plus retrouvées en Chine et en Inde comme le démontre une large étude de 2018
portant sur 6563 yeux (15). On distingue deux catégories de champignons : les champignons
filamenteux et les levures. Leur répartition varie en fonction des conditions climatiques. Le
climat tropical est propice au développement des kératites fongiques filamenteuses, alors que
le climat tempéré est plus adapté a la croissance des levures. Aussi, les activités en lien avec
I’agriculture ou la terre et les pathologies générales avec immunodépression sont des facteurs

de risque de développer ces kératites.
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Tableau 3 : Principaux champignons retrouvés dans les kératites fongiques selon le rapport de

la SFO 2015 « Surface oculaire » (3)

Champignons filamenteux Levures

Fusarium sp. Candida sp.

Aspergillus sp.

Les kératites amibiennes sont rares quelle que soit la répartition géographique. Elles sont li¢es
a un protozoaire autonome (Acanthamoeba sp.) qui est ubiquitaire et présent dans 1’air, 1’eau
et la terre. La forme kystique retrouvée dans les kératites est difficile a traiter et demande une
prise en charge longue. Leur incidence a augmenté par rapport aux derniéres décennies
notamment en lien avec 1’augmentation du port de lentilles de contact (16). Les kératites
amibiennes peuvent représenter jusqu’a 5 % de 1’ensemble des kératites infectieuses selon les
¢tudes (14). L’incidence mondiale est estimée a 1-33 cas par millions de porteurs de lentilles
de contact par an (14). Le port de lentilles de contact et la présence d’eau douce représentent

les principaux facteurs de risque.

La participation virale dans les kératites infectieuses est également importante. Les virus HSV
(Herpes Simplex Virus) et VZV (Virus Zona Varicelle) sont les principaux virus retrouvés. Ils
sont responsables de kératites plus ou moins séveres, mais peuvent également faire le lit de
surinfections bactériennes ou fongiques. Les kératites virales peuvent s’associer ou aboutir a

une neurotrophicité cornéenne qui favorise I’apparition de kératites infectieuses (14).
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4.  L’impact des conditions climatiques sur les kératites

infectieuses

Quelques ¢tudes dans le monde ont rapporté le lien entre les kératites infectieuses et les
conditions climatiques. Les variations saisonni€res ont une influence sur les germes retrouvés

et permettent dans certains cas d’adapter la prise en charge.

Les kératites bactériennes n’ont dans 1’ensemble pas de prédisposition selon les saisons.
Cependant deux bactéries Pseudomonas aeruginosa et Streptococcus pneumoniae ressortent
dans plusieurs études. D’une part, Pseudomonas aeruginosa est retrouvé plus fréquemment
dans les mois chauds d’été en Australie (17), aux Etats-Unis (18), aux Royaume-Unis (19) et
en Inde (20). D’autre part, Streptococcus pneumoniae apparait comme plus fréquent pendant

les mois d’hiver (17).

Les kératites fongiques aussi ont une répartition selon les conditions climatiques. Les
champignons type levure sont plus présents dans les régions tempérées. Au Royaume-Unis,
Candida sp. est plus souvent retrouvé en hiver qu’en été ou en automne (19). Les régions au
climat tropical sont plus favorables au développement de champignons filamenteux type
Fusarium sp.. En Inde par exemple, les mois chauds, humides et venteux comme en juin et

juillet, forment un pic de découverte de kératites infectieuses fongiques (20).

Les kératites amibiennes sont fréquemment diagnostiquées en €t¢ avec un pic chez les
porteurs de lentilles de contact (18). Une étude au Canada en 2009 suggere qu’il pourrait

exister un deuxiéme pic en automne des kératites amibiennes (21).

36



5. Les facteurs de risques des kératites infectieuses

Plusieurs facteurs de risque peuvent engendrer la survenue de kératites infectieuses. Il est
méme rare de ne pas retrouver de causes aux kératites infectieuses. Ces facteurs de risque sont

souvent répartis en 3 groupes :

e Les facteurs de risque loco-régionaux : port de lentilles de contact, trouble de
la statique palpébrale, trouble de surface oculaire (sécheresse oculaire,
neurotrophicité cornéenne, rosacée, insuffisance en cellules souches
limbiques...), blépharite, dysfonction meibomienne...

e Des facteurs de risque externes : traumatisme, greffe cornéenne, chirurgie de
surface cornéenne...

e Des facteurs systémiques : immunodépression, diabéte sucré...

Parmi les facteurs de risques loco-régionaux, le port de lentilles de contact n’a fait
qu’augmenter ces vingt derniéres années. On estime a un adulte sur six portant des lentilles de
contact dans les pays urbanisés et a haut niveau de développement (22). Aussi aux Etats-Unis,
plus de 40,9 millions des plus de 18 ans sont porteurs de lentilles de contact (22). En ce qui
concerne le risque de kératite infectieuse il faut bien distinguer les différents types de port et
les différents matériaux. Ainsi on estime 1’incidence des kératites infecticuses a 1,1/10 000
porteurs par an pour les lentilles rigides perméable au gaz (23), a 2/10 000 porteurs par an
pour les lentilles souples en silicone hydrogel a renouvellement journalier (23), a 3,5/10 000
porteur par an pour les lentilles souples en silicone hydrogel a renouvellement mensuel ou
bimensuel, a 7,7/10 000 porteurs par an pour I’orthokératologie (24). Le port de lentilles de

contact arrive en téte des facteurs de risque des kératites infectieuses dans les pays développés

(14).

Les atteintes de la surface oculaire représentent également un grand facteur de risque. Elles
sont variées et difficiles a répertorier de maniere exhaustive. Cependant, la sécheresse
oculaire, la neurotrophicité¢ cornéenne et la rosacée constituent une grande partie de ces
atteintes. Elles peuvent représenter plus de 30% des facteurs de risques retrouvés comme c’est

le cas pour la série francaise de Dethorey et al. en 2013 (2).
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Les facteurs de risque externes sont dominés par les traumatismes oculaires. Ceux-ci sont plus
fréquents dans les pays en cours de développement ou le travail manuel et ’agriculture sont
encore largement présents. L’étude multicentrique parue en Asie et portant sur 6563 yeux,
retrouve effectivement les traumatismes oculaires en premiere position des facteurs de risque

de kératites infectieuses (15).

Les greffes cornéennes constituent également un risque de développer une kératite
infectieuse. Les incidences dépendent du type de greffe et de leur indication, mais leur

pronostic est souvent péjoratif.

Les chirurgies cornéennes a but réfractif de type LASIK (Laser in Situ Keratomileusis) ou
PKR (Photo Kératectomie Réfractive) présentent peu de risques de complications
infectieuses. Ainsi en 2015, Ortega et al. estime a 0,035% la survenue de kératites infecticuses
en post LASIK et a 0,2% en post PKR (25). D’autres interventions comme les crosslinking
cornéens peuvent favoriser les kératites infectieuses. Cette occurrence est cependant rare
comme le montre Bordais. J. dans sa thése d’exercice en 2021. Sur 1124 yeux analysés un
total de 27 ont été pris en charge en hospitalisation ou en ambulatoire pour kératites

infecticuses ou infiltrats inflammatoires au CHU de Toulouse entre 2016 et 2018 (26).

Les facteurs de risque systémiques sont également variés. Ils rassemblent les causes
d’immunodépression (pathologies, traitements...). L’une des causes les plus retrouvées est le
diabéte sucré qui peut représenter de 8 a 16% des patients dans certaines séries (14). Le
diabéte provoque notamment un retard de cicatrisation €pithéliale et une perte de sensibilité

cornéenne par atteinte du plexus nerveux stromal.

Les facteurs de risque de kératites infectieuses varient dans leur répartition en fonction des

régions dans le monde, du niveau de développement des pays et des habitudes culturelles.
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6.  Diagnostique clinique et microbiologique des kératites

infectieuses

Le diagnostic des kératites infectieuses est avant tout clinique. L’examen a la lampe a fente
met en évidence un infiltrat cornéen stromal associ¢é a un défect épithélial. L’examen
s’accompagne souvent d’une réaction inflammatoire locale avec une hyperhémie
conjonctivale et une inflammation de la chambre antérieure (iritis, tyndall, hypopion,
membrane cyclitique, précipité rétro descemétique, placard endothélial...). Il est également
important d’examiner les éléments du segment postérieur et d’en analyser les signes
d’inflammation et d’infection. Le patient atteint de kératite infectieuse doit, si possible,
bénéficier d’un interrogatoire (contexte de survenue, antécédents, facteurs de risque,
traitements ...) et de la réalisation d’une acuité visuelle initiale (selon les pratiques du service
d’ophtalmologie du CHU de Toulouse). Les prélévements cornéens sont quasi systématiques

d’autant plus si le patient présente des facteurs de gravité et d’hospitalisation.

Les examens a visées microbiologiques sont nécessaires et importants a [’adaptation
thérapeutique. La documentation d’une kératite infectieuse permet d’ajuster la prise en charge
clinique et thérapeutique. La recherche des microorganismes s’effectue d’une part par la mise
en culture des germes (techniques les plus couramment utilisées) et d’autres part par des

techniques génétiques de PCR ( Polymerase Chain Reaction).

La mise en culture des prélevements cornéens est la technique la plus ancienne et la plus

répandue. Plusieurs procédures existent, mais deux sont majoritaires et validées (27) :

e Méthode d’inoculation directe (Gold standard) : inoculation directe des
prélevements sur des géloses spécifiques par le préleveur, puis analyse en
laboratoire.

e Méthode d’inoculation indirecte : inoculation des prélevements sur des
géloses par le laboratoire apres transport dans un milieu spécifique type

ESwab system®.

Certains auteurs suggerent une meilleure efficacité de la méthode d’inoculation directe (27),
tout en mettant en avant la contrainte que cela implique pour le praticien (temps du
prélevement et d’inoculation sur les géloses ...). Le service d’ophtalmologie du CHU de

Toulouse est doté des kits permettant la mise en culture des germes par méthode d’inoculation
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indirecte. Quelque soit le moyen de mise en culture il a été montré a plusieurs reprises le
déficit de sensibilité de ces techniques au niveau oculaire avec un taux moyen de positivité a

50,3% (6).

Dans ce contexte, le diagnostic moléculaire par PCR tente d’améliorer le taux de positivité
des prélévements microbiologiques. Communément, la PCR 16S permet 1’individualisation
des bactéries et la PCR 18S celle des champignons (6). Mais de récentes recherches montrent
que la PCR 5,8S peut aussi avoir un intérét dans le diagnostic des ¢léments fongiques et la
PCR 18S dans celui d’Acanthamoeba sp.(6). D’autres techniques de diagnostic moléculaire
sont en cours de développement, avec notamment le concept de «next generation
sequencing ». Cela consiste a déterminer la nature du microorganisme a partir d’un fragment

d’ADN (Acide DésoxyriboNucléique) confronté aux larges bases de données mondiales (6).

Face a la difficulté du diagnostic microbiologique, d’autres techniques aident a I’identification
des germes et notamment la Microscopie Confocale In Vivo (MCIV). Cette technique non
invasive permet de visualiser toutes les couches cornéennes en utilisant un faisceau lumineux
diode de 670nm de longueur d’onde (infra rouge). La MCIV permet d’analyser des espaces de
400x400pum avec une résolution numérique de lum par pixel (28, 29). Cette technique est
notamment utile au diagnostic des kératites infectieuses fongiques et lices a Acanthamoeba
sp.. De par sa résolution, la microscopie confocale est adaptée a la détection d’éléments
fongiques filamenteux comme Fusarium sp. ou Aspergillus sp. (28). La détection de levure
type Candida sp. est cependant plus aléatoire et moins reproductible (28). L’autre grand
intérét de la microscopie confocale est la mise en évidence d’ Acanthamoeba sp.. En effet, la
culture des amibes étant compliquée il est souvent utile de documenter les kératites
amibiennes par MCIV. Les kystes amibiens sont les plus fréquents. Ils mesurent de 15 a
28um et se reperent par leur forme arrondie et leur double coque (28). La forme trophozoite

est quant a elle plus difficile a distinguer (28).

Toutes ces techniques de documentation des microorganismes sont essentielles a la prise en

charge clinique et surtout thérapeutique des kératites infectieuses.
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7.  Les moyens thérapeutiques

La prise en charge des kératites infectieuses est variée. Elle associe des moyens

thérapeutiques médicaux et chirurgicaux.

Souvent, méme lors de kératites infectieuses graves, les interventions médicales seules
suffisent. En hospitalisation, les patients bénéficient en premier lieu, d’un traitement anti-
infectieux probabiliste. Les suspicions de kératites bactériennes sont mises sous collyres
fortifiés hospitaliers. L utilisation de ces collyres varie en fonction des centres hospitaliers et
des protocoles de service. Au CHU de Toulouse, nous utilisons une instillation horaire en

journée et toutes les deux heures la nuit de :

e Ceftazidime 20 mg/ml (céphaloporine de 3°™ génération) : action sur les
staphylocoques sensibles et la plupart des bacilles Gram négatifs (3)
e Vancomycine 25 mg/ml (glycopeptide) : action sur les cocci Gram négatifs

et certains bacilles Gram positifs (3)
Nous décidons parfois de potentialiser I’action de ces collyres fortifiés par I’adjonction de :

e (Gentamicine 15 mg/ml (aminoside) : action sur les bacilles Gram négatifs

et les bacilles Gram positifs (3)

La posologie est ensuite baissée progressivement au cours de I1’hospitalisation avant
d’effectuer un switch pour des collyres d’officine. Le plus souvent nous utilisons la

combinaison :

e Tobramycine 0,3% (aminoside) : action sur les bacilles Gram négatifs et les
bacilles Gram positifs (3)

e Ofloxacine 1,5 mg/ml (fluoroquinolone 2°™ génération) : action sur les
staphylococcus sensibles et méticilline-résistants, les streptocoques

(modére) et les bacilles Gram négatifs (3)

En cas de suspicion fongique ou de mauvaise évolution sous traitements antibactériens des
thérapeutiques antifongiques sont mises en place. Dans notre service nous utilisons un
protocole associant un collyre d’amphotéricine B 5 mg/ml (polyene) instillé de manicre

horaire en journée et toutes les deux heures la nuit. Nous y ajoutons également du
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voriconazole 200 mg per os (triazol¢) adapté au bilan biologique et notamment hépatique et
rénal du patient. Cette association a 1’avantage d’agir sur les champignons filamenteux et les
levures (3). Le traitement d’une kératite fongique est long et s’étale sur plusieurs semaines

voire plusieurs mois.

Notre protocole concernant la prise en charge des kératites amibiennes suit dans 1’ensemble
les recommandations émises par le rapport de la SFO de 2015 « surface oculaire » (3). Nous

utilisons en dose initiale :

e Héxamidine (Désomedine®) : horaire jour et nuit sur 48 heures

e PHMB 0,02% : horaire jour et nuit sur 48 heures

e Itraconazole 100mg per os : 600 mg réparti en 3 fois le premier jour puis
400 mg/j réparti en 2 fois. L’introduction de ce traitement nécessite la

surveillance du bilan hépatique.

Les posologies sont ensuite lentement diminuées. Le temps de traitement est long et les
patients nécessitent l’instillation de PHMB 0,02% et d’héxamidine quatre fois par jour,

pendant 2 a 4 mois.

La suspicion de participation virale incite parfois ’ajout de Valaciclovir (Zelitrex®) 500 mg
per os a la posologie de deux comprimés matin, midi et soir. La mise en place de traitement

intraveineux antiviral est plutot rare dans le cadre de kératites infectieuses.

La place des corticoides topiques a fait ’objet d’une grande étude prospective, multicentrique,
randomisée en double aveugle parue en 2012. Il s’agit de I’étude SCUT (The Steroids for
Corneal Ulcers Trial) (30) s’intéressant a la place des corticoides dans les kératites
bactériennes. En 2012, 1’étude n’a pas montré de différence en termes d’acuité visuelle a 3
mois de suivi entre le bras placebo et le bras traitement. Une absence de différence est
également trouvée en terme de sécurité d’utilisation. Seul un sous-groupe de 1’étude suggere
que I'utilisation des corticoides topiques permet une amélioration de 1’acuité visuelle a 3 mois
chez les patients avec les présentations cliniques les plus graves (30). En 2014, un deuxiéme
article concernant 1’étude SCUT (The Steroids for Corneal Ulcers Trial) est paru, permettant
I’analyse des patients aprés un suivi supérieur a un an (31). Les résultats retrouvent alors un

bénéfice sur ’acuité visuelle a ’utilisation des corticoides topiques hormis pour Nocardia sp.

42



(31). I est par ailleurs déconseillé d’utiliser les corticoides topiques dans les kératites

fongiques.

En cas d’insuffisance des traitements médicamenteux, il est parfois nécessaire de recourir a
des techniques interventionnelles et chirurgicales. Ces techniques ont plusieurs buts. Certaines
permettent de diminuer la charge des microorganismes au niveau du site d’infection, d’autres
viennent gérer les complications en lien avec I’inflammation locale et cornéenne. D’autres
encore ont pour but de corriger le facteur de risque a I’origine de la kératite infectieuse.

Toutes ces techniques sont complémentaires.

Des interventions permettent d’introduire les agents anti-infectieux au plus proche du site
infecté. C’est le cas des injections intra-stromales qui sont utilisées lors de kératites fongiques
graves. L’ajout de voriconazole et d’amphotéricine B en intra-stromal stimule et accélere la
prise en charge infectieuse (32). En cas d’endophtalmie associée, qu’elle soit d’origine
bactérienne ou fongique, la réalisation de ponction de chambre antérieure et d’injections
intravitréennes adaptées a la situation infectieuse est une aide pour diminuer la charge
infectieuse. Dans les cas les plus graves, ou le foyer infectieux ne peut pas étre contrélé une
éviscération est indiquée. Plusieurs techniques opératoires existent (technique standard,
technique des quatre pétales) (33), mais le consensus veut que dans les cas septiques il n’y ait

pas en premier lieu d’implantation de matériel conformateur type bille d’hydroxyapatite.

D’autres interventions permettent de corriger les facteurs causant la kératite infectieuse. C’est
le cas notamment de la chirurgie des paupieres qui corrige les troubles de la statique
palpébrale (ectropion, entropion) ou qui grace aux tarsorraphies limite 1’exposition cornéenne.
Il peut également s’agir du retrait des sutures causant une infection dans les suites d’une

greffe cornéenne.

Enfin, ’ophtalmologiste agit sur les conséquences inflammatoires des kératites infectieuses. Il
prend en charge la lyse stromale associée a un amincissement cornéen parfois important voire
une perforation cornéenne. L’utilisation de membrane amniotique humaine a prouvé son
efficacit¢ dans la prise en charge des kératites infectieuses. La greffe de membrane
amniotique en « inlay » (face épithéliale vers le haut) permet ’apport de facteurs cicatrisants,

de facteurs de croissance essentiels a la guérison (34). Lorsque I’intégrité du globe oculaire
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est en jeu (descemétocéle, perforation cornéenne) le recours a la greffe cornéenne tectonique
est indiqué. Il peut s’agir de greffe de pleine épaisseur (kératoplastie transfixiante) ou de
greffe lamellaire profonde. Le taux de réussite de ces techniques dépend du germe en cause et
de I’inflammation locale. Par exemple en 2020, Singhal et al. estime que le taux de succes est
de 48-54% pour les étiologies bactériennes, 50-55% pour les atteintes fongiques et de 60-80%

dans les kératites amibiennes (35).

Un nouveau concept apparu en 2008, le PACK-CXL (PhotoActivated Chromophore for
infectious Keratitis - Corneal Cross-Linking) constitue une nouvelle alternative thérapeutique
aux kératites infectieuses bactériennes et fongiques. Cette technique utilise les propriétés du
crosslinking cornéen pour lutter contre I’infection et la réaction inflammatoire. En effet, les
chromophores (riboflavine) photoactivés par les UV-A émis a 365 nm permettent de générer
des especes réactives a I’oxygene (36). Plusieurs actions de lutte contre les microorganismes

sont retenues (36) :

e Intégration des chromophores au niveau de 1’acide nucléique du pathogene
et inhibition de sa réplication.

e Endommagement des microorganismes par les especes réactives a
I’oxygene.

e Modification biomécanique des fibres de collageéne stromale qui diminue

I’action des collagénases et renforce la structure cornéenne.

Cette technique de PACK-CXL s’utilise en addition des traitements classiques notamment
médicamenteux dans les kératites infectieuses. Il est cependant intéressant de noter qu'une
grande étude prospective multicentrique randomisée parue en janvier 2022 suggere que le
PACK-CXL pourrait étre utilis€ en premiere intention, avant méme 1’utilisation de collyres

ophtalmologiques.

Bien d’autres moyens thérapeutiques existent. Leur but étant de juguler la charge infectieuse

et de limiter I’inflammation locale, pourvoyeuse de séquelles et de baisse d’acuité visuelle.
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B. Rationnel et objectifs de I’étude

Comme nous venons de le montrer, les kératites infectieuses graves constituent une grande
cause d’hospitalisation en ophtalmologie, mais provoquent également de lourdes séquelles
visuelles. Leur prise en charge hospitaliére peut s’avérer longue et complexe. Leur poids
médico-économique est non négligeable et nécessite une réévaluation permanente des

techniques et des procédures de service.

Nous avons pensé et réalisé cette étude dans le but d’analyser la population des kératites
infectieuses dans notre service sur le plan : épidémiologique, clinique et microbiologique.
Ainsi, nous souhaitons analyser les pratiques de notre service et mettre en évidence I’impact
des différents facteurs de risque sur les données démographiques, -cliniques et

microbiologiques.

Cette étude sera également le moyen de comparer nos pratiques avec les grandes séries dans

le monde.
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II. MATERIELS ET METHODES

A. Schéma d’étude et population

Il s’agit d’une étude descriptive, monocentrique, rétrospective, menée dans le service
d’ophtalmologie du Centre Hospitalo-Universitaire de Toulouse du 1¢ janvier 2016 au 31

décembre 2021.

Le recueil de données a été réalisé a 1’aide du logiciel informatique ORBIS® permettant
I’acces au DPI (Dossier Patient Informatisé) et fournit par 1’entreprise DEDALUS®. Une
requéte €largie a été effectuée permettant d’isoler les patients hospitalisés aux dates de I’étude
et bénéficiant d’une des cotations de sortie suivantes, selon la CIM-10 (Classification

Internationale des Maladies 10¢éme version) :

e HI160 : Ulceére de la cornée

e HI61 : Autres kératites superficielles sans conjonctivite
e HI163 : Kératite interstitielle et profonde

e HI68 : Autres kératites

Cette requéte initiale a été €élaborée pour éviter la perte de dossier d’intérét et permettre un
recueil exhaustif des kératites infectieuses hospitalisées dans le service d’ophtalmologie entre
janvier 2016 et décembre 2021. Ainsi, ce sont 1434 dossiers qui ont été passés en revu. Un

total de 861 kératites infectieuses graves ont €té retenues et intégrées a 1’étude.

46



B. Données recueillies

Les données recueillies sont d’ordres épidémiologiques et démographiques, cliniques et

microbiologiques.

Pour chaque patient nous avons isolé¢ des informations :

o KEpidémiologiques et démographiques

Sexe

Age

Latéralité de la kératite infectieuse
Durée d’hospitalisation

Saison a I’entrée en hospitalisation

Patient adressé ou non par un ophtalmologiste

0 Cliniques

Symptomes menant aux urgences

Présentation clinique

Facteurs de risque

Localisation cornéenne

Criteres d’hospitalisation

Prise en charge en hospitalisation

Prise en charge en post-hospitalisation

Type de greffe cornéenne si nécessaire

Acuité visuelle au cours du suivi

MAVC (Meilleure Acuité Visuelle Corrigée) au cours du suivi

Durée de suivi

O Microbiologiques

Germes retrouveés
Type de coloration de Gram pour les bactéries

Antibiogramme pour les bactéries
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C. Critéres d’évaluation

L’analyse statistique a initialement porté sur la répartition des données épidémiologiques,
cliniques et microbiologiques dans la population globale des 861 kératites infectieuses

hospitalisées. Toutes ces données descriptives ont été colligées et analysées.

Nous avons dans un deuxiéme temps analysé I’impact des principaux facteurs de risque sur
les données épidémiologiques, cliniques et microbiologiques.
Les principaux facteurs de risque analysés sont :

e Le port de lentilles de contact

e Les traumatismes oculaires

e Les troubles de la statique palpébrale

e La blépharite

e Les troubles de la surface oculaire

e La neurotrophicité cornéenne

e Les antécédents de chirurgie cornéenne
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D. Analyses statistiques

La premiére partie de cette étude s’intéresse aux données épidémiologiques, cliniques et
microbiologiques retrouvées dans la population globale. L’analyse a été réalisée a I’aide de
statistiques descriptives. Les variables représentées et schématisées sont qualitatives et
quantitatives. Pour chaque situation la représentation la plus appropriée a été choisie. Quand
cela est possible nous avons exprimé les résultats a 1’aide d’indicateurs de tendance centrale
(de position) : moyenne et médiane et d’indicateurs de dispersion : écart-type, maximum,

minimum.

La deuxieéme partie de 1’étude s’intéresse a 1I’impact des principaux facteurs de risque sur les
données ¢épidémiologiques, cliniques et microbiologiques. En plus des statistiques
descriptives, des tests de comparaisons ont été réalisés. Les analyses de comparaisons et de
significativités sont réalisés a I’aide des tests du Chi-deux (?) et de t-student (t) en fonction
des situations. Lorsque les effectifs analysés sont trop faibles une correction de Yates a été
appliquée au test du Chi-deux (y*c). Le seuil de significativité est choisi pour une valeur de
p value inférieure a 0,05 (p < 0,05). Les données statistiquement significatives sont notées en
gras dans les différents tableaux. Les valeurs non significatives sont accompagnées de la

mention N.S. (Non Significatif).
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III. RESULTATS

A.Caractéristiques épidémiologiques, cliniques et
microbiologiques de la population globale
1.  Caractéristiques épidémiologiques

Entre janvier 2016 et décembre 2021, un total de 861 patients ont été hospitalisés au CHU de
Toulouse pour kératites infectieuses graves. La répartition en fonction des années retrouve un
pic d’admission en 2018 avec 185 patients hospitalisés et une diminution depuis 2020 qui

semble se stabiliser.

Figure 4 : Répartition des admissions en hospitalisation par année

Dans la population des 861 patients, la répartition des admissions par mois est globalement

homogeéne avec cependant une prédominance lors des mois d’été.

Figure 5 : Répartition des admissions en hospitalisation par mois

50



De plus, parmi les 861 patients, 23,3% ont été hospitalisés en hiver, 24,3% au printemps,

28,1% en été et 24,3% en automne.

Figure 6 : Répartition des admissions en fonction des saisons

407 patients (47,3%) ont ¢été¢ adressés par leur ophtalmologiste (cabinet libéral, clinique ou

centre hospitalier non pourvu du plateau technique adéquat) pour une prise en charge

spécialisée.

Figure 7 : Répartition des patients adressés par ophtalmologistes
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En ce qui concerne les caractéristiques de la population, il n’y a pas de différence dans la

répartition Homme-Femme et 1’dge moyen des patients hospitalisés est de 56 ans avec une

médiane retrouvée a 57 ans. La latéralité des kératites infectieuses est homogeéne avec 406

kératites infectieuses au niveau de 1’ceil droit, 450 au niveau de 1’ceil gauche et 5 bilatérales.

Figure 8 : Répartition Homme-Femme

Tableau 4 : Age des patients hospitalisés

(en année)

Moyenne d'age

Ecart type des ages

Age minimal

Age maximal

Médiane des ages

Valeur

56,0

23,8

1

101

57

Figure 9 : Répartition des latéralités des kératites infectieuses
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En ce qui concerne la durée d’hospitalisation la moyenne est de 7,6 jours avec une durée

médiane de 6 jours.

Tableau 5 : Durée d’hospitalisation des patients

Durée (en jours)|Durée moyenne | Ecart-type |Durée minimale |Durée maximale| Durée médiane

Valeur 7,6 5,0 1 51 6

2. Caractéristiques cliniques

A Darrivée aux urgences ophtalmologiques, les symptdmes principaux sont la douleur pour
765 patients, la rougeur pour 649 admissions et la baisse d’acuité visuelle pour 549 d’entre
eux. Ces trois symptomes sont effectivement des signes d’appel courant motivant une

consultation ophtalmologique.

Figure 10 : Répartition des symptomes menant aux urgences

Comme attendu, la majorité des patients présente un infiltrat cornéen (846 patients) et un
défect épithélial (840 patients). Les signes inflammatoires de chambre antérieure sont
également fréquents, avec 478 patients qui présentent un Tyndall et 249 patients un hypopion.
Les atteintes de I’intégrité du globe oculaire sont moins représentées avec 45 patients ayant
d’emblée une pré-perforation cornéenne ou un descemétocele et 20 patients initialement

hospitalisés avec une perforation cornénne.

53



Figure 11: Répartition des présentations cliniques initiales des kératites infectieuses

hospitalisées

Parmi les kératites infectieuses graves hospitalisées, les localisations centrale (36,2%),
temporale inférieure (22,6%) et nasale inférieure (22,3%) sont les plus retrouvées. On note
¢galement au niveau des cadrans supérieurs 12,0% des kératites en localisation temporale
supérieure et 8,8% en nasale supérieure. Un total de 39 patients (4,5%) présentent a leur
arrivée un abces pan-cornéen. Les localisations n’ont pas pu étre connues pour 32 patients soit

3,7% de la population globale.

Figure 12 : Répartition des localisations cornéennes et représentation schématique de celles-ci

Localisation Central (3 mm centraux) | Temporal inférieur | Nasal inférieur | Temporal supérieur | Nasal supérieur | Total |Non renseigné
Nombre 312 195 192 103 76 39 32
Pourcentage 36,2% 22,6% 22,3% 12,0% 8,8% 4,5% 3,7%
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12,0%

Une grande partie des hospitalisations a été décidée par la présence de facteurs de gravité
locaux. La regle classique des « 1-2-3 » décrite en introduction rassemble la majorité des
patients. En effet, 474 patients ont un Tyndall supérieur ou égal a une croix, 416 kératites
infectieuses mesurent plus de 2 mm et 384 ont une localisation centrale ou une situation
empiétant sur les 3 mm centraux. Les autres facteurs d’hospitalisation locaux sont moins
fréquents avec 21 patients présentant initialement une endophtalmie, 18 ont subi une chirurgie
oculaire préalable et 76 une greffe cornéenne. On remarque également 57 patients
monophtalmes. Les facteurs d’hospitalisation généraux sont moins présents avec 5 patients
présentant une pathologie systémique, 8 une immunodépression et 21 patients dont le
traitement est impossible en ambulatoire. Pour 3 patients les critéres d hospitalisation ne sont

pas répertoriés.
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Parmi I’ensemble des facteurs de risque retrouvés, le port de lentilles de contact est
prédominant avec 277 patients sur les 861 hospitalisations (32,2% de la population globale).
273 patients sont porteurs de lentilles souples (98,6% des porteurs de lentilles de contact), 2
patients de lentilles rigides perméables au gaz (0,7% des porteurs de lentilles de contact) et 2
autres patients bénéficient d’un traitement par orthokératologie (0,7% des porteurs de lentilles

de contact).

Les autres facteurs de risque loco-régionaux sont également trés représentés avec 73 patients
qui souffrent de troubles de la statique palpébrale (8,5% de la population globale), 71 de
blépharite (8,2% de la population globale), 95 de trouble de la surface cornéenne (11% de la
population globale), 103 de neurotrophicité cornéenne (12% de la population globale), 36
d’ulcere cornéen (4,2% de la population globale), 17 de rosacée (2% de la population
globale), 19 de décompensation endothéliale (2,2% de la population globale) et 10

d’insuffisance en cellules souches limbiques (1,2% de la population globale).

Les facteurs de risque externes sont aussi fréquents avec les traumatismes oculaires présents
chez 123 patients (14,3% de la population globale). Il s’agit du deuxiéme facteur de risque
aprés le port de lentilles de contact. Les patients ayant bénéficié d’une chirurgie cornéenne

constituent un panel de 81 patients (9,4% de la population globale).

Les facteurs de risque généraux sont moins représentés chez les patients hospitalisés pour
kératites infectieuses graves. On remarque toutefois que 38 patients sont diabétiques (4,4% de
la population globale), 4 présentent un alcoolisme chronique diagnostiqué (0,5% de la
population globale), 7 une immunodépression (0,8% de la population globale), 17 un trouble
mnésique ou une perte d’autonomie importante (2% de la population globale) et 3 des

troubles de I’hygiene caractérisés (0,3% de la population globale).

Pour 33 patients, aucun facteur de risque n’a pu étre mis en évidence malgré un interrogatoire
et un examen approfondi. Cela représente 3,8% de la population globale. Afin d’analyser
I’impact des principaux facteurs de risque sur les caractéristiques épidémiologiques, cliniques
et microbiologiques nous avons décidé de nous concentrer sur les facteurs de risque
principaux dont la représentation est supérieure ou égale a 5%. Il s’agit donc du port de
lentilles de contact, des troubles de la statique palpébrale, de la blépharite, des troubles de la
surface cornéenne, de la neurotrophicité cornéenne, des traumatismes oculaires, des chirurgies

cornéennes antérieures.
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La prise en charge en hospitalisation est variée. Elle rassemble des interventions médicales et
chirurgicales. Parmi les interventions médicales, 850 patients ont recu des collyres fortifiés,
135 des thérapeutiques antifongiques, 24 un protocole anti-amibien et 138 des antiviraux. Ces
thérapeutiques ne sont pas exclusives et peuvent se cumuler les unes aux autres. Les
interventions chirurgicales regroupent 23 patients bénéficiant de PCA et IVT, 37 patients
d’injections intra-stromales cornéennes, 154 patients de la réalisation de greffe de membrane
amniotique humaine a une seule reprise, 21 patients a deux reprises et 1 patient a trois
reprises, 23 patients de la pose de tissu-colle-lentille, 39 patients de greffe tectonique
cornéenne, 4 patients de chirurgie palpébrale, 17 patients de tarsorraphie, 4 patients de
crosslinking cornéen, 1 patient de lavage de I’interface de LASIK, 2 patients de lavage de
chambre antérieure, 1 patient de retrait de suture cornéenne multiple, 2 patients de

recouvrement conjonctival et 13 patients d’éviscération.

En post-hospitalisation, la majorité des patients n’ont pas eu besoin de nouvelles interventions
chirurgicales. Seulement 80 ont regu la pose de membrane amniotique humaine, 18 une
chirurgie palpébrale, 8 une greffe cornéenne tectonique, 28 une greffe cornéenne a froid, 6 un
recouvrement conjonctival, 5 une thermocoagulation des néovaisseaux cornéens, 2 un

crosslinking cornéen, 1 un LASIK, et 6 éviscérations ou énucléations.

Parmi les 28 greffes cornéennes a froid, c’est-a-dire a distance de I’épisode infectieux, 21 sont
des kératoplasties transfixiantes, 3 des greffes endothéliales et 4 des kératoplasties lamellaires
antérieures. Sur ces 28 cas, seul un rejet de greffe est référencé au CHU de Toulouse. Il est

survenu 5 mois apres le geste chirurgical.
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L’analyse et 1I’évolution des acuités visuelles (AV) sont informatives. Les données principales
recueillies concernent I’AV initiale, ’AV a la sortie d’hospitalisation et le gain d’acuité

visuelle au cours du suivi calculé comme suit :
GAIN AV LORS DU SUIVI = 1%¢ AV (logmar) - MAVC (logmar)

Un facteur multiplicatif (x10) doit étre appliqué pour obtenir le nombre de lignes gagnées au
cours du suivi.

Nous avons également recueilli les acuités visuelles a 1 mois, 3 mois, 6 mois et 12 mois du
suivi. Afin d’exploiter les données chiffrées nous avons au préalable converti les données

décimales d’acuité visuelle en valeur logarithmique Log MAR (Annexe 1).

L’acuité visuelle initiale est disponible pour 760 patients sur 861 (88,3% des patients). La
valeur moyenne est de 1,48. Lors de leur sortie d’hospitalisation, 534 patients ont bénéficié
d’une acuité visuelle (62,0% des patients) et sa valeur moyenne est de 1,40. Au cours du
suivi, le gain d’acuité visuelle a pu étre calculé pour 656 patients (76,2% des patients) et le
gain moyen d’acuité visuelle est de 0,48, soit 4,8 lignes. Seul 57 patients (8,7% de la totalité

des hospitalisés) ont eu une perte d’acuité visuelle lors de leur surveillance.

Tableau 6 : Evolution des acuités visuelles au cours du suivi

Acuité visuelle (enlogmar) | AV a I'entrée en hospitalisation | AV a la sortie d'hospitalisation | AV a 1 mois | AV a 3 mois | AV a 6 mois | AV a 12 mois
Nombre 760 534 506 272 228 182
% de la population globale 88,3% 62,0% 58,8% 31,6% 26,5% 21,1%
Moyenne 1,48 1,40 1,22 1,44 1,23 1,14
Ecart-type 0,95 0,99 1,04 1,02 1,03 0,99
Minimale 0 -0,1 0 -0,1 0 0
Maximale 2,6 2,6 2,6 2,6 2,6 2,6
Médiane 2,00 2,00 0,90 2,00 0,90 0,80

Figure 17 : Evolution des moyennes d’acuités visuelles au cours du suivi
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Figure 18 : Représentation graphique du gain d’acuité visuelle au cours du suivi
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Un facteur multiplicatif (x10) doit étre appliqué a la moyenne pour obtenir le nombre de
lignes moyennes gagnées au cours du suivi.

En ce qui concerne la durée de suivi, celle-ci a été déterminée pour tous les patients. La durée

moyenne est de 7,4 mois avec une médiane trouvée a 2 mois.

Tableau 7 : Répartition de la durée de suivi de la population globale

en mois Durée de suivi
Nombre 861
% de la population globale 100,0%

Moyenne 7,4

Ecart-type 11,6
Minimale 0
Maximale 60
Médiane 2,0
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3.  Caractéristiques microbiologiques

Parmi les 861 patients hospitalisés pour kératites infectieuses graves, seuls 17 n’ont pas eu de
prélévements cornéens. C’est donc un total de 844 prélévements cornéens qui ont été
analysés. La distribution des différents germes est retranscrite dans le tableau 8 (cf. page
suivante). Un total de 616 germes ont été mis en évidence, dont 518 bactéries, 39
champignons, 48 virus (HSV-VZV) et 11 amibes. Sur les 844 prélévements cornéens réalisés,
347 n’ont pas mis en évidence de germes soit un pourcentage de 41,1%. Si I’on rapporte cette
valeur a la population globale des 861 patients cela correspond a 40,3% des patients. Il est
¢galement important de noter que parmi les bactéries 222 sont des cocci Gram positifs
(42,9%), 166 des bacilles Gram négatifs (34%), 78 des bacilles Gram positifs (15,1%) et 52
des cocci Gram négatifs (10%). En comptant les 616 germes mis en évidence et les 17
prélévements non réalisés chez des patients septiques par ailleurs, nous obtenons une

population de 633 septiques.

Tableau 9 : Répartition des Gram pour les bactéries

Total des bactéries BGN CGN BGP CGP
Nombre 518 166 52 78 222
Pourcentage 100% 32,0% 10,0% 15,1% 42,9%

Les données de I’antibiogramme ont pu étre analysées pour 434 bactéries. La majorité des
bactéries sont sensibles aux antibiotiques utilisés (348 bactéries multisensibles), 35 sont
résistantes a au moins une béta lactamine, 21 aux aminosides, 17 aux macrolides , 4 aux
quinolones et 9 aux cyclines. Cependant, ces données d’antibiogramme sont données en
fonction des CMI (Concentration Minimale Inhibitrice) qui sont obtenues a partir de

concentrations sanguines et non au niveau oculaire.

39 champignons ont été isolés dont 29 filamenteux et 10 levures. 48 patients sont positifs pour

la PCR viral a HSV et VZV et 10 patients ont des cultures positives a Acanthamoeba sp..

Chaque prélevement cornéen peut mettre en évidence plusieurs germes ce qui explique la

répartition retrouvée.
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Tableau 8 : Distribution des germes retrouvés parmi les patients ayant bénéficié d’un

prélévement cornéen
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B. Impacts des principaux facteurs de risque sur les
caractéristiques  épidémiologiques, cliniques et

microbiologiques

Cette étude a analysé I’'impact des facteurs de risque les plus fréquents sur les données
épidémiologiques, cliniques et microbiologiques. Les facteurs de risque retenus représentent

un minimum de 5% de la population globale. Il s’agit comme suit de :

e Le port de lentilles de contact : 277 patients

e Les traumatismes oculaires : 123 patients

e La neurotrophicité cornéenne : 103 patients

e Les troubles de surface oculaire : 95 patients

e Les antécédents de chirurgie cornéenne : 81 patients
e Les troubles de la statique palpébrale : 73 patients

e Lablépharite : 71 patients

1.  Caractéristiques €épidémiologiques

Pour commencer, la répartition des hospitalisations en fonction des saisons permet de
retrouver une plus grande représentation des porteurs de lentilles pendant les mois d’été
(p=0,036). Les autres facteurs de risque étudi€s, ne sont pas associé¢s a une différence de

répartition selon les saisons.

Tableau 10 : Impacts des facteurs de risque sur la répartition des patients en fonction des

saisons
Saison Hiver Printemps Eté Automne p value
Nombre Pourcentage Nombre Pourcentage Nombre Pourcentage Nombre Pourcentage
Population globale (861 patients) 201 23,3% 209 24,3% 242 28,1% 209 24,3%
Port de lentilles de contact (277 patients) 54 19,5% 57 20,6% 103 37,2% 63 22,7% p=0,036
Traumatisme oculaire (123 patients) 31 25,2% 33 26,8% 27 22,0% 32 26,0% N.S
Neurotrophicité cornéenne (103 patients) 25 24,3% 29 28,2% 19 18,4% 30 29,1% N.S
Trouble de surface oculaire (95 patients) 25 26,3% 22 23,2% 27 28,4% 21 22,1% N.S
Chirurgie cornéenne antérieure (81 patients) 15 18,5% 18 22,2% 31 38,3% 17 21,0% N.S
Trouble de la statique palpébrale (73 patients) 15 20,5% 22 30,1% 17 23,3% 19 26,0% N.S
Blépharite (71 patients) 15 21,1% 22 31,0% 21 29,6% 13 18,3% N.S
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Dans I’ensemble, les patients sont de maniére équivalente, adressés ou non, par un
ophtalmologiste. On note toutefois que les personnes ayant bénéficié d’une chirurgie
cornéenne préalable sont plus souvent non adressés par d’autres ophtalmologistes (p < 0,02).
Un résultat qui montre que les complications des interventions réalisées au CHU de Toulouse

sont traitées également par le service d’ophtalmologie du CHU.

Tableau 11 : Impacts des facteurs de risque sur la répartition des patients adressés ou non par

un ophtalmologiste en libéral ou en clinique

Adressé par ophtalmologiste Oui Non p value
Nombre Pourcentage Nombre Pourcentage
Population globale (861 patients) 407 47,3% 454 52,7%
Port de lentilles de contact (277 patients) 120 43,3% 157 56,7% N.S.
Traumatisme oculaire (123 patients) 58 47,2% 65 52,8% N.S.
Neurotrophicité cornéenne (103 patients) 54 52,4% 49 47,6% N.S.
Trouble de surface oculaire (95 patients) 46 48,4% 49 51,6% N.S.
Chirurgie cornéenne antérieure (81 patients) 27 33,3% 54 66,7% p <0,02
Trouble de la statique palpébrale (73 patients) 36 49,3% 37 50,7% N.S.
Blépharite (71 patients) 32 45,1% 39 54,9% N.S.

En ce qui concerne le sexe des patients hospitalisés pour kératite infectieuse grave, les
porteurs de lentilles de contact sont plus fréquemment des femmes (p << 0,001). A contrario,
les patients ayant eu un traumatisme oculaire sont plus souvent des hommes (p << 0,001). Les
patients atteints de blépharite et hospitalisés dans notre étude sont statistiquement plus
souvent des hommes (p < 0,02). Les autres catégories de facteurs de risque ne présentent pas

de différence de répartition selon le sexe.

Tableau 12 : Impacts des facteurs de risque sur la répartition des sexes des patients

Sexe Homme Femme p value
Nombre Pourcentage Nombre Pourcentage
Population globale (861 patients) 428 49,7% 433 50,3%
Port de lentilles de contact (277 patients) 102 36,8% 175 63,2% p << 0,001
Traumatisme oculaire (123 patients) 97 78,9% 26 21,1% p << 0,001
Neurotrophicité cornéenne (103 patients) 48 46,6% 55 53,4% N.S.
Trouble de surface oculaire (95 patients) 40 42,1% 55 57,9% N.S.
Chirurgie cornéenne antérieure (81 patients) 43 53,1% 38 46,9% N.S.
Trouble de la statique palpébrale (73 patients) 31 42,5% 42 57,5% N.S.
Blépharite (71 patients) 46 64,8% 25 35,2% p <0,02
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Parmi les patients hospitalisés, les patients porteurs de lentilles de contact sont statistiquement
plus jeunes (p << 0,001), tout comme ceux avec un traumatisme oculaire préalable (p=0,028).
Par contre, les patients présentant une cornée neurotrophique, des troubles de surface oculaire
et des troubles de la statique palpébrale sont en moyenne plus agés (p << 0,001 ; p << 0,001 ;

p << 0,001). Les patients atteints de blépharite sont plus agés mais cela de maniére faiblement

significative (p=0,047).

Tableau 13 : Impacts des facteurs de risque sur la répartition des ages

Age (en années) Nombre | Moyenne |Ecart-type | Minimum | Maximum | Médiane | p value (sur les moyennes)
Population globale (861 patients) 861 56,0 23,8 1 101 57,0

Port de lentilles de contact (277 patients) 277 41,2 17,1 1 88 38,0 p << 0,001
Traumatisme oculaire (123 patients) 123 51,0 19,7 2 94 50,0 p = 0,028
Neurotrophicité cornéenne (103 patients) 103 74,4 16,0 13 99 78,0 p << 0,001
Trouble de surface oculaire (95 patients) 95 69,8 23,6 5 100 78,0 p << 0,001

Chirurgie cornéenne antérieure (81 patients) 81 60,8 23,0 1 94 65,0 N.S.
Trouble de la statique palpébrale (73 patients) 73 73,4 21,8 3 99 80,0 p << 0,001
Blépharite (71 patients) 71 61,9 25,2 6 99 63,0 p = 0,047

En terme de latéralité, aucune différence n’a été mise en évidence en fonction des facteurs de
risque. Tous les patients ont une répartition équivalente des kératites infectieuses graves

droites, gauches, et bilatérales.

Tableau 14 : Impacts des facteurs de risque sur la latéralité des kératites infectieuses graves

Latéralité Droite Gauche Bilatéral p value
Nombre Pourcentage Nombre Pourcentage Nombre Pourcentage
Population globale (861 patients) 406 47,2% 450 52,3% 5 0,6%
Port de lentilles de contact (277 patients) 135 48,7% 137 49,5% 5 1,8% N.S.
Traumatisme oculaire (123 patients) 61 49,6% 62 50,4% 0 0,0% N.S.
Neurotrophicité cornéenne (103 patients) 41 39,8% 62 60,2% 0 0,0% N.S.
Trouble de surface oculaire (95 patients) 45 47,4% 50 52,6% 0 0,0% N.S.
Chirurgie cornéenne antérieure (81 patients) 29 35,8% 52 64,2% 0 0,0% N.S.
Trouble de la statique palpébrale (73 patients) 35 47,9% 38 52,1% 0 0,0% N.S.
Blépharite (71 patients) 41 57,7% 30 42,3% 0 0,0% N.S.

Lorsque nous nous intéressons aux durées d’hospitalisation, nous remarquons que les patients
avec une kératite infectieuse grave sur traumatisme oculaire sont hospitalisés moins
longtemps (p = 0,003). Au contraire, les patients avec un trouble de la statique palpébrale
restent plus dans notre service (p = 0,008). Nous remarquons également des valeurs proches
de la significativité pour les porteurs de lentilles et les patients atteints de troubles de la

surface oculaire. Les porteurs de lentilles de contact semblent rester moins de temps que les
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patients avec des troubles de surface oculaire. Pour les autres facteurs de risque, il n’a pas été

mis en évidence de différence par rapport a la population globale.

Tableau 15 : Impacts des facteurs de risque sur les durées d’hospitalisation

Durée d'hospitalisation (en jours) |Nombre|Moyenne |Ecart-type | Minimum |Maximum|Médiane| p value (sur les moyennes)
Population globale (861 patients) 861 7,6 5,0 1 51 6,0
Port de lentilles de contact (277 patients) 277 7,0 5,5 1 51 5,0 p=0,054 N.S.
Traumatisme oculaire (123 patients) 123 6,2 43 1 25 5,0 p = 0,003
Neurotrophicité cornéenne (103 patients) 103 8,3 4,0 2 22 7,0 N.S.
Trouble de surface oculaire (95 patients) 95 8,7 4,1 2 22 8,0 p=0,051 N.S.
Chirurgie cornéenne antérieure (81 patients) 81 8,1 4,7 1 28 7,0 N.S.
Trouble de la statique palpébrale (73 patients) 73 9,2 52 3 33 8,0 p = 0,008
Blépharite (71 patients) 71 7,0 4,5 2 30 7,0 N.S.
2. Caractéristiques cliniques

Parmi les symptomes menant aux urgences lors de kératites infectieuses graves, les porteurs
de lentilles de contact présentent plus souvent une baisse d’acuité visuelle (p < 0,001),
associée a une rougeur (p = 0,043) et une douleur (p = 0,009). Dans un contexte de
traumatisme oculaire, une sensation de corps étranger est plus fréquente (p = 0,003), ainsi
qu’'une baisse d’acuité visuelle (p = 0,003). Il est également trouvé une douleur moins
présente chez les patients avec une cornée neurotrophique (p = 0,003) ou un trouble de la
statique palpébrale (p << 0,001). Lors de troubles de la surface oculaire, c’est le larmoiement
qui est statistiquement plus représenté (p = 0,020), alors que les autres symptdmes sont moins
fréquents. Enfin en cas d’antécédent de chirurgie cornéenne, les symptomes menant aux
urgences sont similaires a ceux de la population globale avec pour différence une baisse

d’acuité visuelle moins présente (p<<0,001). (cf. Tableau 16 en page suivante).
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La présentation clinique initiale des kératites infectieuses nous informe sur la gravité a
I’entrée en hospitalisation. Nous remarquons que les porteurs de lentilles de contact ont des
signes cliniques moins graves. La présence d’hypopion (p < 0,01), de pré-perforation ou
descemétocele (p = 0,007) et de perforation cornéenne (p < 0,01) y sont statistiquement moins
représentés. La présence de traumatismes oculaires favorise également les formes peu graves,
avec cependant une inflammation de chambre antérieure plus marquée (p = 0,012). A
I’inverse, les cornées neurotrophiques ont des présentations cliniques plus graves avec plus de
pré-perforation ou descemétocele (p = 0,003) et d’hypopion (p = 0,004). Tout comme les
troubles de surface oculaire qui favorisent les pré-perforations cornéennes ou descemétoceles
(p << 0,001), les fontes purulentes (p < 0,001) et I’hyphéma (p = 0,019). Un hypopion est
¢galement plus fréquent lors de troubles de la statique palpébrale (p = 0,033) ce qui appui le
caractere plus grave et plus inflammatoire de ces kératites infectieuses hospitalisées. (cf.

Tableau 17 en page suivante)

Les porteurs de lentilles de contact ont des kératites infectieuses de localisation nasale
inférieure (p = 0,007) moins présentes. En cas de traumatisme oculaire, les formes totales sont
moins nombreuses (p = 0,016). Par contre, en cas de troubles de la surface oculaire les
kératites infectieuses centrales sont beaucoup plus fréquentes (p = 0,025) ce qui orientent vers
des cas plus complexes a traiter. Enfin, il est intéressant de remarquer que lors de troubles de
la statique palpébrale ou de blépharite, les localisations temporales inférieures et nasales
inférieures sont statistiquement surreprésentées. Ceci est attendu puisque ces troubles
prennent leur origine au niveau palpébral et surtout au niveau des paupieres inférieures. (cf.

Tableau 18 en page suivante).
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Les critéres d’hospitalisation des kératites infectieuses sont surtout représentés par des
facteurs locaux. Pour les porteurs de lentilles de contact, c’est majoritairement la localisation
centrale, la présence de Tyndall et la taille qui motivent I’hospitalisation. Les criteres
d’hospitalisation comme la perforation cornéenne (p << 0,001), I’endophtalmie associ¢e
(p=0,029), ou la greffe de cornée (p << 0,001) sont moins présents. Ceci appui le caractére
moins grave et de meilleur pronostic de ces kératites. Pour les patients, avec comme facteur
de risque un traumatisme oculaire, nous notons également un taux moins important
d’hospitalisation pour perforation ou pré-perforation cornéenne (p = 0,029) ou antécédent de
greffe cornéenne (p = 0,002). Pour les autres facteurs de risque étudiés, hormis les critéres
constituant la régle des « 1-2-3 », des atteintes plus graves et plus générales sont représentées.
Par exemple, en cas de kératite infectieuse sur cornée neurotrophique, les perforations et pré-
perforations cornéennes constituent un critére d’hospitalisation plus fréquent (p = 0,001).
L’hospitalisation d’un patient monophtalme est plus courante lors de neurotrophicité
cornéenne (p = 0,010), de troubles de la surface oculaire (p = 0,001) ou de troubles de la
statique palpébrale (p = 0,08). La présence de pathologies systémiques associées, est plus
courante chez les patients atteints de trouble de la statique palpébrale (p = 0,013). (cf. Tableau

19 en page suivante).
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Au cours de I’hospitalisation pour kératite infectieuse, les porteurs de lentilles de contact
nécessitent moins d’intervention chirurgicale avec notamment moins de greffe de membrane
amniotique (p < 0,001), et moins de tarsorraphie (p = 0,038). Ceci suggere une prise en charge
moins complexe. Il en est de méme pour les kératites infectieuses sur traumatisme oculaire,
avec moins de greffe de membrane amniotique (p < 0,001). A Dinverse les gestes
chirurgicaux sont plus fréquents lors de cornée neurotrophique, de troubles de la surface
oculaire, d’antécédent de chirurgie oculaire, de troubles de la statique palpébrale, et de
blépharite. Pour preuve, notre étude met en évidence une plus grande proportion de greffe de
membrane amniotique lors de cornée neurotrophique (p = 0,025), lors de troubles de surface
oculaire (p = 0,025), lors d’antécédent de chirurgie cornéenne (p = 0,010) et lors de troubles
de la statique palpébrale (p = 0,010). Les interventions complexes et parfois de dernier
recours s’observent plus fréquemment lors de troubles de surface oculaire avec plus de pose
de tissu-colle-lentille (p = 0,029) et plus d’éviscération (p << 0,001). De fagon attendue, la
présence de troubles de la statique palpébrale est statistiquement associée a un plus grand taux
de chirurgie palpébrale (p << 0,001) et de tarsorraphie (p <<< 0,001). (cf Tableau 20 en page

suivante).

La prise en charge en post-hospitalisation consiste surtout en une surveillance clinique.
L’intervention la plus fréquente est la pose de membrane amniotique humaine, surtout lors de
cornée neurotrophique (p = 0,004) ou d’antécédents de chirurgie cornéenne (p = 0,03). De
plus les chirurgies palpébrales et notamment la correction des ectropions et des entropions
sont plus souvent réalisés en post-hospitalisation en présence de troubles de la statique
palpébrale (p <<< 0,001). La correction des facteurs de risque est un des principaux moyens

pour prévenir ’apparition de kératites infectieuses. (cf. Tableau 21 en page suivante).
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L’¢tude des acuités visuelles lors de kératites infectieuses graves, est également tres

informative. En effet, on retrouve les mémes variations au niveau des acuités visuelles

initiales, a la sortie d’hospitalisation et pour les meilleures acuités visuelles corrigées lors du

suivi. Il est retrouvé une meilleure acuité visuelle initiale chez les patients porteurs de lentilles

de contact (p << 0,001) ou ayant subi un traumatisme oculaire (p << 0,001). Cette acuité

visuelle initiale est par contre plus basse pour les patients avec une cornée neurotrophique

(p<< 0,001), des troubles de surface oculaire (p<< 0,001), un antécédent de chirurgie

cornéenne (p << 0,001) ou des troubles de la statique palpébrale (p = 0,002). Des variations

similaires sont retrouvées pour les acuités visuelles a la sortie d’hospitalisation et pour les

meilleures acuités visuelles corrigées lors du suivi. Ces données sont colligées dans les

tableaux ci-apres.

Tableau 22 : Impacts des facteurs de risque sur les acuités visuelles initiales (en logmar)

AV a l'entrée en hospitalisation | Nombre | Moyenne | Ecart-type | Minimum | Maximum | Médiane | p value (sur les moyennes)
Population globale 760 1,48 0,95 0 2,6 2,00
Port de lentilles de contact 247 1,04 0,91 0 2,4 0,70 p<<0,001
Traumatisme oculaire 103 0,93 0,85 0 2,6 0,70 p << 0,001
Neurotrophicité cornéenne 92 2,04 0,68 0 2,6 2,30 p<<0,001
Trouble de surface oculaire 87 2,24 0,49 0 2,6 2,40 p << 0,001
Chirurgie cornéenne antérieure 67 1,99 0,67 0,1 2,6 2,30 p<<0,001
Trouble de la statique palpébrale 67 1,85 0,82 0 2,6 2,30 p=0,002
Blépharite 62 1,37 0,94 0 2,6 1,30 N.S.

Tableau 23 : Impacts des facteurs de risque sur les acuités visuelles a la sortie

d’hospitalisation (en logmar)

AV a la sortie d'hospitalisation | Nombre | Moyenne | Ecart-type | Minimum |Maximum| Médiane | p value (sur les moyennes)
Population globale 534 1,40 0,99 -0,1 2,6 2,00
Port de lentilles de contact 166 0,75 0,83 -0,1 2,4 0,40 p << 0,001
Traumatisme oculaire 64 0,66 0,72 0 2,6 0,50 p << 0,001
Neurotrophicité cornéenne 72 2,03 0,68 0,1 2,6 2,30 p << 0,001
Trouble de surface oculaire 81 2,25 0,50 0 2,6 2,40 p << 0,001
Chirurgie cornéenne antérieure 54 1,96 0,71 0,2 2,6 2,30 p <0,001
Trouble de la statique palpébrale 48 1,96 0,74 0 2,6 2,30 p<0,001
Blépharite 43 1,49 1,01 0 2,6 2,00 N.S.

77




Tableau 24 : Impacts des facteurs de risque sur les meilleures acuités visuelles corrigées au

cours du suivi (en logmar)

MAVC (logmar) Nombre | Moyenne |Ecart-type| Minimum|Maximum| Médiane | p value (sur les moyennes)
Population globale 721 1,02 1,01 -0,1 2,6 0,60
Port de lentilles de contact 228 0,37 0,60 -0,1 2,4 0,10 p << 0,001
Traumatisme oculaire 97 0,38 0,63 0 2,6 0,10 p << 0,001
Neurotrophicité cornéenne 94 1,79 0,85 0 2,6 2,30 p << 0,001
Trouble de surface oculaire 88 1,94 0,80 0 2,6 2,30 p << 0,001
Chirurgie cornéenne antérieure 71 1,65 0,87 -0,1 2,6 2,00 p << 0,001
Trouble de la statique palpébrale 58 1,65 0,94 0 2,6 2,30 p<0,001
Blépharite 56 1,09 1,04 0 2,6 0,55 N.S.

Une autre notion importante est le gain d’acuité visuelle au cours du suivi comme défini

précédemment. Cette donnée est un bon indicateur de la restitution de la qualité visuelle du

patient et de 1’évolution de celui-ci. En effet, une des premiéres attentes du patient est

I’amélioration de son confort et de sa qualité de vie. Cela passe entre autre par I’amélioration

de l’acuité¢ visuelle dans les suites de I’hospitalisation. Par rapport au gain moyen de la

population globale, les porteurs de lentilles de contact ont un plus grand gain d’acuité visuelle

(p < 0,002). Ce gain est par contre moins important chez les patients atteints de

neurotrophicité cornéenne (p = 0,010), de troubles de surface oculaire (p = 0,018),

d’antécédent de chirurgie cornéenne (p = 0,012) ou de troubles de la statique palpébrale

(p=0,038).

Tableau 25 : Impacts des facteurs de risque sur le gain d’acuité visuelle au cours du suivi

Gain AV Nombre | Moyenne |Ecart-type | Minimum | Maximum | Médiane | p value (sur les moyennes)
Population globale 656 0,48 0,71 -1,8 2,3 0,1

Port de lentilles de contact 207 0,66 0,78 -1,7 2,3 0,4 p<0,002
Traumatisme oculaire 83 0,56 0,75 -1 2,3 0,3 N.S.

Neurotrophicité cornéenne 87 0,27 0,64 -1,8 2,1 0,0 p=0,010

Trouble de surface oculaire 85 0,28 0,60 -1,7 2,2 0,0 p=0,018

Chirurgie cornéenne antérieure 60 0,24 0,47 -0,6 1,8 0,0 p=0,012

Trouble de la statique palpébrale 85 0,27 0,52 -0,2 2,1 0,0 p=0,038
Blépharite 52 0,38 0,59 -0,2 2 0,1 N.S.

Un facteur multiplicatif (x10) doit étre appliqué a la moyenne pour obtenir le nombre de
lignes moyennes gagnées au cours du suivi.
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La durée moyenne de suivi des patients est également importante a regarder. Celle-ci a été

exprimée en mois. Il apparait un suivi statistiquement plus court chez les porteurs de lentilles

de contact (p = 0,041) et chez les patients avec un traumatisme cornéen (p < 0,001). A

I’inverse, les patients avec un antécédent de chirurgie cornéenne (p < 0,001) ou des troubles

de la statique palpébrale (p = 0,017) ont des durées de suivi plus longues.

Tableau 26 : Impacts des facteurs de risque sur la durée de suivi

Durée de suivi ( en mois) Nombre | Moyenne | Ecart-type | Minimum | Maximum | Médiane | p value (sur les moyennes)
Population globale 861 7,4 11,6 0 60 2,0
Port de lentilles de contact 277 5,8 10,0 0 60 1,0 p =0,041
Traumatisme oculaire 123 3,7 7,3 0 47 1,0 p < 0,001
Neurotrophicité cornéenne 103 7,4 10,7 0 48 2,0 N.S.
Trouble de surface oculaire 95 6,9 9,1 0 44 3,0 N.S.
Chirurgie cornéenne antérieure 81 12,4 14,5 0 57 6,0 p <0,001
Trouble de la statique palpébrale 73 10,9 15,2 0 60 5,0 p =0,017
Blépharite 71 7,3 12,2 0 60 1,0 N.S.
3.  Caractéristiques microbiologiques

L’étude des données microbiologiques est informative et permet de mettre en évidence les

différentes répartitions des microorganismes en fonctions des principaux facteurs de risque.

Dans un premier temps, le taux de négativité¢ des différents prélévements lors de kératites

infectieuses graves, est similaire a celui de la population globale, sauf chez les patients avec

un traumatisme oculaire. Pour cette catégorie, les prélevements cornéens sont le plus souvent

non contributifs avec 55,3% de négativité (p < 0,002).

Tableau 27 : Impacts des facteurs de risque sur la positivité des prélevements cornéens

Prélevements Germe non retrouvé  pvalue
Nombre Pourcentage
Population globale (861 patients) 347 40,3%
Port de lentilles de contact (277 patients) 97 35,0% N.S.
Traumatisme oculaire (123 patients) 68 55,3% p < 0,002
Neurotrophicité cornéenne (103 patients) 39 37,9% N.S.
Trouble de surface oculaire (95 patients) 31 32,6% N.S.
Chirurgie cornéenne antérieure (81 patients) 27 33,3% N.S.
Trouble de la statique palpébrale (73 patients) 25 34,2% N.S.
Blépharite (71 patients) 31 43,7% N.S.
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Parmi tous les germes retrouvés, les bactéries représentent une grande proportion. Elles sont
notamment caractérisées par la coloration de Gram, ce qui permet de les classer et de les
catégoriser. Dans cette étude, la répartition des Gram varie de maniére statistiquement
significative en fonction de certains facteurs de risque. Chez les porteurs de lentilles, les
bacilles Gram négatifs (BGN) sont plus fréquents que les cocci Gram négatifs (CGN), les
bacille Gram positifs (BGP) et les cocci Gram positif (CGP) (p << 0,001). Pour les patients
avec un traumatisme oculaire, les BGP et CGP sont plus représentés, avec une diminution de
la proportion de CGN (p = 0,005). En ce qui concerne les patients avec un antécédent de
chirurgie cornéenne, une large prédominance des CGP est observée au profit des autres Gram
(p < 0,001). Enfin, les patients porteurs de blépharite ont une proportion plus importante de
CGN et de CGP (p < 0,001). Pour les autres catégories de patients et de facteurs de risque, il
n’a pas été mis en évidence de différence de répartition des colorations de Gram, lors de

kératites infectieuses graves.

Tableau 28 : Impacts des facteurs de risque sur la répartition des colorations de Gram

Répartition des GRAM BGN CGN BGP CGP p value
Nombre | Pourcentage | Nombre | Pourcentage | Nombre | Pourcentage | Nombre | Pourcentage
Population globale (518 GRAM) 166 32,0% 52 10,0% 78 15,1% 222 42,9%
Port de lentilles de contact (174 GRAM) 103 59,2% 5 2,9% 18 10,3% 48 27,6% p << 0,001
Traumatisme oculaire (53 GRAM) 6 11,3% 6 11,3% 14 26,4% 27 50,9% p = 0,005
Neurotrophicité cornéenne (52 GRAM) 10 19,2% 10 19,2% 10 19,2% 22 42,3% N.S.
Trouble de surface oculaire (67 GRAM) 17 25,4% 6 9,0% 8 11,9% 36 53,7% N.S.
Chirurgie cornéenne antérieure (66 GRAM) 11 16,7% 7 10,6% 2 3,0% 46 69,7% p <0,001
Trouble de la statique palpébrale (46 GRAM) 11 23,9% 8 17,4% 11 23,9% 16 34,8% N.S.
Blépharite (39 GRAM) 2 5,1% 11 28,2% 6 15,4% 20 51,3% p <0,001

Si ’on regarde plus en détail la répartition des différents microorganismes, il apparait
quelques différences par rapport a la population globale. Pour les bactéries, les porteurs de
lentilles de contact s’infectent plus fréquemment a Pseudomonas aeruginosa (p < 0,001), mais
moins fréquemment a Moraxella sp.(p < 0,001), a Corynebacterium sp.(p = 0,019), a
Staphylococcus sp. (p < 0,001) et a Streptococcus sp. (p < 0,001) .Chez les patients atteints de
traumatismes oculaires, Pseudomonas aeruginosa (p = 0,007) est statistiquement moins
présent alors que Propionibacterium acnes est surreprésenté (p = 0,025). Chez les patients
présentant une cornée neurotrophique, les bactéries ont dans I’ensemble la méme
représentation que dans la population globale. Il apparait simplement une diminution du
nombre de Pseudomonas aeruginosa (p < 0,001). Pour les troubles de surface oculaire, aucune

différence de répartition des bactéries n’a été mise en évidence. Les patients ayant bénéficié
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d’une chirurgie cornéenne s’infectent plus a Staphylococcus sp. (p < 0,001) et Streptococcus
sp. (p < 0,001). Lorsque des troubles de la statique palpébrale sont repérés, alors
Corynebacterium sp. est plus souvent retrouvé. Les autres bactéries ont la méme répartition
que la population globale. Enfin, chez les patients souffrant de blépharite une plus grande
proportion de Branhamella sp. (p = 0,047) et de Moraxella sp. (p = 0,018) sont mis en
¢vidence lors de kératites infectieuses graves. La répartition des différentes bactéries est

visible dans le Tableau 29 ci-apres.

En ce qui concerne les autres microorganismes (champignons, virus et protozoaires), il est
intéressant d’analyser leur répartition en fonction des différents facteurs de risque.
Effectivement, on retrouve une plus grande positivité pour Fusarium sp (p = 0,002) et pour
Acanthamoeba sp. (p= 0,007) chez les porteurs de lentilles de contact, alors que les virus
HSV-VZV sont moins présent (p < 0,001). Chez les patients atteints de neurotrophicité
cornéenne une proportion plus importante de virus HSV-VZV est retrouvée (p < 0,001) .Les
champignons et les protozoaires ont la méme répartition que la population globale. Pour les
autres facteurs de risque étudiés, il n’a pas ét¢ mis en ¢vidence de différence dans les
proportions de champignons ,de virus et de protozoaires par rapport a la population globale.

Les données collectées sont représentées dans le Tableau 30.
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IV. DISCUSSION

Cette ¢tude menée dans le service d’ophtalmologie du CHU de Toulouse de janvier 2016 a
décembre 2021 a permis d’analyser les 861 cas de kératites infectieuses graves. Elle s’est
concentrée sur les caractéristiques épidémiologiques, cliniques et microbiologiques de cette
cohorte. Une analyse de I’impact des différents facteurs de risque a également ét¢ menée. Il
est donc important de remarquer que notre étude souligne comme facteurs de risque
principaux : le port de lentilles de contact (32,2%), les traumatismes oculaires (14,3%), la
neurotrophicité cornéenne (12,0%), les troubles de la surface oculaire (11%), les antécédents
de chirurgie cornéenne (9,4%), les troubles de la statique palpébrale (8,5%) et les blépharites
(8,2%). Ces données retrouvées, sont en accord avec la littérature. Comme 1’a bien mis en
¢vidence Ting DSJ et al. en 2021 (14), les principaux facteurs de risque en Europe et en
Amérique du Nord, sont le port de lentilles de contact, les traumatismes oculaires et les

troubles de surface oculaire.

Dans un premier temps, les données épidémiologiques retrouvent une baisse des admissions
en hospitalisation pour kératites infectieuses a partir de 2019. Cette tendance a la baisse s’est
confirmée pour 2020 et 2021. Le principal facteur expliquant ce résultat est la pandémie de
COVID-19 et les différents confinements pour cause sanitaire. En effet, il a été prouvé par
une équipe espagnole la nette diminution de fréquentation des services d’urgences
ophtalmologiques et la diminution en nombre absolu des hospitalisations (38). Au niveau du
CHU de Toulouse une étude menée dans le cadre d’une thése d’exercice a également mis en
évidence une nette diminution des consultations aux urgences ophtalmologiques, pendant la
période du premier confinement national de mars a mai 2020. Cette diminution des
consultations s’est répercutée sur le nombre de patients hospitalisés sans pour autant changer

la proportion des différents diagnostics (39).

Dans notre étude, un plus grand nombre de patients a été hospitalisé pendant les mois d’été
(28,1%) avec une prédominance statistiquement significative des porteurs de lentilles de
contact. Ce résultat est corroboré par plusieurs études et notamment celle de Gorski M et al.
de 2016 qui montre une prédominance des kératites infectieuses en été avec une majorité de

porteurs de lentilles de contact (18). Cette saison chaude est en effet propice aux activités de
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plein air et aquatiques. A cette période, 1’utilisation de lentilles de contact y est également
plus courante et les mésusages plus fréquents ce qui augmentent le nombre de kératites

infectieuses (19).

La proportion des patients adressés par un ophtalmologiste (47,3%) est équivalente a celle des
patients non adressés (52,7%). Cette proportion s’explique par le fait que le CHU de Toulouse
possede un plateau technique permettant la prise en charge des kératites infectieuses graves.
Les ophtalmologistes libéraux ne possédent pas les ressources nécessaires a la gestion de ces
kératites et notamment les collyres fortifiés hospitaliers. Une remarque cependant concernant
les patients ayant un antécédent de chirurgie cornéenne. Ce groupe de patients est
statistiquement moins adressé par un ophtalmologiste libéral (66,7% de patients non adressés
par un ophtalmologiste libéral). Cette donnée s’explique par le fait que le CHU prend en
charge une grande partie du suivi des interventions cornéennes réalisées sur site et gére donc
les complications survenues au décours. Les patients adressés par un ophtalmologiste sont soit
des patients opérés au CHU de Toulouse mais dont le suivi est délocalisé, soit des patients
non opérés au CHU de Toulouse mais dont le gravité de la kératite infectieuse nécessite le

recours a une structure hospitalicre.

La répartition Homme-Femme est équivalente dans la population globale avec 49,7% de
femme pour 50,3% d’homme. Cette répartition varie fortement en fonction des facteurs de
risque mis en évidence, lors des kératites infectieuses. Notre étude retrouve statistiquement
plus de femmes chez les porteurs de lentilles de contact (63,2%) et plus d’hommes lors de
traumatismes oculaires (78,9%). Ces résultats sont en accord avec Key et al. qui en 2007
retrouve une plus grande proportion de port de lentilles de contact chez les femmes (40). La
majorit¢ d’hommes, parmi les kératites infectieuses graves dans les suites d’un traumatisme
oculaire, s’explique aisément par des activités professionnelles et de loisirs plus manuelles et
dangereuses que les femmes. D’autres études épidémiologiques sur les traumatismes oculaires
montrent également une plus grande proportion d’hommes (41). Il est donc normal d’en
retrouver davantage hospitalisé pour kératite infectieuse. Notre étude retrouve également une
prédominance masculine des kératites infectieuses graves chez les patients atteints de
blépharite. La blépharite est plus fréquente chez la femme d’age moyen avec cependant un
équilibre de la répartition Homme-Femme au fil des années (42). Notre résultat peut

s’expliquer par le fait que les hommes prennent moins soin de leur hygiene palpébrale et
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attendent plus avant de prendre en charge ce trouble. Ce qui fait le lit de possibles

complications infectieuses.

L’age moyen des patients de cette étude est de 56 ans, ce qui correspond aux ages moyens
retrouvés dans plusieurs séries européennes. Par exemple en 2021, Ting DSJ et al. retrouve un
age moyen de 54,4 ans parmi une population de 283 kératites infectieuses au centre
hospitalier de Nottingham (43). La répartition des ages varie grandement en fonction des
facteurs de risque. Ainsi, les porteurs de lentilles de contact sont statistiquement plus jeunes
(41,2 ans en moyenne), tout comme ceux présentant un traumatisme oculaire (51 ans en
moyenne). Ces résultats sont en accord avec le fait que le port de lentilles de contact est trés
répandu chez les jeunes adultes (40) et que les traumatismes oculaires surviennent surtout
dans une population active. Park J. et al. en 2021 retrouve un dge moyen de 49,98 ans dans
leur étude épidémiologique répertoriant tous les traumatismes oculaires dans un centre

hospitalier spécialisé en Corée du Sud (41).

Sans surprise, la répartition des latéralités des kératites infectieuses graves est équivalente
dans la population globale de 1’étude, mais également dans les sous-groupes de facteurs de
risque. Il est cependant intéressant de noter que les cinq kératites infectieuses bilatérales sont
présentes chez les porteurs de lentilles. En effet, la correction de I’amétropie se fait le plus

souvent par des dispositifs bilatéraux ce qui favorisent les atteintes aux deux yeux.

Cette étude retrouve une durée moyenne de s€jour de 7,6 jours pour la population globale.
Comparativement aux autres études nous sommes dans la moyenne haute des durées de
séjour. En effet, alors que Ting DSJ et al en 2021 retrouve une durée moyenne
d’hospitalisation de 8 jours a Nottingham (43), Dethorey G. et al en 2013 rapporte 5,9 jours a
I’Hoétel Dieu a Paris (2) et Wong et al. 5,8 jours au centre hospitalier d’ Auckland en Nouvelle-
Z¢élande (44). La durée d’hospitalisation dans notre étude est cependant plus courte chez les
patients avec un traumatisme oculaire (6,2 jours en moyenne) et semble plus faible chez les
porteurs de lentilles de contact (7,0 jours en moyenne). Nous pouvons expliquer ce résultat
par une présentation clinique initiale moins grave et des interventions thérapeutiques moins
complexes chez ces patients. Par contre, les patients ayant des kératites infectieuses sur
trouble de la statique palpébrale ont passé plus de temps en hospitalisation (9,2 jours en
moyenne), tout comme les patients atteints de troubles de la surface oculaire (8,7 jours en
moyenne). Ces patients ont bien souvent une présentation clinique initiale plus grave et

nécessitent plus d’interventions thérapeutiques et chirurgicales au cours de leur séjour.
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Dans un deuxieme temps, les données cliniques nous apportent des informations sur la
sévérité des présentations cliniques, mais également sur la prise en charge, le suivi et la

récupération visuelle des patients.

Les symptomes menant aux urgences sont variés. On remarque un triptyque de téte avec
douleur (88,9%), rougeur (75,4%) et baisse d’acuité visuelle (63,8%). Il est intéressant de
remarquer que la douleur et la rougeur inquictent plus les patients que la baisse de vision. Les
porteurs de lentilles de contact présentent plus fréquemment ce triptyque de symptomes. Les
cornées neurotrophiques et les troubles de la statique palpébrale ont statistiquement moins de

douleurs ce qui explique les présentations cliniques plus graves a 1’entrée en hospitalisation.

La présentation clinique initiale retrouve, pour la grande majorité des cas, un infiltrat stromal
associ¢ a un défect épithélial. Ceci est tout a fait cohérent car ces facteurs font partie de la
définition méme d’une kératite infectieuse. Les signes d’inflammation de chambre antérieure
sont également fortement représentés avec 55,5% des patients présentant au moins un Tyndall
et 28,9% des patients avec un hypopion. Il est cependant intéressant de noter que les
présentations d’emblée gravissime sont rares avec 5,2% de pré-perforation cornéenne ou
descemétocele, 2,3% de perforation cornéenne et 2,8 % de fonte purulente. Ces présentations
sont plus fréquentes chez les patients présentant une neurotrophicité cornéenne ou des
troubles de surface oculaire. Ceci suggere une plus grande gravité des kératites infectieuses
chez ces patients. A l’inverse, les formes d’emblée gravissimes sont plus rares chez les
porteurs de lentilles de contact et les traumatismes oculaires, ce qui laisse a penser une

situation clinique plus facile a prendre en charge.

En terme de localisation, une prédominance pour le cadran central est retrouvée avec 36,2%
des kératites infectieuses graves. Les localisations inférieures sont ensuite les plus
représentées avec respectivement 22,6% en temporal inférieur et 22,3% en nasal inférieur.
Ceci s’explique par la prédominance de ces localisations chez les patients avec blépharite et
troubles de la statique palpébrale. Les atteintes diffuses et totales pesent pour 4,5%. Ces
résultats sont en accord avec Bourcier et al. qui en 2003 retrouve parmi 300 kératites
infectieuses, 23% en localisation centrale, 22% en localisation temporale inférieure, 24% en
nasal inférieur et 4% de forme diffuse (45). Notre étude met en évidence une plus grande part
de localisation centrale ce qui peut s’expliquer par le fait qu’il s’agisse d’un critére

d’hospitalisation. Il est également important de noter que d’autres études récentes retrouvent
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le méme taux de localisation centrale que nous. C’est le cas de Ting DSJ et al en 2021 qui

obtient un taux de 38,9% de localisation centrale (43).

Parmi les critéres d’hospitalisation, les critéres loco-régionaux arrivent en premicre position
avec une prépondérance pour la régle (« 1,2,3 ») décrite précédemment (4). Les critéres
. . . ,. , . ,. o tees 1
généraux comme les pathologies systémiques, I’immunodépression ou 1’impossibilité d’un
traitement ambulatoire ne pesent que pour 3,9 % des criteres d’hospitalisation. Ceci
s’explique par P’efficacité des traitements en ambulatoire et la mise en place si besoin d’aide

pour la prise des traitements.

La grande majorité des patients a regu en probabiliste des collyres fortifiés (98,7%). Ce
pourcentage s’explique entre autre par nos habitudes de service et les protocoles en vigueur
prédéfinis dans nos logiciels informatiques. L’utilisation de traitements antifongiques, anti-
amibiens ou anti-viraux a ét¢é moins importante car adaptée aux différentes situations
cliniques. Ces chiffres ne sont pas isolés puisque Bograd A. et al., en 2019 en Suisse, retrouve
des données similaires (64,6% d’utilisation de collyres fortifiés et 8,3% de thérapeutiques
antifongiques) (46). Darugar A. et al. met en évidence dans une étude menée au centre
hospitalier des XV-XX, un recours a 85,6% aux collyres fortifiés (47). Les interventions
chirurgicales ont été variées dans notre étude. Le recours a la greffe de membrane amniotique
est fréquent avec au moins 17,9% des patients qui ont bénéfici¢ de cette intervention. Ce
chiffre est en accord avec Darugar A. et al. qui retrouve 16,2% de greffe de membrane
amniotique pendant 1’hospitalisation de leurs patients (47). Au cours de 1’étude, 1’équipe du
CHU de Toulouse a également effectu¢ 39 greffes tectoniques a chaud (4,5%), 17
tarsorraphies (2,0%), 13 éviscérations (1,5%), 2 recouvrements conjonctivaux (0,2%) ,4
chirurgies de corrections des troubles palpébraux (0,5%). Deux autres techniques sont en
essor avec une augmentation du nombre des injections intra-stromales et du crosslinking
cornéen (PACK-CXL) surtout dans le cadre de kératites infectieuses fongiques. Ceci
s’explique par I’application récente de ces techniques dans les kératites infectieuses. Pour
exemple, les premicres descriptions du PACK-CXL ont eu lieu entre 2008 et 2014, avec une
¢tude controlée randomisée parue tres récemment en 2022 (36). La répartition des chirurgies
est en accord avec la littérature et notamment Bograd A. et al. en 2019. Effectivement une
¢tude similaire dirigée au CHU de Bern a mis en évidence 3,5% de kératoplastie en urgence,
2,4% de tarsorraphie, 2% d’éviscération, 1,6% de recouvrement conjonctival, et 0,8% de

chirurgie pour ectropion (46). L’impact des facteurs de risque sur la prise en charge en
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hospitalisation est visible, avec des interventions surtout médicales pour les kératites
infectieuses liées au port de lentilles de contact et aux traumatismes oculaires. A 1’inverse, des
prise en charge plus complexes et chirurgicales se retrouvent plus souvent pour les autres

facteurs de risque analysés.

Au cours du suivi des patients, d’autres interventions ont été réalisées avec pour but la

correction des facteurs favorisants et la restitution de la qualité visuelle.

Justement, 1’analyse des acuités visuelles est trés informative. Les acuités visuelles a I’entrée
en hospitalisation et en sortie d’hospitalisation varient dans le méme sens. En moyenne, le
patient se présente avec une acuité visuelle a 1,48 logmar et ressort avec une moyenne de 1,40
logmar. Ces valeurs sont statistiquement meilleures chez les porteurs de lentilles de contact et
les traumatismes oculaires, mais moins bonnes pour les autres catégories de facteurs de risque
¢tudiées. Ces résultats sont tout a fait cohérents avec le fait que les kératites infectieuses chez
les porteurs de lentilles et les traumatismes oculaires sont moins graves dans leur présentation
clinique. A contrario, les patients souffrant de neurotrophicité cornéenne, de troubles de
surface oculaire, de troubles de la statique palpébrale, de blépharite et d’antécédent de
chirurgie cornéenne, ont dans I’ensemble, des présentations cliniques plus graves et une prise
en charge en hospitalisation plus complexe. Il est donc normal de retrouver des acuités
visuelles plus basses tout au long du suivi. Il est cependant important de souligner un manque
de données pour les acuités visuelles initiales et en sortie d’hospitalisation. En effet, sur 861
cas, 760 acuités visuelles initiales sont disponibles (88,3%) et 534 acuités en sortie du service

(62%). Méme si cela constitue un bon ratio, il s’agit 1a d’une des limites de 1’étude.

Ces faits sont également corroborés par 1’analyse du gain d’acuité visuelle. Le gain moyen
d’acuité visuelle est de 4,8 lignes pour I’ensemble de la cohorte de notre étude. Ces résultats
sont exactement les mémes que ceux de Dethorey G. et al. (2). Il apparait clairement dans
notre étude un gain d’acuité visuel plus important chez les porteurs de lentilles par rapport a la
population globale (6,6 lignes de gain moyen). Les patients présentant une neurotrophicité
cornéenne, des troubles de surface, un antécédent de chirurgie cornéenne ou un trouble de la
statique palpébrale ont des gains d’acuité visuelle plus faibles par rapport a la population
globale. Ces résultats sont aussi retrouvés par Dethorey G. et al. qui met en avant un gain
visuel supérieur chez les porteurs de lentilles de contact et un gain visuel inférieur chez les

patients atteints de kératopathie ou avec un antécédent de chirurgie cornéenne (2).
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La durée de suivi des patients est en moyenne de 7,4 mois dans notre étude. Ceci est dans la
moyenne des autres é¢tudes avec par exemple, environ 6,5 mois de suivi (195,1 jours) retenus
dans I’étude de Darugar A. et al. (47) et 8,8 mois trouvés par Dethorey G. et al. (2). II est
clairement démontré dans notre travail, un suivi plus court pour les porteurs de lentilles de
contact (5,8 mois en moyenne) et pour les traumatismes oculaires (3,7 mois en moyenne).
Cette donnée est directement en lien avec le fait que les kératites infectieuses chez ces patients
sont moins graves et nécessitent moins de recours thérapeutiques. Au contraire, la durée de
suivi est statistiquement plus longue chez les patients avec un antécédent de chirurgie
cornéenne (12,4 mois en moyenne) et ceux avec un trouble de la statique palpébrale (10,9
mois en moyenne). Il s’agit en effet de patients plus complexes sur le plan de la prise en

charge mais également sur le plan général.

Dans un troisieme et dernier temps, I’analyse des données microbiologiques nous aide a

percevoir I’écologie du service et la distribution des différents microorganismes.

En ce qui concerne le taux de positivité des prélévements cornéens, notre étude met en
¢vidence un taux de positivité¢ de 59,7%. Pour rappel, le CHU de Toulouse utilise des kits de
prélévements avec inoculation indirecte en laboratoire. Ce taux de positivité se situe dans les
valeurs hautes pour ce type de technique. Il est intéressant de noter qu’en 2009 un travail
semblable au notre a ét¢ mené au CHU de Toulouse par Ancele E. et al. qui retrouve des
prélevements positifs dans 57% des cas (1). Depuis, les kits de prélevements ont été changés
ce qui a permis de majorer le taux de positivité. En comparaison avec le gold standard des
prélevements cornéens par inoculation directe, notre ¢étude se trouve en téte de file.
Effectivement, en 2003, Bourcier T. et al. retrouve un taux de positivité¢ a 58% (45), et plus
récemment en 2021, Ting DSJ et al. releve 45,2% de prélévements positifs (43). A noter
cependant que ce taux de positivité est statistiquement plus faible chez les patients avec un
traumatisme oculaire (44,7% de prélevements positifs). En effet, ils recoivent plus
fréquemment des collyres antibiotiques avant leur hospitalisation ce qui négativent les

prélévements.

Les bactéries sont la population de microorganismes la plus représentée. Leur répartition varie
en fonction des facteurs de risque développés par le patient. En effet, chez les porteurs de
lentilles de contact une prédominance statistique de Pseudomonas aeruginosa est mise en
évidence, lors de kératites infectieuses graves. Ce résultat explique que les bactéries bacilles

Gram négatifs soient plus fréquentes dans cette catégorie de personne. Sur ce point, les autres
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grandes études sont unanimes et corroborent nos résultats. Les patients avec une kératite
infectieuse sur traumatisme oculaire sont plus fréquemment atteints par des bactéries cocci
Gram positifs méme si notre étude ne permet pas de mettre en évidence un germe en
particulier. Cette donnée est également classiquement retrouvée dans la littérature comme le
prouve par exemple Darugar A. et al. (47). Il existe également chez ces patients une plus
grande proportion de Propionibacterium sp. qui sont des germes classiques de contamination
des prélévements cornéens. Associ¢ au fait que les prélévements cornéens sont plus
fréquemment négatifs dans cette population, il apparait un déficit de diagnostic
microbiologique chez ces patients. La présence d’antécédent de chirurgie cornéenne favorise
I’apparition de kératites bactériennes a cocci Gram positifs et surtout a staphylococcus sp. et
streptococcus sp.. Ceci est aussi habituellement retrouvé dans les autres études. Nos résultats
mettent en évidence une plus grande proportion de corynebacterium sp. chez les patients
atteints de troubles de la statique palpébrale. Cette donnée est intéressante car il s’agit d’une
bactérie se développant dans des environnements riches en lipides (48). Des troubles de
surface oculaire ou des anomalies palpébrales peuvent donc favoriser ce type d’infection (48).
Nous retrouvons plus fréquemment des cocci Gram négatifs et des cocci Gram positifs chez
les patients atteints de blépharite. Moraxella sp. et branhamella sp. sont méme statistiquement
plus isolées. Moraxella sp. est une bactérie commensale opportuniste des muqueuses et
notamment de la surface oculaire. Lors de conditions pathologiques et surtout de blépharite,
cette bactérie se développe et provoque des kératites infectieuses (49). En ce qui concerne la
neurotrophicité cornéenne et les troubles de surface oculaire la répartition des bactéries n’est

pas différente de la population globale.

Les autres germes sont représentés par les champignons, les virus et les protozoaires. Le port
de lentilles de contact est statistiquement associé¢ au développement de kératites fongiques et
surtout a Fusarium sp. Ce résultat peut paraitre étonnant compte tenu du fait que les climats
tempérés comme a Toulouse sont plus propices au développement de Candida sp.. Cependant,
les kératites infectieuses sous lentilles de contact sont plus fréquentes en été, du fait des
conditions climatiques plus chaudes et plus séches. Il y a également certains patients dont le
mésusage des lentilles est réalis¢ sur leurs lieux de vacances, parfois lointain, et qui recoivent
les soins dans notre service. Le port de lentilles de contact est statistiquement associ¢ aux
kératites amibiennes comme le montre notre étude. Ce résultat est classique et trés souvent
retrouvé dans la littérature. L’exposition aquatique et plus particulierement a 1’eau douce (lac,

riviere...) est un grand facteur favorisant ces kératites. L’autre résultat 4 mettre en valeur est
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la prépondérance des virus HSV et VZV retrouvés lors de cornée neurotrophique. Ceci est
cohérent puisque les virus VZV et HSV sont connus pour participer a I’hypoesthésie

cornéenne. Il font ainsi le lit de kératites infectieuses graves.

Les données microbiologiques retrouvées sont en accord dans 1’ensemble avec les données de
la littérature. Avec 861 patients inclus, nous donnons du poids aux autres références de la

littérature.

Les limites de cette étude sont son schéma rétrospectif et monocentrique d’une part. D’autre
part, il existe pour certains dossiers des pertes d’informations comme par exemple ’acuité
visuelle initiale et 1’acuité visuelle en sortie d’hospitalisation. Ce point pourrait aisément étre
corrigé par la mise en place et I’enrichissement d’une fiche type sur notre logiciel
SOFTALMO-CORILUS®. Cette fiche regrouperait des données d’interrogatoires
(symptdmes, durée des symptomes...), des données cliniques (facteurs de risque, facteurs
d’hospitalisation, examen clinique, les acuités visuelles...) et des données microbiologiques
(prélevements cornéens, leurs résultats, antibiogramme...). D’ailleurs, en ce qui concerne les
acuités visuelles, notre étude est passée par une conversion d’acuités visuelles décimales en
acuités visuelles logarithmiques exprimées en Logmar. Ceci a 1’avantage d’extraire des
statistiques et des données, mais suppose aussi une dégradation de I’information de base. En
effet, ’échelle d’acuité visuelle décimale présente des pas variables ce qui suppose que le
passage de 1/10°™ a 2/10°™ n’a pas la méme signification que le passage de 9/10°™ a
10/10°™, Pour étre précis, la premiére situation exprime un gain d’acuité visuelle plus
important que la deuxieme situation. Pour pallier a cela des échelles logarithmiques a pas
constant permettent de réaliser des études statistiques. Il pourrait donc étre envisagé d’utiliser
directement en pratique clinique des échelles d’acuités visuelles logarithmiques comme par
exemple 1’échelle ETDRS. De plus, notre étude exprime le gain d’acuité visuelle par la
soustraction de deux valeurs logarithmiques. Ceci est tout a fait juste mais nécessite
d’apporter un coefficient multiplicateur de 10 pour atteindre le nombre de lignes gagnées au
cours du suivi. Cette étude, a également répertorié¢ des données de 1’antibiogramme pour la
population globale. Ces données sont toutefois a envisager avec recul. Effectivement, dans le
cas de pathologies oculaires, les collyres antibiotiques instillés ont une biodisponibilité locale
bien plus importante qu’au niveau sanguin. Les concentrations minimales inhibitrices rendues
par le biologiste sont donc difficilement applicables en ophtalmologie. Des pathogénes sont

souvent considérés résistants a un antibiotique alors que leur action locale est suffisante a
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résoudre 1’infection. Il faudrait, pour avoir une meilleure vision de 1’écologie de notre service,
mettre en place une étude permettant de connaitre les concentrations oculaires des
antibiotiques les plus courants et d’en extraire des données de concentration minimale
inhibitrice locale. Ce type de démarche a été réalisée au CHU de Caen en 2018 pour une thése

d’exercice en ophtalmologie (50).

Les points forts de notre étude résident avant tout dans le grand nombre de cas analysés (861
kératites infectieuses graves hospitalisées). Notre étude est la plus grande frangaise analysant
ce type de population et surement la plus grande européenne. Elle permet donc de refaire le
point des données épidémiologiques, cliniques et microbiologiques. En effet, notre étude est
plutot exhaustive et analyse beaucoup de données intervenant dans la prise en charge globale
des kératites infectieuses graves. Ce travail est une porte ouverte vers 1’amélioration des

pratiques de notre service et montre aussi 1’évolution des techniques utilisées.

Des perspectives intéressantes seraient d’analyser plus en détail la corrélation entre les
conditions climatiques et la survenue de kératites infectieuses. On pourrait envisager de
corréler la température et I’hygrométrie aux données d’hospitalisation des kératites
infectieuses. Ceci nous permettrait de mieux cerner les conditions favorables a la survenue de
kératites infectieuses bactériennes, fongiques et amibiennes. Comme évoqué précédemment,
un complément de recherche concernant les données de I’antibiogramme et les concentrations
minimales inhibitrices pourrait également s’envisager. Enfin, un travail sur ’utilisation plus
précoce du PACK-CXL serait ¢également intéressant a mettre en place. En effet, une étude
controlée randomisée parue en janvier 2022 suggere que cette technique pourrait s’intégrer en

premiere ligne thérapeutique chez les patients suspects de kératites bactériennes ou fongiques
(36).
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V. CONCLUSION

Notre étude, grace aux 861 patients analysés permet une description compléte des kératites
infectieuses graves hospitalisées dans notre service de janvier 2016 a décembre 2021.
L’effectif important donne du poids a nos recherches et permet de corroborer des résultats
déja parus. Notre série retrouve le port de lentilles de contact comme principal facteur de
risque. Il est intéressant de noter que pour ces patients jeunes, la prise en charge est plus
courte, moins lourde et la récupération visuelle meilleure. A contrario, les patients plus agés
avec une atteinte de la surface oculaire (toutes causes confondues) ou des paupicres

bénéficient de prise en charge plus complexes et obtiennent des gains d’acuité visuelle plus

faibles.

Notre travail s’appuie également sur des données microbiologiques. Nous mettons en
¢vidence une répartition différente des microorganismes en fonction des facteurs de risque.
Les kératites a Pseudomonas aeruginosa, a Fusarium sp. et a Acanthamoeba sp. sont plus
fréquentes chez les porteurs de lentilles de contact. Les cocci Gram positifs sont plus
fréquents lors de traumatismes oculaires ou d’antécédents de chirurgies cornéennes. Les
troubles de trophicité cornéenne sont associés aux atteintes virales par HSV et VZV, alors que

les patients avec une blépharite développent plus fréquemment des atteintes a Moraxella sp. .

Ce travail, nous permet de faire un point sur les pratiques du service. Il sera important de s’en
servir pour améliorer la prise en charge des patients et leur permettre ainsi de bénéficier des

avancées techniques et scientifiques.
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LES KERATITES INFECTIEUSES GRAVES HOSPITALISEES
AU CHU DE TOULOUSE DE JANVIER 2016 A DECEMBRE
2021 : ETUDE EPIDEMIOLOGIQUE, CLINIQUE ET
MICROBIOLOGIQUE

RESUME EN FRANGCAIS :

Introduction : Les kératites infectieuses graves ont un lourd poids socio-
economique et peuvent provoquer de lourdes séquelles visuelles. Il est toujours
important d’évaluer les caractéristiques de ces kératites afin de mieux les prendre en
charge. Le but de cette étude a donc été de décrire les kératites infectieuses graves
et d’en extraire le poids des principaux facteurs de risque.

Matériel et méthode : Il s’agit d’'une étude monocentrique, rétrospective. 861 cas ont
été recueillis de janvier 2016 a décembre 2021 dans le service d’ophtalmologie du
CHU de Toulouse. Des données épidémiologiques, cliniques et microbiologiques ont
été analysées pour chaque patient.

Résultats : Le port de lentilles de contact constitue le principal facteur de risque de
notre étude, suivi par les traumatismes cornéens. Les troubles de surface oculaire
dans leur ensemble viennent en suivant. Les deux premiers facteurs de risque
occasionnent des kératites infectieuses moins graves et moins complexes a traiter.
Les kératites infectieuses sur troubles de surface oculaire au sens large surviennent
chez des patients plus ageés et dont la prise en charge et le suivi sont complexes.
Conclusion : Les kératites infectieuses graves sont fréquentes et sont favorisées
par des facteurs de risques multiples. Ceux-ci influencent grandement la typologie
des kératites et leur prise en charge.
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