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1. Introduction et problématique

Le kératocbne est une pathologie d’évolution lente, bilatérale dans plus de 85%
des cas(1,2), dont les signes cliniques peuvent étre discrets. Sa prévalence est
variable dans le monde, de I'ordre de 1190/100 000 en France(3). Les principales
comorbidités et facteurs de risque du kératocone sont multiples. Ony retrouve des
pathologies génétiques, inflammatoires, du collagene, métaboliqgues et

oculaires(4).

Le kératocOne est rarement cécitant, mais peut entrainer une baisse d’'acuité

visuelle profonde dans les stades avanceés.

En dehors du dépistage systématique lors d’'un bilan en vue d’une chirurgie
réfractive, une vidéo topographie cornéenne est rarement réalisée en routine si le

patient ne présente pas déja des signes de kératocdne avanceé.

Ce dépistage tardif peut étre favorisé par I'acces difficile aux examens d’'imagerie
nécessaires au diagnostic. En effet, tous les cabinets ne possedent pas de vidéo
topographe permettant d’effectuer un diagnostic de certitude. La présence d’un
kératocone est suspectée devant une kératométrie anormale associé ou non a
une acuité visuelle basse malgré une correction optique adaptée. Le patient est
dans ce cas adressé vers un centre possédant un vidéo topographe. Ce diagnostic
en deux temps pose plusieurs problemes : seuls les patients de stade avancé sont
dépistés et adressés, la consultation en deux temps majore le risque de perte de

suivi des patients.

De nombreux cabinets sont maintenant équipés de biometres avec mesure de la
kératométrie totale. Si un élément de cet examen est discriminant dans le
dépistage du kératocodne, il serait possible d’effectuer un pré-tri des patients a fort
risque de diagnostic positif. La kératométrie postérieure avec la mesure du
cylindre postérieur et de son axe pourrait étre cet élément discriminant. Un indice
de dépistage du kératocbne basé sur des éléments de la biométrie, dont la
kératométrie postérieure, pourrait permettre d’affiner le dépistage du kératocéne

et donc un diagnostic plus précoce.



Par ailleurs, le diagnostic de formes frustes de kératocéne est un défi lors du bilan
préopératoire de chirurgie réfractive. Cette affection est le facteur de risque
principal d’évolution vers I'ectasie post chirurgie réfractive par photo ablation
cornéenne. |l repose actuellement sur un faisceau d’indices de dépistages basés
sur la vidéo topographie. Si elle s’avére étre précoce, la modification de I'axe de
la kératométrie postérieure pourrait étre un nouveau critere dans le dépistage du
kératocone fruste.



PARTIE A

Généralités, connaisances actuelles et problématique



2. Lacornée, du tissu a la fonction

2.1. Anatomie et histologie

La cornée est une structure transparente et avasculaire. Elle est prolate et
asphérigue. Son réle est a la fois protecteur et optique. Sa face antérieure lisse et
convexe est exposée au monde extérieur au travers du film lacrymal. Sa face

postérieure concave est en rapport direct avec ’humeur aqueuse.
Elle est composée d’avant en arriere de 6 couches, ayant une fonction propre.

Aspect histologique e S
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. Descemet

Figure 1 : Couches histologiques de la cornée

2.1.1. Epithélium cornéen

L’épithélium, indissociable du film lacrymal, représente 10% de I'épaisseur
cornéenne. C’est un épithélium pluricellulaire, pavimenteux stratifié et non
kératinisé. Son épaisseur est d’environ de 30pm a 50um. Il comprend 5 & 7 assises
de cellules dans sa partie centrale, et 8 a 10 dans sa partie périphérique. Il est
constitué de trois types de cellules épithéliales : des cellules desquamantes

superficielles, des cellules polyédriques intermédiaires et des cellules basales.

Il supporte les plexus nerveux. Son épaisseur est variable en fonction de la

courbure du stroma sous-jacent : il tend a combler les irrégularités de ce dernier



en s’amincissant en regard des zones convexes et en s’épaississant en regard

des zones concaves. Il repose sur une membrane basale.
2.1.2. Membrane de Bowman

La membrane de Bowman est composée de fibres de collagéne. Elle sépare
I'épithélium du stroma cornéen. Elle mesure environ 8 a 14 um. Elle est acellulaire,
composée d'un épaississement des fibres du collagéne (majoritairement
collagénes I, V et VII) et de protéoglycanes. La membrane de Bowman n’est pas
régénérée au cours de la vie, ainsi tout traumatisme cornéen au-dela de cette
membrane entrainera une opacité cornéenne séquellaire. Son absence ne
perturbe pas I'organisation épithéliale ni stromale. Elle est synthétisée par les
cellules basales épithéliales au cours de 'embryogénese. Sa rupture peut étre

observée dans le kératocone.
2.1.3. Stroma cornéen

Le stroma constitue environ 90% de I'épaisseur cornéenne soit environ 500 pm.
La majorité des caractéristiques de la cornée telles que sa solidité, sa
transparence et la stabilité de sa forme est attribuable aux propriétés du stroma

cornéen. L’eau représente 78% du poids total du stroma.
Il est constitué de trois €léments principaux :

- Des lamelles de collagéne qui permettent la solidité, |a stabilité et la transparence
de la cornée. Elles sont empilées les unes sur les autres et sont paralléles entres

elles et a la surface de la cornée.

- Des kératocytes dont le role est de préserver la matrice extracellulaire. Ils sont
situés entre les lamelles de collagéne et la matrice extracellulaire. lls permettent

la synthése de la matrice extracellulaire et régulent I'architecture du stroma.

- Une matrice extracellulaire qui occupe une grande partie du volume stromal
(environ 97%). Elle est composée essentiellement de collagene et de

protéoglycanes.

C’est cette organisation en fibres paralléles et régulieres espacées d’environ 450
Angstroms qui est responsable de la transparence cornéenne car la lumiere ne
6



subit pas d’interférences a travers une fente inférieure a la moitié de sa longueur
d'onde. Elle est également responsable de la résistance biomécanique de la

cornée.
2.1.4. Couche de Dua

La couche de Dua, décrite en 2013 par I'’équipe du Pr Harminder Singh Dua, est
située entre le stroma profond et la membrane de Descemet. Elle aurait un réle
d’isolant mécanique entre le stroma et I'endothelium (sa résistance serait de
200kPa de pression alors que la résistance mécanique de I'endothélium est
négligeable). Sa rupture serait alors responsable des Hydrops dans le kératocéne.
Elle aurait aussi un réle dans la dissection chirurgicale au cours des Descemet
Manual Endothelial Keratoplasty (DMEK) et des Kératoplasties Lamellaires
Antérieures Pronfondes (KLAP)

2.1.5. Membrane de Descemet

La membrane de Descemet correspond a la lame basale de 'endothélium, elle se
compose essentiellement de collagene IV et VII et contient également de la
fibronectine, de la laminine et des protéoglycanes. Cette membrane acellulaire,
tres résistante, amorphe et élastique, sépare le stroma et I'endothélium cornéen.

Elle est perméable a l'eau.

Son épaisseur est d’environ 3um a la naissance, elle s’épaissit au cours de la vie
pour atteindre 8um a 12um. La membrane de Descemet ne se régénere pas mais
en cas de rupture les cellules de l'endothélium peuvent recouvrir la zone

endommageée.
2.1.6. Endothélium cornéen

L’endothélium est la couche la plus postérieure de la cornée, au contact de
'humeur aqueuse. Il est constitué de cellules hexagonales, plates, régulieres
organisées en « nid d’abeilles ». La densité cellulaire normale a la naissance est
de 7 000 cellules/mm2, puis chez un jeune adulte, elle est de 3 500 cellules/mm2.
Une diminution du nombre de cellules est irréversible, les cellules endothéliales

ne se régénérent pas au cours de la vie.



Cette monocouche cellulaire d’environ 6um est responsable de la fonction de
déturgescence de la cornée, qui lutte contre I'’hydratation de cette derniere qui
serait responsable d'un épaississement cornéen et d’une baisse de sa
transparence. Cette déturgescence est possible par I'action de pompes NA+/K+
ATPase a la surface des cellules endothéliales créant un gradient osmotique

assurant I'élimination de I'eau intrastromale vers la chambre antérieure.

2.2. Optique cornéenne

Le dioptre cornéen est responsable d’environ 43 dioptries dans la puissance totale
du dioptre optique oculaire. Elle se décompose en un dioptre cornéen antérieure
d’environ 49 dioptries de puissance et d’'un dioptre cornéen postérieur d’environ -

6 dioptries de puissance.
Optiguement, la cornée possede 4 propriétés élémentaires :

e La courbure apicale

e L’asphéricité qui correspond a une aberration optique de haut degré (High
Order Aberration = HOA)

e La toricité qui correspond a la magnitude de I'astigmatisme cornéen

e L’asymétrie qui est responsable de la composante irréguliere de

I'astigmatisme

La courbure apicale correspond a la puissance kératométrique dans les 3
millimetres (mm) centraux, c’est-a-dire la moyenne des rayons de courbure des
cercles osculateurs des faces antérieures et postérieures de la cornée. Cette
mesure est possible en émettant '’hypothése que dans les 3 millimétres centraux
la cornée est un dioptre sphérique, en I'absence de pathologie ou de chirurgie
cornéenne. Il est alors possible de calculer la kératométrie moyenne totale de la
cornée en mesurant les rayons de courbure de la face antérieure de la cornée sur
les 3mm centraux, car I'essentiel du pouvoir du dioptre cornéen dépend de sa face
antérieure, et est légérement atténué par sa face postérieure. L'utilisation d’un

indice de 1,333 comme indice de réfraction lors des calculs permet de prendre en



compte cette Iégére atténuation de la face postérieure car 'indice réel du stroma

est proche de 1,376.

Les courbes sont quasi confondue
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Figure 2 : Courbure apicale cornéenne

L’asphéricité correspond a la variation de la courbure cornéenne du sommet de la
cornée a sa périphérie. Elle est définie par deux variables : le rayon de courbure
a l'apex Ro et le coefficient d’asphéricité Q. La valeur de Q défini le type de section

conique :

e -1<Q<0:lacourbe estune ellipse prolate (la courbure diminue du centre
vers la périphérie)

e Q=0:lacourbe est un cercle

e Q > 0: la courbe est une ellipse oblate (la courbure augmente du centre

vers la périphérie)

Une cornée normale est donc un dioptre asphérique prolate.
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Figure 3 : Asphéricité cornéenne

La toricité correspond a la variation de courbure entre les différents méridiens, on
parle de toricité réguliére si les deux méridiens de courbure maximale et minimale
sont orthogonaux entre eux. Elle est définie par sa magnitude : le cylindre en

dioptries, et son axe en degres.

La courbure de la surface cornéenne varie donc le long d’'un hémi méridien, c’est

I'asphéricité cornéenne, et entre les méridiens apicaux, c’est la toricité cornéenne.

TORICITE + ASPHERICITE

www.gatinel.com

Figure 4 : Toricité + Asphéricité = Topographie cornéenne

L’asymétrie cornéenne peut se caractériser par un axe particulier, cet axe délimite

les hémi méridiens opposés dont la différence de courbure est la plus importante.
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2.3. Biomécanique cornéenne

La structuration du stroma cornéen en fibrilles de collagéne d’organisation
paralléle est a I'origine de la transparence de ce tissu, mais aussi de sa résistance

biomécanique.

Le kératocbne étant lié a une déformation de la cornée, de nombreuses études in

vitro et in vivo ont tenté de mieux comprendre la rhéologie cornéenne.

L’architecture du stroma cornéen consiste en un enchevétrement de fibrilles de
collagéne organisées en lamelles, espacées et orientées régulierement. Ces fibres
sont ancrées en surface au niveau de la membrane de Bowman et en périphérie

au niveau du limbe.

Figure 5 : Enchevétrement des fibrilles de collagéne au sein du stroma cornéen

La répartition des contraintes au sein de la cornée n’est pas homogéne, ainsi, le
stroma antérieur est plus dense en fibrilles que le stroma postérieur. Le centre de
la cornée est plus fin que sa périphérie. L'insertion sclérale des muscles
oculomoteurs se fait en regard de piliers stromaux horizontaux et verticaux dans
la partie postérieure du stroma. Enfin, il existe un renforcement annulaire du

stroma qui induit une inflexion de courbure au niveau cornéolimbique.

11
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Figure 6 : Répartition des fibrilles de collagene(5)

L’analyse de la biomécanique cornéenne est possible de plusieurs maniéres :

e Par imagerie statique : analyse ex vivo de la répartition des fibres de

collagéne, par exemple par analyse du spectre de diffraction des rayons

X(6), par microscopie confocale, etc...

e Par élastographie cornéenne : analyse in vivo ou ex vivo de la déformation

de la cornée lors de l'application d’une contrainte mécanique et de la

récuperation de la forme initiale. Comme par exemple avec I'Ocular

Response Analyzer (ORA)

Normal Keratoconus

=
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Figure 7 : Analyse de la répartition des fibres de collagene dans le stroma

cornéen par diffraction des rayons X (6)
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3. Kératocbne

3.1. Introduction et épidémiologie

Le kératocone (du Grec Kerato : cornée et Conos : le cone) est une pathologie
progressive caractérisée par un amincissement stromal cornéen central ou
paracentral, accompagné d’une protrusion apicale et d’'un astigmatisme irrégulier.

C’est une pathologie bilatérale dans plus de 85% des cas. (1,2)

La prévalence du kératocone varie fortement d’'une zone géographique a une
autre, avec une prévalence de l'ordre de 0,2/100 000 en Russie et de 2500/100
000 en Iran. En France, la prévalence est de 1190/100 000.(4) Le kératocone est
une pathologie largement sous diagnostiquée, car longtemps asymptomatique, et

dont le diagnostic formel nécessite le recours a un topographe cornéen.

Tableau 1 : Epidémiologie du kératocone

Pays Prévalence /100 Incidence Auteur Année
000 /100 000
AMERIQUE
USA 18 - Reeves(7) 2009
EUROPE
UK 229 19,6 Pearson(8) 2000
Pays Bas 265 13,3 Godefrooj(9) 2017
France 1190 - Santiago(3) 1995
MOYEN ORIENT
Israél 2340 - Millodot(10) 2011
Iran 2500 - Hashemi(11l) 2014
ASIE
Corée du 37,4 5,56 Hwang(12) 2018
Sud

Chine 900 - Xu(13) 2012
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Une récente méta analyse(4) a mis en évidence les principales comorbidités et

facteurs de risque du kératocbne. On y retrouve des pathologies génétiques,

inflammatoires, du collagéne, métaboliques et oculaires.

Le tableau 2 regroupe les principales comorbidités associées au kératocone.

Tableau 2 : Comorbidités associées avec le Kératocone

Pathologies du tissu conjonctival

Syndrome d’Ehler Danlos
Ostéogénéese imparfaite
Pseudo xanthome élastique
Prolapsus de la valve mitrale
Dysplasie congénitale de
hanche

Floppy eyelid syndrome

Pathologie psychiatrique

Syndrome de la Tourette

Pathologies métaboliques

Obésité

Apnée obstructive du sommeil

Syndromes génétiques complexes

Trisomie 21
Syndrome de Noonan
Syndrome d’Apert
Syndrome de Crouzon
Syndrome de Turner

Syndrome de Bardet Biedl

Pathologies ophtalmologiques

Rétinite pigmentaire
Amaurose congénitale de
Leber

Kérato-conjonctivite vernale
Dystrophie d’Avellino
Dystrophie granulaire
Dystrophie endothéliale de

Fuchs

Autres associations

Ichtyose
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e Neurofiboromatose
e Xeroderma pigmentosum

e Angiomatose neuro cutanée

3.2. Physiopathologie du kératocone

Le kératocOne correspond a une déformation cornéenne d’arriere en avant, ou
toutes les couches de la cornée peuvent étre touchées en fonction du stade de la

pathologie.
On retrouve classiqguement trois atteintes caractéristiques :

e Amincissement stromal
e Ruptures de la couche de Bowman

o Dépbts de ferritine au sein de I'épithélium

L’épithélium est le plus souvent aminci en regard de la zone de bombement(14).
Ce remaniement épithélial cherche a compenser 'augmentation du rayon de
courbure de la face antérieure de la cornée. Il peut étre utilisé pour le diagnostic

et le suivi du kératocone.

Des dépots de ferritine peuvent étre observés au niveau de la base des cellules
épithéliales, au niveau du changement de rayon de courbure créé par le

kératocbne (base du kératocéne) formant 'anneau de Fleisher.

Au sein du stroma, on peut observer une raréfaction et une désorganisation des

lamelles de fibres de collagéne ainsi qu’'une diminution du nombre de kératocytes.

Dans les formes évoluées de la pathologie, les contraintes mécaniques sont telles
gue la membrane de Descemet et la couche de Dua peuvent se déchirer,
entrainant alors un afflux d’humeur aqueuse intra stromal et un cedéme de cornée

localisé : 'hydrops.
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Figure 8 : Schéma histologique comparant cornée saine et kératocone(15)

La physiopathologie précise de I'apparition du kératocone n’est pas connue. Elle

semble étre plurifactorielle, a la fois individuelle (génétique, comorbidités...) et

environnementale (mécanique, pollution...)(16).

Le tableau 3 résume les principales pistes physiopathologiques.

Tableau 3 : Physiopathologie du kératocone

PROTEOMIQUE

Protéines de structure

Down régulation de
I'expression du collagene |, Il et
IV(17)

Down régulation des protéines
de structure Lumican,
Keratocan et Decorin(18)
Accumulation de

Glucosaminoglycane(19)

Enzymes cataboliques

Augmentation d’expression des
enzymes cataboliques telles
gue phosphatases, estérases,
lipases dans les larmes(20,21)
Diminution de I'expression des

inhibiteurs de protéases(22)
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Stress oxydatif

e Sur expression des protéines

de [linflammation: IL1, IL6,
MM9, TGF béta et TNF
alpha(23)

e Diminution de l'activité de la

superoxyde dismutase(24)

BIOMEC

ANIQUE

Altération biomécanique

de
cornéenne et du facteur de
résistance(25-27)

e Altération I'hystérése

GENETIQUE

Généralités

e La consanguinité est un facteur
de risque de kératocbne(28)

e Histoire familiale dans 5 a 20%
des cas(29)

Visual System Homeobox 1 Gene
(VSX1)

e VSX1 est muté dans un certain
pourcentage de patients avec

un kératocone(30)

Superoxide dismutase 1 (SOD1)

e Sijtué sur le chromosome 21,
retrouvé muté dans un certain
nombre de patients avec un

kératocone(31)

Zink Finger Protein 469 (ZNF469)

e Geéne codant pour un facteur de
regulation de la transcription du
collagéne, retrouvé muté chez
des avec

patients un

kératocone et fréguemment
muté chez les patients Maori ou
qui
prévalence du kératocOne est

Polynésiens chez la

élevee(32)
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ADN mitochondrial

Le gene Mitochondrial
Complexe 1 est muté chez de
nombreux patients avec un
kératocone(33,34)

ENVIR

ONNEMENT

Age

Touche les patients dans leur
seconde décade (35)

Diminution de I'espérance de
vie des patients avec un
kératocone liee a leurs

comorbidités ?(36)

Frottement oculaire

Dans les kératocbnes
bilatéraux, I'ceil le plus atteint
est du c6té de la main
dominante(37)

Association entre frottement

oculaire et kératocdne(38)

Atopie et inflammation

Un tier des patients avec un
kératocone sont
allergiques(39)

Il existe un lien entre atopie et

kératocone(37)
Statut socioéconomique e Un bas niveau
socioéconomique semble

associé a [lapparition de

kératocdne(40)

Pollution

La vie en milieu urbain semble
associé a [l'apparition d'un

kératocone(41)
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La physiopathologie du kératocone est donc complexe et mal connue. Elle est pluri
factorielle et les difféerents éléments qui la composent sont probablement

largement liés les uns aux autres.

Le Dr Gatinel propose une explication de la survenue du kératocdne avec comme

élément central le frottement oculaire, comme le présente la figure 9(42).

PATHWAYS TO KERATOCOMNUS I

MIGHT
COMPRESSION
EXTRACELLULAR MATRIX
chimotcd DEGRADATION
ﬂ [
Reduction of PROTEOGYCANS
1 4 Reduction of MICROFIBRILS
DRY IMPAIRED . COUAGENAE B
EYE . SURFACE SURFACE BARRIER ENZYIARTIC
T
INFLAMMATION - i
¥4 Reduction of COLLAGEN
CONTACT MAINTENANCE
LENS WEAR . |
CELL
POLLUTION EVE * | MECHANOSEMSITIVITY it vielin .
RUBBING CENTRAL STROMAL
THINNING
VISCOELASTIC PROTEOGLYCANS
TAT
e H:zsls:fuzslc & GROUND SUBSTANCE |,
DISPLACEMENT
VISION | CORMEAL WEAKENING |
SYNDROME
=g PERMAMENT
SHEARING & ’ WARPAGE
it FIBRIL & FIBER {# KERATOCONUS ]
PLEASURABLE LN TRANSIENT
SENSATIONS DEFORMATION

Figure 9 : Pathways to keratoconus(42)

3.3. Diagnostic du kératocbne

Le diagnostic du kératocOne repose sur un faisceau d’arguments cliniques et para

cliniques.

L’examen clinique n’est contributif qu’a un stade avancé de la maladie. Le patient
se plaint alors d’'une baisse d’acuité visuelle, d’'une diplopie monoculaire et parfois
de déformations des objets. La réfraction automatique retrouve un astigmatisme
majeur, avec une kératométrie anormale. L’acuité visuelle n’est pas ou peu
améliorable par correction optique par lunettes. L’'observation directe de I'ceil du
patient peut mettre en évidence une déformation conique de la cornée,

particulierement dans le regard vers le bas (signe de Munson).
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Figure 10 : Signe de Munson

En lampe a fente, on peut constater une déformation de la fente lumineuse et une
focalisation anormale des rayons lumineux (signe de Rizuti). L’examen en rétro
illumination peut retrouver un aspect en tache d’huile. Les nerfs cornéens sont
visibles de facon anormale. On retrouve a la base du kératocone des dépots

épithéliaux de ferritine : 'anneau de Fleischer.

Figure 11 : Anneau de Fleischer en lumiére blanche et en lumiere bleue

Lorsque le kératocbne est de stade avanceé, on peut voir des plis de la membrane
de Descemet : les stries de Vogt (elles sont alignées dans 'axe de plus grande
courbure du kératocone) ; et parfois une cicatrice stromale liée a un cedéme local

suite a une rupture de la membrane de Descemet créant un hydrops cornéen.

20



Figure 12 : Hydrops cornéen Figure 13 : Stries de Vogt

Le diagnostic de kératocone au stade pré clinique repose majoritairement sur la
vidéo topographie. Cet examen permet d’obtenir une cartographie précise des
bombements antérieurs et postérieurs de la cornée, des rayons de courbure et de
la pachymétrie. Parmi les signes évocateurs de kératocbne en topographie

cornéenne, on retrouve les criteres de Rabinowitz et McDonnell :

e Asymeétrie cornéenne supérieure a 1,5 dioptries entre hémi cornée
supérieure et inférieure sur un cercle de 3mm (indice I/S)

e Puissance cornéenne centrale supérieure a 47 dioptries

e Asymeétrie de kératométrie centrale supérieure a 1 dioptrie entre les deux

yeux

s
*&8).@1710 wwyw.gatinel.com

Figure 14 : lllustration d'un indice I/S positif
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D’autres signes sont évocateurs de kératocone :

e Défaut d’énantiomorphisme entre les deux yeux

e Elévation de la face antérieure de la cornée de plus de 12um dans les 5mm
centraux (ou plus de 3 couleurs dans les 3mm centraux : indice de Tanabe)

e Elévation de la face antérieure de la cornée de plus de 15um dans les 5mm
centraux (ou plus de 3 couleurs dans les 3mm centraux : indice de Tanabe)

e Best Fit Sphere (BSF) postérieure > 50 dioptries

e Skewed Radial Axes (SRAX) supérieur ou égal a 22 degreés

e Point le plus fin de la pachymétrie décentré et inférieur a 470 pm

o Différence entre le point le plus fin et la pachymétrie a 'apex supérieure ou
égale a 10 ym

e Différence de pachymétrie minimale entre les deux yeux supérieure ou

égale a 30 um
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Figure 15 : lllustration d'une élévation antérieure anormale
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Figure 16 : lllustration d'un SRAX

De nombreux indices de dépistage ont été développés sur les vidéo topographes,
tels que le BAD-D(43) sur le Pentacam® et le SCORE Analyzer(44) sur
I'Orbscan®. Des méthodes de dépistage automatisés par Deep Learning sont en

cours de développement(45,46).

3.4. Classifications
Il existe plusieurs classifications du Kératocone.

La classification d’Amsler-Krumeich repose sur I'examen clinique, la réfraction et

la pachymeétrie.
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Grades

Characteristics

Stage 1

Stage 2

Stage 3

Stage 4

Eccentric steeping

Myopia and astigmatism <5.00 D

Mean central K readings <48.00 D

Myopia and astigmatism from 5.00 to 8.00 D
Mean central K readings <53.00 D

Absence of scarring

Minimum corneal thickness >400 pm

Myopia and astigmatism from 8.00 to 10.00 D
Mean central K readings >53.00 D

Absence of scarring

Minimum corneal thickness from 300 to 400 pm
Refraction not measurable

Mean central K readings >55.00 D

Central corneal scarring

Minimum corneal thickness 200 pm

Stage is determined if one of the characteristics applies. D: Diopter;

K: Keratometry.

Figure 17 : Classification d'Amsler-Krumeich

Une autre classification proposée intégre des éléments para cliniques, et

notamment le rayon de courbure postérieur qui semble étre un élément évolutif

précoce(47).

Tableau 4 : Classification ABCD

ABCD Critaria A B L= D
ARG FRC Thinmast
{3 mm zone) | (3 mm Zeme Pach um BEA s
= T.25 mm = 5,80 mm = 020
STRIE 0 { 6.5 D) f 57,25 O] = 4 um i 1.0] -

STAGE | "‘I‘::;‘_[fn"‘n’;‘ i‘ﬂ%ﬁ;‘; = 450 um ‘if‘i"'g]':' —
= B35 mm =515 mm < 20040

HHQE “ |:'E 53.” D] |:E &E.5 nJ :‘"4':":' wm I'E 'I]'.E_I =T TT
= 6,15 mim = & 135 mm < FOMN0

STAGE 1N < 55.0 O i< BE.5 O w 00 um < 0.21 =, B
= 6.5 mm < 485 mm : < J0an0

STME ll.l' |::F :Iﬁ.n D:I |::F 6&.5 D] = -3':':' L |:i: {I.DEI =T TT

3.5. Prise en charge

Elle se construit autour de deux axes principaux : la stabilisation du kératocone et

I'optimisation visuelle.

S\

Le principal élément de la stabilisation consiste a supprimer les facteurs

favorisants : frottements oculaires, kérato-conjonctivite vernale, syndrome sec,
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etc... (cf partie « environnement » du tableau 3)(38,48-50). Si le contrble des
facteurs favorisants ne suffit pas a stabiliser la pathologie, on peut proposer un
cross-linking(51-53) du collagene cornéen, dont I'objectif est de rigidifier le stroma
cornéen par pontage biochimique des fibres de collagéne a I'aire de Riboflavine
irradiée par UVA. Il n’y a pas de consensus concernant les indications du cross-
linking. Les contres indications principales du cross-linking sont une pachymeétrie

inférieure a 400 um et un facteur de risque de trouble trophique épithélial.

Concernant la réhabilitation visuelle, de nhombreuses stratégies sont possibles.
Une correction optique par lunettes est rarement satisfaisante du fait du caractére
irrégulier de I'astigmatisme et du fort taux d’aberrations optiques de haut degré.
L’adaptation en lentilles rigides ou hybrides(54,55,55) peut apporter une meilleure
acuité visuelle. Lorsque I'adaptation en lentilles n'est pas possible ou insuffisante,
on peut envisager la pose chirurgicale d’anneaux intra cornéens(56—60). Enfin,
lorsqu’une cicatrice stromale interdit tout espoir d’'amélioration de I'acuité visuelle,
il est possible d’envisager une greffe de cornée, soit transfixiante, soit de type
lamellaire antérieure (KLAP)(61,62). Dans de rares cas, une chirurgie réfractive
de type Photo Kératectomie Réfractive (PKR) peut étre proposée, souvent en

association avec un cross-linking et/ou des anneaux intra cornéens(63—65).
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Figure 18 : Proposition d'arbre décisionnel simplifié dans la prise en charge du

kératocone(66)

4. Astigmatisme cornéen

4.1. Définition optique

L’astigmatisme régulier est une aberration optigue géométrique de bas degré
(Z2? et Z2? dans la décomposition du front d’'onde en polyndmes de Zernike) liée
a une dissymétrie de révolution du systéme optique. Elle fait apparaitre deux
foyers image au lieu d’un : le foyer sagittal (le plus puissant) et le foyer tangentiel

(le moins puissant : le plus proche de I'élément optique).
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Figure 19 : Décomposition du front d'onde en polynémes de Zernike

Dans un systeme optique stigmate, I'image d’un point donne un point. Dans un
systéme optique astigmate, la réfraction des rayons lumineux varie selon le

méridien par lequel ils passent.

Direction la plus puissante
(lentille la plus courbe)

»

Direction la moins puissante—
(lentille la moins courbe)

Ilustration©D Gatinel

Figure 20 : Schématisation d'un systéme optique astigmate a deux méridiens
orthogonaux : le méridien rouge est plus puissant que le méridien bleu car son

foyer image est plus proche du systéme optique
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Imaginons un systeme optique tel que présenté dans la figure 20. Il existe 3 points
remarquables de ce systéme optique (d’avant en arriére) : le point focal du
méridien vertical rouge, le cercle de moindre diffusion et le point focal du méridien

horizontal bleu.

___ Focales Principales

Cercle de moindre diffusion

lustration©D Gatinef
Fondation Rothschild

Figure 21 : Mise en évidence des 3 points remargquables de ce systeme

astigmate

Les méridiens non orthogonaux sont aussi a l'origine de rayons réfractés. Ces
rayons sont réfractés de maniére oblique car la puissance de ces méridiens
intermédiaire n’est pas constante sur toute leur longueur. La surface de 'ensemble

des rayons réfractés par un systéme astigmate est appelée conoide de Sturm.
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Fondation Rothschild

Figure 22 : lllustration d'une conoide de Sturm d'un systeme optique astigmate

Il est alors possible de schématiser les 3 points remarquables de la figure 21 dans

ce systeme optique.

_ "Focales principales”

Cercle de moindre 4\

diffusion

llustration©D Gatinef
Fondation Rothschild

Figure 23 : Mise en évidence des 3 points remarquables par intersection d’un

plan sur une conoide de Sturm
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4.2. Classification des astigmatismes cornéens

L’astigmatisme peut étre caractérisé en fonction de la position de sa focale

principale vis-a-vis du plan rétinien comme l'illustre la figure 24.
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Figure 24 : Classification des astigmatismes

On peut également parler d’astigmatisme direct (ou conforme a la regle), ou la
focale verticale est la focale la plus éloignée du point d’entrée du systeme optique.

Dans ce cas, ce sont les méridiens verticaux du dioptre qui sont plus cambrés.

L’opposé correspond a un astigmatisme indirect (ou inverse ou non conforme a la

regle).

La position et la direction de la focale principale a des conséquences visuelles :
un astigmatisme inverse myopique de faible dioptrie permet d’obtenir une certaine
profondeur de champ et autorise une meilleure acuité visuelle de pres sans

correction.
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Figure 25 : Astigmatisme direct a gauche et indirect a droite

4.3. Mesure de I'astigmatisme cornéen ou total

Historiqguement, la mesure de l'astigmatisme cornéen a été possible dés le
XVllléme siecle avec le premier kératomeétre présenté en 1728 par le Docteur
Francois Pourfour du Petit. Mais ce n’est qu’en 1853 que le Docteur Helmholtz
développa le kératométre de Javal qui sera alors utilisé jusqu’a la fin du XXéme

siecle.

Le principe du Kératometre de Javal est de mesurer le rayon de courbure de la
cornée sur deux méridiens orthogonaux dans les 3 mm centraux, via la réflexion
de mires. Cependant ce systeme ne permet pas I'évaluation de I'astigmatisme total

et ne détecte que rarement les astigmatismes irréguliers.

Figure 26 : Mesure de l'astigmatisme au kératométre de Javal

Les auto-réfractométres permettent la mesure de la réfraction et de la
kératométrie. lls autorisent donc la mesure de l'astigmatisme total, 'expriment
selon une formule sphéro cylindrique et peuvent mettre en évidence un
astigmatisme irrégulier. Ce sont les dispositifs utilisés en pratique courante pour

la mesure de l'astigmatisme dans le cadre de la prescription d’'une correction
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optique. Cependant ils ne permettent pas l'analyse et I'étude précise de

I'astigmatisme.(67)

L’analyse qualitative, quantitative et évolutive de I'astigmatisme n’a été possible
gue grace aux vidéo topographes cornéens. Elle couple le plus souvent 'analyse
Placido, spéculaire, permettant 'analyse de I'astigmatisme cornéen antérieur avec
une topographie en élévation de type fente ou caméra rotative autorisant I'analyse

de I'astigmatisme postérieur.

Les aberromeétres sont des réfractométres qui permettent d’analyser les
aberrations optiques de bas (défocus, astigmatisme, ...) et haut degré (coma,
aberration sphérique, ...). lls permettent de dissocier les aberrations cornéennes

des aberrations internes.

4.4. Expression de la mesure de I'astigmatisme

La mesure de la réfraction peut s’exprimer de plusieurs maniéres. La plus
classique est la formule sphéro-cylindrique, basée sur les coordonnées polaires,
de type : S(C, A) ou S = sphére ; C = cylindre et A = axe. Elle peut s’exprimer en

cylindre positif ou négatif selon la conversion suivante :
S(C(+) X A) = (S+ C(H))(C(—) x A+90°
Par exemple, les deux formules -1(+2 a 30) et +1(-2 a 120) sont équivalentes.
La formule sphéro-cylindre peut étre simplifiée par son équivalent sphérique selon
la formule suivante :

1
ES=S+§C

L’utilisation de la formule sphéro-cylindrique n’est pas adaptée aux analyses
statistiques et aux représentations graphiques. Elle permet une analyse aisée de
la composante sphérique par |'équivalent sphérique, mais [l'analyse de
I'astigmatisme nécessite I'utilisation de coordonnées non polaires car la sphére, le
cylindre et 'axe ne constituent pas des valeurs indépendantes. D’autant plus que

I'axe du cylindre est une donnée directionnelle avec un cycle non trigopnométrique.
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Il est alors possible d'utiiser des coordonnées non polaires, dites
rectangulaires(68) (x, y, z) qui permettent la représentation du sphérocylindre dans
un espace dioptrique. Ces coordonnées constituent des variables indépendantes
qui représentent un équivalent sphérique (Z) et 2 cylindres croisés de Jackson
d'axe 0°/90° (X = JO) et 45°/135° (Y = J45) représentant respectivement la
composante directe/indirecte et la composante oblique du cylindre. Cela permet
une analyse statistique plus aisée et non biaisée pour les cylindres : la réfraction
moyenne est égale a la moyenne des coordonnées rectangulaires. La variation de
réfraction est égale a la soustraction entre la réfraction finale et la réfraction initiale.
La conversion inverse est possible en fin d’analyse afin de conserver des

coordonnées polaires plus instinctives a interpréter.

Tableau 5 : Formules de conversion entre coordonnées polaires et

rectangulaires

Coordonnées Sphere (Cylindre x Axe®) (Cylindre x Axe®)
polaires

Coordonnées  x =30= x Cos (axe x 2) X = cylindre x Cos (axe x
rectangulaires . 2)

Y =345 =2 x Sin (axe x 2) _ |
2 Y = cylindre x Sin (axe x 2)

Z = ES = Sphere +CTyl

Formules de Sphére:ES—CTyl ICyll = VX% + Y2
conversion 1 Y
|Cyl] = 2 X /J02 + J452 Axe = > X ArcTg (})
A —1><AT<]45) +C
xe = 5 rcTg 70

C=0°siXetY>0
C=490°siX>0

C=+4180°siX>0etV¥Y<
0

+ constante C
Constante C=0°siJ0>0
=+90°siJ0<O0
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4.5. Astigmatisme cornéen postérieur

Comme nous l'avons vu précédemment, l'astigmatisme cornéen total tel
gu’exprimé habituellement par la simK (Simulated Keratometry) correspond a une
extrapolation par mesure des rayons de courbure de la face antérieure de la
cornée et calcul de la kératométrie en prenant en compte l'atténuation de
'astigmatisme par la face postérieure de la cornée en utilisant un indice de

réfraction du stroma cornéen a 1,333 (pour 1,376 en réalité).

Jusqu’a récemment, I'astigmatisme cornéen postérieur était rarement mesuré et
étudié, faute de moyens. Il est actuellement possible de mesurer I'astigmatisme
cornéen postérieur de deux manieres : via une caméra rotative type Scheimpflug

ou SlitCam, ou via OCT Swept Source.

IOLMaster 700

measurements model
Telecentric, 3-zone
keratometry Posterior Posteqor . Apply calibration
- ‘ s s upo
.

_— Power matrices &
- S thick lens formula

Intracorneal
distances

Figure 27 : Mesure de la kératométrie postérieure avec le biometre IOL Master
700 de Zeiss®

De nombreuses études ont démontré la précision et validité de ces mesures de
'astigmatisme cornéen postérieur(69-71). Elles ont également démontré la
supériorité de la mesure de la kératométrie totale par rapport a la kératométrie
simulée en chirurgie réfractive et de cataracte(70,72) et dans le cas de pathologies

affectant la géométrie de la cornée telles que le kératocone(73).

Dans un ceil sain, I'astigmatisme cornéen postérieur représente en moyenne
environ -0,3 dioptries(74—76). Il semble exister une corrélation entre la valeur du

cylindre de l'astigmatisme antérieur et postérieur : plus I'astigmatisme antérieur
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est important plus I'astigmatisme postérieur I'est aussi(75). Cet astigmatisme
postérieur est classiguement inverse quel que soit I'orientation de I'astigmatisme
antérieur (dans 91% des cas selon une étude portant sur 608 sujets sains(76)).

Une deuxieme étude sur 137 yeux confirme cette observation(77).

Tableau 6 : Valeurs de I'astigmatisme postérieur dans de précédentes

ctudes(76)
Study Imaging Modality Used Eyes/ Age Mean magnitude of posterior Range of posterior corneal
Patients (years) corneal astigmatism (D) astigmatism (D)
Royston JM & Purkinje image (Polaroid camera) 5/5 - 0.38 0.17-0.78
Dunne MC & 60/60 22.0+3.3 0.26
Prisant O 2 Scanning-slit topography (Bausch & Lomb 40/31 - 0.66+0.23 0.32-1.38
Orbscan)
Modis L Jr G 44/44 61.4+16.4 | 0.78+0.61 0.16-3.3
Dubbelman Scheimpflug photography in 6 fixed meridians | 114/114 39x14 0.305
M U (Topcon SL-45 camera)
Koch DD ° Rotating Scheimpflug imaging (Ziemer Galilei | 715/435 55420 0.30+0.15 0.01-1.1
DSA)
Wang L 13 20/20 36£12.5 | 025£0.08 0.10-0.42
Ho ID 8 Rotating Scheimpflug imaging (Oculus 493/493 41.1+421.9 | 0.33+0.16 0-0.94
Pentacam)
Current 608/608 55.3+20.2 | 0.37+0.19 0-1.2

D:diopter

Une étude de l'astigmatisme postérieur chez des patients atteints de kératocone
semble montrer qu’avec I'évolution de la pathologie (et donc 'augmentation du
rayon de courbure antérieur), 'astigmatisme cornéen postérieur tend également a
augmenter (p<0,05) et son axe semble se rapprocher de I'axe de I'astigmatisme
antérieur (p<0,05) (78). Ces modifications semblent avoir lieu dés les premiers

stades de la maladie(79).

5. Problématique et objectifs de notre étude

5.1. Problématique du dépistage du kératocdne

Le kératocbne est une pathologie d’évolution lente, dont les signes cliniques
peuvent étre discrets. En dehors du dépistage systématique lors d’un bilan en vue
d’'une chirurgie réfractive, une vidéo topographie cornéenne est rarement réalisée

en routine si le patient ne présente pas déja des signes de kératocdne avancé.

Ce dépistage tardif peut étre favorisé par I'acces difficile aux examens d’imagerie
nécessaires au diagnostic. En effet, tous les cabinets ne possedent pas de vidéo

topographe permettant d’effectuer un diagnostic de certitude. La présence d’un
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kératocOne est suspectée devant une kératométrie anormale associé ou non a
une acuité visuelle basse malgré une correction optiqgue adaptée. Le patient est
dans ce cas adresseé vers un centre possédant un vidéo topographe. Ce diagnostic
en deux temps pose plusieurs problemes : seuls les patients de stade avancé sont
dépistés et adressés, la consultation en deux temps majore le risque de perte de

suivi des patients.

De nombreux cabinets sont maintenant équipés de biométres avec mesure de la
kératométrie totale. Si un élément de cet examen est discriminant dans le
dépistage du kératocone, il serait possible d’effectuer un pré-tri des patients a fort
risque de diagnostic positif. La kératométrie postérieure avec la mesure du
cylindre postérieur et de son axe pourrait étre cet élément discriminant. Un indice
de dépistage du kératocbne basé sur des éléments de la biométrie, dont la
kératométrie postérieure, pourrait permettre d’affiner le dépistage du kératocbne
et donc un diagnostic plus précoce. S'’il devient possible de dépister plus t6t cette
affection, souvent bilatérale, qui se développe chez de jeunes adultes, la

démarche thérapeutique pourrait en étre modifée.

Par ailleurs, le diagnostic de formes frustes de kératocone est un défi lors du bilan
préopératoire de chirurgie réfractive. Cette affection est le facteur de risque
principal d’évolution vers I'ectasie post chirurgie réfractive par photo ablation
cornéenne. |l repose actuellement sur un faisceau d’indices de dépistages basés
sur la vidéo topographie. Si elle s’avére étre précoce, la modification de I'axe de
la kératométrie postérieure pourrait étre un nouveau critere dans le dépistage du

kératocone fruste.
5.2. Objectifs de notre étude
L’objectif principal de notre étude était triple :

e Evaluer si le rapport cylindre antérieur / cylindre postérieur et axe
astigmatisme antérieur / axe astigmatisme postérieur est différent dans le
groupe des cas et le groupe des témoins

e Evaluer la performance de cet indice dans le dépistage du kératocone fruste

grace a une analyse en sous-groupes
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e Confirmer ou infirmer les observations des précédentes études concernant
les caractéristiques de l'astigmatisme postérieur chez des sujets sains et

chez des patients souffrant de kératocone.
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PARTIE B

Présentation de I'article

Version Francaise puis Anglaise

6. ETUDE PROSPECTIVE CAS/TEMOINS DE
L’ASTIGMATISME CORNEEN POSTERIEUR CHEZ DES
PATIENTS ATTEINTS DE KERATOCONE ET CHEZ DES

SUJETS SAINS
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Résumé

Introduction :

Une des caractéristiques principales du kératocéne est un bombement de la face postérieure de
la cornée. L'objectif de notre étude était d’évaluer I'astigmatisme cornéen postérieur dans les

différents stades du kératocdne et chez des sujets sains.
Méthodes :

Nous avons inclus prospectivement de Novembre 2018 a Mai 2020 tous les patients atteints de
kératocbne (dont kératocbnes forme fruste) consultant dans le service d’Ophtalmologie au CHU
Gui de Chauliac a Montpellier. En parallele, un groupe de sujets sains consultants pour dépistage
visuel a été constitué. Le diagnostic était fait sur les critéres de Rabinowitz et de Tanabe grace
au topographe Bausch & Lomb®© Orbscan llz. L’axe et la magnitude des astigmatismes cornéens

antérieur et postérieur étaient mesurés grace au biométre Zeiss IOL Master 7000.
Résultats :

Nous avons inclus 162 yeux avec kératocbne, 15 yeux avec un kératocdne forme fruste et 178
yeux sains. La magnitude de I'astigmatisme cornéen antérieur était de -4.73D, -2.07D et -1.24D ;
et postérieur de -0.83D, -0.49D et -0.34D, respectivement. Nous avons trouvé une forte
corrélation entre le cylindre de l'astigmatisme antérieur et postérieur chez les yeux avec
(R2=0.86 ; p<0.01) et sans kératocdne (R2=0.72 ; p<0.01) mais modérée chez les kératocbnes
forme fruste (R2=0.46 ; p<0.01). Le ratio cylindre postérieur/antérieur était plus faible dans les
yeux avec kératocdnes que sains (0.20 versus 0.34 ; p<0.0001) mais nous n’avons pas trouvée
de différence entre les yeux avec un kératocdne forme fruste et les yeux sains (0.27 Versus 0.34
; p = 0.081). La rotation de I'axe du méridien principal entre I'astigmatisme cornéen antérieur et
postérieur était plus faible dans les yeux avec un kératocone par rapport au groupe contrdle (6.56°
Versus 11.37° ; p<0.0001). Nous n’avons pas trouvé de différence entre les kératocones forme
fruste et les yeux sains (10.60° Versus 11.37° ; p = 0.184).

Conclusion :

Le ratio postérieur/antérieur et la rotation de I'axe entre 'astigmatisme antérieur et postérieur sont
plus faibles dans les yeux atteints de kératocéne que chez les sujets sains. D’autres études
pourraient valider I'intérét de I'analyse de I'astigmatisme cornéen postérieur dans le diagnostic et
le suivi du kératocdne. L’astigmatisme cornéen postérieur n’était pas un critére de dépistage
discriminant du kératocéne forme fruste dans notre étude, mais le nombre limité de sujets incite

a plus d’investigations.

Mots clefs : Kératocbne, IOL Master 700, Astigmatisme, Astigmatisme cornéen postérieur
39



Sommaire

INTRODUCGCTION ... icuituiiteiiteiineetnireiiteiieetiossiascrnsesasesnssssssssssaserssessssssssssssosssasssnsssnssenssasssasssnsesasesnsssnns 41
PATIENTS ET MIETHODES ......cuciiiiieiiiiieeiieiieiincteirnitensisssissernserassssssesssosssasssnsssnsssnssenssasssnsesnsesnsssnns 42
Population de PEHUAE.............oooii e e 42
DeSIgN de PEIUME...........ooeeee ettt e et s reeraere s 43
Analyses statistiques et critére de jugement PrinCipal......cccccveeeviieeceseceese e 44
RESULT ATS ... cciiiiiiiiiitiiteiieeiineetnetetseestessiassiasstnsesasssnssasssasessserasessssssssssssosssasssnsssnsssnsssnssasssnsernsesnssnnns 44
_ Caractéristiques de la population EtUAIEE ...........ccveiiiiiiniiieeeee s 44
Corrélation entre I'astigmatisme antérieur et postérieur...................ccoooeeeiiieiniceenee, 46
Evolution du rapport cylindre postérieur/antérieur entre les groupes ........ccceeeeveennnee. 47
Analyse de la rotation de I'axe du méridien le plus cambré entre I'astigmatisme
POSTEMEUE BT ANTEITEUI ....c.veceieieceeee ettt st e e s te et e s be e s e s teesaenbesraensenns 50
Analyse de la distribution des axes des astigmatismes cornéens antérieurs et
POSTEIIBUIS ..ottt sttt ettt te et e e e s be et estesbe e besaeessesbeessessessaeabasteess e beessestesseensesteesaentesseensenes 50
Analyse de I'élévation postérieure et antEri Ure ..........ccoovvverererieceeeeeeeee e 53
DISCUSSION ....ceiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieietieiitiireeeie et teeteteaeistaseseaesetesssteeseressstssssesssstsssstssseressesensesenssssans 54

40



INTRODUCTION

Le kératocbne est une pathologie bilatérale et progressive provoquant un
amincissement et un bombement cornéen. Il est responsable d’un astigmatisme
irrégulier associé a une baisse de I'acuité visuelle. La cause de cette déformation
cornéenne n’est pas encore bien connue mais elle semble étre multifactorielle(1).
Le kératocbne est rare et longtemps asymptomatique, c’est pourquoi son
dépistage aux stades précoces est délicat. Son dépistage précoce est un objectif
car il peut permettre I'éviction de certains facteurs favorisants comme les

frottements oculaires, ainsi qu’une prise en charge rapide.

L’examen de référence pour le dépistage, le diagnostic et la classification du
kératocone est la topographie cornéenne(2). Elle donne des informations sur
I'élévation cornéenne, la kératométrie et la pachymétrie. Elle peut étre complétée
par I'OCT cornéen pour évaluer la fibrose stromale(3). Récemment, certains
biométres optiques sont capables d’évaluer la kératométrie postérieure grace a la
technologie swept source. La mesure de la kératométrie totale plutdét que son
extrapolation a travers des calculs (4) permet une meilleure précision des résultats

réfractifs aprés chirurgie de cataracte dans certains cas(5).

Chez les sujets sains, I'astigmatisme cornéen postérieur moyen est de -0.37
dioptries et conforme dans 91% des cas. Il existe une corrélation entre la

magnitude du cylindre cornéen antérieur et postérieur. (6)

Chez les patients atteints de kératocéne, certaines études (6,7) ont montré qu’il
existe un alignement entre I'axe de I'astigmatisme cornéen antérieur et postérieur

analysé en topographie cornéenne.

L’'objectif de notre étude était de confirmer les connaissances actuelles sur
I'astigmatisme cornéen postérieur chez les sujets sains et les patients atteints de
kératocbdne, et d’analyser si la mesure de I'astigmatisme cornéen postérieur par le
biométre optique IOL Master 700® peut étre un critére de dépistage et diagnostic

des formes précoces de kératocéne et du kératocdne forme fruste.
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PATIENTS ET METHODES

Population de I’étude

Nous avons prospectivement inclus tous les patients bénéficiant d’une
consultation spécialisée en cornée pour lesquels un kératocbne était suspecté ou
diagnostiqué entre Novembre 2018 et Mai 2020 au Centre Hospitalo-Universitaire
Gui de Chauliac a Montpellier, France. Simultanément, un groupe contréle était

constitué de patients ayant consulté en routine pour un bilan visuel.

Tous les patients ont bénéficié d’'un examen médical avec évaluation de la
meilleure acuité visuelle corrigée, examen en lampe a fente, topographie
cornéenne (Bausch & Lomb© Orbscan 11z), biométrie (Zeiss© IOL Master 700) et
OCT cornée (Heidelberg®©).

Le diagnostic de kératocone a été établit selon les criteres de Rabinowitz et de

Tanabe, sur la topographie réalisée avec I'Orbscan llz Bausch&Lomb®© (2,8) :

e Perte d’énantiomorphisme
e Elévation anormale de la cornée sur la carte d’élévation postérieure (> 15
pum dans les 5mm et / ou plus de 3 couleurs dans les 3mm centraux)
e Elévation anormale de la cornée sur la carte d’élévation antérieure (> 12 um
dans les 5mm et / ou plus de 3 couleurs dans les 3mm centraux)
e Kmax > 47.2 dioptries
e Astigmatisme irrégulier
e Rapport inférieur / supérieur > 1.5
o Skewed Radial Axes (SRAX) > 22°
e Point le plus fin <470 pm
¢ Différence de plus de 27um entre la pachymétrie a I'apex et le point le plus
fin
Le diagnostic de kératocbne forme fruste a été retenu chez les patients ayant une
topographie subnormale avec seulement quelques éléments des criteres de

Rabinowitz et Tanabe.

Des sous-groupes ont été constitués selon la classification d’Amsler-Krumeich.
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Les criteres d’exclusion étaient une baisse d’acuité visuelle liée a une autre
pathologie que le kératocone, une fibrose cornéenne associée a une perte de
données, une greffe de cornée, une ectasie cornéenne autre que le kératocébne

(ectasie cornéenne post Laser in Situ Keratomileusis (LASIK) ou kératoglobe)
Les patients ont été classés en 3 groupes :

e Groupe kératocbne, lui-méme subdivisé en 4 sous-groupes selon la
classification d’Amsler-Krumeich.
e Forme fruste kératocdne

e Groupe controle

Design de I’étude

Un fichier informatique anonyme a été constitué avec les éléments suivant : age,
sexe, latéralité, meilleure acuité visuelle corrigée ; éléments de la topographie
Bausch & Lomb© Orbscan llz : Kmax, axe du Kmax, Kmin, axe du Kmin,
irrégularité dans les 3mm, pachymétrie centrale, point le plus fin, best fit sphere
antérieure et postérieure ; éléments de la biométrie Zeiss© I0L Master 700 : K1,
axe du K1, Total K1, axe du Total K1, Posterior K1, Axe du Posterior K1, K2, axe
du K2, Total K2, axe du Total K2, Posterior K2, axe du Posterior K2, équivalent
sphérique, équivalent sphérique total, équivalent sphérique postérieur, delta K,
axe du delta K, delta total K, axe du delta Total K, delta posterior K, axe du delta

posterior K.

Nous avons analysé la corrélation entre I'astigmatisme antérieur et postérieur

dans chaque groupe.

Nous avons calculé un rapport entre le cylindre antérieur et postérieur selon la

formule suivante :

. Cylindre postérieur (D)
Ratio =

Cylindre antérieur (D)
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Pour chaque groupe nous avons calculé la rotation de I'axe du méridien le plus

cambré entre I'astigmatisme postérieur et antérieur.

Nous avons utilisé le topographe Orbscan Iz Bausch & Lomb®© pour mesurer la
best fit sphere (BFS) antérieure et postérieure et I'analyser selon le rapport

suivant :

. BFS postérieure
Ratio = ————.
BFS anteérieure

Analyses statistiques et critere de jugement principal

Le logiciel XLstat (Addinsoft©) a été utilisé pour les analyses statistiques. Le

niveau de significativité a été établit a p<0.05.

Le test Shapiro-Wilk a été utilisé pour analyser la distribution des variables. Le test
Mann-Whitney a été utilisé lorsque les données étaient de distribution non normale
et le test t de student lorsque les données étaient de distribution normale. Un test
de corrélation de Pearson a été réalisé. Le test de Kruskal-Wallis a été utilisé pour
évaluer l'évolution du cylindre antérieur et postérieur avec I'évolution de la

maladie.

RESULTATS

Caracteristiques de la population étudiee

Un total de 355 yeux a été inclus en 3 groupes: 162 yeux dans le groupe
kératocone, 15 yeux dans le groupe kératocone forme fruste et 178 yeux dans le

groupe controle.

Les principales caractéristiques démographiques sont exposées dans le tableau
1.
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Tableau 7 : Principales caractéristiques démographiques

Moyenne +

SD
30.69 £0.84

0.171
0.02

48.916 *
0.305
476.77 =
3.97

-4.72 £0.22

89.62 +
4.68

46.90 +
0.26
-0.83 £ 0.03

90.44 +
3.01

(min ; max)

18 ;63

0;1

41.8;63.0

295 ; 580

-15.25; -
0.39

0,180

40.20;
59.45
-2.22;-0.14

6;178

Moyenne +

SD
24.07 £
2.43
0.006 *
0.007

44.55 +
0.38

523.47 +
8.58
-2.07£0.30

100.4 +
19.46

43.81 +
0.31
-0.49 £ 0.06

92.33 %
4.48

(min ; max)

12;43

41.70;
47.60
454 ;576

-4.36 ; -0.62

1;176

42.01;
46.14
-0.84 ; -0.08

58,126

Moyenne +

SD
26.16 £
0.73
0.001
0.001

43.77 =
0.14
549.08 +
2.27

-1.24 £ 0.07

96.37 +
6.04

43.34
0.112
-0.34 £0.01

97.60
0.80

(min ; max)

19;55

37.3;48.2

463 ; 628

-5.66;-0.17

0,180

40.18;
46.65
-0.96 ; -0.09

62 ;146
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Les patients du groupe kératocbne ont été divisés en 4 sous-groupes selon la

classification d’Amsler-Krumeich (Tableau 2).

Tableau 8 : Principales caractéristiques démographiques du groupe kératocéne

Moyenne

+5D
28.63
1.11
0.08 +
0.01

489.16
+5.21
45.58 +
0.22
-2.92+
0.19
93.28 +
7.39
44.33 +
0.21
-0.59 +
0.03
88.23
4.23

Corrélation entre I'astigmatisme antérieur et postérieur

(min ;
max)

18 ;53

0;0.4

384 ;
560
40.90;
47.95
-6.68 ;
-0.39
1,176

40.20;
50.01
-1.2; -
0.14
8,168

Moyenne

+5D
30.80 +
1.31
0.18 +
0.02

471.43
+6.30
50.05
0.16
-5.10 £
0.21
89.11+
6.97
47.55
0.16
-0.88 =
0.04
93.14
5.17

(min;
max)

18 ;63

0;0.5

315;
552
48.04 ;
52.84
-9.53;
-1.73
0;180

45.05 ;
51.66
-1.58 ;
-0.25
6;178

Moyenne

+5D
36.57 +
2.69
0.31+
0.07

461.28
+13.38
54.74 £
0.28
-7.82 %
0.65
75.10 +
13.41
50.40 £
0.50
-1.28 +
0.10
89+
8.44

(min;
max)

18 ;63

0;1

295 ;
580
53.04 ;
57.08
-15.250
;-3.36
3;174

45.57 ;
55.50
-2.11; -
0.36
10;
159

Moyenne

+5D
3243 +
6.17
0.57 +
0.12

450.57
+21.94
60.72 +
0.64
-9.78 £
1.50
101.86
+27.27
55.68 £
1.24
-1.47 £
0.24
91.57 £
14.19

(min;
max)

18;61

0.1;1

360 ;
520
58.9;
63.98
-14.21
;-3.93
26;
178
52.02;
59.45
-2.22;
-0.16
13;
121

Nous avons trouvé une forte corrélation entre le cylindre de I'astigmatisme

antérieur et postérieur dans le groupe kératocone et dans le groupe contrdle. Dans

le groupe kératocdne forme fruste la corrélation était modérée. Le coefficient de
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corrélation R2? était de 0.86 (p<0.01) dans le groupe kératocéne ; 0.46 (p<0.01)

dans le groupe kératocone forme fruste et 0.73 (p<0.01) dans le groupe contréle.

(Figure 1)
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Figure 28 : Corrélation entre I'astigmatisme antérieur et postérieur

Evolution du rapport cylindre postérieur/antérieur entre les groupes

Le cylindre postérieur s’éleve a hauteur de 20% du cylindre antérieur dans le

groupe kératocone. Ce rapport est plus élevé dans les yeux sains avec 34% et

intermédiaire dans le groupe kératocone forme fruste avec 27%.
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Nous avons trouvé une différence significative entre les rapports du groupe
kératocone et du groupe contrdle (0.20 Versus 0.34; Mann-Whitney p<0.0001)
mais pas entre le groupe kératocone forme fruste et le groupe contrdle (0.27
Versus 0.34; Mann-Whitney p=0.081). (Tableau 3 et Figure 5))

Tableau 9 : Comparaison du rapport entre le cylindre postérieur et antérieur

Nous avons trouvé une différence significative entre les 4 sous-groupes selon la
classification d’Amsler-Krumeich (Kruskal-Wallis ; p<0.0001). (Tableau 4 et Figure 6)

Tableau 4 : Comparaison du rapport entre le cylindre postérieur et antérieur dans les sous-groupes selon Amsler-Krumeich
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1 Kératocone Kératocone forme fruste Controle

P<0.0001 p=0.081
0 0,2 0,27 0,34
-0,34
1 -0,49
-2
-3
-4
5 -4,73
== Anterior astigmatism (Dioptrie) === Posterior astigmatism (Dioptrie)
=== Ratio posterior / anterior cylinder
Figure 29 : Rapport et répartition du cylindre moyen antérieur et postérieur entre les groupes
2 AK 1 AK 1l AK I AK IV
0,23 0,18 0,16 0,15
0
-0,59 7
’ -0,88
) 2,92 -1,28 -1,47
-4
-6
-8
-10
-12

== Anterior astigmatism (Dioptrie) === Posterior astigmatism (Dioptrie)

== Ratio posterior/anterior

Figure 30 : Rapport (p<0.0001) et répartition du cylindre moyen antérieur et postérieur entre les sous- groupes
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Analyse de la rotation de I’axe du méridien le plus cambré entre

'astigmatisme postérieur et antérieur

La rotation moyenne en degrés était de 6.56 (+1.56) dans le groupe kératocbne,
10.6 (£11.09) dans le groupe kératocone forme fruste et 11.37 (x2.16) dans le

groupe contrdle. (Tableau 5)

Tableau 5 : rotation de I'axe du méridien le plus cambré entre I’astigmatisme postérieur et antérieur

0 0
80 85
10.6 11.37
20.03 14.60

La rotation moyenne de I'axe entre I'astigmatisme antérieur et postérieur était plus
importante dans le groupe kératocbne que dans le groupe contréle. L’axe de
'astigmatisme cornéen postérieur était donc plus proche de l'axe de
I'astigmatisme cornéen antérieur dans le groupe kératocone que dans le groupe
controle. Dans le groupe kératocone forme fruste, la rotation de I'axe est proche

de celui des yeux sains.

Nous avons trouvé une différence entre le groupe kératocone et le groupe contréle
(Mann-Whitney p<0.0001) mais pas entre le groupe kératocéne forme fruste et le

groupe contréle (Mann-Whitney p=0.184).

Analyse de la distribution des axes des astigmatismes corneéens

antérieurs et postérieurs

Nous avons analysé pour chaque groupe le type d’astigmatisme (Tableau 6). Nous

les avons classés en :
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e Horizontal (HZT) = 0° < HZT < 22.5° and 157.5° < HZT < 180°
e Oblique (OBL) = 22.5° < OBL < 67.5° and 112.5 < OBL < 157.5°
e Vertical (VTL) = 67.5° < VTL < 112.5°

Pour plus de clarté, nous avons choisi de parler d’astigmatisme horizontal, oblique
et vertical en rapport avec I'axe du méridien le plus cambré. En effet, du fait du
signe négatif du cylindre de I'astigmatisme cornéen postérieur, un astigmatisme

lié a un méridien le plus cambré vertical serait qualifié d’inverse.

Tableau 6 : Classification des types d’astigmatisme

Ant 8.02% (13) 62.34% (101)  29.62% (48)
Post  6.79% (11) 56.17% (91)  37.03% (60)

Ant 0% (0) 33.33%(5)  66.66% (10)
Post 0% (0) 26.66% (4)  73.33% (11)
Ant 2.24% (4) 8.42% (15)  89.32% (159)
Post 0% (0) 8.98% (16)  91.01% (162)

Nous avons analysé la répartition du type d’astigmatisme postérieur en fonction

de l'astigmatisme antérieur (Tableau 7 a 9).

Chez les sujets sains, un astigmatisme antérieur vertical était associé avec un

astigmatisme postérieur vertical dans 84.25% (n=150).

Dans le groupe kératocbne, la plupart des patients avaient un astigmatisme
antérieur obliqgue associé a un astigmatisme postérieur oblique (54.32% ; n=88).
Environ un tiers des patients (27.7% ; n=45) avaient un astigmatisme antérieur

vertical associé a un astigmatisme postérieur vertical.

Dans le groupe contréle, un astigmatisme antérieur vertical était associé avec un

astigmatisme postérieur vertical dans deux tiers des cas (66.66% ; n=10).
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Tableau 7 : Répartition de I'astigmatisme postérieur en fonction de I’astigmatisme antérieur dans le groupe contréle

- Controdle Horizontal Oblique  Vertical
Horizontal 0 0 0
Oblique 0 3.37%(6) 5.61% (10)
Vertical 2.24% (4) 4.49% (8) 84.26% (150)

Tableau 8 : Répartition de I'astigmatisme postérieur en fonction de I'astigmatisme antérieur dans le groupe kératocéne

- Kératocone  Horizontal Oblique Vertical
Horizontal  6.17% (10) 0.61% (1) 0
Oblique 1.23% (2) 54.32% (88) 0.61% (1)
Vertical 0.61% (1) 8.64% (14) 27.77% (45)

Table 9 : Répartition de I’astigmatisme postérieur en fonction de I'astigmatisme antérieur dans le groupe forme fruste

kératocbne
Kératocone Horizontal Oblique Vertical
forme fruste
Horizontal 0 0 0
Oblique 0 26.66% (4) 0
Vertical 0 6.66% (1) 66.66% (10)
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Analyse de I’élévation postérieure et antérieure

Le rapport moyen BFS postérieure/antérieure était de 0.824 dans le groupe

contrble, 0.815 dans le groupe kératocone et 0.821 dans le groupe kératocbne

forme fruste. (Tableau 10)

Tableau 10 : Analyse du rapport des BFS dans les trois groupes

178 0.747 0.874
162 0.726 0.907
15 0.804 0.832

0.824
0.815
0.821

0.017
0.022
0.008

Nous avons utilisé le test de Man-Whitney pour comparer les ratios moyens. Nous

avons trouvé une différence entre le groupe kératocéne et le groupe contrle (p <

0.0001) mais pas de différence significative entre le groupe kératocone forme

fruste et le groupe contréle (p = 0.282).

Nous avons analysé le ratio moyen dans chaque sous-groupe. (Tableau 11). Nous

n’avons pas trouvé de différence significative entre les 4 sous-groupes (Kruskal-

Walllis p=0.156)

Tableau 11 : Comparaison du rapport des BFS dans les 4 sous-groupes

0.779
0.726
0.742
0.746

0.867
0.857
0.854
0.907

0.819
0.814
0.808
0.818

0.015
0.022
0.027
0.048
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DISCUSSION

Nous avons montré dans notre étude que I'astigmatisme cornéen postérieur est
plus important dans le groupe kératocne que dans le groupe contrdle. L’axe de
I'astigmatisme cornéen postérieur et plus proche de l'axe de l'astigmatisme

cornéen antérieur dans le groupe kératocéne que dans le groupe controle.

De précédentes études ont montré que I'astigmatisme cornéen postérieur est plus
important en magnitude chez les patients atteints de kératocbne que chez les
sujets sains. Cette modification du rayon de courbure cornéen postérieur est a
I'origine d’'une erreur de calcul de la kératométrie totale si la kératométrie simulée

(SimK) est utilisée a la place de la kératométrie totale mesurée (9-11).

D’autres études ont analysé la corrélation entre le cylindre antérieur et postérieur
chez des patients atteints de kératocéne (6,7) et chez des sujets sains (12-14).
Comme ces études ; nous avons trouvé une forte corrélation entre le cylindre
antérieur et postérieur chez les patients atteints de kératocne et dans le groupe
contréle. Cette corrélation était moins importante dans le groupe kératocone forme

fruste.

Nous avons analysé le rapport entre le cylindre postérieur et antérieur. |l était de
0.34 dans le groupe contrdle, de 0.19 dans le groupe kératocone et de 0.27 dans
le groupe kératocdne forme fruste. Nous avons constaté que 'augmentation du
cylindre se fait principalement a la face antérieure de la cornéen avec I'évolution

de la pathologie. (Figure 6)

Nous avons calculé la rotation du méridien le plus cambré entre la face postérieure
et la face antérieure de la cornéen. Cette rotation était plus faible dans le groupe
kératocone que dans le groupe contréle. L’axe de l'astigmatisme cornéen
postérieur est donc plus proche de I'axe de I'astigmatisme cornéen antérieur chez
les patients atteints de kératocone que chez les sujets sains. Dans le groupe
kératocbne forme fruste, la rotation de I'axe était similaire a celle du groupe

contrble.
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Dans les yeux sains, I'axe de I'astigmatisme antérieur était principalement vertical,
associé a un axe postérieur vertical. Dans le groupe kératocbne, I'axe de
I'astigmatisme antérieur était oblique dans deux tiers des cas associé avec un axe
postérieur oblique et vertical dans un tier des cas associé avec un axe postérieur
vertical. La répartition des axes antérieurs et postérieurs dans le groupe

kératocone forme fruste était similaire a celle dans le groupe kératocone.

L’analyse de I'astigmatisme postérieur pourrait avoir un intérét dans le dépistage,
le diagnostic et suivi du kératocone. Une valeur limite de normalité du cylindre
postérieur a -0.54D a été proposée par une précédente étude pour suspecter un
kératocone (15) et a -0.40D dans un autre papier (16). La sensibilité et la spécificité
étaient respectivement de 88% et 92% avec le seuil a -0.54D et de 89.5% et 85%
avec le seuil a -0.40D. Un astigmatisme cornéen postérieur supérieur a -0.50D est
présent dans 9 a 12.5% des yeux sains dans différentes études (13,17). Dans
notre étude, avec le seuil de -0.54D, 13 (7.3%) des sujets auraient été suspects
de kératocdone dans le groupe sain; et 51(31.5%) des patients atteints de
kératocbne avaient un astigmatisme cornéen postérieur inférieur a -0.54D. La
magnitude du cylindre postérieur est donc un élément parmi d’autres dans

I'arsenal diagnostic du kératocéne.

Le cylindre et I'axe de I'astigmatisme postérieur ne sont pas de bons critéres pour
dépister les kératocébnes forme fruste. Nous n’avons trouvé aucune différence
significative entre le groupe kératocone forme fruste et le groupe contrdle
concernant le cylindre, les rapports postérieur/antérieur et la rotation de I'axe de
I'astigmatisme postérieur. Cela peut étre lié au faible nombre de sujets dans notre
étude dans le groupe kératocéne forme fruste (n=15). Nous n’avons pas trouvé
d’études antérieures traitant du dépistage du kératocbne forme fruste grace a

I'analyse de I'astigmatisme postérieur.

Notre étude présentait plusieurs limites. Premierement, les deux yeux de certains
patients ont été inclus dans le méme groupe afin d’augmenter le nombre de sujets.
L’age est légerement différent entre le groupe kératocone (30.59 ans) et le groupe
contrdle (26.16 ans). Méme si les mesures ont été réalisées suivant un protocole

rigoureux afin de maximiser leur répétabilité, une certaine variabilité inter
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individuelle peut exister. De plus la précision de la mesure de l'axe de
I'astigmatisme diminue quand la magnitude de I'astigmatisme diminue. Cependant
nous savons que le biométre IOL Master 700 (Zeiss®) est un appareil dont la

précision et la reproductibilité est connue et validée(18,19).

Dans notre étude, le rapport cylindre postérieur/antérieur et la rotation de I'axe
sont moins élevées dans le groupe kératocone que dans le groupe contrble. La
différence entre les yeux atteints de kératocdne et les yeux sains était significative.
D’autres études pourraient confirmer et approfondir I'intérét de l'analyse de
I'astigmatisme cornéen postérieur dans le dépistage, le diagnostic et le suivi du
kératocone. L’astigmatisme cornéen postérieur n’était pas un élément discriminant
de dépistage du kératocbne forme fruste, mais le nombre limité de patients dans

notre étude doit pousser a effectuer d’autres investigations.
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ABSTRACT

Introduction:

One of the main signs of keratoconus is a bulging of the posterior surface of the cornea. The goal
of our study was to assess the posterior corneal astigmatism at different stage of keratoconus
and in healthy eyes.

Methods:

We prospectively included all patients with keratoconus including form fruste from November
2018 to May 2020 in the department of Ophthalmology, University Hospital Montpellier (France),
compared with a control group made of people consulting for visual screening without
keratoconus. Diagnostic was based on Rabinowitz and Tanabe criteria’s using Bausch & Lomb©
Orbscan 11z topographer. Axis and magnitude of anterior and posterior corneal astigmatism was
measured with Zeiss IOL Master 700 biometer®©.

Results:

We included 162 eyes with keratoconus 15 eyes with form fruste keratoconus and 178 eyes in
the control group. Magnitude of anterior corneal astigmatism was -4.73, -2.07 and -1.24 ; and of
posterior corneal astigmatism -0.83, -0.49 and -0.34, respectively. We found a strong correlation
between anterior and posterior corneal astigmatism in eyes without (R2=0.72 ; p<0.01) and with
keratoconus (R2=0.86 ; p<0.01) and a moderate correlation in eyes with form fruste keratoconus
(R? = 0.46 ; p<0.01). The ratio (posterior/anterior cylinder) was lower in eyes with keratoconus
than healthy (0.20 versus 0.34 ; p<0.0001) but no differences were observed between form fruste
keratoconus and healthy eyes (0.27 Versus 0.34 ; p = 0.081). The rotation axis between anterior
and posterior corneal astigmatism was lower in eyes with keratoconus compared with control (
6.56° Versus 11.37° ; p<0.0001); but no difference was observed between form fruste
keratoconus and healthy eyes (10.60° Versus 11.37° ; p = 0.184). In eyes without keratoconus,
axis of the anterior and posterior steepest meridian was mainly vertical (=90%), while in eyes with
keratoconus it was distributed in 62% / 56% oblique and 30% / 37% vertical axis for the anterior
and posterior corneal astigmatism. In eyes with form fruste keratoconus, it was distributed in 33%
/ 26% oblique and 66% / 73% vertical axis for the anterior and posterior corneal astigmatism.

Conclusion:

The ratio posterior/anterior and axis rotation between anterior and posterior astigmatism was
lower in keratoconus compared with control. Further study may assess the usefulness of posterior
corneal astigmatism in the diagnosis and follow up of keratoconus disease. Posterior astigmatism
was not a discriminatory factor for diagnosis of form fruste keratoconus, but the limited number
of patients require further investigation.

Key words: Keratoconus, IOL Master 700, Astigmatism, Posterior corneal astigmatism
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INTRODUCTION

Keratoconus is a progressive bilateral disease leading to an apical stromal thinning
and an irregular astigmatism by a steepening of the cornea, causing visual
impairment. The causes are not yet well known, but it seems to be linked to several
comorbidities(1). Keratoconus is a rare and for a long-time asymptomatic condition
and its diagnosis needs meticulous screening for the early stages. Detecting it as
soon as possible is a goal as it could lead to earlier avoiding of contributing factors

such as eye rubbing and earlier treatment if needed.

The gold standard for keratoconus screening and staging is computerized
videotography(2). It gives information about anterior and posterior corneal bulging,
steepening, and thinning. It can be completed by anterior segment optical
coherence tomography, which can show corneal scarring(3). Since recently, some
biometry devices can give some information about the posterior corneal
keratometry trough swept source optical coherence tomography measures. The
measurement of the total corneal power instead of an extrapolation(4) lead to
better precision in refractive results after cataract surgery in some cases(5). It also
helped to increase our knowledge about posterior corneal astigmatism. In normal
eyes, average posterior corneal astigmatism is 0.37 diopters and with the rule in
91 percent of eyes. There is a correlation between the magnitude of anterior and

posterior astigmatism(6).

In keratoconus eyes, several studies(6,7) have shown that there is an alignment
between axis of the anterior and posterior corneal astigmatism. These studies

have been performed on computerized videotopography devices.

The goal of this study was to confirm or deny previous observations about posterior
astigmatism in healthy and keratoconus eyes, and to assess if either the rotation
of axis between anterior and posterior astigmatism and the posterior corneal
astigmatism measured by IOL Master 700® can be good signs for detection of

early stages and fruste keratoconus.
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PATIENTS AND METHODS

Study population

We prospectively included all patients having a specialized cornea consultation, in
which keratoconus was diagnosed or suspected from November 2018 to May 2020
in the department of Ophthalmology, University Hospital Gui de Chauliac in
Montpellier (France). At the same time, a control group was made with routine

visual screening people.

All patients underwent a medical examination, with evaluation of the best corrected
visual acuity, slit lamp examination, computerized videotopography on Bausch &
Lomb®© Orbscan l1z topographer, biometry on Zeiss© IOL Master 700 and anterior

segment optical coherence tomography.

Diagnostic of keratoconus have been made on Bausch & Lomb© Orbscan liz

topographer, following Rabinowitz and Tanabe criteria’s(2,8):

e Loss of enantiomorphism

e Anormal bulging on the posterior curvature map (> 15 micrometres in the 5
milometers and / or more than 3 colours in the 3 milometers)

e Anormal bulging on the anterior curvature map (> 12 micrometres in the 5
milometers and / or more than 3 colours in the 3 milometers)

e Kmax > 47.2 diopters

e Irregular astigmatism

e Inferior / Superior ratio > 1.5

o Skewed Radial Axes (SRAX) > 22°

e Thinnest point < 470 micrometres

o Difference between the central and minimum thickness of more than 27

micrometres

Diagnostic of form fruste keratoconus has been made for patients having sub

normal video topography with only a few Rabinowitz and Tanabe criteria’s.

Subgroups have been made following the Amsler-Krumeich classification.
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Exclusion criteria were loss of sight due to another condition than keratoconus,
corneal scarring leading to lack or mistaken data, corneal graft, non-keratoconus
related corneal ectasia such as post Laser in Situ Keratomileusis (LASIK) ectasia

or keratoglobus.
Studied patients were stratified in 3 groups:

e Keratoconus group subdivided in 4 subgroups following Amsler-Krumeich
classification stages
e Suspected form fruste keratoconus group

e Control group (No keratoconus)

Study design

Anonymous informatic file was made reporting consultation data: age, sex, eye,
best corrected visual acuity ; video topographic data from Bausch & Lomb®©
Orbscan llz topographer: Kmax, Kmax axis, Kmin, Kmin axis, 3 millimetres
irregularity, central thickness, thinnest point, anterior best fit sphere and posterior
best fit sphere ; and biometric data from Zeiss© IOL Master 700 : K1, K1 axis,
Total K1, Total K1 axis, Posterior K1, Posterior K1 axis, K2, K2 axis, Total K2,
Total K2 axis, Posterior K2, Posterior K2 axis, spherical equivalent, total spherical
equivalent, posterior spherical equivalent, delta K, delta K axis, delta total K, delta

Total K axis, delta posterior K, delta posterior K axis.
We analysed anterior and posterior astigmatism correlation in each group.

We calculated a ratio between posterior and anterior cylinder as following :

Posterior cylinder (D)

Ratio = ; , .
Anterior cylinder (D)

For each group, we calculated the rotation of the axis of the steep meridian
between the anterior and posterior astigmatism by the difference between axis of

the anterior K2 and axis of the posterior K2.
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We used the Bausch & Lomb®© Orbscan Iz topographer measure of anterior and
posterior Best Fit Sphere (BFS) as an evaluation of the mean anterior and posterior

elevation.

We calculated a ratio between posterior and anterior BFS as following :

Posterior BFS

Ratio = . .
Anterior BFS

Statistical analysis and outcome

XLstat (Addinsoft©) was used for data analysis. Significance level was set at
p<0.05.

Shapiro-Wilk test of normality was used. Mann-Whitney test was performed on
non-normally distributed data and t-student test on normally distributed data. A
Pearson correlation was performed for magnitude of anterior and posterior
astigmatism. Kruskal-Wallis test was used to evaluate magnitude of corneal

anterior and posterior astigmatism with progression of disease.

RESULTS

Population characteristics

A total of 355 eyes were included in three groups: 162 eyes in Keratoconus group
; 15 eyes in form fruste keratoconus group and 178 eyes in Control group. Main

demographic characteristics of each group are shown in Table 1.
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Mean = SD

30.69 £0.84

0.171+
0.02
48.916
0.305
476.77 +
3.97

-4.72 £0.22

89.62 +
4.68

46.90 +
0.26
-0.83 £ 0.03

90.44 +
3.01

Range (min ;
max)

18 ;63

0;1

41.8;63.0

295 ; 580

-15.25; -

0.39
0,180

40.20;
59.45
-2.22;-0.14

6;178

Mean = SD

24.07 =
243

0.006 +
0.007

44.55 +
0.38

523.47
8.58
-2.07+£0.30

100.4 +
19.46

43.81
0.31
-0.49 + 0.06

92.33 %
4.48

Table 10 : Main demographic characteristics

Range (min ;
max)

12;43

0;0.1

41.70;

47.60

454 ;576

-4.36 ; -0.62

1;176

42.01;
46.14
-0.84;-0.08

58,126

Mean = SD

26.16 £
0.73

0.001 +
0.001
43.77 +
0.14
549.08 *
2.27

-1.24 +0.07

96.37 +
6.04

43.34
0.112
-0.34+0.01

97.60 =
0.80

Range (min ;
max)

19;55

0;0.1

37.3,48.2

463 ; 628

-5.66;-0.17

0,180

40.18;
46.65
-0.96; -0.09

62 ;146

Keratoconus patients were divided in 4 subgroups according to Amsler-Krumeich

(AK) stages (Table 2).
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Table 11 : Keratoconus patients main demographic characteristics

Mean + Range Mean + Range Mean + Range Mean * Range

SD SD SD SD
28,63+ 18;53 30.80+ 18;63 36.57+ 18 ;63 3243+ 18,61

1.11 131 2.69 6.17

008+ 0;04 0.18+% 0;05 031+ 0;1 0.57 = 0.1;1
0.01 0.02 0.07 0.12

489.16 384; 47143  315; 461.28 295; 450.57 360 ;
£5.21 560 *+6.30 552 +13.38 580 +£21.94 520

45,58+ 40.90; 50.05+ 48.04; 54.74+ 53.04; 60.72+ 58.9;
0.22 47.95 0.16 52.84 0.28 57.08 0.64 63.98
-292+ -6.68; -510+x -9.53; -7.82+% -15.250 -9.78 ¢ -14.21;
0.19 -0.39 0.21 -1.73 0.65 ;-3.36 1.50 -3.93
9328+ 1;176 89.11+ 0;180 75.10x 3;174 101.86+ 26;
7.39 6.97 13.41 27.27 178

4433+ 40.20; 4755+ 45.05; 5040+ 4557; 55.68% 52.02;
0.21 50.01 0.16 51.66 0.50 55.50 1.24 59.45
-0.59+ -1.2;- -0.88+ -158; -1.28+% -2.11;- -1.47+% -2.22 ;-
0.03 0.14 0.04 -0.25 0.10 0.36 0.24 0.16
88.23+ 8,;168 93.14+ 6;178 89+ 10;159 9157+ 13;
4.23 5.17 8.44 14.19 121

Correlation between anterior and posterior astigmatism

We found a strong correlation between the magnitude of the anterior and posterior
astigmatism in keratoconus and control. In form fruste keratoconus, there were a
moderate correlation. The determination coefficient in keratoconus was 0.86
(p<0.01); in form fruste keratoconus was 0.46 (p<0.01) and in control was 0.73
p<0.01). (Figure 1)

—
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Figure 31: Correlation between anterior and posterior astigmatism

Eyes with keratoconus have a strongest correlation between the magnitude of
the anterior and the posterior astigmatism than control eyes. There is a moderate

correlation in eyes with form fruste keratoconus.

Evolution of the ratio posterior/anterior cylinder between groups

The posterior cylinder represents 20% of the anterior cylinder in eyes with
keratoconus. This ratio is higher in eyes without keratoconus with 34%. Form fruste

keratoconus eyes have an intermediate ratio with 27%.

We found a difference of the ratio of the posterior and anterior cylinder between
keratoconus and control (0.20 Versus 0.34; Mann-Whitney p<0.0001) but not
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between form fruste keratoconus and control (0.27 Versus 0.34; Mann-Whitney
p=0.081). (Table 3 and Figure 5)

Table 12 : Comparison of the ratio between anterior and posterior cylinder

We found a difference between subgroups using Kruskal-Wallis test (p<0.0001). (Table
4 and Figure 6)

Table 4 : Comparison of the ratio between anterior and posterior cylinder in Amsler-Krumeich subgroups
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1 Keratoconus Form fruste keratoconus Control

P<0.0001 p=0.081
0 02 0,27 0,34
} — 0,49 -0,34
-2
-3
-4
5 -4,73

== Anterior astigmatism (Dioptrie) === Posterior astigmatism (Dioptrie)

=== Ratio posterior / anterior cylinder

Figure 32 : Ratio and repartition of mean astigmatism power between anterior and posterior corneal surface for each group

2 AK I AK 1l AK I AK IV
0,23 0,18 0,16 0,15

0
2 -?2',5992 0,88 —1,/28 -1,47
-4
6
-8

-10

12

== Anterior astigmatism (Dioptrie) === Posterior astigmatism (Dioptrie)

=== Ratio posterior/anterior

Figure 33 : Ratio (p<0.0001) and repartition of mean astigmatism power between anterior and posterior corneal surface for

each subgroup
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Rotation of the axis of the steep meridian between anterior and

posterior astigmatism

The mean rotation in degrees was 6.56 (+1.56) in keratoconus, 10.6 (x11.09) in

form fruste keratoconus and 11.37 (x2.16) in control. (Table 5)

Table 5 : Axis rotation between anterior and posterior astigmatism

The difference between the axis of the anterior and the posterior astigmatism was
higher in the keratoconus eyes than in the control eyes. That mean that the axis of
the posterior astigmatism is closer to the axis of the anterior astigmatism in
keratoconus eyes than in healthy eyes. In form fruste keratoconus, the rotation of

the axis is almost the same than in control eyes.

We found a difference between keratoconus and control (Mann-Whitney
p<0.0001) but not between form fruste keratoconus and control (Mann-Whitney
p=0.184).

Analysis of the relation between the axis of the anterior and the

posterior astigmatism
We analysed for each group the type of astigmatism (Table 6). It was classified in:
e Horizontal (HZT) = 0° < HZT <22.5° and 157.5° < HZT < 180°

e Oblique (OBL) = 22.5° < OBL < 67.5° and 112.5 < OBL < 157.5°
e Vertical (VTL) = 67.5° < VTL < 112.5°
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As a particularity because of the negative sign of posterior astigmatism, a vertical
posterior steepest meridian will cause an against the rule astigmatism. That is why
we choose to talk about horizontal, oblique, or vertical steepest meridian for

anterior and posterior astigmatism.

Table 6 : Classification of types of astigmatism

Ant 8.02% (13) 62.34% (101)  29.62% (48)
Post 6.79% (11) 56.17% (91) 37.03% (60)

Ant 0% (0) 33.33% (5) 66.66% (10)
Post 0% (0) 26.66% (4) 73.33% (11)
Ant 2.24% (4) 8.42% (15) 89.32% (159)
Post 0% (0) 8.98% (16) 91.01% (162)

We analysed the repartition of the type of the posterior astigmatism depending on
the type of the anterior astigmatism. (Table 7 to 9) In the Group 1, an anterior
vertical astigmatism was associated with a posterior vertical astigmatism in
84.26% (n = 150). In the group 2, most of the patients (54.32% ; n = 88) had an
obligue anterior astigmatism associated with a posterior oblique astigmatism.
Some patients (27.77% ; n = 45) also had an anterior vertical astigmatism
associated with a posterior vertical astigmatism. In the group 3, an anterior vertical
astigmatism was associated with a posterior vertical astigmatism in 66.66% (n =
10).
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Table 7 : Repartition of anterior astigmatism depending on posterior astigmatism in control

Control Horizontal Oblique  Vertical
Horizontal 0 0 0
Oblique 0 3.37%(6) 5.61% (10)

Vertical 2.24% (4) 4.49% (8) 84.26% (150)

Table8 : Repartition of anterior astigmatism depending on posterior astigmatism in keratoconus eyes

- Keratoconus Horizontal Oblique Vertical
Horizontal  6.17% (10) 0.61% (1) 0
Oblique 1.23% (2) 54.32% (88) 0.61% (1)
Vertical 0.61% (1) 8.64% (14) 27.77% (45)

Table 9 : Repartition of anterior astigmatism depending on posterior astigmatism in form fruste keratoconus

Form fruste Horizontal Oblique Vertical

keratoconus

Horizontal 0 0 0
Oblique 0 26.66% (4) 0
Vertical 0 6.66% (1) 66.66% (10)

Analysis of the anterior and posterior elevation

The average ratio of anterior and posterior BFS was 0.824 in control, 0.815 in the
group 2 and 0.821 in the group 3. (Table 10)
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Table 10 : Comparison of the ratio of the BFS

0.874 0.824  0.017
0.907 0.815 0.022
0.832 0.821 0.008

We used Man-Whitney test to compare the average ratio. We found a difference
between keratoconus and control (p < 0.0001) but no difference between the form

fruste keratoconus and control (p = 0.282).

We analysed the average ratio of anterior and posterior BFS for each Amsler-

Krumeich subgroup. (Table 11)

Table 11 : Comparison of the ratio of the BFS in Amsler-Krumeich subgroups

0.779 0.867 0.819 0.015
0.726 0.857 0.814 0.022
0.742 0.854 0.808 0.027
0.746 0.907 0.818 0.048

We found no difference between the 4 subgroups using the Kruskal-Wallis test (p
= 0.156).

DISCUSSION

We found in our study that posterior corneal astigmatism is lower in control than in
keratoconus eyes. Axis of the posterior corneal astigmatism is closer from axis of

the anterior corneal astigmatism in keratoconus than in control.
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Some previous studies have shown that posterior astigmatism is higher in
magnitude in keratoconus than in normal eyes, leading to total corneal power
mismeasurement if Simulated keratometry is used rather than total keratometry
measurement. (9—11) A few studies have analysed the correlation between the
anterior and posterior astigmatism (magnitude and axis), in normal eyes (12-14)

and keratoconus eyes (6,7).

Like prior studies, we found a strong correlation between anterior and posterior
astigmatism in normal and keratoconus eyes. The correlation was weakest in eyes

suspected of form fruste keratoconus.

We analysed a ratio between the magnitude of anterior and posterior astigmatism.
The posterior cylinder represented 34% of the anterior cylinder in eyes without
keratoconus. This ratio was lower in eyes with keratoconus with 19%. Form fruste
keratoconus eyes had an intermediate ratio with 27%. It showed that the
augmentation of astigmatism power is more important for anterior than posterior

astigmatism with occurrence and development of the disease. (Table 1 and 2)

We calculated and analysed the rotation of the axis between anterior and posterior
astigmatism. The difference between the axis of the anterior and the posterior
astigmatism was lower in keratoconus eyes than in control eyes. This mean that
axis of the posterior astigmatism was closer to the axis of the anterior astigmatism
in keratoconus eyes than in normal eyes. In form fruste keratoconus eyes, the

rotation of the axis was the same than in control eyes.

In control eyes, axis of the anterior astigmatism was mainly vertical, associated to
vertical axis of posterior astigmatism. In keratoconus eyes, there were a bigger
dispersion of the axis with one third of anterior vertical axis and two third of anterior
oblique axis. Anterior oblique astigmatism was principally associated with posterior
oblique astigmatism and anterior vertical astigmatism with posterior vertical
astigmatism. Axis repartition of suspected form fruste keratoconus eyes followed

the same distribution than keratoconus eyes.

Posterior astigmatism magnitude and axis might have a potential in keratoconus

diagnosis and follow up. A cut-off point at -0.54D for posterior astigmatism have
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been proposed by a previous study to suspect keratoconus(15) and at -0.40D by
another study(16). The sensitivity and specificity were 88% and 92%, respectively,
with -0.54D cut-off and 89.5% sensitivity and 85.0% specificity with -0.40D.
Posterior corneal astigmatism more important than -0.50 D has been reported in
9% and 12.5% of normal corneas(13,17). With the cut-off point of -0.54D, in our
study, 13 (7.3%) subjects would have been suspected of keratoconus in control
eyes and 51 (31.5%) subjects would have not been suspected of keratoconus in
keratoconus eyes because having a posterior corneal astigmatism inferior than -
0.54D.

Magnitude and axis of the posterior corneal astigmatism are not good criterions to
discriminate form fruste keratoconus from normal eyes. We found no significative
difference between magnitude and rotation of axis between normal eyes and form
fruste keratoconus subjects. It could be due to the low number of eyes in the form
fruste keratoconus group. We found no previous study about posterior corneal

astigmatism and detection of form fruste keratoconus.

There were some limitations in this study. First, both eyes of the same patient were
included in some cases in the keratoconus or form fruste keratoconus group to
increase the number of subjects. The age is slightly different between the
keratoconus group (30.59 years old) and the normal cornea group (26.16 years
old). Even if measurement have been made in the most repeatable way, some
inter individual variations may exist, and precision of axis measurement is known
to decrease as the magnitude of the astigmatism is lower. IOL master 700® is an
accurate device to analyse astigmatism, as some studies have shown that there

is no difference between several gold standard equipment(18,19).

In our study, the ratio posterior/anterior and axis rotation between anterior and
posterior astigmatism was lower in keratoconus compared with control. We found
differences in posterior corneal astigmatism between keratoconus and healthy
eyes. Further study may assess the usefulness of posterior corneal astigmatism in
the diagnosis and follow up of keratoconus disease. Posterior astigmatism was not
a discriminatory factor for diagnosis of form fruste keratoconus, but the limited

number of patients require further investigation.
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7. Discussion

Nous avons montré dans notre étude, en accord avec les données de la littérature,
que l'astigmatisme postérieur présente des caractéristiques différenciables chez

les patients atteints de kératocone et chez les sujets sains.

7.1. Relation entre le cylindre antérieur et postérieur

L’astigmatisme cornéen postérieur chez les sujets sains est en moyenne de -0.336
dioptries dans notre étude, ce qui est compatible avec les résultats retrouvés dans
d’autres études (74-76,76,80-82). (Tableau 6)

Tableau 13 : Valeurs de l'astigmatisme postérieur dans de précédentes

Study Imaging Modality Used Eyes/ Age Mean magnitude of posterior Range of posterior corneal
Patients (years) corneal astigmatism (D) astigmatism (D)

Royston JM ® Purkinje image (Polaroid camera) 5/5 - 0.38 0.17-0.78

Dunne MC < 60/60 22.0+3.3 0.26

Prisant O = Scanning-slit topography (Bausch & Lomb 40/31 - 0.66+0.23 0.32-1.38
Orbscan)

Modis L Jr d 44/44 6l.4=16.4 |0.78+0.61 0.16-3.3

Dubbelman Scheimpflug photography in 6 fixed meridians | 114/114 39+14 0.305

M o (Topcon SL-45 camera)

Koch DD Z Rotating Scheimpflug imaging (Ziemer Galilei | 715/435 55+20 0.30+0.15 0.01-1.1
DSA)

‘Wang L L 20/20 36+12.5 0.25+0.08 0.10-0.42

Ho ID S Rotating Scheimpflug imaging (Oculus 493/493 41.1+21.9 | 0.33+0.16 0-0.94
Pentacam)

Current 608/608 55.3+£20.2 | 0.37+0.19 0-1.2

D:diopter

Nous avons retrouvé une forte corrélation entre la magnitude de I'astigmatisme
antérieur et celle de I'astigmatisme postérieur chez les sujets sains (R? = 0.725)
comme chez les sujets atteints de kératocone (R? = 0.864). Les patients atteints
de kératocébne forme fruste présentaient une corrélation modérée (R2 = 0.456).
Nous avons retrouvé dans notre étude un coefficient de détermination R? plus
élevé que dans les autres études pour les sujets atteints de kératocone ((77,78)
comme pour les sujets sains ((76,80,81). Cela pourrait étre d a la méthode de
mesure du cylindre cornéen antérieur et postérieur, par biométrie IOL MASTER
700® dans notre étude et par vidéo-topographie Scheimpflug dans les études
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citées. Deux études comparant différentes méthodes de mesure de I'astigmatisme
n’ont pas retrouvé de différence significative entre les mesures par kératométre,
biométre et vidéo-topographe (83,84). Cependant les mesures par biométrie I0L
MASTER 700® étaient celles qui se rapprochaient le plus des mesures au

kératometre.

Nous avons calculé un ratio entre le cylindre de I'astigmatisme cornéen postérieur
et antérieur. Il permet d’évaluer la variation de la magnitude de I'astigmatisme
postérieur en fonction de l'astigmatisme antérieur, chez les sujets sains et les
patients atteints de kératocbne, mais aussi en fonction des stades de la
classification d’Amsler-Krumeich. Nous avons constaté que ['astigmatisme
postérieur s’éléve en moyenne a 34% de I'astigmatisme antérieur chez les patients
sains. Ce ratio baisse a 19% chez les sujets atteints de kératocone du fait de
'augmentation importante du cylindre cornéen antérieur. Ces ratios étaient
significativement différents entre les sujets sains et kératocénes (p < 0.0001). Le
ratio chez les patients atteints de kératocone forme fruste était intermédiaire :
27%, sans différence significative avec les sujets sains (p = 0.081). Au cours de
I’évolution de la maladie, selon les stades | a IV de la classification d’Amsler-
Krumeich, le ratio entre le cylindre postérieur et antérieur diminue (entre 0.227 et
0.157 respectivement au stade AK | et AK V).

1 Keratoconus Form fruste keratoconus Control
P<0.0001 p=0.081

° 0.2 0,27 0,34

1 -0,49 -0,34

-4,73

e Anterior astigmatism (Dioptrie) Posterior astigmatism (Dioptrie)

Ratio posterior / anterior cylinder

Figure 34 : Analyse de I'astigmatisme moyen antérieur et postérieur au sein des 3 groupes
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2 AK1 AK I AK I AK IV

0,23 0,18 0,16 0,15
0
-0,59
, -0,88
-2 -2,92 -1,28 -1,47

-10

-12

e Anterior astigmatism (Dioptrie) Posterior astigmatism (Dioptrie)

Ratio posterior/anterior

Figure 35 : Analyse de I'astigmatisme moyen antérieur et postérieur au sein des 4 sous-groupes selon la classification d'Amsler-
Krumeich

Les figures 28 et 29 qui illustrent I'astigmatisme antérieur et postérieur au sein des
3 groupes et en fonction des 4 sous-groupes selon la classification d’Amsler-
Krumeich permettent de constater 'augmentation plus importante de la magnitude
de l'astigmatisme antérieur par rapport a I'astigmatisme postérieur au cours de

I'évolution du kératocdne, expliquant cette diminution progressive du ratio.

Nous n’avons pas retrouvé d’analyse de ratio similaires dans la littérature pour y

confronter nos données.

Nous pouvons mettre en paralléle cette modification du ratio de I'astigmatisme
antérieur et postérieur avec celle du ratio entre le bombement moyen antérieur et
postérieur. Nous avons considéré la Best Fit Sphere (BFS) calculée par le
topographe Bausch & Lomb© Orbscan llz comme un reflet du bombement moyen

des surfaces cornéennes antérieures et postérieures.

Le ratio était de 0.824 chez les sujets sains, 0.815 chez les patients atteints de
kératocone et 0.821 chez les patients suspects de kératocbne forme fruste. Le
ratio était significativement différent entre les sujets sains et les patients atteints
de kératocone (p < 0.001), mais pas entre les sujets sains et les patients suspects

de kératocbne forme fruste (p = 0.282).
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Nous avons analysé la variation de ce ratio en fonction du stade de la maladie

selon la classification d’Amsler-Krumeich.

Table 7 : Ratio BFS postérieure / antérieure selon les stades Amsler-Krumeich

Variable Observations Minimum Maximum Moyenne Ecart type
Ratio BFS postérieure / antérieure AK-1 69.000 0.779 0.867 0.819 0.015
Ratio BFS postérieure / antérieure AK-1 65.000 0.726 0.857 0.814 0.022
Ratio BFS postérieure / antérieure AK-IlI 21.000 0.742 0.854 0.808 0.027
Ratio BFS postérieure / antérieure AK-1V 7.000 0.746 0.907 0.818 0.048

Le ratio diminue au cours de I'évolution du kératocone en stades |, Il et lll de la
classification d’Amsler-Krumeich. Nous avons constaté une augmentation du ratio
pour le stade IV. Cette augmentation du ratio peut étre due au faible nombre de
sujets dans ce sous-groupe, mais aussi aux remaniements cicatriciels et
cedémateux qui sont fréquents au stade IV du kératocone du fait des hydrops
cornéens et de leurs séquelles. Il n’y avait pas de différence significative entre les

groupes.
7.2. Relation entre I’axe de I’astigmatisme antérieur et postérieur

Nous avons analysé I'axe de I'astigmatisme antérieur et postérieur. Du fait de son
cylindre de signe négatif, 'astigmatisme postérieur se définit comme « inverse »
guand son méridien le plus cambré est en position verticale. Afin de simplifier
'analyse des axes des astigmatismes antérieurs et postérieurs, nous avons
décidé d’analyser l'orientation du méridien le plus cambré, sans définir de notion

d’astigmatisme « conforme » ou « inverse ».
Nous avons défini les catégories suivantes :

e Astigmatisme horizontal (HZT) = 0° < HZT < 22.5° and 157.5° < HZT < 180°

e Astigmatisme oblique (OBL) = 22.5° < OBL < 67.5° and 112.5 < OBL <
157.5°

e Astigmatisme vertical (VTL) = 67.5° < VTL <112.5°
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Chez les sujets sains, nous avons retrouve 89% d’astigmatisme antérieur vertical
et 91% d’astigmatisme postérieur vertical. Un astigmatisme antérieur vertical était
associé dans 84% des cas a un astigmatisme postérieur vertical. Le reste étant
principalement distribué en astigmatismes obliques. Il n’y avait pas d’astigmatisme

postérieur horizontal. (Tableau 8)

Tableau 8 : Répartition de I'astigmatisme cornéen postérieur en fonction de I'astigmatisme cornéen antérieur chez les sujets
sains

Astigmatisme cornéen antérieur
Sains Horizontal Oblique  Vertical
Horizontal 0 0 0
Oblique 0 3.37%(6) 5.61% (10)

Astigmatisme
cornéen
postérieur

Vertical 2.24% (4) 4.49% (8) 84.26% (150)

Cette répartition des axes de I'astigmatisme cornéen antérieur et postérieur chez
les sujets sains est compatible avec les données de la littérature (76,78,80,81).
Une étude sur 256 yeux sains (78) retrouvait 85% d’astigmatisme cornéen
antérieur vertical. Dans 97% des cas, cet astigmatisme cornéen antérieur vertical
était associé a un astigmatisme cornéen postérieur vertical. L’association d’'un
astigmatisme cornéen antérieur vertical avec un astigmatisme cornéen postérieur

obligue était plus rare que dans notre étude avec seulement 1,9% des cas.

Chez les patients atteints de kératocone, nous avons retrouvé 62% d’astigmatisme
cornéen antérieur oblique et 29% d’astigmatisme cornéen antérieur vertical, ainsi
que 56% d’astigmatisme cornéen postérieur oblique et 37% d’astigmatisme
cornéen postérieur vertical. Un astigmatisme cornéen horizontal antérieur ou
postérieur était présent dans respectivement 8% et 7% des cas. En termes
d’associations, il existait deux groupes principaux : un astigmatisme cornéen
antérieur oblique était associé dans 54% des cas a un astigmatisme cornéen
postérieur oblique, et un astigmatisme cornéen antérieur vertical était associé

dans 27% des cas a un astigmatisme cornéen postérieur vertical. (Tableau 9)
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Tableau 9 : Répartition de I'astigmatisme cornéen postérieur en fonction de I'astigmatisme cornéen antérieur chez les sujets
atteints de kératocéne

Astigmatisme cornéen antérieur
Kératocone Horizontal Oblique Vertical
Horizontal 6.17% (10) 0.61% (1) 0
Oblique 1.23% (2) 54.32% (88) 0.61% (1)
Vertical 0.61% (1)  8.64% (14) 27.77% (45)

Astigmatisme
cornéen
postéiruer

Il'y a peu d’études sur I'axe de I'astigmatisme cornéen antérieur et postérieur chez
les patients atteints de kératocbne (77,78). Une étude sur 862 yeux (78) de
patients atteints de kératocone retrouvait respectivement 52%, 32% et 16%
d’astigmatisme cornéen antérieur vertical, oblique et horizontal. Un astigmatisme
cornéen antérieur vertical était associé a 97% d’astigmatisme cornéen postérieur
vertical. Un astigmatisme cornéen antérieur oblique était associé respectivement
a 49%, 46%, et 5% dastigmatisme cornéen postérieur vertical, oblique et
horizontal. Un astigmatisme cornéen antérieur horizontal était associé
respectivement a 11%, 29%, et 60% d’astigmatisme cornéen postérieur vertical,
oblique et horizontal. Les résultats de cette étude sont donc sensiblement
différents des nbétres avec une répartition inversée entre les astigmatismes
cornéen antérieur verticaux et obliques chez les patients atteints de kératocéne.
Dans notre étude, les patients étaient sensiblement plus jeunes (30 ans dans notre
étude contre 35 ans en moyenne et avec un kératocbne moins évolué (Kmax
48.9D dans notre étude contre 54.6D et pachymétrie minimale a 476um dans notre
étude contre 438um). C’est cette répartition différente de cas graves dans nos

deux études qui pourrait expliquer la différence de répartition d’axes.

Shajari et al (78) ont montré que la répartition des axes de I'astigmatisme cornéen
antérieur et postérieur varie selon la classification d’Amsler-Krumeich. Dans leur
étude, la proportion d’astigmatisme cornéen antérieur vertical augmentait avec
'augmentation du stade de la maladie (48.7% dans le stade Amsler-Krumeich |
contre 58.1% dans le stade Amsler-Krumeich 1V). En contrepartie, la proportion

d’astigmatisme cornéen antérieur oblique était plus importante dans les stades

86



peu évolués de la maladie (31.5% dans le stade Amsler-Krumeich | contre 22.6%

dans le stade Amsler-Krumeich 1V).

Dans le groupe des kératocones forme fruste, nous avons retrouvé 89%
d’astigmatisme cornéen antérieur vertical et 66% d’astigmatisme cornéen
postérieur vertical, ainsi que 33% et 26% d’astigmatisme cornéen oblique,
respectivement antérieur et postérieur. Un astigmatisme cornéen antérieur vertical
était associé dans 66% des cas a un astigmatisme cornéen postérieur vertical. Le
reste étant principalement distribué en astigmatismes obliques. Il n’y avait pas
d’astigmatisme cornéen antérieur ou postérieur horizontal. (Tableau 10) Dans la
littérature (78), une étude sur 125 yeux de forme fruste de kératocdne retrouve

62%, 19% et 19% d’axes respectivement verticaux, obliques et horizontaux.

Tableau 10 : Répartition de I'astigmatisme cornéen postérieur en fonction de |'astigmatisme cornéen antérieur chez les sujets
atteints de kératocéne frome fruste

Astigmatisme cornéen antérieur

Kératocone  Horizontal Oblique Vertical

forme fruste

Horizontal 0 0 0
Oblique 0 26.66% (4) 0
Vertical 0 6.66% (1) 66.66% (10)

Astigmatisme
cornéen
postérieur

7.3. Analyse de la valeur du cylindre de I'astigmatisme cornéen
postérieur comme critere diagnostic du kératocdne et des formes

frustes de kératocHne

Un des objectifs de notre étude était d’évaluer la valeur de l'analyse de
'astigmatisme cornéen postérieur dans le dépistage des formes frustes de
kératocone. Nous avons évalué le ratio entre le cylindre cornéen postérieur et
antérieur. Cet élément ne permettait pas de discriminer les sujets sains des
kératocones forme fruste (p = 0.081). Nous avons également analysé la rotation
de l'axe du méridien le plus cambré de l'astigmatisme cornéen antérieur et
postérieur. Nous n’avons pas retrouvé de différence significative entre les sujets

sains et les patients atteints de kératocone forme fruste (p = 0.184).
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La corrélation entre le cylindre cornéen antérieur et postérieur était similaire entre
les sujets sains et les patients atteints de kératocone forme fruste. La répartition
des axes des astigmatismes cornéens retrouvait une plus grande proportion
d’obliques dans le groupe kératocone forme fruste que dans le groupe des sujets

sains.

L’absence de significativité peut provenir d’'une faiblesse de I'échantillon car nous

n'avions que 15 yeux dans le groupe des kératocones forme fruste.

Nous n’avons pas trouvé dans la littérature d’étude ayant analysé I'astigmatisme

cornéen postérieur comme critére de dépistage du kératocéne forme fruste.
8. Conclusion

Le ratio cylindre postérieur/antérieur et la rotation de I'axe entre I'astigmatisme
antérieur et postérieur sont plus faibles dans les yeux atteints de kératocone que

chez les sujets sains.

D’autres études pourraient valider l'intérét de I'analyse de 'astigmatisme cornéen

postérieur dans le diagnostic et le suivi du kératocbne.

L’astigmatisme cornéen postérieur n’était pas un critére de dépistage discriminant
du kératocone forme fruste dans notre étude, mais le nombre limité de sujets incite

a plus d’investigations.
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Introduction :

Une des caractéristiques principales du kératocéne est un bombement de la face postérieure de
la cornée. L’objectif de notre étude était d’évaluer I'astigmatisme cornéen postérieur dans les

différents stades du kératocbne et chez des sujets sains.
Méthodes :

Nous avons inclus prospectivement de Novembre 2018 a Mai 2020 tous les patients atteints de
kératocbne (dont kératocbnes forme fruste) consultant dans le service d’Ophtalmologie au CHU
Gui de Chauliac a Montpellier. En parallele, un groupe de sujets sains consultants pour dépistage
visuel a été constitué. Le diagnostic était fait sur les critéres de Rabinowitz et de Tanabe grace
au topographe Bausch & Lomb® Orbscan llz. L’axe et la magnitude des astigmatismes cornéens

antérieur et postérieur étaient mesurés grace au biométre Zeiss IOL Master 7000©.
Résultats :

Nous avons inclus 162 yeux avec kératocbne, 15 yeux avec un kératocdne forme fruste et 178
yeux sains. La magnitude de I'astigmatisme cornéen antérieur était de -4.73D, -2.07D et -1.24D ;
et postérieur de -0.83D, -0.49D et -0.34D, respectivement. Nous avons trouvé une forte
corrélation entre le cylindre de l'astigmatisme antérieur et postérieur chez les yeux avec
(R?=0.86 ; p<0.01) et sans kératocone (R2=0.72 ; p<0.01) mais modérée chez les kératocdnes
forme fruste (R?=0.46 ; p<0.01). Le ratio cylindre postérieur/antérieur était plus faible dans les
yeux avec kératocones que sains (0.20 versus 0.34 ; p<0.0001) mais nous n’avons pas trouvé
de différence entre les yeux avec un kératocone forme fruste et les yeux sains (0.27 Versus 0.34
; p = 0.081). La rotation de I'axe du méridien principal entre I'astigmatisme cornéen antérieur et
postérieur était plus faible dans les yeux avec un kératocone par rapport au groupe contrdle (6.56°
Versus 11.37° ; p<0.0001). Nous n’avons pas trouvé de différence entre les kératocénes forme
fruste et les yeux sains (10.60° Versus 11.37° ; p = 0.184).

Conclusion :

Le ratio postérieur/antérieur et la rotation de I'axe entre I'astigmatisme antérieur et postérieur sont
plus faibles dans les yeux atteints de kératocdbne que chez les sujets sains. D’autres études
pourraient valider I'intérét de I'analyse de I'astigmatisme cornéen postérieur dans le diagnostic et
le suivi du kératocdne. L’astigmatisme cornéen postérieur n’était pas un critére de dépistage
discriminant du kératocone forme fruste dans notre étude, mais le nombre limité de sujets incite

a plus d’investigations.

Mots clefs : Kératocbne, IOL Master 700, Astigmatisme, Astigmatisme cornéen postérieur



