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Sécheresses neurogenes

a cornée est le tissu le plus densément innervé et le plus sensible du corps humain
Lavec, a titre comparatif, 300 a 600 fois plus de terminaisons nerveuses que le derme.
Lorsque linnervation est insuffisante, la cornée n'est plus assez lubrifiée. Outre un
inconfort visuel, cette sécheresse oculaire peut entrainer des irritations chroniques a
lorigine de kératites. Plusieurs voies thérapeutiques existent, allant de la simple éviction
de produits toxiques a la greffe de cornée dans les cas les plus graves.

La cornée est innervée par le nerf trijumeau (V) qui se
divise en 3 branches : le nerf ophtalmique (V1)], le nerf
maxillaire (V2) et le nerf mandibulaire (V3). Le nerf oph-
talmique se divise lui en nerf frontal, nerf lacrymal et
nerf nasociliaire. Ce sont les branches du nerf nasociliaire,
les nerfs ciliaires, qui innervent la cornée via des troncs
nerveux épais entrant dans le stroma cornéen profond de
maniére radiaire. En microscopie confocale, ces troncs

s'étendent de maniére latérale et antérieure et forment
ainsi une architecture plexiforme de fibres nerveuses
plus fines. Celles-ci perforent la couche de Bowman pour
former un plexus neuronal sous-épithélial dense [1].

La glande lacrymale a une innervation sensitive médiée
par le nerf lacrymal (branche du V1). Ce dernier constitue
la voie afférente de larc reflexe de larmoiement permet-
tant de maintenir une bonne lubrification cornéenne. La
voie efférente est composée de fibres para-
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sympathiques originaires du noyau salivaire
supérieur du pont (figure 1). Ces fibres sortent
du tronc cérébral avec le nerf facial (VII] dans
le grand nerf pétreux et traversent le ganglion
sphénopalatin. Elles entrent dans la glande
lacrymale via la branche supérieure du nerf
zygomatique (branche du V2), dont elles consti-
tuent le contingent végétatif, et permettent ainsi
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Les sécheresses neurogénes par atteinte du
nerf V (tableau /) sont favorisées par une hypo-
esthésie cornéenne relative essentielle ou
acquise qui entraine, d'une part, une réduction
de la sécrétion lacrymale par diminution de
Uarcreflexe, et d'autre part, une augmentation
de l'évaporation lacrymale par diminution
des clignements. La cause la plus fréquente

Figure 1. Innervation de la glande lacrymale - Voie efférente :

contingent parasympathique en rouge et contingent végétatif en bleu.

Henry Vandyke Carter - Henry Gray (1918).
CHU Robert-Debré, URCA, Reims
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d'atteinte neurogéne est la kératite a herpes
simplex virus (HSV) ou varicelle zona virus (VZV).

Les atteintes du nerf VIl sur son trajet entrainent une
diminution de U'excrétion motrice de la glande lacrymale
et/ou une diminution de la fermeture palpébrale.
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Tableau I. Etiologie principales de sécheresses cornéennes neurogénes par atteinte du V. nerfs sous-épithéliaux, qui est diminuée

dans les kératites herpétiques ou les

Générale  Loco-régionale Infectieuse Génétique Exogéne latrogéne . . . . A -
atteintes de la cinquieme paire cranienne.
Diabetes Paralysie du V Séquelles  Syndrome Bralure  LASIK, PRK, ,
Sclérose Lao”setfryj;“nf;tique e B e e e Eventail thérapeutique
en plagues : - ' ' Syndrome de Portde  Radiothérapie
post-chirurgicale, Le Goldenh lentill . . . .
Deficiten  tumorales ou epre Ggr“‘“;” ar- entile AINS locaux En premiére intention, on élimine les
vitamine A~ congénitale) AbUs produits toxiques et on met en place un
Amyloses  Inflammations E‘Z"I\jg‘l’)’iﬁ‘; d"anesthésiques t_rait_ement permettantune bonne lubri-
Chronlque, locaux fication de la surface oculaire, en prenant
colaceies Hypoesthésie soin d’éviter larmes, gels et pommades
corneenne contenant des conservateurs.
familiale

Présentation clinique, diagnostic
et examens complementaires

Une hypo- ou anesthésie cornéenne induit une dimi-
nution de la sécrétion lacrymale, une augmentation de
l'évaporation ainsi que de l'osmolarité des larmes par
diminution du réflexe de clignement. Cela peut avoir pour
conséquence une altération de l'épithélium cornéen avec
lapparition d’'une kératite pouvant évoluer en ulcération
épithéliale, stromale et perforation cornéenne (tableau /).

La sensibilité cornéenne peut étre mesurée avec
'esthésiométre de Cochet-Bonnet qui permet une mesure
semi-quantitative a laide d'un fil de nylon de 0 a 6cm
appliqué sur la surface cornéenne, ou avec l'esthésio-
metre a gaz sans contact de Belmonte. De maniéere plus
répandue, la simple application d'un coton sur la cornée
permet d obtenir une appréciation qualitative de la sen-
sibilité cornéenne.

La microscopie confocale permet d'imager avec une
résolution cellulaire les couches des tissus de la surface
oculaire, ici la cornée. Elle permet d'estimer la densité des

Tableau Il. Stades cliniques de la kératite neurotrophique,
d’aprés le classement de Mackie [1995).

Stade |

- Hyperhémie conjonctivale

- Diminution du Break up Time

- Altération de L'épithélium cornéen avec kératite ponctuée

superficielle
Stade Il

- Ulcération épithéliale persistante a localisation cornéenne
inférieure avec bords plus ou moins épaissis

- (Edeme stromal
- Tyndall antérieur cellulaire et protéique

Stade lll
- Lyse stromale aseptique

- Perforation cornéenne

L& Les cahiers J‘opA/ﬂ/Mza?'L

Les pathologies palpébrales asso-

ciées (meibomites, malpositions du bord

libre de la paupiére...) doivent étre prises en charge afin

d’améliorer la qualité du film lacrymal. Des bouchons
méatiques peuvent étre par ailleurs proposés.

La cénégermine 20 ug/ml (Oxervate®), forme recom-
binante du human nerve growth factor (rhNGF) a obtenu
lautorisation de mise sur le marché de lAgence européen-
ne des médicaments (AEM) en 2017 pour les kératites
neurotrophiques modérées a séveres chez l'adulte. Deux
études cliniques indépendantes (NGF0212 et NGF0214)
randomisées, controlées vs placebo, en double aveugle
et multicentriques sur des patients atteint d'une kératite
neurotrophique modérée a sévere et réfractaires aux trai-
tements non chirurgicaux. Elles ont montré des taux de

Figure 2. Kératite neutrophique persistante postcataracte

avec régression de l'ulcération en 1 mois de traitement

par Cacicol® [remerciements au Pr M. Labetoulle). A. Ulcération
persistante a trois semaines de la chirurgie de la cataracte.

B. Apres 7 jours de traitement par Cacicol20°. C. Apreés 14 jours
de traitement par cacicol20®. D. Aprés 1 mois de traitement
par cacicol20°®.

n° 225 « Février 2019



Les Cahiers d'Ophtalmologie février 2019;225:42-5. Pagination pdf 3/3

Surface oculaire

guérison compléte de 69,6 a 74% chez des patients traités
par cénégermine 20 pg/ml a raison de 6 gouttes par jour
pendant 8 semaines vs 29,2 a 43,1% sous placebo [2].

Le sérum autologue contient des facteurs de croissance
épithéliaux et permet Uapport de vitamines favorisant la
cicatrisation cornéenne. Son utilisation est limitée car
elle nécessite une organisation lourde autour de centres
de référence. Le plasma riche en plaquettes donne aussi
de bons résultats en termes de cicatrisation et de régé-
nération cornéennes.

En cas d'ulcération cornéenne neurogéne et aseptique,
un traitement local par Cacicol® de la famille des RGTA®
(ReGeneraTing Agents) peut étre proposé. I favorise la
cicatrisation des lésions de cornée chroniques et asep-
tiques par thérapie matricielle a raison de 1 a 2 gouttes
par semaine [3].

Dans laméme indication, le port de verres scléraux peut
étre envisagé. Ces verres ont une action réfractive en
gommant les aberrations optiques liées aux défauts de
la surface cornéenne (irrégularités, amincissement, astig-
matisme...), et mécanique en protégeant la cornée contre
l'exposition grace a un environnement liquidien permanent.

Les greffes de membrane amniotique fraiche ou lyophi-
lisée (AmbioDisk™, Omnigen®) sont parfois nécessaires
devant des ulcérations sévéres ou réfractaires. Cette
membrane aux propriétés anti-inflammatoires et cicatri-
santes crée une matrice favorable a la recolonisation de
Uulcere par les cellules épithéliales. Des membranes
amniotiques montées sur des anneaux a appui scléral
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en PMMA (Prokera®) sont maintenant disponibles ; elles
présentent l'avantage de ne pas nécessiter de sutures.

Les greffes de cornée tectonique, lamellaire ou trans-
fixiante sont nécessaires si une ulcération stromale
réfractaire perforée ou a risque de perforation persiste
malgré tout.

Autre voie thérapeutique

La neurotisation directe mini-invasive est un acte
chirurgical technique consistant en la greffe de branche
des nerfs supra-orbitaires ou supra-cochléaires contro-
latéraux chez des patients ayant une paralysie faciale
avec une anesthésie cornéenne unilatérale. D'autres tech-
niques, notamment celle utilisant le nerf sural, sont en
voie de développement.
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