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Le syndrome de Sjogren

Le syndrome de Sjogren (SS) est une maladie auto-immune inflammatoire chronique, qui affecte

principalement des femmes entre quarante et soixante ans, mais qui peut se manifester a tout age’.

La pathogenése fondamentale du SS est une inflammation
des glandes exocrines aboutissant a leur dysfonctionnement
et a une diminution de la production de larmes et de salive.
Les manifestations cliniques caractéristiques du SS sont la
xérostomie (sécheresse buccale) et la kérato-conjonctivite
séche (yeux secs), collectivement désignées sous le nom de
syndromes secs, observés chez plus de 95 % des patients’.

Environ 8 % des adultes de plus de 50 ans ont des
symptomes de sécheresse oculaire. Parmi ceux-ci, 1 sur 10
présente le syndrome de Sjogren (SS), mais dans seulement
un tiers des cas le diagnostic de SS est correctement

posé. La maladie reste donc ignorée chez les deux tiers

des patients souffrant de sécheresse oculaire associée au
syndrome de Sjogren?.

La sécheresse oculaire associée au syndrome de Sjogren
peut étre I'une des affections de la surface oculaire les plus
difficiles a traiter en ophtalmologie et en optométrie. La
sécheresse oculaire liée au syndrome de Sjogren (SO-SS)
s'accompagne fréquemment de symptomes et de résultats
cliniques plus sévéres que dans le cas d’'un sécheresse
oculaire (SO) non-SS3“. Les patients atteints de SS doivent
supporter jour apres jour de l'irritation oculaire, des troubles
de la vision, des difficultés a effectuer certaines taches
visuelles® et des perturbations du sommeil®.

Environ 8 % des adultes de plus de 50 ans ont des symptémes de sécheresse oculaire. Parmi
ceux-ci, 1sur 10 présente le syndrome de Sjégren (SS), mais dans seulement un tiers des cas

le diagnostic de SS est correctement posé. La maladie reste donc ignorée chez les deux tiers
des patients souffrant de sécheresse oculaire associée au syndrome de Sjégren.’
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Impact de la sécheresse oculaire liée au syndrome

de Sjoégren (SO-SS)

Qualité de vie

Schiffman RM et al (2003)” et Buchholz P et al (2006)®
ont mesuré les scores de qualité de vie chez les patients
atteints de SO sévere. Dans leurs évaluations d'utilité, ils
remarquent que I'impact d’'une SO séveére est similaire a
celui d'une angine séveére et notent que la dégradation de
la qualité de vie est plus importante que celle associée a
I'immobilisation par une fracture de la hanche.

Létude de Michaelov E et al (2022)° est la premiére au
Canada a s’étre penchée sur divers aspects de la vie
quotidienne et sur lI'observance du traitement chez des
patients présentant une sécheresse oculaire liée au

syndrome de Sjogren (SO-SS). Leurs observations révelent
le fardeau important que constitue la SO-SS pour la santé
mentale. Cinquante pour cent des participants a I'étude
déclaraient avoir peur de devenir aveugles et prés de 80 %
s'inquiétaient de la diminution de la qualité de leur vie due
aux symptomes de sécheresse oculaire.

Leurs observations révelent le

fardeau important que constitue
la SO-SS pour la santé mentale.

Observance du traitement et fardeau financier

Létude de Michaelov® a également mis en évidence les défis

importants d'observance du traitement rencontrés par les
patients atteints de SS. Elle constate que la raison de non-

observance le plus souvent évoquée est le fardeau financier

lié au traitement. Dans cette population de patients, les

facteurs économiques ont un impact important sur la prise

en charge des patients et sur I'observance du traitement :

Dans cette population de patients,
les facteurs économiques ont

un impact important sur la prise
en charge des patients et sur

'observance du traitement.

* 83 % des répondants ont approuvé la pratique du
rationnement des gouttes pour réduire le fardeau

financier du traitement

* 30 % des répondants ont déclaré un revenu familial
inférieur a 40 000 CAD.

» Seulement 3 % des participants ont dit avoir une
assurance privée couvrant les médicaments sans
ordonnance contre la sécheresse oculaire

25 % des répondants ont signalé qu'ils hésitaient a
avouer a leur fournisseur de soins oculaires qu'ils
n'observaient pas le traitement
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Le syndrome de Sjoégren et les défis du lieu de travail

Lors d'une revue systématique/méta-analyse, Sivakumar
K.G et al (2021)¢ ont souligné I'impact des symptomes de
SO sur le travail. La méta-analyse a révélé I'existence d'un
lien entre les symptomes de SO-SS et une dégradation
dans des domaines liés au travail, notamment :

+ Une diminution de la productivité et de la participation
a des activités

+ Une augmentation du présentéisme et de I'absentéisme

+ Une baisse des taux d’emploi et une réduction des

heures de travail
+ Une prévalence accrue de l'incapacité a travailler

Les auteurs estiment que les cliniciens qui traitent

des patients souffrant de SO-SS sont bien placés

pour les aider en préconisant des accommodations
aux lieux de travail et une assurance couvrant les
agents thérapeutiques. De tels efforts peuvent aider les
personnes atteintes de SO-SS a garder leur emploi et a

rester productives.

Les auteurs estiment que les cliniciens qui traitent des patients souffrant de SO-SS sont

bien placés pour les aider en préconisant des accommodations aux lieux de travail et une

assurance couvrant les agents thérapeutiques.

Options actuelles de diagnostic et de traitement de la SO-SS

Il n'y a pas de test de référence unique pour diagnostiquer
une SO-SS. Une combinaison de signes cliniques et de
scores de symptomes (questionnaires de dépistage validés)
peuvent augmenter la précision du diagnostic™ :

+ les signes cliniques tels que la coloration de la cornée
et de la conjonctive, le TBUT (temps de rupture du film
lacrymal), le test de Schirmer, les mesures d'épaisseur

du ménisque lacrymal (EML)
* un bilan fonctionnel

+ les questionnaires de dépistage de SO-SS validés,

comme le DEQ-5

La possibilité d’'un syndrome de Sjogren justifie des
tests sérologiques spécifiques et la consultation d’'un
rhumatologue pour une éventuelle prise en charge
systémique.

Il n'y a pas de cure pour le SS ou la SO. Selon les

lignes directrices du rapport de 2017 du DEWS Il (Dry

Eye Workshop Il) de la TFOS, le traitement commence

par I'éducation du patient et la modification de son
environnement et de son mode de vie. Le plan de gestion de
la SO est fondé sur I'hygiéne des paupiéres, les compresses
chaudes, les suppléments doméga-3 et I'utilisation
adéquate de larmes artificielles. Lélément crucial est
l'optimisation des composants aqueux et lipidiques du film
lacrymal, car 50% des cas, la SO-SS s'accompagne d'un
dysfonctionnement des glandes de Meibomius. En outre,
on observe couramment dans la SO une apoptose des
cellules caliciformes, ce qui aggrave encore l'instabilité

du film lacrymal. La stimulation du larmoiement par les
agents sécrétagogues oraux actuellement disponibles

est sous-optimale. Par contre, les agents cholinergiques
inhalés peuvent augmenter la production naturelle des
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larmes en activant les nerfs afférents trigéminaux du nez.
Lamélioration de la quantité et de la qualité des larmes
sécrétées favorise un larmoiement plus sain et plus stable.
Le traitement de la SO par un sérum autologue permet
I'apport de facteurs trophiques, de vitamines et d'autres
médiateurs pour améliorer la qualité des larmes et rétablir la
santé de la surface oculaire.

L'administration de sérum autologue en gouttes devrait
étre envisagé plus t6t dans le plan de gestion de la SO-SS.
Le sérum autologue classique est un substitut des larmes
artificielles, riche en facteurs de croissance, capable de
guérir la cornée et d'améliorer les signes et les symptomes
de la sécheresse oculaire. Bon nombre d’études appuient
son utilisation, signalant une atténuation des symptomes,
une amélioration du TBUT, du test de coloration, de

la morphologie de la conjonctive et de la densité des
cellules caliciformes. Si les résultats du test de Schirmer
ne montrent pas d’amélioration, d’autres marqueurs de
sécheresse s'améliorent 11. Le sérum autologue convient
a une utilisation de longue durée. Cependant, 'absence
d’une méthode de préparation normalisée et reproductible
du sérum autologue peut nuire a la constance de sa
composition, en particulier la concentration des facteurs
de croissance.

Le rapport thérapeutique du DEWS Il examine le réle du
plasma riche en plaquettes (PRP) dans le traitement des
troubles de la surface oculaire. Les plaquettes sont des
réservoirs de facteurs de croissance trés actifs. Le PRP
fournit donc a la surface oculaire une concentration de
facteurs de croissance plus importante que ne le fait un
sérum autologue topique. Le plasma riche en plaquettes a
des effets in vitro supérieurs sur la prolifération, la migration
et la différenciation des cellules épithéliales.

Le plasma riche en facteurs de croissance Endoret PRGF
est une forme normalisée de PRP. Le plasma Endoret est
un agent oculaire en gouttes préparé selon un protocole
exclusif, normalisé, controlé et scientifiquement éprouvé.
Contrairement au sérum autologue, le sang utilisé pour
préparer le plasma Endoret n'est pas coagulé, ce qui permet
de concentrer les plaquettes et de les activer pour libérer
les facteurs de croissance dans le plasma. Le plasma
Endoret est utilisé non dilué, sous forme de gouttes™. De
plus, les gouttes de plasma Endoret ne contiennent pas de
leucocytes pouvant libérer des cytokines pro-inflammatoires
sur la surface oculaire. Le plasma Endoret PRGF comporte
une concentration de facteurs de croissance d'épithélium
20 fois plus élevée qu'un sérum autologue a 20 %, apportant
a la surface oculaire un mélange équilibré de facteurs de
croissance™.

Le plasma Endoret PRGF s’accompagne d’un effet clinique
favorable a la dose confortable de 4 a 6 gouttes par jour.
Diverses études démontrent son innocuité et son efficacité
dans les cas de SO et de SO-SS modérés a sévéres, avec
amélioration des signes, des symptomes et de la vision>'617,
Le plasma Endoret PRGF guérit efficacement les défauts
épithéliaux persistants, avec un taux de guérison de 85 % en
11 semaines’®. Lors d’'une récente étude interventionnelle
multicentrique, portant sur une série de cas’®, 74 % des
participants ont montré une amélioration de la coloration

de la cornée, avec une réduction des érosions ponctuées

de 76 % a 47 %. Les défauts épithéliaux ont diminué de

23 % a 8 % environ. En outre, les scores de symptomes au
questionnaire SANDE (fonction visuelle comprise) révelent
une amélioration significative. Ces résultats démontrent les
avantages potentiels du plasma Endoret PRGF dans la prise
en charge des affections complexes de la surface oculaire
comme la SO-SS.

Il n'y a pas de test de référence unique pour diagnostiquer une SO-SS
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Rapports de cas de SO difficiles

Le plasma riche en facteurs de croissance Endoret PRGF a des avantages thérapeutiques par rapport au traitement classique

pour les patients atteints de SO. Dans ce qui suit, on résume cinq cas difficiles de SO-SS et de SO non-SS ne répondant pas

au traitement classique.

Casl:

Femme de 67 ans souffrant de SO-SS, avec des antécédents
d’ulcére stérile de la cornée. Ne répond pas au sérum
autologue. Malgré un traitement comprenant des larmes
artificielles sans conservateur, de la dexaméthasone sans
conservateur, Restasis, une pommade lubrifiante, un onguent
de lotéprednol et de la pilocarpine a 4% par voie sublinguale,
les symptdmes de base ne se sont pas atténués. Lirritation
constante, la rougeur, la sécheresse, la production
excessive de mucus et une vision fluctuante 'empéchaient
de lire, de conduire son automobile et d'utiliser son
ordinateur. Son score au questionnaire CDEA (Canadian Dry
Eye Assessment) était de 24/48.

L'administration de plasma Endoret PRGF a commencé en
aodt 2021. Dés septembre, on notait une absence totale
de coloration, une réduction de I'accumulation de mucus
et une vision plus stable. Le score CDEA est passé de 24 a
10. Au suivi, la difficulté a conduire « la moitié du temps »
mentionnée précédemment est passée a « jamais ». Le TBUT
de 1 seconde, 'EML presque négligeable et la coloration
cornéenne diffuse de grade 3 a la base se sont aussi
améliorés de maniére significative. La patiente n'a signalé
aucun effet indésirable du plasma Endoret et a exprimé
sa satisfaction pour les résultats obtenus et a décidé de

poursuivre le traitement.
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Cas?2:

Femme de 44 ans souffrant de SO-SS. Ses symptémes

de sécheresse oculaire persistent depuis cing ans, malgré
un traitement comprenant des larmes artificielles, de la
dexaméthasone, une pommade lubrifiante, des clous
méatiques et des lentilles sclérales. Malgré un score CDEA
sévere de 46/48, d’'un score de Schirmer de 0 et d'une
coloration importante (grade 3), son acuité visuelle était
de 20/25 OU. Cette femme avait une grande difficulté a
travailler en raison de sa vision fluctuante.

Au début du traitement par la plasma Endoret PRGF, en
aolit 2021, comprenant I'application de gouttes trois fois
par jour (en enlevant ses lentilles sclérales), elle a signalé
une réduction de sa dépendance aux lentilles sclérales et
une amélioration du confort oculaire. En octobre 2021, la
coloration était beaucoup plus faible, le score CDEA était
tombé a 32 et le confort oculaire et la vision a I'ordinateur
s'étaient notablement améliorés.

Cas 3:

Femme de 83 ans, avec diagnostics de glaucome et de
sécheresse oculaire non-Sjogren. Absence de sensation
cornéenne da a I'utilisation prolongée d'agents topiques
contre le glaucome. Apres une procédure de chélation du
calcium, un défaut épithélial persistant est apparu, amenant
une ulcération cornéenne. Malgré diverses interventions (en
particulier I'utilisation de lentilles pansement, I'application
d’antibiotiques et de dexaméthasone, l'occlusion méatique,
une ptose induite par Botox et I'application d'une membrane
amniotique), la réépithélialisation a échoué. Linstillation

de plasma Endoret PRGF 4 fois par jour a commencé en
juillet 2021. L'épithélium était guéri 13 jours plus tard. En
moins d’'un mois, I'inconfort avait disparu et 'amélioration
soutenue subsistait en décembre 2021. Aucune autre

dégradation épithéliale ne s’est produite depuis.
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Cas 4:

Femme de 74 ans, souffrant de sécheresse persistante
sévere depuis plus de dix ans, caractérisée par la
combinaison d'une insuffisance aqueuse des larmes et
d’une maladie des glandes de Meibomius. Les traitements
antérieurs comprenaient des larmes artificielles sans
conservateur, de la dexaméthasone, I'occlusion méatique,
Restasis et des gouttes d’albumine. La patient préférait
porter des lentilles cornéennes souples pour leur confort
et du fait de sa forte hypermétropie. Sa principale
préoccupation était sa vision fluctuante. A 'examen, le
film lacrymal s’est révélé médiocre (TBUT de 5's, EML

de 0,2 mm) et la coloration cornéenne, diffuse (grade 2).
Le plasma Endoret PRGF a été prescrit aprés I'arrét des

gouttes d'albumine. La coloration de la cornée était
résolue au bout d’'un mois d’utilisation de plasma Endoret
PRGF. Bien que les symptoémes de SO restent en grande
partie inchangés, la vision s’est améliorée légérement

tout en restant fluctuante. Aprés un mois de traitement
supplémentaire par le plasma Endoret, la patiente a signalé
une amélioration des symptomes, déclarant que ses yeux
ne s'étaient « jamais comportés aussi bien ». Elle a décidé
de poursuivre le traitement par la plasma Endoret et a subi
par la suite une chirurgie de la cataracte sans complication,
avec de bons résultats. Ce cas souligne le réle que peut
jouer le plasma Endoret PRGF pour corriger une PO avant

une chirurgie de la cataracte.

Casb:

Femme de 48 ans souffrant de sécheresse oculaire sévére,
traitée pendant plus de 12 ans par Restasis, Xiidra, des
gouttes de sérum autologue, des gouttes d'insuline, Prokera,
Lipiflow, Blephex, des lentilles sclérales, une membrane
amniotique et une tarsorrhaphie. Le bilan rhumatologique
était négatif. Ses symptémes comprenaient une sécheresse
sévere, une injection conjonctivale, une vision fluctuante.
Fait remarquabile, elle n’éprouvait aucune douleur. Les tests
objectifs ont fourni un score de Schirmer de 0, un TBUT de
1's, une EML de 0 mm et une sensibilité cornéenne faible.

Les symptomes de vision fluctuante, de 20/20 a 20/100,
étaient trés génants. On a noté une coloration cornéenne et
conjonctivale brute et diffuse (grade 3). Aprés 10 semaines
de plasma Endoret PRGF, la patiente ne montrait aucune
amélioration. Elle a refusé d'autres cycles de traitement,
préférant continuer le régime thérapeutique précédent. Ce
cas démontre la complexité de la prise en charge de la

SO et souligne I'effet de la chronicité de la maladie et des
changements neurosensoriels dans certains cas de SO.
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Bien que le plasma Endoret PRGF s’avére bénéfique
pour de nombreux patients atteints de SO, il ne donne
pas de résultats pour tous les patients. Dans les cas de
SO chronique, il peut falloir plusieurs cycles de plasma

Endoret, en combinaison avec d’'autres interventions, pour
résoudre les facteurs contributifs tels que la kératopathie
neurotrophique, la kératopathie d'exposition et d'autres
affections coexistantes.

Bien que le plasma Endoret PRGF s’avére bénéfique pour de nombreux patients

atteints de SO, il ne donne pas de résultats pour tous les patients

Derniers points

Un traitement par le plasma Endoret PRGF trouve sa place a
I'étape 3 de I'algorithme de traitement DEWS Il. Les patients
atteints d'une SO modérée a sévere peuvent bénéficier d’'une
approche DEWS |l en étapes « accélérées ». La combinaison
de I'étape 1 et de I'étape 2 de DEWS Il dans cette population
de patients permet au clinicien d'évaluer plus t6t la réponse
au traitement et les signes de progression et de commencer
des traitements comportant le plasma Endoret PRGF, des
lentilles sclérales et des procédures chirurgicales, avant que
n‘apparaissent des défauts persistants et une ulcération.
Lintensification périodique du traitement peut également étre
nécessaire en cas de variations saisonniéres des symptdémes

ou en préparation d'une chirurgie oculaire.

Lavancement du traitement chez les patients atteints de
SO-SS exige une approche proactive, car chez ces patients,
la capacité de guérison des stresseurs de la surface oculaire,
comme les interventions chirurgicales et les changements
de conditions météorologiques et d’humidité, est réduite.

Le controle de I'inflammation, le traitement par les facteurs
de croissance et la rétention lacrymale sont des mesures

de prévention importantes des cycles de sécheresse et de
décompensation séveres de la surface oculaire. Les cas de
SO chroniques et résistants nécessitent probablement de
multiples combinaisons thérapeutiques et plusieurs cycles
d’interventions, y compris par le plasma Endoret PRGF. Les
traitements d'appoint, comme les gouttes de plasma Endoret
PRGF dans les lentilles sclérales, 'occlusion méatique ou de

nouveaux agents comme les stimulants lacrymaux inhalés
(Tyrvaya), peuvent améliorer I'efficacité du traitement. Il est
important de prendre le temps de discuter avec les patients
des étapes de traitement suivantes, pour leur donner de
I'espoir et du temps pour la planification logistique, en
particulier les considérations financiéres et les questions
d’'assurance.

Il est essentiel de collaborer avec nos collegues en
rhumatologie et de coordonner nos efforts?’. Nous devons
en apprendre davantage sur l'efficacité des traitements
systémiques sur le fonctionnement des glandes
lacrymales, afin de pouvoir adopter une gestion basée

sur des données probantes pour controler I'inflammation
et rétablir 'homéostasie de la surface oculaire. Lobjectif
est d'optimiser la prise en charge des patients atteints

du syndrome de Sjogren, d’instiller en eux I'espoir et
d’améliorer globalement leur qualité de vie.

L'objectif est d’optimiser la prise
en charge des patients atteints du
syndrome de Sjégren, d'instiller en eux

I'espoir et d’améliorer globalement leur
qualité de vie
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