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EYLEA® est indiqué chez l’adulte dans le traitement de la forme
néovasculaire (humide) de la Dégénérescence Maculaire Liée à l’Âge (DMLA)

POUR AIDER VOS PATIENTS À VOIR

Produit non disponible, non remboursable à la date du 31/12/2012.
Demandes d’admission à l’étude.

(1) Résumé des Caractéristiques du Produit.
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Œdème maculaire du diabétique :
laser vert ou jaune ?
bRessleR sb, alMukhtaR t, aiello lp et al. Green or yellow laser treat-
ment for diabetic macular edema: exploratory assessment within the
diabetic retinopathy clinical research network. Retina, 2013;33:2080-
2088.

Letraitementde l’œdèmemaculairedudiabétiquea longtemps
reposé sur des photocoagulations maculaires [1], soit en quin-
conce (grid), soit avec des impacts de plus longue durée sur
les microanévrysmes diffusants (fig. 1). L’utilisation des anti-
VEGF associés à des photocoagulations immédiates (prompt)
ou retardées a montré, il y a quelques années, sa supériorité
sur lesphotocoagulations utilisées seules [2,3]. Les anti-VEGF,
souventprécédés d’un traitement laser, sontdepuis devenus la
base des traitements de l’œdème maculaire du diabétique. Les
modalités d’utilisation du laser ont cependant été discutées.
Les variations des paramètres de tir (longueur d’onde, durée
des impacts, mode continu ou pulsé…) ont en effet un rôle
important sur l’effet tissulaire et le résultat clinique.

Les auteurs discutent ici le rôle de la longueur d’onde. Les
lasers Argon bleus et bleu-vert ont été progressivement aban-
donnés en raison du risque d’absorption par le pigment macu-
laire xanthophyle (420 à 500 nm) et aussi en raison de la mise
à disposition facile depuis les années 1990 des lasers verts
(495 à 570 nm) ou jaunes (570 à 590 nm). Ces deux longueurs
d’onde sont bien absorbées par la mélanine et par l’hémoglo-
bine, ce qui permet une absorption au niveau de l’épithélium
pigmentaire et des structures vasculaires. En théorie, le jaune
présente moins d’interaction que le vert avec le cristallin et
pénètre de façon un peu plus profonde vers les structures qui
sont visées. Pourtant, cet avantage théorique n’a pas été validé
par des études cliniques.

Les auteurs ont réalisé ici une méta-analyse à partir des
données de deux études randomisées multicentriques de la
DRCRnet pour évaluer le rôle de la longueur d’onde (vert ou
jaune)dans l’efficacitédutraitement focalpar laserde l’œdème
maculaire du diabétique. L’étude LRT-DME comparait, d’une
part, le ranibizumab associé aux photocoagulations (immé-
diates ou après 24 semaines) ou la triamcinolone associée aux
photocoagulations immédiates et, d’autre part, aux photo-
coagulations utilisées seules. Les données des bras Sham IVT
+ photocoagulationimmédiateet ranibizumab+photocoagula-
tions immédiatesontétéutiliséesdans laméta-analyse.L’étude
Randomized Trial Comparing Intravitreal Triamcinolone
Acetonide and Laser Photocoagulation for Diabetic Macular
Edema comparait l’effet à long terme de la triamcinolone en
IVT aux photocoagulations maculaires. Les données du bras
laser de cette étude ont aussi été utilisées dans la méta-analyse.
Les auteurs ont comparé les variations d’acuité visuelle et les
variations de l’épaisseur maculaire centrale dans chacun des
bras sélectionnés.

Dans le groupe Sham IVT + photocoagulations immédiates, les
variations de l’acuité visuelle moyenne des yeux recevant un
traitement laser vert et jaune étaient respectivement de +2,4 ±
14 et de +5,1 ± 13 lors de la visite à 52 semaines (p = 0,06) et de
+2,4±15etde+6,0±13lorsdelavisiteà104semaines(p= 0,13).
En OCT, on ne notait pas de différence de la variation d’épais-
seur maculaire entre les deux groupes. Pour les autres groupes
(ranibizumab + photocoagulations immédiates et laser seul),
on n’observait pas de différence détectable, ni de la variation
d’acuité visuelle ni de la variation de l’épaisseur maculaire.

Les auteurs concluent qu’une tendance à l’amélioration des
résultats visuels avec l’utilisation du laser jaune a été observée

dans un groupe de patients de la méta-
analyse mais que ce résultat n’a pas été
confirmé dans les autres groupes. Il est
donc difficile de déterminer si l’utilisa-
tion d’une des deux longueurs d’onde
apporte un réel bénéfice aux patients.
Comme pour de nombreuses études de
ce type, l’analyse regroupée des résultats
partiels de plusieurs essais, qui n’avaient
pas initialement été élaborés pour
évaluer ce paramètre, ne permet pas de
conclure… ce qui n’est pas très étonnant.

Bibliographie
1. eaRly tReatMent Diabetic Retinopathy stuDy

ReseaRch gRoup. Photocoagulation for diabetic
macular edema. Early treatment diabetic retin-
opathy study reportnumber 1. Arch Ophthalmol,
1985;103:1796- 1806.

Brèves

Fig. 1 : Aspect initial en angiographie (A), en OCT sur la coupe horizontale (B) et sur le mapping (C) mon-
trant un microanévrysme diffusant. (D) : coupe horizontale 2 mois après la photocoagulation au laser
jaune montrant l’occlusion du microanévrysme, la résolution de l’œdème. On remarque la zone de dom-
mage de l’épithélium pigmentaire sous-jacent (Clichés T. Desmettre).
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2. Diabetic Retinopathy clinical ReseaRch netwoRk. Randomized trial
evaluating ranibizumab plus prompt or deferred laser or triamci-
nolone plus prompt laser for diabetic macular edema. Ophthalmology,
2010;117:1064-1077.

3. Mitchell p, banDello F, schMiDt-eRFuRth u et al. The RESTORE study
ranibizumab monotherapy or combined with laser versus laser mono-
therapyfordiabeticmacularedema.Ophthalmology,2011;118:615-625.

OCT et occlusions artériolaires
chu yk, hong yt, byeon sh et al. In vivo detection of acute ischemic
damages in retinal arterial occlusion with optical coherence tomogra-
phy. A “Prominent Middle Limiting Membrane Sign”. Retina, 2013;33:
2110-2117.

Les occlusions artérielles de la rétine sont une cause fréquente
de baisse d’acuité visuelle qui concernent des patients de
toutes les classes d’âge. Outre l’aspect ophtalmologique, le
diagnostic de ces occlusions est important parce qu’il oriente
vers des pathologies cardiovasculaires susceptibles d’engager
le pronostic vital [1, 2].

Le diagnostic est d’abord clinique, mais l’angiographie à la
fluorescéine est encore considérée comme l’examen clef des
occlusionsartériolairesmontrantunembole,unrétrécissement
artériolaire ou une zone d’hypoperfusion. Pourtant, la sensibi-
lité de l’angiographie n’est pas optimale, soit en raison d’une
reperfusiondel’artérioleenquestion,soitparcequel’occlusion
estminime.Deplus, lasensibilitédescouchesrétiniennesn’est
pas homogène, dépendant de leur consommation d’oxygène
et de leur position vis-à-vis des éléments vasculaires, ce qui
explique des discordances entre les aspects angiographiques
et fonctionnels. Depuis peu, l’OCT est un apport utile, objec-
tivant l’œdème ischémique de la rétine interne dépendant de
la vascularisation rétinienne.

Les auteurs reprennent les dossiers d’une série de 18 cas d’oc-
clusions artérielles de la rétine pour analyser les aspects en
OCT. Ils montrent d’abord l’hétérogénéité de la présentation
des cas en fonction de la sévérité de l’ischémie. Ils mettent en
évidence ensuite une ligne d’hyper-réflectivité relativement
constante à la partie interne de la plexiforme externe corres-
pondant auxcellulesbipolaireset àdessynapses.Cettecouche

correspondrait à la terminaison des ramifications vasculaires
issues de la vascularisation choroïdienne. L’œdème isché-
mique de ces cellules expliquerait leur hyper-réflectivité et le
caractère terminal de leur vascularisation peut expliquer leur
sensibilité aux phénomènes ischémiques. Les auteurs propo-
sent le terme de “Prominent Middle Limiting Membrane sign
(p-MLM)” qui caractériserait les occlusions artériolaires.

Bibliographie
1. Recchia FM, bRown gc. Systemic disorders associated with retinal vas-

cular occlusion. Curr Opin Ophthalmol, 2000;11:462-467.
2. wong ty, laRsen ek, klein R et al. Cardiovascular risk factors for reti-

nal vein occlusion and arteriolar emboli : the Atherosclerosis Risk in
Communities & Cardiovascular Health studies. Ophthalmology, 2005;
112: 540-547.

T. DESMETTRE
Centre de Rétine Médicale, MARQUETTE-LEZ-LILLE.

Fig. 1 : Hyper-réflectivité linéaire à la partie interne de la couche plexiforme
externe correspondant aux cellules bipolaires et à des éléments synaptiques
(Cliché YK Chu).

Fig. 2 : Schématisation de la vascularisation rétinienne montrant le caractère
terminal des ramifications au niveau de la partie interne (b) de la couche plexi-
forme externe (OPL). L’anatomie de la vascularisation contribue à expliquer la
sensibilité de cette couche b à l’hypoperfusion. (Cliché YK Chu).
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Indiqué en première intention(3,4) dans le traitement des patients adultes présentant :

OVR

Uvéite

Un œdème maculaire suite à une occlusion de la branche veineuse rétinienne (OBVR)
ou de la veine centrale de la rétine (OVCR)

Une inflammation du segment postérieur de l’œil de type uvéite non-infectieuse

1. Haller JA et al. Randomized, sham-controlled trial of dexamethasone intravitreal implant in patients with macular oedema due to
retinal vein occlusion. Ophthalmology. 2010;117(6):1134-1146. 2. Lowder C et al. Dexamethasone Intravitreal Implant for Noninfectious
Intermediate or Posterior Uveitis. Arch Ophthalmol. 2011 ; 129:545-553. 3. HAS-Avis de la commission de la transparence OZURDEX® 0,7 mg
de dexaméthasone. 17 Novembre 2010. 4. HAS Avis de la commission de transparence OZURDEX® 0,7 mg de Dexaméthasone, 19 Septembre 2012.
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Amélioration prolongée de la vision
jusqu’à 6 mois avec une injection unique1,2

OZURDEX 700 microgrammes, implant intravitréen avec applicateur
COMPOSITION QUALITATIVE ET QUANTITATIVE Un implant contient
700 microgrammes de dexaméthasone. Excipients* FORME
PHARMACEUTIQUE* INDICATIONS THERAPEUTIQUES OZURDEX est
indiqué dans le traitement des patients adultes présentant un œdème
maculaire suite à une occlusion de la branche veineuse rétinienne (OBVR)
ou de la veine centrale de la rétine (OVCR). OZURDEX est indiqué dans le
traitement des patients adultes présentant une inflammation du segment
postérieur de l’oeil de type uvéite non-infectieuse. POSOLOGIE ET
MODE D’ADMINISTRATION OZURDEX doit être administré par un
ophtalmologiste expérimenté dans les injections intravitréennes.
Posologie* : La dose recommandée est d’un implant OZURDEX à
administrer dans le vitré de l’œil atteint. L’administration simultanée
dans les deux yeux n’est pas recommandée. Les patients chez qui une
amélioration de la vision est maintenue ne doivent pas être traités à
nouveau. Les patients présentant une détérioration de leur vision,
qu’OZURDEX ne parvient pas à ralentir, ne doivent pas être traités à
nouveau. A ce jour, il n’existe pas d’expérience d’administration de
doses répétées dans l’uvéite non-infectieuse du segment postérieur
ou allant au-delà de 2 administrations dans l’occlusion veineuse
rétinienne. Les patients doivent faire l’objet d’une surveillance après
l’injection pour permettre une prise en charge précoce en cas
d’infection ou d’augmentation de la pression intraoculaire. Groupes
de patients particuliers* : Patients âgés (65 ans et plus) : Aucune
adaptation de la dose. Insuffisance rénale : Aucune précaution
particulière. Insuffisance hépatique : Aucune précaution particulière.
Population pédiatrique* : Utilisation non justifiée pour l’occlusion
veineuse. Aucune donnée disponible pour l’uvéite. Mode
d’administration* : Implant intravitréen à usage unique avec
applicateur réservé à la voie intravitréenne uniquement. Chaque
applicateur ne peut être utilisé qu’une seule fois pour le traitement
d’un seul oeil. CONTRE-INDICATIONS OZURDEX est contre-indiqué
dans les situations suivantes : Hypersensibilité à la substance active
ou à l’un des excipients ; Infection peri-oculaire ou oculaire active ou
suspectée, incluant notamment la plupart des maladies virales de la
cornée et de la conjonctive, dont la kératite épithéliale active à
Herpès simplex (kératite dendritique), la vaccine, la varicelle, les
infections mycobactériennes et les mycoses ; Glaucome avancé ne
pouvant être correctement maîtrisé par la seule prise de médicaments
; oeil aphaque avec rupture de la capsule postérieure du cristallin ;
oeil avec implant dans la chambre antérieure (ICA) et rupture de la
capsule postérieure du cristallin. MISES EN GARDE SPECIALES ET
PRECAUTIONS D’EMPLOI* Toute injection intravitréenne peut être
associée à une endophtalmie, une inflammation intraoculaire, une
augmentation de la pression intraoculaire et un décollement de la
rétine. Il convient de toujours appliquer les techniques d’asepsie
appropriées à l’injection. De plus, les patients doivent faire l’objet
d’une surveillance après l’injection pour permettre un traitement
précoce en cas d’infection ou d’augmentation de la pression

intraoculaire. Les patients doivent être informés que tout symptôme
évocateur d’une endophtalmie ou toute autre pathologie citée
précédemment doit être signalé sans délai. Tous les patients
présentant une déchirure de la capsule postérieure du cristallin, par
exemple ceux qui ont un implant postérieur et/ou ceux qui
présentent une perte de substance de l’iris (suite à une iridectomie,
par exemple) avec ou sans antécédents de vitrectomie, ont un risque
de migration de l’implant vers la chambre antérieure. Chez ces
patients, hormis les patients présentant une contre-indication qui ne
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infections oculaires secondaires. Suite à la première injection,
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Chef de Service d’Ophtalmologie,
Fondation A. de Rothschild,
PARiS.

Éditorial

E lle pèse à peine un gramme, occupe le volume d’une goutte d’eau et
n’offre qu’un peu moins d’un centimètre carré de surface optique : mal-
gré ces mensurations modestes, la cornée est un organe fascinant, qui

peut se targuer d’être au centre des préoccupations de nombreux ophtalmolo-
gistes et spécialistes. Élément principal du système réfractif de l’œil humain, sa
transparence et sa régularité sont les garants d’une bonne qualité fonctionnelle.

La cornée est la cible de nombreuses explorations et techniques à visée fonc-
tionnelle et réfractive. Ce dossier de Réalités Ophtalmologiques est consacré à
quatre d’entre elles, qui ont pour point commun d’être relativement récentes et
de susciter un intérêt croissant.

L’estimation des propriétés biomécaniques de la cornée repose sur une tech-
nique de tonométrie par double aplanation. Cette technique permet de quanti-
fier les effets de la chirurgie réfractive cornéenne de manière non invasive. Le
Dr Emmanuel Guilbert expose les résultats d’études qui pourraient permettre
de mieux appréhender les mécanismes pouvant mener à la très rare mais redou-
table complication qu’est l’ectasie cornéenne.

La correction de la presbytie par la pose d’un inlay intracornéen est une tech-
nique actuellement proposée pour la correction de la presbytie, réversible et
compatible avec la délivrance conjointe d’une correction réfractive au laser
excimer. Les principes optiques utilisés sont variables : multifocalité ou aug-
mentation de la profondeur de champ.

La chirurgie cornéenne de la myopie effectuée grâce au seul laser femtoseconde
a le potentiel de disputer au Lasik certaines indications comme la correction
de la myopie moyenne et forte. Elle est disponible en Europe et en Asie, et fait
l’objet d’une évaluation prospective aux États-Unis. Les résultats préliminaires
sont encourageants et rapportés dans ce dossier par le Dr Florence Cabot.

Enfin, le remplacement d’une tunique endothéliale altérée par la greffe pure
en cellules endothéliales (DMEK) est une technique très prometteuse pour la
chirurgie des œdèmes cornéens chroniques liés à la dystrophie de Fuchs et aux
autres pathologies de l’endothélium. Le Dr Alain Saad partage son expérience
avec cette technique innovante de greffe tissulaire.

Si les avantages potentiels de ces techniques sont intéressants pour le chirur-
gien en termes de potentialités diagnostiques et thérapeutiques, ils devront faire
l’objet d’études scientifiques supplémentaires pour s’inscrire de manière défini-
tive dans le paysage médical… avant d’être un jour, certainement, remplacées à
leur tour… Ainsi va le progrès !
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Résumé : L’appréciation de la biomécanique cornéenne est un paramètre important à prendre en compte
avant la réalisation d’une chirurgie réfractive. L’Ocular Response Analyser (ORA) est le premier appareil
proposé au clinicien pour permettre cette évaluation de manière non invasive.
Son utilisation, combinée à des critères topographiques et tomographiques, pourrait permettre de dépister de
manière plus précoce et précise les kératocônes infracliniques débutants, qui contre-indiquent la chirurgie
avec découpe stromale (Lasik).

Modifications
de la biomécanique cornéenne
induites par la chirurgie réfractive

[ Intérêt de l’étude de la
biomécanique cornéenne
en chirurgie réfractive

Les techniques de chirurgie réfractive
modernes que sont le Lasik et la photo-
kératectomie réfractive (PKR) sont des
méthodes soustractives entraînant des
modifications du pouvoir réfractif de
la cornée par remodelage de celle-ci.
Dans ces techniques, la possible réac-
tion biomécanique est négligée, alors
qu’il a été démontré qu’une partie des
effets “non prédits” par les profils
d’ablation sont liés à des modifications
de la géométrie du mur cornéen d’ori-
gine biomécanique [1].

Pour les techniques de kératotomie
radiaire (KR), aujourd’hui abandonnées,
la modification du pouvoir optique de la
cornée reposait sur la modification de la
structurebiomécaniquedelacornée.Les
incisions radiaires profondes affaiblis-
saient la périphérie de la cornée, ce qui
avait pour conséquence un bombement
périphérique et un aplatissement cen-
tral. Néanmoins, avec cette technique,
la prédictibilité était faible et il existait
des fluctuations réfractives, qui furent

attribuées à des variations inter et intra
individuelles de paramètres influant sur
l’état biomécanique de la cornée (pres-
sion intraoculaire, épaisseur et rigidité
cornéennes variables d’un patient à
l’autre, etc.).

L’ectasie cornéenne induite par le Lasik
pourrait être principalement liée à la
décompensation d’anomalies bioméca-
niques préexistantes (kératocône fruste,
formes débutantes infracliniques de
kératocône). Les techniques de dépis-
tage fondées sur la topographie n’ont
pas une sensibilité ni une spécificité
absolue. En ajoutant de nouveaux para-
mètres issus de l’analyse préopératoire
de l’état biomécanique de la cornée, on
pourrait accroître laprécision (meilleure
sensibilité et spécificité) du dépistage
des cornées à risque d’ectasie.

L’étude de la biomécanique cornéenne
semble donc fondamentale en chirurgie
réfractive.Alorsqu’ilexistedenombreux
appareils permettant d’étudier les pro-
priétésgéométriquesetoptiquesdelacor-
née (topographie cornéenne), le premier
instrument permettant d’évaluer l’hys-
térésis cornéen de manière non invasive

➞ E. GUILBERT, D. GATINEL
Service du Dr. Gatinel
Fondation Ophtalmologique Adolphe
de Rothschild, PARiS
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n’a été introduit en pratique clinique
que relativement récemment. Il s’agit de
l’OcularResponseAnalyser (ORA),déve-
loppé par Reichert (Buffalo, NY, États-
Unis) (fig. 1). Cet outil a été utilisé dans
de multiples études qui ont permis de
mieuxcomprendrelesmodificationsbio-
mécaniquescornéennesentraînéespar la
réalisation d’une chirurgie réfractive. Il
est également largement utilisé dans le
glaucome et les hypertonies oculaires.

Un nouvel instrument fondé sur l’étude
dynamique par caméra Sheimpflug de
la déformation du dôme cornéen sous
l’action d’un jet d’air (Corvis, Oculus,
Allemagne) a été également mis récem-
ment sur le marché ; il n’existe pas
encore de données publiées relatives à
l’étude biomécanique préopératoire en
chirurgie réfractive.

[ Principe de l’ORA

L’instrument émet un jet d’air calibré
continu dirigé vers le dôme cornéen,
avec une pression croissante, qui est
monitorée toutau longde l’examen.Une
lumière infrarouge est émise par une
diode et réfléchie par la cornée, avant
d’être captée par une caméra de manière
à détecter l’aplanation. Celle-ci corres-
pond à un pic d’intensité lumineuse
réfléchie, car à cet instant la surface cor-
néenne agit un peu comme un miroir
plan. La pression à l’aplanation corres-
pond à la pression mesurée lors du pic
infrarouge. Deux pics d’aplanation sont
ainsi détectés durant l’examen: le pre-

mier, lors de la déformation cornéenne
initiale, et le deuxième, lors du retour de
la cornée vers son état de forme initiale
(qui correspondent respectivement au
pressions d’aplanation P1 et P2) (fig. 2).

Du fait des propriétés viscoélastiques
de la cornée, le retour à l’aplanation (2e

pic) est plus lent et les pressions P1 et P2
sont donc différentes l’une de l’autre: la
pression lors de l’aplanation retour (P2)
est inférieure à la pression lors de l’apla-
nationaller.Plus ledifférentiel est accru,
plus la capacité de la cornée à absorber
l’énergie mécanique (la forcedu jetd’air)
est importante.Cetteénergieestdissipée
sous forme de chaleur liée à la friction
des lamelles collagènes du tissu cor-
néen. On conçoit intuitivement qu’une
cornée épaisse et saine sur le plan histo-
logique puisse dissiper de manière plus
efficace l’énergie mécanique du jet d’air
qu’une cornée fine et altérée. Les choses
ne sont pas aussi simples; la résistance
biomécanique d’une cornée épaissie par
un œdème peut être amoindrie vis-à-vis
de celle d’une cornée plus fine mais en
état d’hydratation physiologique.

À partir des valeurs de P1 et P2, le logi-
ciel de l’ORA propose différents index:

>>> L’hystérèse (CH pour Corneal
Hysteresis) est égal à la différence entre
P1 et P2 (CH = P1-P2). Lavaleur de l’hys-
térésis est positive, globalement pro-
portionnelle au degré de viscosité de la
cornée, et inversement proportionnel à
son degré d’élasticité (fig. 3).

>>> Le facteur de résistance cornéenne
(Corneal Resistance Factor = CRF = P1
– 0,7 P2). Le CRF est un paramètre qui
a été calculé par régression linéaire, de
manière à être moins corrélé à l’épais-
seur cornéenne centrale: il accorde une
moindre pondération à la valeur de P2.

>>>Lapressionoculairenoncompensée
(IOPg= (P1+ P2)/2)etlapressionoculaire
compenséepour lespropriétésviscoélas-
tiquesdelacornée(IOPcc= P2–0,43P1).
L’étudedesvariationsdeces index,après
chirurgie réfractive cornéenne, permet
dequantifieretdemieuxcomprendre les
modifications biomécaniques induites
par la chirurgie réfractive cornéenne.

Fig. 1 : L’Ocular Response Analyser (ORA).

Fig. 2 : Les différentes étapes lors d’une mesure par l’ORA. La courbe verte représente la pression du jet d’air
dirigé vers le dôme cornéen, et la courbe rouge l’intensité de la lumière infrarouge réfléchie par la cornée.
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CRF après création du capot, alors que
ces paramètres baissaient significative-
ment après la réalisation de la photo-
ablation. L’amplitude du premier pic
d’aplanationétait,enrevanche,diminuée
dans les deux procédures [4]. L’étude de
Hamilton, en 2008, allait dans le même
sens puisqu’elle retrouvait que, s’il exis-
tait une baisse significative du CH et du
CRFaprèsPKRetaprèsLasik(enutilisant
un laser femtoseconde ou un microkéra-
tome pour la création du capot), cette
diminution était similaire dans les trois
groupes. Il faut néanmoins noter que les
valeurs préopératoires de pachymétrie
centrale, de CH et de CRF, étaient plus
basses en préopératoire dans le groupe
PKR que dans les autres groupes dans
cette étude rétrospective [5]. Une autre
étude retrouvait également que si la réa-
lisationd’unLasikentraînaitunaffaiblis-
sement biomécanique de la cornée, il n’y
avait pas de différence entre les deux
techniques de découpe du capot (micro-
kératome et laser femtoseconde) [6].

D’autres auteurs ont retrouvé que les
valeurs de CH et CRF étaient plus basses
après chirurgie réfractive, que la tech-
nique employée soit un Lasik ou une
PKR, avec une diminution des valeurs
corrélée à la correction programmée [7].
Dansl’étudedeKamiya, ladiminutiondu
CHetduCRFétait significativementplus
importante après Lasik qu’après PKR, ce
qui tendrait àmontrer que la PKR est une
technique moins invasive d’un point de
vue biomécanique que le Lasik [8].

Enfin, il semble que les valeurs de CH
et de CRF, si elles diminuent significa-
tivement après la chirurgie, restent en
revanche relativement stables dans les
mois qui suivent [9].

Il est probable qu’à volume d’ablation et
àcorrectionattendueéquivalents, l’affai-
blissement biomécanique de la cornée
soit plus faible après Lasik hypermétro-
pique que Lasik myopique. Une étude
comparant le CH et le CRF avant et après
chirurgiechezdespatientsayant subiun

Après analyse de la résistance cornéenne
par RSSPI (interférométrie de speckle à
cisaillement), les auteurs retrouvent que
la diminution de la résistance cornéenne
estmajoritairementdueauxside-cutverti-
caux,plutôtqu’àladélaminationquin’af-
faibliraitquepeulacornée,quellequesoit
saprofondeur.L’angulationduside-cutde
manière à ce que le diamètre stromal du
capot excède son diamètre épithélial per-
mettrait de réduire cet effet [2]. Une autre
étude sur des cornées de porc montre que
leCRFet leCHsontdiminuésdemanière
plus importante lorsque le capot est plus
épais [3].

Les modifications des propriétés biomé-
caniques de la cornée après Lasik sem-
bleraientnéanmoinsêtremajoritairement
liées à l’ablation au laser excimer. En
effet, une étude dans laquelle les auteurs
ont fait une mesure au moyen de l’ORA
avant chirurgie, puis après création du
capot cornéen au laser femtoseconde
et, enfin, après photoablation au laser
excimer, a retrouvé qu’il n’y avait pas de
modification significative du CH et du

Une version légèrement modifiée de
l’instrument (ORAII)estàprésentdispo-
nible sur le marché; elle bénéficie d’une
optique améliorée permettant un recueil
plus précis des faisceaux infrarouges
réfléchis sur la cornée lors des mesures.

[ Chirurgie réfractive
et biomécanique cornéenne

Après PKR, les modifications de la bio-
mécanique cornéenne sont liées à l’abla-
tion de stroma cornéen superficiel par le
laserexcimer,aprèsdésépithélialisation.
Lorsd’unechirurgieparLasik, lacréation
d’un capot cornéen contribue également
à affaiblir biomécaniquement la cornée.

Une récente étude in vitro sur 42 cornées
humainesapermisd’étudierl’effetdesdif-
férentesprofondeursdecapotainsiquela
contributionrelativedeladécoupelamel-
laire et du side-cut effectués en utilisant
un laser femtoseconde. Des profondeurs
de découpe de 90 et 160 µm et des side-
cut verticaux et angulés ont été utilisés.

Fig. 3 : Le CH (hystérèse) est égal à la différence entre P1 et P2 (P1-P2). P1 et P2 sont les pressions mesurées
respectivement lors de la première et de la deuxième aplanation.
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affecte la valeur de ces paramètres, dont
l’estimation est justement fondée sur
un différentiel de mesure de pressions.
La valeur du CRF semble en particulier
être susceptibled’augmentervis-à-visde
celleduCHencasd’hypertonieoculaire.
Ainsi, l’interprétationdesvaleursrespec-
tives du CH et du CRF pour une cornée
donnée doit se faire en fonction d’autres
paramètres susceptibles d’affecter les
valeurs de pressions mesurées lors des
aplanations, tels que la pression régnant
à l’intérieur du globe oculaire ainsi que
l’épaisseur cornéenne [12].

[ Conclusion

L’ORA est un instrument qui permet
d’estimer en pratique clinique la biomé-
canique cornéenne, paramètre essentiel
quant à la sécurité en chirurgie réfrac-
tivecornéenne.Cettepremièreapproche
connaîtra certainement des évolutions
dans les années qui viennent: une uti-
lisation combinée avec des critères
topographiques et tomographiques
pourra peut-être permettre de dépister
de manière plus précoce et précise les
kératocônes infracliniques débutants.
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Lasikhypermétropiqueoumyopique(les
deux groupes ayant des épaisseurs cor-
néennes,unCHetunCRFpréopératoires
ainsi qu’une épaisseur de capot, une cor-
rection et un nombre d’impacts au laser
excimer similaires) a retrouvé que la
diminution du CH et du CRF était plus
importante dans le groupe “Lasik myo-
pique” que dans le groupe “Lasik hyper-
métropique” [10]. Cela peut s’expliquer
par la différence entre les profils d’abla-
tion, l’amincissement cornéen étant
plus important au centre lors d’un Lasik
myopique alors que la photoablation est
majoritairement périphérique lors d’un
Lasik hypermétropique (l’ectasie étant
d’ailleurs plus rare dans ce dernier cas).

L’ectasie est une complication redoutée
aprèschirurgie réfractiveetpeutêtreévi-
téedans lamajoritédescasparunesélec-
tion soigneuse des patients permettant
de contre-indiquer l’intervention aux
sujets à risque. Si l’ORA ne permet pas,
à luiseul,dedétecterdemanièrecertaine
ces patients à risque, c’est un outil qui
peut contribuer à cette sélection, notam-
ment dans les cas où la topographie cor-
néenne est litigieuse. Dans une étude
sur 504 yeux, il a été retrouvé que le CH
et le CRF étaient significativement plus
bas chez les patients avec un kératocône
fruste que chez les patients normaux.
Toutefois, il existeunedispersionimpor-
tante des valeurs, ce qui fait que pour un
seuildonné, il existeuneproportionnon
négligeable de faux positifs et de faux
négatifs, ce qui amoindrit les valeurs de
sensibilité et de spécificité d’un dépis-
tage fondé sur ces seuls paramètres [11].
Notre expérience clinique suggère que
la valeur de la pression intraoculaire
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Résumé : L’insertion d’un implant cornéen (“inlay”) dans le tissu cornéen pour compenser la réduction
progressive de l’acuité visuelle de près non corrigée provoquée par la presbytie et permettre aux patients
concernés de se passer ou de réduire leur dépendance aux lunettes et aux lentilles est une technique de
chirurgie réfractive cornéenne dont l’intérêt va croissant. L’aspect réversible de ces techniques lui procure un
attrait certain, que viennent renforcer des résultats cliniques initiaux encourageants.
Il existe actuellement au moins trois types d’inlays. Si le mécanisme d’action est spécifique à chacun,ceux-ci sont
toujours posés de manière unilatérale,du côté de l’œil dit“non dominant”.Cet article passe en revue ces nouvelles
solutions additives, actuellement proposées pour la compensation de la presbytie en chirurgie réfractive.

Les inlays cornéens
pour la chirurgie de la presbytie

L’ introduction d’un dispositif
destiné à être inséré dans la
cornée afin d’en modifier les

propriétésréfractivesaétéproposéepour
la correction de la myopie et de l’hyper-
métropie dès 1949 par JI Barraquer [1].
Les leçons des échecs initiaux, princi-
palement provoqués par une mauvaise
tolérance locale, ont été tirées au fil du
temps. En particulier, il s’avère néces-
saire d’utiliser un matériau synthétique
perméable à l’eau et d’en limiter l’épais-
seur et le volume. Le regain d’intérêt
récent pour cette solution chirurgicale,
dont l’un des avantages majeurs est la
réversibilité, provient justement des
progrès accomplis dans la réalisation
des inlays et dans la réduction de leur
volume.

[ Inlays cornéens: conditions
d’utilisation, points communs

Actuellement, quatre inlays – dont deux
semblent très similaires – sont dispo-
nibles sur certains territoires, notam-
ment en Europe. Aux États-Unis, leur
usage est pour l’instant restreint aux
études FDA de stade III.

La pose d’un inlay intracornéen peut
être envisagée chez les patients pres-
bytes emmétropes, hypermétropes ou
myopes. Elle s’effectue sous anesthésie
locale et en ambulatoire. Elle requiert
toujours l’utilisation du laser femto-
seconde pour la création de l’interface
ou du tunnel destiné à recevoir l’inlay,
et parfois, celle du laser excimer pour la
correction d’une amétropie associée à
la presbytie. Comme toujours en chirur-
gie réfractive, les résultats dépendent
de la sélection rigoureuse des candi-
dats et de l’exécution minutieuse de la
technique chirurgicale. Un bilan oph-
talmologique préopératoire détaillé
doit être accompli pour chaque patient;
le respect des contre-indications est
essentiel pour l’obtention d’un bon
résultat fonctionnel. Toute pathologie
cornéenne préexistante représente a
priori une contre-indication à la pose
d’un inlay intrastromal. La séche-
resse oculaire doit faire l’objet d’une
attention particulière ; ses manifesta-
tions doivent être systématiquement
recherchées. La mesure du break-up
time et l’utilisation d’un colorant vital
ou d’un test de type Schirmer peuvent
être utiles dans certains cas.

➞ D. GATINEL
Fondation Adolphe de Rothschild,
CEROC, PARiS.
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celui du “sténopé”. La création d’une
“néo-pupille”, d’un diamètre égal à
1,6 mm, permet d’augmenter la profon-
deur de champ, pour contrer la perte de
l’accommodation. Le matériau consti-
tutif de l’implant KAMRA est à base
de polyvinylidene fluoride (PVDF),
qui est hautement bio compatible, et
auquel du carbone est ajouté afin d’en
foncer la couleur. Le diamètre externe
de l’inaly KAMRA mesure 3,8 mm et
le diamètre interne, correspondant à la
néo-pupille,1,6 mm,pouruneépaisseur
de 5 microns. Outre son orifice central (à
visée optique), l’inlay possède de nom-
breuses (plus de 8000) micro perfora-
tions disposées de manière aléatoire et
destinées à faciliter le passage des méta-
bolites cornéens.

Il peut être inséré sous un capot de
Lasik épais (200 microns) chez les
patients amétropes, ou via un tunnel
cornéen réalisé au laser femtoseconde
chez les patients emmétropes. Pour évi-
ter la création d’un capot épais, pour-
voyeur de sécheresse oculaire accrue,
une correction par Lasik avec capot fin
(100 microns) peut être effectuée dans
un premier temps opératoire, afin de
corriger le défaut réfractif en vision de
loin. L’implant KAMRA peut ensuite
être inséré dans un tunnel intrastromal
plus profond, en réalisant la dissection
assistée au laser femtoseconde d’une

plantation(œilnondominant)permetde
limiter la gêne ressentie en vision bino-
culaire.Lapertedelignesd’acuitédeloin
ou la réduction de la qualité optique de
l’œil opéré ne semblent pas pénaliser la
vision binoculaire.

Enfin,pour l’implantKAMRA, introduit
en 2005, le pourcentage d’explantation
est de l’ordre de 2 %: le recul clinique
avec les autres inlays est plus limité et
rend l’estimation de leur tolérance plus
hasardeuse. Outre la perte de lignes
d’acuité visuelle de loin, les complica-
tionsrapportées liéesauxinlays incluent
la survenue d’un shift hypermétro-
pique, l’existence d’une inflammation
diffuse de l’interface, l’amincissement
du stroma sus-jacent, la réduction de la
sensibilité aux contrastes.

[ Les différents inlays cornéens

Le tableau I récapitule les principales
caractéristiques des inlays actuellement
disponiblespour lacorrectionde lapres-
bytie (fig. 1).

1. Implant KAMRA
(Acufocus, Irvine, États-Unis)

Le dispositif KAMRA (Acufocus) est
un inlay destiné à corriger la presbytie
[2-4]. Le principe de cette technique est

Le traitement postopératoire comprend
l’instillation régulière d’antibiotiques et
de stéroïdes locaux, en plus de larmes
artificielles à volonté. Il est recommandé
d’instiller un collyre corticoïde (par
exemple: dexaméthasone) à posologie
dégressive. L’instillation de larmes arti-
ficielles permet généralement de gagner
quelques lignes de meilleure acuité
visuelle en cas de sécheresse oculaire. à
la lampe à fente, le suivi repose sur l’exa-
men de l’interface, et l’aspect du stroma
cornéenadjacent.L’instillationdefluores-
céine est indiquée pour l’étude du break
up time et la mise en évidence d’une
éventuellekératiteponctuéesuperficielle.
L’épaisseur du capot ainsi que la profon-
deur de la poche intrastromale (position
de l’interface où se situe l’implant), peu-
vent être appréciées grâce à des coupes
transversales en imagerie cornéenne par
tomographie à cohérence optique (OCT:
Optical Coherence Tomography).

Les résultats cliniques rapportés par les
études cliniques publiées montrent l’ef-
ficacitédecesdispositifs,dont l’enjeuest
de procurer à l’œil opéré une augmen-
tation de l’acuité visuelle de près, non
corrigée, en respectant au mieux l’acuité
visuelle de loin [2-6]. Ces études mettent
en évidence une amélioration significa-
tive de l’acuité visuelle de près non cor-
rigée, qui permet au patient de lire sans
correction une taille d’optotype com-
prise entre Parinaud 2 et Parinaud 3. En
moyenne, on observe pour les yeux opé-
rés une réduction initiale d’une à deux
lignes de la meilleure acuité visuelle de
loin, qui est le plus souvent transitoire et
disparaîtouseréduitavec l’amélioration
de l’état de la surface oculaire. La qualité
du centrage est un paramètre important
vis-à-visdurésultat fonctionnel: selon le
dispositif concerné, on recommande de
positionner le centre de l’inlay vis-à-vis
du centre pupillaire ou du vertex cor-
néen (identifié comme le reflet cornéen
d’une source ponctuelle fixée par l’œil).
L’existencedehalos lumineuxnocturnes
est rapportéedansunnombrevariablede
cas, mais le caractère unilatéral de l’im-

Kamra Flexivue Raindrop
Principe Sténopé/PdC Multifocalité Multifocalité
Matériau Polyfluorure de

vinylidène (PVDF) +
carbone

Polymère acrylique
hydrophile Hydrogel

Diamètre externe 3,8 mm 3,2 mm 2 mm
Épaisseur 5 µm Variable,

Edge = 15 µm 30 µm

Site d’implantation Poche ou capot Poche ou capot Capot
Profondeur 200 µm 300 µm 120 à 150 µm
Taille/dimensions unique +IVar. 25 à +3.50D Unique
Nombre
d’implants posés > 15 000 100 à 1 000 > 1 000

Tableau I : Caractéristiques des inlays actuellement disponibles pour la correction de la presbytie.
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3. Raindrop (ReVision
Optics, Lake Forest, États-Unis)

L’implant Raindrop – précédemment
appelé implant Vue + puis PresbyLens –
possède une géométrie particulièrement
simple:celled’unpaletenhydrogeld’un
diamètre de 2 mm dont l’épaisseur est
constante et égale à 20 microns [6]. Cet
inlay a un indice de réfraction proche
de celui du stroma cornéen. Il est inséré
à une profondeur de 150 microns (sous
un capot ou au sein d’une poche intras-
tromale) et modifie le profil cornéen en
créant parun effet de“saillie antérieure”
une hypercambrure centrale, corollaire
d’une augmentation de la vergence cor-
néenne en regard du centre de la pupille
qui peut être objectivée par la réalisation
d’une topographie cornéenne. La mul-
tifocalité induite est le fruit de l’inter-
action entre le volume de l’inlay et le
stroma cornéen.

[ Conclusion

Les inlays intracornéens offrent au
chirurgien réfractif une possibilité inté-
ressante pour la correction de la presby-
tie. Les résultats initiaux obtenus avec
ces dispositifs sont encourageants, et un
suivi à long terme demeure nécessaire.

poche située à 100 microns sous le plan
de l’interface initiale du capot de Lasik.
Cette voie d’implantation est également
prometteusechezdespatientsayantdéjà
bénéficié d’une chirurgie réfractive cor-
néenne dans le passé en laser de surface,
ou en Lasik avec un capot d’épaisseur
standard. La possibilité d’insertion de
l’implant chez des patients opérés de
cataracte avec implant monofocal offre
également des perspectives intéres-
santes pour la restauration d’une acuité
utile non corrigée en vision de près chez
les emmétropes pseudophaques.

2. Flexivue Microlens
(Presbia, Los Angeles, États-Unis)

Cet implant est une optique bifocale
réalisée à base de polymère acrylique
hydrophile [5]. Plusieurs puissances
d’additionssontdisponibles.Ceprincipe
de multifocalité est également utilisé
par un inlay concurrent appelé Icolens,
dont la dénomination commerciale pré-
cédente était “InVue” (société Neoptics
AG, Hunenberg, Suisse). L’épaisseur
de ce type d’inlay est variable (environ
20micronsauxbords), alorsquesondia-
mètre est de 3,2 mm. Il doit être inséré à
une profondeur de 300 microns, après
dissection plane et profonde du stroma
cornéen profond au laser femtoseconde.

Fig. 1 : Représentation des inlays cornéens. A. Kamra. B. Flexivue Microlens. C. Raindrop.

A B C
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Résumé : La procédure ReLEx-SMILE est une nouvelle chirurgie cornéenne utilisant le laser femtoseconde
pour la découpe cornéenne et la création d’un lenticule intrastromal qui est ensuite extrait manuellement.
Cette chirurgie est a priori moins invasive qu’un Lasik conventionnel, a l’avantage de ne pas présenter ou de
limiter les complications liées à la création d’un capot (invasion épithéliale, sécheresse oculaire) et pourrait
diminuer le risque d’ectasie en altérant moins la biomécanique cornéenne.
Les premiers résultats visuels postopératoires à court terme sont très encourageants ; néanmoins, la stabilité
réfractive et biomécanique de cette procédure devra être vérifiée sur le long terme.

ReLEx-SMILE, une nouvelle chirurgie
réfractive cornéenne

L a procédure ReLEx (Refractive
Lenticule Extraction) est une
nouvelle technique de chirur-

gie réfractive purement cornéenne réa-
lisable à l’aide du laser femtoseconde
Visumax (Carl Zeiss Meditec, Jena,
Allemagne). Elle utilise exclusivement
la technologie du laser femtoseconde
à la fois pour la découpe (du capot ou
des incisions et des interfaces) et pour
la soustraction cornéenne (extraction
d’un lenticule stromal cornéen), le
laser excimer n’étant donc plus néces-
saire à la réalisation de cette dernière.
Le terme ReLEx englobait à l’origine
deux types de procédures sensiblement
différentes : la procédure FLEx (Flap
Lenticule Extraction) dans laquelle
le laser découpe un capot identique à
celui réalisé lors d’un Lasik conven-
tionnel et la procédure SMILE (Small
Incision Lenticule Extraction) dans
laquelle le laser réalise uniquement
une ou deux incisions cornéennes [1-3]
au travers desquelles le lenticule doit
être extrait après dissection manuelle.
Néanmoins, la technique ReLex-Flex
laisse progressivement la place à la
procédure ReLex-SMILE, qui donne
des résultats équivalents, tout en étant
moins invasive vis-à-vis du stroma
antérieur superficiel.

[ Procédure chirurgicale SMILE

Comme lors de la réalisation d’un Lasik
conventionnel, le patient est placé sous
le laser femtoseconde, puis le chirurgien
procèdeau“docking”del’œilausystème
d’aplanationcourbe,avantdedéclencher
la découpe du lenticule et de l’incision.

>>> La première étape de la découpe
consiste à créer la partie postérieure
du lenticule (“lenticule cut”) qui est
découpé de façon centripète.

>>>Ladeuxièmeétapeviseà réaliser les
bords du lenticule (“side cut”).

>>> Au cours de la troisième étape, le
laserdécoupe lapartieantérieuredulen-
ticule (“cap cut”) de façon centrifuge. Le
“cap cut” est toujours légèrement plus
large que le “lenticule cut”: habituelle-
ment 7,5 mm vs 6 ou 6,5 mm.

>>> Enfin, la dernière étape consiste à
découper une incision auto-étanche qui
permettra de retirer le lenticule stromal.
L’ensemble de ces étapes est représenté
schématiquement sur la figure 1.

Les paramètres utilisés sont les sui-
vants : le diamètre du “cap cut”, la

➞ F. CABOT1, S.H. YOO1,
D. GATINEL2

1. Bascom Palmer Eye institute,
MiAMi, Floride, États-Unis.
2. Fondation Adolphe de Rothschild,
CEROC, PARiS.
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cate du lenticule. Après ouverture de
l’incision cornéenne (fig. 4), une spa-
tule spécialement conçue permet de
rompre les ponts résiduels attachant le
lenticule au reste de la cornée (fig. 5).
Le lenticule est ensuite extrait à l’aide
de pinces spécialement conçues pour
cette manœuvre (fig. 6). En fin d’inter-

profondeur du “cap cut” (en général,
autour de 120 microns), le diamètre
du “lenticule cut” et la taille de l’inci-
sion peuvent être aisément modifiés
par le chirurgien avant l’intervention
(fig. 2). Une fois la découpe terminée
(fig. 3), la succion est relâchée et le
chirurgien procède à l’extraction déli-

Fig. 1 : Représentation schématique des différentes découpes réalisées par le laser femtoseconde pendant
la procédure SMILE.

Fig. 2 : Paramètres de découpe du lenticule, réglables au niveau du laser Visumax (Carl Zeiss).

Fig. 3 : Aspect cornéen après découpe du lenticule
au laser femtoseconde.

Fig. 4 : Ouverture de l’incision cornéenne.

Fig. 5 : Dissection et isolement du lenticule.

Fig. 6 : Extraction du lenticule à la pince.

vention, le chirurgien doit bien vérifier
l’intégrité du lenticule retiré (circula-
rité parfaite, pas de fragment manquant)
afin de s’assurer que l’interface est libre
de tout débris de lenticule. Après l’ex-
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repositionnée sur une surface “lissée”
par laphoto-ablationexcimer.Enfin, si la
survenue d’une sur- ou sous-correction
persistante ou d’une régression après
SMILE conduit à envisager un retrai-
tement, celui-ci devra alors être effec-
tué avec une autre technique comme
la photokératectomie réfractive (PKR),
exposantàunrisquedehazesecondaire.

Les résultats visuels postopératoires
étudiés pour les patients myopes, fort
myopes (jusqu’à -10D) et/ou astigmates
(jusqu’à 2D), sont comparables à ceux
retrouvés enLasikavecplusde90 %des
yeux traités ayant une réfraction com-
prise entre ±0,5D et ±1D de la correction
prévue [6, 7]. La récupération visuelle
initiale semble légèrement plus longue
avec la procédure SMILE qu’en Lasik
traditionnel : seulement 62,5 % des
393 yeux inclus dans l’étude de Horjtal
avaient une acuité visuelle non corri-
gée supérieure ou égale à 20/25, le pre-
mier jour suivant la chirurgie. L’acuité
visuelle s’améliore néanmoins à moyen
termeavec84 %desyeuxayantune telle
acuité, trois mois après la procédure [7].

L’efficacité et la stabilité à court et
moyen termes sont bonnes mais les
résultats sur le long terme sont encore
en attente puisqu’il s’agit d’une chirur-
gie développée depuis seulement trois
ans. La correction de l’hypermétro-
pie par la procédure FLEx a fait l’objet
d’une étude dont les résultats ne sont
pas aussi convaincants (régression)
que ceux présentés pour la myopie [8].
Aucune publication n’a été retrouvée
pour la correction de l’hypermétropie
par la procédure SMILE.

[ Conclusion

La procédure ReLEx-SMILE est une
nouvelle chirurgie cornéenne utilisant
le laser femtoseconde exclusivement et
permettant l’extraction à visée réfractive
d’un lenticule intrastromal cornéen. Les
premiers résultats visuels postopéra-

potentielles liéesà lacréationd’uncapot
stromal superficiel. Il s’agit d’une procé-
dure qui paraît moins invasive, en par-
ticulier sur le plan de la biomécanique
cornéenne puisque la quasi-intégrité de
la membrane de Bowman est respectée:
le risque d’ectasie cornéenne semble a
priori moindre que celui du Lasik, mais
des études sur les résultats de cette tech-
nique au long terme sont nécessaires
pour pouvoir réellement l’affirmer.

La comparaison de l’épaisseur du mur
stromal résiduel et du capot entre les
procédures FLEx et SMILE a montré une
meilleure stabilité (moins de variation
d’épaisseur)pourlaprocédureSMILE[4].

D’autres complications, telles qu’une
invasion épithéliale, un déplacement
ou pli du capot, une infection, semblent
elles aussi moins redoutées que dans le
cas d’un Lasik conventionnel.

Par ailleurs, dans le cas de la procé-
dure SMILE, il n’y a pas de section des
filets nerveux cornéens superficiels,
les patients sont donc moins gênés
par la sensation de sécheresse oculaire
postopératoire. Une étude chinoise
récemment publiée a permis de mettre
en évidence une meilleure sensibilité
cornéenne (résultats à 1 et 3 mois post-
opératoires) chez les patients opérés par
procédure SMILE en comparaison au
groupe de patients opérés par Lasik [5].

2. Inconvénients

La correction de l’astigmatisme est
pour l’instant limitée à 3 dioptries, et le
SMILE ne permet pas pour l’instant d’ef-
fectuer des corrections personnalisées.
Il n’existe pas de système de stabilisa-
tion oculaire permettant de compenser
la survenue d’une éventuelle cyclotor-
sion pendant l’aplanation et la découpe
lenticulaire. Les effets optiques liés à
l’accolement de deux surfaces ayant
été découpées au laser femtoseconde
demeurent à explorer ; en procédure
Lasik, la surface postérieure du capot est

traction du lenticule, l’interface est
nettoyée à l’aide d’une canule remplie
de Balanced Salted Solution (BSS).
Le traitement postopératoire est iden-
tique à celui administré lors d’un Lasik
conventionnel : antibiotiques, corti-
coïdes topiques et larmes artificielles.

[ Avantages et inconvénients
de la procédure SMILE

1. Avantages

La procédure SMILE est réalisée en une
seule étape, avec un seul laser: le chirur-
gienutiliseexclusivement le laser femto-
seconde. Le laser excimer n’est plus
nécessaire pour réaliser l’ablation du
lenticule cornéen. Par conséquent, les
conditions hygrométriques de la salle
d’opération perdent de leur importance
puisque le résultat réfractif engendré
par le laser femtoseconde n’est que peu
affecté par leurs éventuelles variations.
LaprocédureSMILEnepeutêtre réalisée
pour l’instant qu’à l’aide du laser femto-
seconde Visumax (Carl Zeiss Meditec,
Jena, Allemagne). Ce laser est un laser à
haute fréquence,500 kHz,contrairement
aux précédentes générations de laser
femtoseconde qui utilisent une répéti-
tion variant de 60 à 200 kHz. L’énergie
délivrée par impact est faible : 0,1 µJ.
L’aplanation cornéenne est courbe, ce
qui permet une meilleure congruence
entre la cornée du patient et l’appareil,
nécessaire pour le degré de précision
requis dans la découpe du lenticule. Par
conséquent, lapressionengendréepar la
succion du globe oculaire est moins éle-
vée, le patient ne perd plus transitoire-
ment la vision, ce qui rend la procédure
plus confortable pour ce dernier et lui
permet de maintenir une fixation pen-
dant la procédure.

La procédure SMILE n’exige pas la créa-
tion d’un capot, car seules une ou deux
incisionscornéennesauto-étanchessont
nécessaires pour extraire le lenticule.
Elle n’expose pas aux complications
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toires à court terme sont encourageants et cette
chirurgie pourrait, dans le futur, concurrencer
le Lasik conventionnel myopique si la stabilité
réfractive et biomécanique de cette procédure
se confirme sur le long terme.
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Résumé : Les techniques de greffes cornéennes sont en développement constant et il y a eu une adoption
rapide des techniques de greffes lamellaires que sont la DSEK et la DSAEK2 pour le traitement des pathologies
endothéliales.
La greffe endothéliale pure – DMEK permet une reconstruction anatomique exacte en évitant l’interface
stroma donneur – stroma receveur retrouvée dans les DSAEK/DSEK et plusieurs auteurs ont montré la
suprématie de la DMEK en termes d’acuité visuelle postopératoire, de qualité de vision et de risque de rejet
de greffe. La limite à sa généralisation reste une courbe d’apprentissage plus longue, mais l’amélioration
de la technique chirurgicale ainsi que les résultats anatomiques et fonctionnels très prometteurs devraient
permettre son essor.

Expérience et résultats avec les
greffes endothéliales pures (DMEK1)

C ela fait plus de cent ans que les
premières kératoplasties trans-
fixiantes ont été développées

dans le but de remplacer les cornées
opaquespardescornéesclairesdepleine
épaisseur. Depuis le début des années
1990, les greffes transfixiantes ont été
progressivement remplacées par de
nouvelles techniques de greffes lamel-
laires, antérieures ou postérieures. Ceci
est possible car la plupart des patients
nécessitant une kératoplastie ne présen-
tent qu’une atteinte d’une couche spé-
cifique de la cornée; par exemple, plus
de 35 % des patients opérés de greffes
souffrent d’une atteinte endothéliale à
type de dystrophie de Fuchs ou de kéra-
topathie bulleuse du pseudophaque.

[ Rappel historique

La première tentative pour réaliser une
kératoplastie lamellaire postérieure
(PLK) a été effectuée par Barraquer en
1950.Uneapprocheantérieureétait réali-
séeavec ladécoupe,puis lesoulèvement
d’un capot cornéen permettant la trépa-

nationpostérieure.Unboutonlamellaire
postérieur donneur était ensuite suturé
in situ. Plusieurs termes ont été utilisés
pour nommer cette technique: kérato-
plastie lamellaire endothéliale (Jones et
Culbertson), endokératoplastie (Busin),
kératoplastie postérieure assistée par
microkératome (Azar). Melles a moder-
nisé la technique en réalisant, en 1998,
une PLK par voie postérieure en créant
une incision sclérolimbique pour accé-
der à l’endothélium du receveur (fig. 1).

1. DSEK/DSAEK

Une autre évolution majeure fut la
mise au point d’une technique de des-
cemetorhexis permettant de retirer
l’endothélium malade seul. Le nom de
DSEK (Descemet Stripping Endothelial
Keratoplasty) a alors été proposé. Le
greffon du donneur était alors préparé
manuellement par dissection depuis
la cornée du donneur. La préparation
de la cornée du donneur a par la suite
été automatisée et réalisée à l’aide d’un
microkératome sur une chambre artifi-
cielle donnant lieu au terme de DSAEK

➞ A. SAAD, P. SABATIER,
D. GATINEL
Fondation Adolphe de Rothschild,
Centre d’Expertise et de Recherche
en Optique Clinique (CEROC),
Banque Française des yeux, PARiS.

1. DMEK : Descemet Membrane Endothelial
Keratoplasty.

2. DSAEK/DSEK : Descemet Stripping (Automated)
Endothelial Keratoplasty.
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2. Le retrait de l’endothélio-Descemet

Le deuxième temps comprend le retrait
de l’endothélio-Descemet du receveur.
Cela se fait sous une bulle d’air à l’aide
d’un crochet de Sinskey inversé qui réa-
lise un descemethorexis.

3. L’injection et le positionnement
du greffon sur la face postérieure
du stroma

Le troisième temps comporte l’injec-
tion et le positionnement du greffon
sur la face postérieure du stroma du
receveur. Le greffon est d’abord aspiré
par une technique dite “no touch”
dans un injecteur dédié, puis injecté
en chambre antérieure à travers une
incision de 3 mm (fig. 5). L’injection

vée de la cornée du donneur pour être
greffée à la face postérieure de la cornée
du receveur.

[ Technique opératoire

Trois temps opératoires distincts sont
individualisés pour la réalisation de la
DMEK.

1. La préparation
de l’endothelio-Descemet

Le premier temps consiste en la pré-
paration de l’endothelio-Descemet du
donneur.La finecoucheendothélialeest
délicatement pelée du stroma postérieur
de la cornée donneuse en évitant tout
contact entre les instruments chirurgi-
caux et l’endothélium dans les 9 mm
centraux (fig. 3). Puis, un trépan de
9 mm est utilisé pour obtenir le greffon
endothélial final qui s’enroule alors ins-
tantanément sur lui-même: les cellules
endothéliales sont exposées vers l’exté-
rieur du rouleau ainsi formé (fig. 4).

pour Descemet Stripping Automated
Endothelial Keratoplasty (fig. 2).

Ces techniques ont permis une réhabi-
litation visuelle avec un succès certain.
Cependant, il restait une limitation à
la reconstruction anatomique parfaite
puisqu’une interface stromo-stromale
d’épaisseur variable persistait et empê-
chaitd’atteindreuneacuitévisuelleposto-
pératoirede10/10danslamajoritédescas.

2. DMEK (Descemet Membrane
Endothelial Keratoplasty)

La DMEK a été développée dans le
but de restituer l’anatomie cornéenne.
L’endothelio-Descemet seule est préle-

7,0 mm
trephine

Donor : Recipient :

Punch block

Stromal
pocket

7,0 mm
posterior
lamellar
disc

7,0 mm
posterior
corneal
trephine

Scleral
wound
+
stromal
pocket

Fig. 1 : Kératoplastie lamellaire postérieure (PLK) avec approche par voie postérieure. (Melles et al,
American Journal of Ophthalmology, 1999;127:340-341).

Fig. 2 : DSAEK à greffon fin de 110 microns avec
interface stroma donneur/stroma receveur.

Fig. 3 : Pelage de l’endothélio-Descemet du don-
neur après coloration au bleu trypan.

Fig. 4 : “Roll” endothélio-descemétique après
pelage. Les cellules endothéliales sont à l’extérieur
du “roll”.
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endothélio-descemétiques. Dans un
cas (3e cas), un trait de refend partant
de la périphérie cornéenne et attei-
gnant le centre lors du pelage de l’en-
dothélium du donneur n’a pas permis
l’utilisation du greffon. Dans tous les
cas, sauf un (6e cas), l’acuité visuelle

les résultats et l’évolution de l’acuité
visuelle, de la pachymétrie centrale
et du comptage endothélial lorsqu’il
était disponible.

Sept cornées donneuses ont été néces-
saires pour l’obtention de 6 greffons

alternée de BSS et d’air va permettre de
dérouler le greffon et le positionner sur
la face postérieure du stroma receveur
(fig. 6). L’aptitude du greffon de s’en-
rouler avec les cellules endothéliales
vers l’extérieur est un indice important
pour s’assurer en peropératoire de la
bonne orientation du greffon. Une bulle
d’air est ensuite injectée pour remplir la
chambre antérieure et plaquer le greffon
sur la face stromale postérieure (fig. 7).
Elle est maintenue 30 minutes, puis est
évacuée à 50 %.

[ Première expérience

1. Description

Six yeux de six patients présentant
une dystrophie de Fuchs ont été gref-
fés par technique de DMEK, entre
avril et juillet 2012, avec un suivi
entre 6 et 9 mois. Le tableau I décrit

Fig. 5 : Injection du greffon par une incision de
3 mm.

Fig. 6 : Déroulement et positionnement du gref-
fon en chambre antérieure.

Fig. 7 : Injection d’une bulle d’air pour plaquer le
greffon face au stroma postérieur.

Cas Âge Sexe OD/OS
Pachymétrie

centrale
(microns)

Acuité
visuelle

préopératoire

Pachymétrie central,
2 mois postopératoire

(en microns, Orbscan IIz)

Acuité
visuelle
à 6 mois

Comptage
endotheliale à 6 mois
(en cellules par mm2)

1 62 F OS 774 1/10 503 9/10 1 722
2 70 F OS 670 2/10 567 7/10 1 239
3 65 F OD 650 < 0.5/10* 470 4/10* 1 360
4 79 M OS 710 2/10 580 7/10 ND
5 88 M OS 720 2/10 590 8/10 1 826
6 77 M OD 703 4/10 890 1/10 et 7/10 1 949

* Présente une MER compliquée d’œdème maculaire cystoïde. Les rétinologues ne pouvaient l’opérer en raison d’une mauvaise visualisation
de la rétine causée par un œdème cornéen important.

ND : non disponible.

Tableau I : Résultats de l’acuité visuelle, de la pachymétrie centrale et du comptage endothélial chez les six premiers patients opérés de DMEK.

Fig. 8 : L’OCT de segment antérieur centré sur la périphérie du greffon (à droite) montre un léger déta-
chement du greffon avec les bords enroulés vers le stroma postérieur (flèche rouge). Cet aspect peut
également être visualisable à la lampe à fente (à gauche, flèche blanche).
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2. Les avantages

Les avantages de la DMEK par rapport
aux autres techniques de greffes lamel-
laires sont multiples:

>>> Cette technique permet la resti-
tution anatomique pure et n’est pas
additive en termes de tissu cornéen.
Le résultat réfractif final – certes non
primordial dans ces pathologies cor-
néennes où une bonne acuité visuelle
corrigée signe un bon résultat – est
néanmoins plus prévisible après
DMEK. Les shifts hypermétropiques,
conséquents et dépendants de l’épais-
seur du stroma greffé dans les DSAEK,
sont ainsi quasi-inexistants dans les
greffes endothéliales pures.

>>> La technique opératoire de la
DMEK ne nécessite pas d’instrumen-
tation lourde et onéreuse à type de
microkératome et de chambre anté-
rieure artificielle et peut être repro-
duite avec des instruments opératoires
simples.

>>> Il n’existe pas d’interface entre le
stroma receveur et le stroma donneur,
cequi sembleaméliorer le résultatvisuel
final avec un pourcentage d’yeux attei-
gnant 9/10 d’acuité visuelle postopé-
ratoire plus important par rapport à la
technique de DSAEK (50 % vs 6 % pour
laDSAEK).Demême, laqualitédevision
est meilleure avec un taux d’aberrations
de hauts degrés plus réduit par rapport
à la DSAEK.

>>> Le taux de rejet de greffe semble
être sensiblement diminué après DMEK
(1 %) par rapport aux DSAEK (8 %)
et aux greffes transfixiantes (14 %).
L’absence de greffe de stroma en DMEK
joue sans doute un rôle dans la réduc-
tion du risque de rejet.

>>> La récupération visuelle est très
supérieure à celle obtenue après la greffe
transfixiante, etplus rapideaprèsDMEK
qu’après DSAEK.

la membrane de Descemet aide au bon
positionnement du greffon durant
l’intervention et semble conservée en
chambre antérieure.

Dans le 6e cas, l’acuité visuelle ne
s’est pas améliorée en postopératoire
et l’œdème cornéen a persisté, voire
augmenté. L’OCT de segment antérieur
centré sur la périphérie a montré un
détachement du greffon avec les bords
enroulés vers la chambre antérieure
(fig. 9). Les cellules endothéliales étant
sur la face extérieure du “rouleau”,
cette configuration du greffon signifie
que les cellules endothéliales faisaient
face au stroma postérieur expliquant
la dégradation de l’acuité visuelle et la
persistance de l’œdème cornéen. Dans
la majorité des cas, ces greffons se déta-
chent en quelques jours, voire semaines.
L’OCT de segment antérieur précoce est
très utile puisqu’il signe le diagnostic de
greffon inversé et évite une réinjection
d’air répétée en chambre antérieure. Le
greffon inversé doit être remplacé, ce
qui a été fait à 3 mois pour le 6e cas avec
une acuité visuelle mesurée à 1 semaine
post-reprise à 7/10 (fig. 10).

s’est rapidement améliorée entre 1
semaine et 4 semaines postopératoires
prouvant la bonne orientation du gref-
fon avec les cellules endothéliales
faisant face à la chambre antérieure.
Dans tous ces cas, l’OCT de segment
antérieur centré sur la périphérie du
greffon a révélé un léger détachement
du greffon avec les bords enroulés
vers le stroma postérieur (fig. 8). Il
convient de rappeler que durant la pré-
paration du greffon et du fait des pro-
priétés élastiques de la membrane de
Descemet, le greffon s’enroule sur lui-
même avec les cellules endothéliales
à l’extérieur. Cette caractéristique de

Fig. 9 : L’OCT de segment antérieur centré sur la
périphérie met en évidence un détachement du
greffon avec les bords enroulés vers la chambre
antérieure. Les cellules endothéliales étant sur la
face extérieure du “roll”, le greffon est ici inversé
avec les cellules endothéliales faisant face au
stroma postérieur.

Fig. 10 : Carte pachymétrique différentielle (Orbscan IIz) pré- et post-changement du greffon pour le 6e cas.
Une semaine post-reprise, la pachymétrie centrale est mesurée à 491 microns, soit près de 300 microns
de moins qu’en pré-reprise.
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deux injections d’air en chambre anté-
rieure, et il s’agissait d’un cas com-
plexe de décompensation endothéliale
sur chirurgie de cataracte compliquée
d’issue de vitrée et implant suturé à
la sclère.

[ Conclusion

L’essor de cette nouvelle technique
chirurgicale semble inéluctable tant
les résultats fonctionnels et anato-
miques sont prometteurs. Il est peut-
être hardi de comparer cette avancée à
celle procurée par l’arrivée de la phaco-
émulsification et le remplacement de
la chirurgie extracapsulaire de la cata-
racte. L’amélioration de la technique
et de l’instrumentation, ainsi que des
résultats à plus long terme, pourront
certainement confirmer ces premières
impressions favorables.

3. Les limites

Les limites de la DMEK consistent en
une courbe d’apprentissage plus lon-
gue avec deux étapes clés à maîtriser :
la préparation (pelage) du greffon endo-
thélio-descemétique et son positionne-
ment correct après injection en chambre
antérieure.

Les études ne montrent pas une plus
grande perte de cellules endothéliales
après DMEK par rapport au DSAEK. Le
taux de détachement du greffon après
DMEK varie dans les études publiées
entre 5 et 30 % et semblait être une des
limites à lagénéralisation decette procé-
dure, justifiant une surveillance rappro-
chée postopératoire et des réinjections
d’air en chambre antérieure récurrentes.

Dans notre expérience, un seul cas sur
les 12 premiers yeux opérés a nécessité

Les laboratoires Bayer et Regeneron Pharmaceuticals ont présenté, lors de la 13e édition du congrès EURETINA, les premiers
résultats des études randomisées, en double aveugle, VIVID-DME et VISTA-DME, concernant le VEGF Trap-Eye (aflibercept)
dans le traitement de l’œdène maculaire diabétique. Ces résultats démontrent que le VEGF Trap-Eye, à la dose de 2 mg men-
suels ou tous les 2 mois, permet une amélioration significative de l’acuité visuelle comparativement à la photocoagulation au
laser sur un suivi de 52 semaines.

Dans l’étude VISTA-DME, comparativement au laser, l’amélioration de l’acuité visuelle est en moyenne de 12,5 lettres après 1 an
de traitement par l’aflibercept prescrit à la dose de 2 mg mesuels et de 10,7 lettres pour des posologies de 2 mg tous les deux
mois. Ces différences sont significatives (p < 0,0001), l’amélioration observée après laser étant de 0,2 lettres.

Dans les deux études rapportées, les effets indésirables – mineurs ou importants, oculaires ou non oculaires – étaient obser-
vés à des taux quasi identiques dans les groupes aflibercept et laser. Les événements thrombo-emboliques, définis selon les
normes de l’Anti-Platelet Trialists’ Collaboration, étaient également comprables dans les deux groupes de patients. Les effets
indésirables oculaires les plus fréquemment rapportés avec l’aflibercept étaient des hémorragies conjonctivales, des douleurs
oculaires et des corps flottants du vitré.

Les laboratoires Regeneron Pharmaceuticals devraient présenter un dossier d’approbation à la FDA pour le traitement de
l’œdème maculaire diabétique en 2013, soit avec un an d’avance sur les prévisions initiales.

J.N.
D’après un communiqué de presse des laboratoires Bayer et Regeneron Pharmaceuticals

Nouveaux résultats pour l’aflibercept
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Modifications de la biomécanique cornéenne induites par la chirurgie réfractive

û Certains effets “non prédits” par les profils d’ablation sont liés à des modifications de la géométrie du mur cornéen
d’origine biomécanique.

û La principale cause de fragilisation biomécanique de la cornée après chirurgie réfractive est l’ablation de stroma
au moyen du laser excimer.

û L’affaiblissement biomécanique de la cornée semble majoré par la réalisation d’un capot, notamment
si celui-ci est épais.

û L’ORA n’a ni une sensibilité ni une spécificité suffisantes pour permettre de dépister à lui seul les cornées à risque
d’ectasie, mais peut contribuer à ce dépistage, combiné aux examens topographiques.

Les inlays cornéens pour la chirurgie de la presbytie

û Les inlays intracornéens sont posés de manière unilatérale, dans la cornée de l’œil non dominant des patients
presbytes.

û L’utilisation du laser femtoseconde est nécessaire à leur insertion chirurgicale, et l’utilisation conjointe du laser
excimer peut être indiquée afin de corriger une amétropie associée à la presbytie.

û Les principes utilisés sont différents selon l’inlay considéré : multifocalité intrinsèque à l’inlay, multifocalité indirecte
par modification du profil cornéen ou augmentation de la profondeur de champ par création d’une néopupille.

ReLEx-SMILE, une nouvelle chirurgie réfractive cornéenne

û La procédure SMILE consiste à extraire un lenticule intrastromal par une incision cornéenne ; elle est réalisée
uniquement à l’aide du laser femtoseconde.

û Le laser excimer n’est plus utilisé pour l’ablation cornéenne.

û La procédure SMILE est moins invasive qu’un Lasik conventionnel et ne présente pas de complications liées au capot.

û Néanmoins, il s’agit d’une chirurgie récente, aux indications plus restreintes ; la sécurité et la stabilité de cette
procédure sont en attente de résultats sur le long terme.

Expérience et résultats avec les greffes endothéliales pures (DMEK)

û Plus de 35 % des indications de greffes sont posées pour une atteinte endothéliale.

û La DMEK permet la reconstruction anatomique exacte et évite une interface stroma donneur/stroma receveur.

û Le risque de rejet de greffe semble être réduit à 1 % post-DMEK, 15 fois moins que le risque post-DSEK et 20 fois moins
que le risque post-kératoplastie transfixiante.
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Résumé : Les manifestations ophtalmologiques sont fréquentes au cours des maladies de l’appareil
locomoteur, et elles peuvent parfois initier le tableau clinique. Certaines sont bénignes, et d’autres au
contraire peuvent engager le pronostic fonctionnel visuel, d’où l’intérêt de bien les connaître, d’y penser
devant des symptômes oculaires évocateurs, afin de les prendre en charge rapidement.
Nous détaillerons les principaux signes cliniques, qui doivent évoquer un diagnostic précis, mais aussi les
différentes atteintes ophtalmologiques que l’on rencontre au cours des traitements de ces différentes affections.
La collaboration avec le rhumatologue ou le médecin interniste est indispensable, afin de contribuer de façon
importante à la démarche diagnostique dans de nombreuses affections, et inversement.

Œil et rhumatologie: ce qu’il faut savoir

D e nombreuses pathologies de
l’appareil locomoteurpeuvent
s’accompagner d’atteintes

oculaires, qui peuvent parfois être au
premier plan et même révéler la patho-
logie rhumatologique sous-jacente: c’est
alors l’ophtalmologistequipeutdiagnos-
tiquer cette affection causale et la prise
en charge adaptée. Dans d’autres cas,
au contraire, la maladie de l’appareil
locomoteur est connue, et l’avis ophtal-
mologique est demandé afin de recher-
cher une atteinte oculaire associée chez
un patient asymptomatique. Enfin, le
patient peut ne présenter aucune affec-
tion oculaire en rapport avec sa maladie
rhumatologique, mais une complication
liée au traitement de sa maladie, avec les
complications iatrogènes ; en premier
lieu, celles de la corticothérapie, mais
maintenant également avec les nou-
veaux agents immunosuppresseurs et
immunomodulateurs.

[ Symptomatologie
oculaire révélatrice

1. Uvéite antérieure aiguë
non granulomateuse

Devantuneuvéiteantérieurenongranulo-
mateuse, qui est typiquement unilatérale

et récidivante, il faut savoir évoquer, en
premier lieu, une uvéite liée au génotype
HLA-B27 et une spondylarthrite anky-
losante sous-jacente ou SPA. En effet,
la corrélation entre uvéite antérieure et
HLA-B27correspondà50 %descasdans
la population générale et 90 % des sujets
souffrantd’uneSPAprésententuneuvéite.

L’uvéite antérieure peut être inaugurale
de la maladie articulaire, voire précéder
depeulespoussées inflammatoires, sans
présenter de parallélisme de sévérité ou
de pronostic entre les deux atteintes.

La description habituelle est celle d’une
uvéite antérieure aiguë non granuloma-
teuse, avec un cercle périkératique mar-
qué, une douleur oculaire permanente,
une photophobie, une baisse visuelle
variable, un myosis par constitution
de synéchies irido-cristaliniennes, un
Tyndall et un flare protéique marqué
(fig. 1).Cetteuvéiteguérit favorablement
en3à6semainesavecuntraitementlocal
associant des corticoïdes locaux à forte
dose (instillation horaire au début, puis
décroissance lente sur 3 à 6 semaines,
en fonction de la réponse clinique), et
desagentsmydriatiques (atropine initia-
lement du fait de sa valeur antalgique,
puis tropicamide ensuite afin de moins
pénaliser la vision de près).

➞ G. DUCOS DE LAHITTE
Clinique Saint-Jean-de-Languedoc,
TOULOUSE.
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Malgréunepriseenchargeoptimale,des
complications peuvent survenir avec le
développement de synéchies irido-cris-
taliniennes, qui vont conduire à une
séclusion pupillaire, avec un risque
de glaucome secondaire par blocage
pupillaire, une cataracte qui est le plus
souvent de type sous-capsulaire posté-
rieure, et parfois un œdème maculaire
secondaire dans les uvéites devenues
chroniques.

Parfois, lors du premier épisode, l’uvéite
antérieure peut prendre une allure
explosive et se manifester avec un hypo-
pion.

2. Uvéite antérieure chronique
à œil blanc chez un enfant

La découverte lors d’un examen à la
lampe à fente, d’une uvéite antérieure
chronique, avec un Tyndall de chambre
antérieure important, un flare protéique
marqué, des précipités rétro-cornéens
discrets, des synéchies irido-cristalli-
niennes nombreuses, sur un œil non
douloureuxetpeurouge, sontcaractéris-
tiquesd’uneuvéiteantérieure“blanche”.
En effet, ce qualificatif permet d’insister
sur le caractère insidieux et chronique
de cette uvéite qui évolue au cours de
l’arthrite juvénile idiopathique (AJI), et
de la nécessité de la rechercher périodi-
quement par un examen ophtalmolo-
gique systématique.

Cette uvéite peut s’accompagner d’une
perted’acuitévisuelleplusoumoinspro-
fondeenraisondelasurvenued’unekéra-
tite en bandelette, d’une cataracte, d’un
glaucome secondaire, ou encore d’une
maculopathieavecundécollementséreux
rétinien, de description récente (fig. 2).

Il existe plusieurs formes d’AJI, mais ce
sont essentiellement les formes d’AJI
de forme oligo-articulaire (touchant au
maximum 4 articulations) qui sont le
plus à risque de se compliquer d’atteinte
oculaire.Chezles formesàdébutprécoce
de la petite fille (qui débutent avant l’âge
de 5 ans, par une atteinte articulaire asy-
métrique), on pouvait rencontrer jusqu’à
70 % d’uvéite. Mais, avec les récents
progrès thérapeutiques et l’avènement
des anti-TNF, le pronostic visuel de ces
uvéites ainsi que leur survenue, se sont
bien améliorés. En effet, jusque-là, les
formes d’AJI oligo-articulaire, avec des
facteurs anti-nucléaires positifs (FAN
positifs) étaient considérées comme une
pathologie potentiellement cécitante,
avecunechirurgiedelacataracteprécoce
etcompliquée.Maisdorénavant,onopère
deplusenplustardcescataractes,etavec

une nette diminution de l’inflammation
postopératoirepermettantuneimplanta-
tion simultanée dans la majorité des cas.

3. Conjonctivite bilatérale
et arthrites réactionnelles

Devant une conjonctivite bilatérale,
aiguë, papillaire et mucopurulente qui
évolue aucours d’uneuréthrite ou d’une
infectiondigestive, il faut savoirévoquer
un syndrome de Fiessinger-Leroy-Reiter
(FLR).Eneffet, cesyndromeassocieclas-
siquement une arthrite, une uréthrite
non gonococcique et une conjonctivite.
Onassocieclassiquementàcesyndrome
les arthrites réactionnelles, parmi les-
quelles on retrouve: les arthrites post-
streptococciques, les arthrites associées
aux maladies inflammatoires crypto-
génétiques de l’intestin grêle (maladie
de Crohn et recto-colite hémorragique),
la maladie de Whipple, les infections
parasitaires, ou les arthrites post-virales.

Dans 75 % des cas, le syndrome de FLR
survient chez des sujets génétiquement
prédisposés, porteurs du gène codant
pour le HLA-B27.

Fig. 1 : Photographie du segment antérieur d’un
patient présentant une uvéite antérieure aiguë, au
cours d’une spondylarthrite ankylosante (SPA). Il
existe un Tyndall de chambre antérieure marqué,
qui s’associe à un flare.

Fig. 2 : Maculopathie d’une jeune patiente qui présente une arthrite juvénile idiopathique. On observe un
décollement fovéolaire sur l’OCT qui s’associe à une hyper-autofluorescence localisée.
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lie très fréquente au cours de le maladie
de Marfan, puisqu’elle est retrouvée
chez 80 % de ces sujets. Il s’agit typique-
ment depatients jeunes, qui n’ontpas de
notion de traumatisme oculaire, et qui
présentent une ectopie cristallinienne,
bilatérale, mais asymétrique et qui s’as-
socie à une myopie axile.

D’autres atteintes ophtalmologiques
peuventégalementserencontrer,comme
des anomalies de l’angle irido-cornéen,
des anomalies iriennes, etc.

Le morphotype marfanoïde du patient,
qui présente une taille importante, un
aspect longiligne, des membres longs
et grêles ; ainsi que les antécédents
familiaux, vont permettre de poser le
diagnostic de la maladie de Marfan. Il
sera important d’adresser le patient à un
cardiologue, car les complications car-
diaques (et surtout aortiques) font tout
le pronostic de la maladie.

6. Stries angioïdes

Les stries angioïdes correspondent à des
ruptures de la membrane de Bruch, qui
se disposent classiquement comme des
lignes radiaires, sombres ou rougeâtres,
qui partent de la papille. Si ces stries sont
asymptomatiques, elles vont fréquem-
ment se compliquer de néo-vaisseaux
choroïdiens, avec des syndromes macu-
laires. Le traitement des néo-vaisseaux
maculairesreposesurlesinjectionsd’anti-
VEGF,puisqu’ellesontobtenul’Autorisa-
tion de mise sur le marché (AMM) et le
remboursement pour cette indication.

Lediagnosticdesstriesangioïdesestpos-
sible au fond d’œil, où l’on voit aussi un
effet peau d’orange; mais il est plus aisé
sur l’angiographie à la fluorescéine, car
elles apparaissent hypofluorescentes.

L’ophtalmologiste va alors orienter le
patient vers le dermatologue, afin de
diagnostiquer un pseudoxanthome
élastique (PXE), sur une biopsie cuta-
née. Cette affection du tissu élastique

Chlamydia et peut aggraver le pronostic
de la maladie.

4. Sclérite antérieure

La sclérite antérieure est l’inflammation
de la sclère conjonctivale, qui est rare
mais très douloureuse, et parfois même
cause d’insomnie.

Dans 50 % des cas de sclérite, l’étiolo-
gie est représentée par les maladies de
système,avecnotamment lapolyarthrite
rhumatoïde et la maladie de Wegener.
Les éléments en faveur de l’origine sys-
témique sont représentés par le carac-
tère récidivant et la forme nodulaire de
la sclérite.

La sclérite nécrosante est encore plus
sévère car elle peut mettre à nu la sclère,
révélant la couleur sombre de la cho-
roïde, réalisant une scléromalacie, avec
risque de perforation secondaire du
globe oculaire, et de la perte secondaire
du globe oculaire.

Le traitement de la sclérite repose sur un
traitement par corticoïdes locaux ainsi
que sur le traitement de l’étiologie cau-
sale, en collaboration avec un rhumato-
logue ou un médecin interniste.

5. Luxation cristallinienne

La luxationcristallinienne,encoreappe-
lée ectopie du cristallin, est une anoma-

La majorité des auteurs considère qu’il
faut traiter l’infection causale, même si
aucune étude n’a pu démontrer qu’une
antibiothérapie et des mesures de pro-
tection envers une réinfection pouvaient
avoirunequelconqueinfluencesurlasur-
venue, laduréeoulagravitédusyndrome
inflammatoire post-infectieux chez des
individus porteurs du gène HLA-B27.

Les atteintes oculaires au cours d’un syn-
dromedeFLRsontfréquentes(tableau I),
et elles comprennent majoritairement
la survenue d’une conjonctivite, mais
une uvéite est également possible dans
10 % des cas, et là aussi, il s’agit d’une
uvéite antérieure non granulomateuse.
L’évolutiondelaconjonctiviteestsponta-
némentrésolutiveen7à10jours;elleréa-
git peu aux antibiotiques locaux. Parfois,
ilexisteunekératitesuperficielle.Pource
qui concerne l’uvéite, le traitement est le
même que celui de l’uvéite B27+.

Il est également important de réaliser
une prise de sang avec une formule-
numération sanguine, une vitesse de
sédimentation, une CRP (C-Réactive
Protéine), une recherche de l’antigène
HLA-B27, et des sérologies infectieuses
adaptéesà lasymptomatologiedigestive,
avec Shigella, Salmonella, Yersinia,
Campylobacter, ou à visée urinaire, avec
Chlamydia trachomatis. Il faut égale-
ment demander après accord du patient
une sérologie VIH, car une séropositi-
vité peut être associée à une infection à

Manifestations Pourcentage (n = 131)
Arthrites 100
Mono-arthrites 4
Oligo-arthrites asymétriques 96
Uréthrites/Cervicites 90
Conjonctivites, uvéites 63
Entésopathies 52
Balanites 46
Stomatites, ulcérations buccales 27
Lésions palmo-plantaires 22

Tableau I : Caractéristiques de 131 malades atteints d’un syndrome de Fiessinger-Leroy-Reiter [3].
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gementutilisésdansletraitementdepatho-
logies rhumatismalesetdeconnectivites.

Leprincipaleffet secondaireest la surve-
nue d’une maculopathie qui peut entraî-
ner une altération sévère et irréversible
de la vision centrale. La prévalence de la
maculopathie a été évaluée à 0,5 % pour
l’hydroxychloroquine et de 1 à 16 %
pour la chloroquine. Pour l’hydroxy-
chloroquine, le risque est exceptionnel
les 5 premières années, puis une préva-
lence de 1 % après 5 ans.

Plusieurs facteurs de risque de toxi-
cité maculaire aux APS sont reconnus
(tableau II).

Les symptômes visuels d’une toxicité
maculaire débutante sont en général
inexistants, et c’est à ce stade que la
maculopathie doit être diagnostiquée
(fig. 3). À un stade tardif, elle peut se

[ Affections oculaires
iatrogènes au cours des
maladies rhumatologiques

Les principaux traitements anti-inflam-
matoires employés au long cours dans
les pathologies de l’appareil locomoteur
comprennent : les corticostéroïdes, les
anti-inflammatoires non stéroïdiens,
les antipaludéens de synthèse (APS), les
antimétabolites, avec la salazopyrine et
le méthotrexate, ou encore l’immuno-
thérapie, avec l’interféron et les anti-
TNFa,maisencored’autresmolécules…

1. Complications
liées à la corticothérapie

La corticothérapie, qu’elle soit locale ou
générale, va se compliquer d’effets ocu-
laires secondaires classiques, comme:
– hypertonie oculaire;
– cataracte iatrogène le plus souvent

sous-capsulaire;
– infection oculaire (herpès secondaire);
– choriorétinopathie séreuse centrale;
– ptosis…

Ces complications sont bien connues
et permettent un suivi clinique adapté
des patients traités par corticothérapie
au long cours.

2. Complications liées aux APS

Les antipaludéens de synthèse (APS)
comme la chloroquine (nivaquine) ou
l’hydroxychloroquine(Plaquénil)sont lar-

s’accompagned’une fragilité tissulaireet
d’uneatteintearticulaireparhyperlaxité.

[ Suivi d’une maladie
rhumatologique connue

Plusieurs maladies rhumatologiques
doivent faire l’objet d’un suivi ophtal-
mologique régulier:

>>> En premier lieu, on retrouve l’arth-
rite juvénile idiopathique, car lesenfants
diagnostiqués avec une AJI doivent être
examinés de manière systématique, tous
les 3 mois, et ce d’autant plus s’il s’agit
d’une fillette âgée de moins de 5 ans lors
du diagnostic, qu’il s’agit d’une forme
oligo-articulaire, et s’il existe une positi-
vité des FAN. Cet examen est minutieux,
car il doit mettre en évidence des signes
d’inflammationoculaireinfra-symptoma-
tique, avec parfois un fin Tyndall et un
flare discret.

>>> D’autres maladies rhumatologiques
doiventbénéficierdecontrôles réguliers,
comme dans le cadre d’une polyarthrite
rhumatoïde, ou de la spondylarthrite
ankylosante.

>>>Maisenplusdesatteintescaractéris-
tiquesdecesmaladiesde l’appareil loco-
moteur, il y a très souvent un syndrome
sec qui s’associe à la symptomatologie
oculaire et avec des degrés variables.
Mais parfois ce syndrome sec peut se
compliquer d’une kératite.

● Durée de la prise supérieure à 5 ans.
● Dose cumulée totale supérieure

à 1 000 g ou plus de 6,5 mg/kg.
● Âge supérieur à 60 ans.
● Dysfonction rénale ou hépatique.
● Surcharge pondérale (importance de

rapporter la dose à la masse maigre).
●Maculopathie ou atteinte rétinienne

préexistante.

Tableau II : Facteurs de risque de survenue d’une
maculopathie à l’hydroxychloroquine (Plaquénil).

Fig. 3 : Différents clichés de l’œil gauche d’une patiente qui présente une maculopathie en “œil de bœuf” par intoxication à l’hydroxychloroquine. Sur le cliché
couleur (A), on note une dépigmentation ovalaire de grand axe horizontal. Sur le cliché vert (B), on observe davantage de remaniements pigmentés. Le cliché
en auto-fluo (C) apporte une image encore plus précise de cette maculopathie, qui est tout à fait superposable à l’atrophie rétinienne que l’on va observer sur
l’image en OCT Spectral Domain (D).

A B C D
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4. Complications liées à l’interféron

L’interféron a peut parfois être prescrit
pour certaines maladies rhumatolo-
giques ou systémiques.

Il existe deux types de complication: une
rétinopathie à l’interféron et une toxicité
pourlenerfoptique.Larétinopathieisché-
mique associe des nodules cotonneux,
avec ou sans hémorragie rétinienne, et
exceptionnellementdesmicroanévrismes.
Cette rétinopathie est asymptomatique,
elle apparaît dans les trois premiers mois
du traitement, et elle est le plus souvent
réversible à la diminution de la dose.

Les altérations neurovisuelles sont plus
fréquentes et surviennent plus tardive-
ment. Elles restent dans la majorité des
cas asymptomatiques.

manifesterpardesdifficultésà la lecture,
et un trouble en vision de loin, avec des
scotomes paracentraux.

Le protocole de surveillance repose
donc sur le dépistage précis de l’at-
teinte maculaire et peut s’effectuer
grâce à plusieurs examens : périmétrie
statique, avec un champ visuel macu-
laire, une vision des couleurs, ou un
électrorétinogramme (ERG) multifocal.
Tous ces examens doivent être couplés
à un examen ophtalmologique avec
fond d’œil. L’ERG global et l’électro-
oculogramme apparaissent maintenant
comme non appropriés pour un dépis-
tage précoce.

3. Complications liées aux anti-TNF

Les biothérapies et les anti-TNF sont des
molécules récentes et d’activité redou-
table, mais qui vont parfois induire des
effetssecondairestoutàfaitexceptionnels.

Comme il s’agit d’anticorps, leur
administration va induire des mala-
dies auto-immunes comme des lupus,
ou simplement l’apparition d’anti-
corps antinucléaires, parfois même
des maladies démyélinisantes. Mais,
les risques les plus importants sont
représentés par les infections sévères,
comme la tuberculose, la leptospirose,
l’aspergillose…

Enfin, on peut observer des effets secon-
daires paradoxaux, comme l’apparition
d’une uvéite, voire d’une sclérite. Mais,
ces complications doivent être distin-
guées d’une poussée évolutive de la
maladie sous-jacente.

û Devant toute uvéite antérieure aiguë non granulomateuse, il faut
demander une prise de sang avec une formule-numération-plaquettes,
une vitesse de sédimentation et une recherche d’un antigène
HLA-B27 ; il ne faut pas demander un typage HLA complet. Il faut remplir
un consentement éclairé pour cette recherche génétique.

û Devant tout diagnostic d’AJI, il faut effectuer un contrôle
ophtalmologique trimestriel, afin de dépister tout signe d’uvéite latente.

û Devant la coexistence d’une conjonctivite, avec une arthrite, et une
uréthrite ou une diarrhée, il faut savoir évoquer un syndrome de
Fiessinger-Leroy-Reiter.

û Une sclérite nodulaire nécrosante est une urgence thérapeutique.
û Le diagnostic de stries angioïdes au fond d’œil doit faire suspecter

un pseudoxanthome élastique.

POINTS FORTS
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Résumé : Le traitement par injections intravitréennes d’anti-VEGF a profondément modifié notre prise en
charge de la forme exsudative de la dégénérescence maculaire liée à l’âge (DMLA). Les anti-VEGF sont, en effet,
une véritable révolution dans la DMLA en représentant le premier traitement permettant dans certains cas
d’améliorer l’acuité visuelle, ou tout au moins de stabiliser la perte visuelle. Le principal inconvénient de ce
traitement par injections d’anti-VEGF est la lourdeur de la prise en charge, avec des patients littéralement
précipités dans une spirale de contrôles mensuels et d’injections fréquentes. Cependant, malgré ces
modalités de traitement et de surveillance plus astreignantes, le pronostic visuel rend légitime cette lourdeur
thérapeutique pour les soignants et pour les patients.
Faceàlamoléculederéférencequereprésenteleranibizumabcommercialisédepuis2007,unenouvellemolécule,
le VEGF-Trap ou aflibercept (Eylea) a reçu l’autorisation de mise sur le marché français en novembre 2012 et est
disponible depuis quelques jours en France. Il est commercialisé et utilisé depuis plus d’un an aux États-Unis.

Mise au point sur l’aflibercept
dans la DMLA

[ Rappel sur l’angiogenèse

Les recherches concernant l’angio-
genèse ont conduit à proposer de
nouvelles thérapeutiques dites “anti-
angiogéniques”, agissant aux dif-
férentes étapes de la formation des
néovaisseaux choroïdiens.

L’angiogenèse est un terme résumant
les étapes par lesquelles des nouveaux
vaisseaux vont se développer à partir
d’une structure endothéliale préexis-
tante. L’angiogenèse est un processus
complexe dont les mécanismes molécu-
laires et cellulaires sont encore impar-
faitement élucidés.

Schématiquement, la formation de néo-
vaisseaux nécessite plusieurs étapes. Le
stimulus angiogénique, résultat d’un
déséquilibre entre facteurs pro- et anti-
angiogéniques. Cette perte d’équilibre
entre ces facteurs au profit d’induc-
teurs de l’angiogenèse entraîne la sur-

venue d’une néovascularisation. Ces
facteurs inducteurs et inhibiteurs sont
très nombreux et sont autant de cibles
thérapeutiques potentielles. Parmi
eux, le Vascular Endothelial Growth
Factor ou VEGF semble jouer un rôle
important. De nombreux facteurs pro- et
anti-angiogénique participent ainsi à la
prolifération et la migration des cellules
endothéliales.

[ Mode d’action du VEGF-Trap

L’aflibercept (VEGF-Trap) est un inhibi-
teur de l’angiogenèse doté d’un méca-
nisme d’action unique. Il s’agit d’une
protéine de fusion soluble composée de
fragments du domaine extracellulaire
des récepteurs de type 1 et 2 du VEGF
(VEGF-R1 et VEGF- R2) associés à un
fragment Fc d’IgG1 humaine (fig. 1).
Ce composé permet de “piéger” avec
une affinité très supérieure à celle des
récepteurs naturels, les différentes iso-

➞ C. ROHART1, S. ALLIEU2

1 Clinique Beau Soleil, MONTPELLiER.
Centre d’Ophtalmologie, CASTRiES.
2 Clinique Beau Soleil, MONTPELLiER.
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formes du facteur de croissance de l’en-
dothélium vasculaire A (VEGF-A) sous
toutes ses formes ainsi que le VEGF-B
et le facteur de croissance placentaire
(PIGF) (fig. 2). Ce rôle supplémentaire
n’est actuellement pas très bien connu.

Selon les études estimations pharmaco-
cinétiques, la demi-vie estimée de l’afli-
bercept serait de 7,1 jours et la durée de
son activité biologique est de 83 jours.

[ Études princeps :
VIEW1 et VIEW2

1. Méthodologie

Il s’agit d’études de non-infériorité par
rapport au ranibizumab. Le programme
VIEW (VEGF Trap-Eye : Investigation
of Efficacy and Safety in Wet AMD)
comprend deux essais cliniques de
phase III, randomisés et à double insu,
visant à évaluer VEGF Trap-Eye dans
le traitement de la forme néovasculaire
de la dégénérescence maculaire liée
à l’âge (DMLA). L’étude VIEW1, dans
laquelle 1217 patients ont été inclus, a
été menée aux États-Unis et au Canada
par Regeneron. L’étude VIEW2, qui
a porté sur 1240 patients, a été effec-
tuée en Europe, en Asie-Pacifique, au

Japon et en Amérique latine, par Bayer
HealthCare. Ces deux études partagent
essentiellement la même méthodologie.
On a procédé à l’évaluation du princi-
pal critère à 52 semaines. Ce critère de
jugementprincipalétait laproportionde
patients ayant maintenu leur meilleure
acuité visuelle corrigée (MAVC) (perte
inférieure à 15 lettres EDTRS) par rap-
port à l’inclusion à la 52e semaine.

Pour les deux études, il s’agissait de tes-
ter deux dosages de l’aflibercept (0,5 mg
et 2 mg), et deux fréquences d’injections

(toutes les 4 et 8 semaines). L’étude com-
prenait 4 groupes de patients:
– groupe 1 (aflibercept 2 mg, toutes les

4 semaines);
– groupe 2 (aflibercept 0,5 mg, toutes les

4 semaines);
– groupe 3 (aflibercept 2 mg, toutes les

8 semaines après une phase d’induc-
tion de 3 injections);

– et enfin, groupe 4 contrôle (ranibizu-
mab 0,5 mg, toutes les 4 semaines).

Pendant les 48 premières semaines,
les injections ont été maintenues selon
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Fig. 1 : Structure du VEGF-Trap.

Fragment Fc de l’IgG1 humaine

Dimère de VEGF-A

Domaine de liaison 2 du récepteur VEGFR-1
Domaine de liaison 3

du récepteur VEGFR-2

Fig. 2 : Le VEGF-Trap bloque les 2 sites de liaison du dimère de VEGF et de PIGF.

Étude multi-centrique, contrôlée,
en double insu

Patients randomisés
1:1:1:1

Jusqu’à la 48e semaine
puis PRN avec 1 IVT au minimum tous les 3 mois jusqu’à la 92e semaine.

Aflibercept

0,5q4
0,5 mg/4 sem.

2q8
2 mg/8 sem.

Rq4
0,5 mg/4 sem.

2q4
2 mg/4 sem.

Ranibizumab

Fig. 3 : Schéma de l’étude VIEW.
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ranibizumab. Par ailleurs, il n’y avait
pas de différence clinique en termes de
diminution de l’épaisseur rétinienne et
d’augmentation d’acuité visuelle.

●Résultats à deux ans sur le critère
de jugement principal (AV)

Entre la 52e semaine et la 96e semaine,
les patients bénéficiaient de réinjections
devant:
– l’apparitionoulapersistancedefluide;
– l’augmentation de l’épaisseur centrale

rétinienne (supérieure à 100 µ);
– une baisse d’acuité visuelle (supé-

rieure à 5 lettres ETDRS);
– unenouvelle apparition d’unenéovas-

cularisation classique;
– ou encore ils étaient retraités systé-

matiquement dans le cadre des IVT
imposées par le protocole toutes les
12 semaines depuis l’IVT précédente
(PRN capé).

À la 96e semaine, il n’y avait pas de
différence clinique en termes d’acuité
visuelle ni d’épaisseur rétinienne.

proportion de patients qui ont dû rece-
voir des injections fréquentes (six ou
plus) au cours de la deuxième année a
étémoinsélevéedans legroupetraitépar
VEGF-Trapàraisonde2 mgtouslesdeux
moisquedans legroupe traitépar le rani-
bizumab (15,9 % par rapport à 26,5 %).

En ce qui concerne l’incidence cumu-
lée de l’absence de fluide à l’OCT sur
52 semaines, il y avait plus de patients
sans fluide avec le VEGF-Trap versus
ranibizumab. La différence apparaît tôt
et se maintient sur les 52 semaines.

●Résultats à un an sur le critère
de jugement principal (AV)

Selon le critère de jugement principal
(maintien de la MAVC, soit perte infé-
rieur à 15 lettres en EDTRS), la propor-
tion des patients ayant maintenu leur
MAVC était comprise entre 94 et 96 %
selon les groupes. Il n’y a pas eu de diffé-
rencesignificative (fig. 4).Cettepremière
phase de l’étude montre une non-infé-
riorité de VEGF-Trap par rapport au

ce rythme, puis de la 48e semaine à la
92e semaine, les patients ont été injec-
tés selon un mode PRN capé, avec une
IVT systématique au moins toutes les
12 semaines (fig. 3).

2. Résultats

●Résultats sur les deux années
en termes d’acuité visuelle (AV),
du nombre d’injections
et de l’absence de fluide en OCT

Les groupes étaient parfaitement com-
parables (sexe, âge, AV moyenne à
l’inclusion, type et taille des lésions
néovasculaires initiales, épaisseur réti-
nienne moyenne initiale).

Selon une analyse intégrée des études
VIEW1 et VIEW2, le gain sur le plan de
l’acuité visuelle par rapport au début de
l’étude dans le groupe traité par VEGF
Trap-Eye à raison de 2 mg tous les deux
mois a été de 7,6 lettres à la semaine
96 comparativement à 8,4 lettres à
la semaine 52, avec une moyenne de
11,2 injections sur une période de deux
ans et de 4,2 injections pendant la deu-
xième année. Le gain sur le plan de
l’acuité visuelle par rapport au début
de l’étude dans le groupe traité par le
ranibizumab une fois par mois a été de
7,9 lettres à la semaine 96 par rapport
à 8,7 lettres à la semaine 52, avec une
moyenne de 16,5 injections sur une
période de deux ans et de 4,7 injections
au cours de la deuxième année. Les
résultats des études VIEW1 et VIEW2
prises individuellement concordaient
avec ceux de l’analyse intégrée.

Le nombre global moyen d’injections,
plusfaibleaucoursdeladeuxièmeannée
dans le groupe ayant reçu VEGF Trap-
Eye à raison de 2 mg tous les deux mois
comparativementaugroupeayantreçule
ranibizumab (4,2 par rapport à 4,7), peut
s’expliquer par le fait que les patients du
premier groupe ont été moins nombreux
à recevoir un traitement intensif et ont
donceubesoindemoinsd’injections.La

12
10
8
6
4
2
0

0 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52

Vue 1 (n = 1210)Le
ttr

es
ET

DR
S

12
10
8
6
4
2
0

0 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52

Vue 2 (n = 1202)Le
ttr

es
ET

DR
S

12
10
8
6
4
2
0

0 4 8 12 16 20 24 28

Semaines

32 36 40 44 48 52

Ensemble (n = 2412)Le
ttr

es
ET

DR
S

10,9*
8,1

7,9†
6,9†

2q4
Rq4
2q8

0,5q4

9,7†
9,4

8,9†
7,6†

0,5q4
Rq4
2q8
2q4

9,3
8,7
8,4
8,3

2q4
Rq4
2q8

0,5q4

* p = 0,0054
† p = NS
vs Rq4

Rq4

2q4

0,5q4

2q8

Fig. 4 : Évolution de l’acuité visuelle moyenne de l’inclusion à la semaine 52.



réalités ophtalmologiques # 207_Novembre 2013

37

ce cas, le calendrier de suivi doit être
déterminé par le médecin administrant
le traitement et ces visites de suivi peu-
vent être plus fréquentes que les injec-
tions programmées.

2. Que faire en pratique ?

Même si, la première année, il paraît
raisonnable de suivre les recommanda-
tions de Bayer avec un schéma de trai-
tement fixe (si l’on choisit de respecter
l’autorisation de mise sur le marché
[AMM]), les années suivantes offrent un
certain nombre de possibilités en ce qui
concerne les schémas thérapeutiques
possibles : PRN, Inject and Extend,
Oberve and Plan ou traitement d’entre-
tien tous les 2 mois.

En ce qui concerne les visites de suivi,
il est noté dans l’AMM que les visites
entre les IVT ne sont pas nécessaires.
Cependant, un bon nombre d’entre nous
reverront les patients entre les injections
afindemieuxdéfinir laplacede l’afliber-
cept dans le traitement de la DMLA et
d’essayer de définir les bons et les mau-
vais répondeurs à l’aflibercept.

Devant l’arrivée d’une molécule aussi
efficace que la molécule de référence, il
va falloir intégrer cette nouvelle option
thérapeutique dans le schéma de traite-
ment de la DMLA. L’aflibercept pourra
être utilisé soit en première intention
chezdespatientsnaïfsde tout traitement
ou chez des patients chez lesquels un
schéma thérapeutique fixe et allégé sera
privilégié (personnes à mobilité réduite
par exemple), soit en deuxième inten-
tion, chez des patients non répondeurs
au ranibizumab.

[ Conclusion

L’étude VIEW a établi la non-infério-
rité de l’aflibercept dans la préven-
tion d’une perte modérée de l’acuité
visuelle. L’efficacité et la tolérance de
l’aflibercept 2 mg tous les 2 mois est

4. Conclusion des études

Au total, les études VIEW1 et VIEW2 ont
montré que l’aflibercept (2 mg tous les
2 mois après une phase d’induction de
trois injections) était aussi efficace que
le ranibizumab (0,5 mg tous les mois) en
ce qui concerne l’acuité visuelle avec
une tolérance comparable. Il s’agit donc
d’une étude de non-inferiorité.

Pendant la seconde année de traitement,
l’efficacité s’est globalement maintenue
avec un schéma d’injection modifié.

[ Place de l’aflibercept dans
le schéma thérapeutique
de la DMLA

1. Libellé de posologie
des laboratoires Bayer

Ladoserecommandéed’Eyleaestde2 mg
d’aflibercept,cequicorrespondà50micro-
litres.Àl’instaurationdutraitement,Eylea
sera injecté une fois par mois pendant les
2 premiers mois consécutifs suivi d’une
injection tous les deux mois la première
année.Iln’estpasnécessairederéaliserdes
visites de suivi entre les injections.

Après les12premiersmoisde traitement
par Eylea, l’intervalle entre deux injec-
tions peut être prolongé en fonction des
résultats visuels et anatomiques. Dans

Cependant, il est important de noter que
le gain d’acuité visuelle à la 96e semaine
parrapportà l’inclusionatendanceàêtre
moins important qu’à la 52e semaine et
ce, dans les quatre groupes (fig. 5). En
effet, le régime réactif effectué entre la
52e et la 96e semaine ne préserve pas
le gain d’acuité visuelle chez tous les
patients. Quel que soit le groupe étudié,
environ20 %despatientsontperduplus
de 11 lettres en moyenne. Ces mêmes
patientsavaientgagnédel’acuitévisuelle
et étaient stables jusqu’à la 52e semaine.
De plus, une catégorie de patients a
significativement perdu de l’AV après
le switch traitement proactif vs traite-
ment réactif. Les critères de retraite-
ment étaient stricts, mais n’ont pas été
adéquats pour préserver le gain d’acuité
visuelle après l’entrée en phase réactive.

3. Effets indésirables

L’incidence d’effets indésirables ocu-
laires liésau traitement aétécomparable
dans les quatre groupes de traitement
des deux études sur les deux ans. Les
effets indésirables les plus fréquents
étaient associés à la procédure d’injec-
tion, à la maladie sous-jacente et/ou au
vieillissement. En ce qui concerne les
effets indésirables graves (cardiovas-
culaire avec notamment l’hypertension
artérielle ou digestifs), il n’y a pas eu de
différence significative entre les quatre
groupes de l’étude.
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comparable à celle du ranibizumab
0,5 mg tous les mois. Avec l’arrivée
de ce nouvel anti-VEGF, nos schémas
thérapeutiques vont probablement se
modifier. Il reste donc à définir la place
de l’aflibercept dans le traitement de la
DMLA exsudative. Au vu de la lourdeur
thérapeutique actuelle avec contrôles
mensuels et injections fréquentes,
l’aflibercept trouvera probablement sa
place dans l’arsenal thérapeutique de la
DMLA exsudative.
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û Face à la molécule de référence que représente le ranibizumab, une
nouvelle molécule, l’aflibercept, a reçu l’AMM sur le marché français
et devrait être commercialisée cette année en France.

û L’étude VIEW est une étude de non-infériorité par rapport à la molécule
de référence, le ranibizumab.

û Le critère de jugement principal était la proportion de patients ayant
maintenu leur MAVC (perte inférieure à 15 lettres EDTRS) par rapport
à l’inclusion à la 52e semaine.

û L’étude VIEW a montré que l’aflibercept (2 mg tous les 2 mois après
une phase d’induction de trois injections) était aussi efficace que le
ranibizumab (0,5 mg tous les mois), en ce qui concerne l’acuité visuelle
avec une tolérance comparable.
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Résumé : Depuis quelques années, de nouvelles techniques chirurgicales viennent enrichir l’arsenal
thérapeutique du glaucome. Il s’agit notamment de stents placés au niveau du trabeculum la plupart du
temps au décours d’une chirurgie de la cataracte et qui permettent d’augmenter la filtration de l’humeur
aqueuse en contournant les résistances à son écoulement au niveau du trabéculum juxtacanaliculaire. De
plus, le trabectome et la canaloplastie représentent également une autre alternative d’amélioration de la
filtration. Le système HIFU (High-Intensity Focused Ultrasounds) permet, quant à lui, d’abaisser la pression
intraoculaire, par affaiblissement du corps ciliaire notamment, avec une bonne tolérance observée après le
traitement. Ces innovations constituent une réelle avancée dans la prise en charge du patient glaucomateux.
Cependant, la place exacte de ces innovations par rapport aux traitements médicamenteux ou encore à la
chirurgie filtrante de référence reste encore à préciser dans la stratégie thérapeutique globale du glaucome.

Les innovations chirurgicales
dans le glaucome

D epuis le développement de la
trabéculectomie par Cairns en
1968, les chirurgies filtrantes

avec la formation d’une bulle de fil-
tration restent le standard de prise en
charge du patient glaucomateux qui
continue à évoluer malgré un traitement
médical maximal correctement instillé.
Malgré de bons résultats pressionnels,
ces techniques sont pourvoyeuses d’un
taux de complications peropératoires et
postopératoires important avec fibrose
de la bulle de filtration notamment. De
nouvelles techniques chirurgicales ont
récemment été développées et évaluées
afin de proposer une alternative à la
création d’une bulle de filtration par les
techniques chirurgicales convention-
nelles. Ces techniques ciblent essen-
tiellement l’évacuation de l’humeur
aqueuse, mais concernent également
sa production par le corps ciliaire. Le
but de cette revue est de faire le point
sur les principaux résultats rapportés et
de déterminer la place de ces nouvelles
techniques dans l’arsenal thérapeutique
du glaucome.

[ Stents trabéculaires
posés ab-interno

Le principe technique de cet abord
chirurgical est de mieux contrôler le
flux d’humeur aqueuse à travers le
canal de Schlemm. En effet, le trabécu-
lum juxtacanaliculaire est responsable
de 75 % des résistances au passage de
l’humeur aqueuse avant qu’elle ne soit
drainée dans les vaisseaux collecteurs et
le réseau veineux épiscléral. En créant
un contournement ou un “bypass” de
cette étape de filtration, l’objectif de cet
abord chirurgical est d’abaisser la pres-
sion intraoculaire (PIO), enaméliorant le
débit de filtration sans passer par la voie
transclérale et sous-conjonctivale que
l’oncherche àobtenir avec leschirurgies
filtrantes conventionnelles et la forma-
tion de la bulle de filtration.

>>> Le micro-bypass trabéculaire
I-stent, développé par la firme Glaukos
(Glaukos Inc., CA, États-Unis) (fig. 1)
est le dispositif le plus évalué à ce jour.
Il s’agit d’un stent en titane non ferro-

➞ C. SCHWEITZER
Praticien Hospitalier,
Service d’Ophtalmologie
du Pr Korobelnik,
Centre Hospitalier Universitaire
Pellegrin, BORDEAUX.
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magnétique angulé à 90°, de 1 mm de
longetde120 µmdediamètre interneau
niveau de l’orifice. Il est mis en place à
travers une incision cornéenne et inséré
directement dans le quadrant nasal
du canal de Schlemm, zone au niveau
de laquelle les vaisseaux collecteurs
sont les plus nombreux. La pose est le
plus souvent réalisée au décours d’une
chirurgie de la cataracte par la même
incision cornéenne, mais peut égale-
ment être pratiquée seule. L’insertion
est réalisée en gonioscopie directe avec
le stent monté sur un stylet.

En ce qui concerne les résultats pres-
sionnels, Spiegel et al. retrouvaient une
baisse moyenne de 5,7 ± 3,8 mmHg à
6 mois sur une série de 47 yeux [1].
Samuelson et al. ont comparé l’effet
pressionnel à un an de la chirurgie de
la cataracte associée à la pose d’un stent
dans le trabéculum, à la chirurgie de
la cataracte seule dans une étude pros-
pective et randomisée incluant 240
yeux atteints de glaucome chronique
à angle ouvert [2]. À un an, 66 % des
yeux ayant bénéficié de la double pro-
cédure présentaient une baisse pres-
sionnelle supérieure ou égale à 20 %
sans traitement associé (48 % dans le
groupe chirurgie de la cataracte seule)
et le nombre de traitements médica-
menteux mis en place était significa-
tivement plus faible à un an (1,0 ± 0,8
vs 1,4 ± 0,8).

En ce qui concerne la tolérance, le taux
de complications était faible et il existait
une obstruction du stent par de la fibrine
ou l’iris dans 4 % des cas et une malpo-
sition dans 3 % des cas nécessitant un
repositionnement. Le recul est encore
actuellement faible, mais Craven et al.
rapportaient cependant une stabilité
pressionnelle sur un suivi de 2 ans [3].

>>> D’autres dispositifs basés sur le
même principe sont actuellement en
cours d’évaluation. Il s’agit du stent
Hydrus (Ivantis Inc., États-Unis) (fig. 2)
qui doit être inséré dans le canal de
Schlemm en nasal également et qui
occupe environ 90° de circonférence
ou encore du stent Cypass (Transcend
Medical, États-Unis) qui lui s’insérera
enab-internodans l’espacesuprachoroï-
dien et a pour but d’augmenter le débit
de filtration par cette voie. Des études
prospectivescomparativessontactuelle-
ment en cours afin d’évaluer l’efficacité
pressionnelle et la tolérance de ces deux
nouveaux dispositifs.

[ Trabéculotomie ab-interno

La trabéculotomie au trabectome
(Neomedix Inc., États-Unis) consiste à
réaliser une ablation du trabéculum et
de la paroi interne du canal de Schlemm
sur environ 90° par voie interne afin
d’améliorer le débit de filtration vers les

vaisseaux collecteurs. Cette ablation est
réalisée à l’aide d’une pièce à main et
d’un système de cautérisation. Francis
et al. ont publié une série consécutive de
304yeuxayantbénéficiéd’unetrabéculo-
tomie associée à une chirurgie de la cata-
racte. La pression intraoculaire baissait
significativement de 20,0 ± 6,3 mmHg
en préopératoire à 15,5 ± 2,9 mmHg à
un an postopératoire et le nombre de
traitements instillés baissait significati-
vement sur la même période d’analyse
(2,651,13vs1,44±1,29respectivement).
Cependant, en termes de tolérance, cet
abord chirurgical se traduisait par un
reflux sanguin associé à un hyphéma
pour 79 % des cas et qui était résolutif
en une semaine dans cette étude [4].

[ Canaloplastie

La canaloplastie est une technique
chirurgicale qui consiste à cathétériser
le canal de Schlemm à l’aide d’un fil
de prolène 10/0 guidé par une sonde
illuminée à partir d’un volet transcléral.
Cette véritable suture circonférentielle
du canal de Schlemm permet d’étirer
le réseau trabéculaire et, en particu-
lier, sa paroi interne ainsi que de dila-
ter le canal de Schlemm, le but étant,
là encore, d’améliorer la filtration de
l’humeur aqueuse. Bull et al. retrou-
vaient une pression intraoculaire à
15,1 ± 3,1 mmHg et une moyenne de
0,9 ± 0,9 collyres instillés à 3 ans (PIO
préopératoire : 23,0 ± 4,3 mmHg et
moyenne de 1,9 ± 0,7 collyres instillés
en préopératoire) sur une série incluant
109 yeux [5]. Lewis et al. observaient
une baisse pressionnelle de 6,4 mmHg
à 2 ans, avec une diminution du nombre
de collyres instillés quotidiennement
passant de 1,9 ± 1,0 à 0,6 ± 0,8 en post-
opératoire [6]. Enfin, la comparaison de
la trabéculectomie et de la canaloplastie
indiquait une baisse pressionnelle de
43 % et de 32 %, respectivement à 1 an
[7]. Cependant, Lewis relevait égale-
ment la difficulté de réaliser la procé-
dure puisque, dans sa série, la suture

Fig. 1 : I-stent inséré dans le trabéculum nasal. Fig. 2: Stent Hydrus inséré dans le trabéculum nasal.
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[ Conclusion

Ces nouvelles techniques chirurgi-
cales peuvent représenter une option
thérapeutique supplémentaire dans
l’arsenal thérapeutique du glaucome.
Les dispositifs ab-interno sont particu-
lièrement intéressants pour les patients
présentant un glaucome chronique à
angle ouvert, stabilisés et nécessitant
une chirurgie de la cataracte. Le trai-
tement par HIFU peut, quant à lui,
constituer une alternative à la chirur-
gie filtrante, en particulier, lorsque la
conjonctive est altérée. Cependant, leur
place par rapport aux traitements médi-
cal, chirurgical ou laser, actuellement
reconnus par les sociétés savantes ainsi
que les populations cibles, reste encore
à préciser par des études prospectives
comparatives, analysant l’effet et la
tolérance de ces procédures sur le long
terme, chez ces patients qui présentent
une pathologie chronique.
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n’a pas pu être réalisée pour 21,3 %
des yeux. De plus, le taux d’hyphéma
était de 3,2 % et il rapportait un cas de
décollement périphérique de la mem-
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visuelles [6].

[ Cyclodestruction
du corps ciliaire par HIFU

La réduction de la pression intraocu-
laire par cyclo-affaiblissement du corps
ciliaire est une autre approche de trai-
tement du glaucome. Jusqu’à présent,
ces méthodes étaient caractérisées par
un manque de prédictibilité en ce qui
concerne la baisse de pression intra-
oculaire ainsi que des effets secondaires
d’ordre inflammatoire ou de pics pres-
sionnels postopératoires importants. La
société Eyetechcare (Rillieux-la-Pape,
France) a développé un nouveau sys-
tème d’affaiblissement du corps ciliaire
qui utilise des ultrasons à haute fré-
quence (21 MHz) par l’intermédiaire
de 6 transducteurs focalisés sur le
corps ciliaire (fig. 3). Sur les études
des coupes histologiques réalisées chez
l’animal, ces ultrasons très focalisés
produisent une destruction localisée
du corps ciliaire sans nécrose des tissus
adjacents [8]. L’étude clinique pilote,
publiée par Aptel et al., rapportait une
baisse pressionnelle significative de
37,9 ± 10,7 mmHg à 25,2 ± 7,7 mmHg

Fig. 3 : Procédure HIFU. A : Sonde à ultrasons avec
transducteurs. B : Anneau de succion.

Fig. 4 : Échographie UBM à 1 mois postopératoire.
Procédure HIFU. A : Diminution de la taille du
corps ciliaire. B : Élargissement de l’espace supra-
choroïdien.

û Nombreuses innovations thérapeutiques ciblant le trabéculum
par voie ab-interno.

û I-stent, stent le plus étudié à ce jour et posé le plus souvent au décours
d’une chirurgie de la cataracte, induit une baisse pressionnelle moyenne
de l’ordre de 5 à 6 mmHg dans les études publiées.

û Le cyclo-affaiblissement du corps cilaire par HIFU est une alternative
à la trabéculectomie, en particulier lorsque la conjonctive est altérée.

û Ces innovations thérapeutiques constituent une avancée dans la prise
en charge des patients glaucomateux, mais leur place exacte par rapport
à la stratégie de traitement reconnue par les sociétés savantes du
glaucome reste à définir, notamment, par des études comparatives.

POINTS FORTS
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Résumé : L’injection intravitréenne est devenue ces dernières années une procédure extrêmement commune
dans le traitement de différentes maladies rétiniennes. Bien que très rare,l’endophtalmie reste la complication
la plus redoutée de cette technique d’autant plus que la multiplication des indications et la répétition
des injections augmentent le risque. Plusieurs auteurs ont récemment remis en question le rationnel de
l’antiobioprophylaxie pré- et/ou postopératoire dans les injections intravitréennes. En effet, la sélection de
germes résistants est maintenant largement démontrée alors que son efficacité n’a toujours pas été prouvée.

Prévention des endophtalmies après
IVT : quelles règles ? quelle logique ?

L’ endophtalmie dans les injec-
tions intravitréennes (IVT) est
une complication rare, mais

grave, où le pronostic visuel est engagé.
Devant l’augmentation des indications
d’IVTdansle traitementdesmaladiesréti-
nienneset l’apparitiondenouvellesmolé-
culesàadministrationinjectable,lenombre
de procédures pratiquées a littéralement
explosé ces dernières années. Si cette ten-
dance continuait, ce qui est fort probable,
les IVT pourraient devenir la principale
caused’endophtalmiedans le futur [1].

[ Le risque de l’endophtalmie
post-injection intravitréenne

Les différentes études et méta-analyses
publiéescesdernièresannéesrapportent
une incidence de l’endophtalmie post-
IVTcompriseentre0,2et0,95pour1000
[2-4]. Il est cependant important de rap-
peler que ce risque très faible est valable
pour une seule IVT, et non pas pour un
patient. En effet, la répétition nécessaire
de l’IVT dans le traitement de l’affection
rétinienne multiplient nettement la pro-
babilitépourunpatientdeprésenterune
endophtalmie.

Les bonnes pratiques pour la réalisation
des IVT établies par un collège multi-
disciplinaire d’experts et publiées par
l’Agence française de sécurité sanitaire
des produits de santé (Afssaps) établis-
sent un certain nombre de recomman-
dations pour limiter les complications
post-IVT. Des règles strictes d’hygiène et
d’aseptie avant et pendant la réalisation
del’IVTsontpréconisées.Lamesurepro-
phylactique la plus importante et la plus
largementacceptéeestdepréparer le site
de l’injection avec de la povidone iodée
5 % (temps de contact de 2 minutes), car
c’est la seule méthode qui a prouvé dans
une étude randomisée qu’elle diminuait
le risque d’endophtalmie après chirur-
gie [5]. En revanche, il n’existe aucune
preuve scientifique en faveur de l’anti-
bioprophylaxie par collyre antibiotique
pré- et/oupost-IVT. Malgré cela, le mode
d’emploi de l’autorisation de mise sur le
marché de certains médicaments admi-
nistrés parvoie intravitréenne préconise
une antibioprophylaxie par collyre anti-
biotique pendant trois jours pré- et pos-
topératoires [6]. De plus, les dernières
recommandations officielles publiées
par l’Afssaps en 2012 sur la bonne pra-
tique des IVT conseillent d’utiliser une

➞ B. DUGAS
Centre de la Rétine Médisud,
NÎMES.
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antibioprophylaxie par collyre antibio-
tique avant l’IVT, au moment de l’IVT et
après l’IVT [7].

[ Le rationnel de
l’antibioprophylaxie
par collyre antibiotique

L’antibioprophylaxie a pour but de pré-
venir l’infection postopératoire, en fai-
sant en sorte qu’un antibiotique adapté
aux micro-organismes responsables
d’endophtalmie se trouve à concentra-
tion efficace dans le foyer opératoire
de manière à éliminer les bactéries qui
auraient pu y pénétrer. L’utilisation
de collyre antibiotique ne permet pas
d’obtenir une concentration suffisante
dans le vitré pour prévenir d’une quel-
conque infection avant une inoculation
éventuelle.

En ophtalmologie, l’antibioprophylaxie
de surface est aussi largement utilisée
car elle permet de limiter la charge bac-
térienne conjonctivale, y compris en
postopératoire tant que les incisions ne
sont pas étanches. Le rationnel d’utili-
ser des collyres antibiotiques topiques
avant l’IVT serait donc de réduire la
flore bactérienne conjonctivale afin de
diminuer l’inoculation directe du vitré
par l’aiguille.

Une étude publiée par Moss et al. a
montré que l’utilisation de gatifloxa-
cine, pendant 3 jours, avant l’IVT
n’apportait rien à l’antiseptie par
povidone iodée. En effet, l’action de
la povidone iodée est plus efficace et
plus rapide que l’antibioprophylaxie
topique [8]. De plus, une autre équipe
a montré que 18 % des aiguilles après
IVT étaient contaminées par une bac-
térie sans, pour autant, qu’une seule
endophtalmie ne soit déplorée [9].
L’antibioprophylaxie topique préopé-
ratoire ne semble donc pas apporter de
bénéfices supplémentaires pour pré-
venir le risque d’endophtalmie dans
les IVT.

En revanche, l’utilisation d’un collyre
antibiotique de façon prophylactique
en postopératoire paraît plus logique
pour éviter une contamination directe
des sclérotomies par la flore bactérienne
conjonctivale. Or, l’étanchéité de la
sclérotomie après IVT est obtenue en
quelques minutes et la flore conjoncti-
vale est séparée de l’orifice scléral par la
capsule de Tenon, ce d’autant plus que
l’ondécale laconjonctiveavantdepiquer
[6].L’antibioprophylaxieparcollyreanti-
biotique postopératoire ne semble donc
pas avoir d’intérêt non plus.

Deux études ayant inclus un très grand
nombre de cas ont comparé l’incidence
de l’endophtalmie après IVT dans
un groupe de patients ayant reçu une
antibioprophylaxie postopératoire de
quelques jours par rapport à un groupe
qui n’avait pas eu d’antibioprophylaxie.
Ces deux études arrivent au même résul-
tat: les groupes sans antibioprophylaxie
ont une incidence d’endophtalmie infé-
rieure aux groupes avec antiobiopro-
phyaxie postopératoire [2, 3].

[ Sélection de mutants
résistants

L’administration régulièrement répétée
d’un antibiotique pendant une courte
durée est très certainement le meilleur
moyen de sélectionner des germes résis-
tants à l’antibiotique utilisé. L’utilisation
d’une antibioprophylaxie dans les IVT,
répétées mensuellement chez chaque
patient dans le traitement de plusieurs
affections rétiniennes, risque ainsi d’être
responsable d’une augmentation du
nombre de mutants résistants au niveau
delaconjonctiveetdelamuqueusenasale
avec la possibilité thérorique de dissémi-
nation à la peau et au tube digestif [10].

L’étude ARCANE (Antibiotic Resistance
of Conjunctiva and Nasopharynx
Evaluation) a montré que l’utilisation
répétée de macrolide et de fluoroquino-
lone en collyre antibiotique sélectionne

rapidement des germes, en particulier
les staphylocoques à coagulase néga-
tive, au niveau de la conjonctive et de la
muqueuse du nasopharynx [11].

De plus, Dave et al. retrouve une modifi-
cation de la flore conjonctivale normale
après utilisation répétée d’antibiotique
topique [12]. En effet, les bactéries de la
surface oculaire les plus fréquemment
retrouvées sont les staphylocoques, les
corynébactéries, et lespropionibactéries
anaérobies. Cette flore conjonctivale
normale joueraient un rôle protecteur
contre les infections en empêchant la
colonisation par d’autres germes plus
pathogéniques [13].

Les patients traités par des collyres à la
fluoroquinolone présentent une aug-
mentation significative du pourcentage
de Staphylococcus epidermidis et de
Staphylococcus aureus au niveau de
leurs surfaces oculaires [12]. Ces germes
deviennent, de surcroît, fluoroquino-
lone-résistant et methicillin-résistant
[1].Ainsi,desespècesnonoupeupatho-
géniques sont, petit à petit, remplacées
pardesgermespathogéniquesrésistants,
ce qui pourrait augmenter le risque et la
sévérité des infections oculaires.

Ces résultats ont des implications consi-
dérables, car la flore conjonctivale est
la source principale des endophtalmies
post-IVT par inoculation bactérienne
lors du passage de l’aiguille à travers
la conjonctive. De plus, des résistances
aux derniers antibiotiques développés
par l’industrie pharmaceutique, comme
les fluoroquinolones de quatrième géné-
ration, sont en constante augmentation
aussibiensur laconjonctivedespatients
recevant des IVT que dans les prélève-
ments vitréens d’endophtalmies [14].

[ Le problème juridique

Les résultats de multiples études obser-
vationnelles, prospectives, randomi-
sées et contrôlées, publiés ces dernières
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officielles. Ainsi, nous continuerons
sciemment à sélectionner des germes
résistants et à diminuer l’efficacité
antibiotique des collyres à notre dis-
position tant que le cadre légal ne sera
pas modifié.

[ Conclusion

Devant l’augmentation du nombre d’in-
dications, les IVT pourraient devenir
la principale cause d’endophtalmie
dans le futur. L’efficacité de l’antibio-
prophylaxie péri-opératoire dans les
IVT n’a jamais été prouvée alors que
la sélection de germes résistants par
les collyres antibiotiques régulière-
ment répétés est maintenant large-
ment démontrée. Nous risquons donc
d’être confrontés à des infections ocu-
laires mais aussi générales plus diffi-
ciles à traiter si nous continuons sur
cette voie. Bien que certains experts
déconseillent de réaliser une antibio-
prophylaxie locale avant ou après une
IVT, il est absolument impératif que
les recommandations officielles soient
rapidement modifiées afin que le cadre
légal corresponde à la bonne pratique.

années, convergent toutes dans la même
direction: d’une part, nous sommes très
probablement en train de sélectionner
de nombreux mutants résistants aux
antibiotiques que nous utilisons dans
les IVT mais aussi à d’autres antibio-
tiques puisque des corésistances ont
également été rapportées [15]. D’autre
part, l’efficacité de l’antibioprophy-
laxie pré- et postopératoire dans la pré-
vention de l’endophtalmie après IVT
n’a jamais été démontrée. Il est donc
possible d’affirmer, aujourd’hui, que le
rapport bénéfice/risque de l’antibiopro-
phylaxie topique pré- et postopératoire
est nettement défavorable à condition
d’effectuer une antiseptie stricte à la
povidone iodée.

Le problème qui persiste et que tous
les ophtalmologistes français se posent
actuellement est juridique. Quelle pour-
rait être la conclusion de l’expert dans
un procès pour endophtalmie post-IVT
sans antibioprophylaxie prescrite par
l’ophtalmologiste alors que l’autorisa-
tion de mise sur le marché et l’Afssaps
en préconisent une? La réponse est mal-
heureusement juste évidente: l’ophtal-
mologiste serait condamné.

Nous sommes ainsi confrontés à un
dilemmecornélien:exposernospatients
à des résistances bactériennes pouvant
avoir des conséquences sévères sur leur
santé afin de respecter le cadre légal ; ou
bien suivre l’evidence-based medecine,
en ne faisant pas d’antibioprophylaxie
péri-opératoire, mais en prenant un
risque personnel de condamnation en
cas de procès.

Il est donc nécessaire que de nou-
velles recommandations officielles
sur la bonne pratique des IVT soient
publiées par l’Afssaps en prenant
en compte les dernières données de
la littérature. En effet, bien que cer-
tains opérateurs ne prescrivent déjà
plus d’antibioprophylaxie, la plupart
d’entre nous continuent de le faire de
peur de sortir des recommandations

û L’endophtalmie dans les injections intravitréennes (IVT) est une
complication rare, mais grave où le pronostic visuel est engagé.

û Il n’existe aucune preuve scientifique en faveur de l’antibioprophylaxie
pré et/ou postopératoire dans la prévention des endophtalmies post-IVT.

û L’utilisation d’une antibioprophylaxie dans les IVT est responsable
d’une augmentation du nombre de mutants résistants au niveau
de la conjonctive et de la muqueuse nasale.

û Ces germes résistants pourraient augmenter le risque et la sévérité
des infections oculaires dans le futur.

û Les recommandations officielles sur la bonne pratique des IVT
publiées par l’Afssaps ne sont pas en adéquation avec les dernières
données de la littérature.

POINTS FORTS
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Quelques temps marquants
à l’ESCRS 2013

A. GRISE-DULAC
Service de Chirurgie réfractive, de la cataracte et du segment antérieur du Dr Gatinel,

Fondation Ophtalmologique A. de Rothschild, PARiS.

[ Chirurgie de la cataracte
assistée par le femtoseconde

Plusieurs sessions du congrès ont été
consacrées à la présentation des résul-
tats de chirurgie de la cataracte assistée
par le femtolaser.

1. Résultats visuels

L’ensemble des études présentées met-
tent en évidence une récupération
visuelle rapide et satisfaisante.

La récupération visuelle est plus
rapide avec la technique femtocata-
racte qu’avec la technique de phacoé-
mulsification (PKE) traditionnelle
(acuité visuelle à J1 significativement
supérieure chez 100 yeux opérés avec

résultats visuels après implantation
d’ICP Lentis Mplus 30 yeux et Mplus
Toric 30 yeux). À 1 mois, l’acuité
visuelle moyenne pour les implantés
avec l’implant Lentis Mplus était 0,90
± 0,15D. 97 % voyaient 20/30 ou plus;
100 % des patients lisaient à J3 ou plus
(équivalent sphérique moyen résiduel :
-0,22 ± 0, 32D).

Pour les yeux implantés avec l’ICP
Mplus Toric, à 1 mois, l’acuité visuelle
moyenne était 0,91 ± 0,14D. 97 %
lisaient 20/30 ou plus ; 93 % lisaient à
J3 ou plus (équivalent sphérique moyen
résiduel: -0,13 ± 0, 37D).

Ces résultats sont confirmés par l’étude
de Nagy (comparaison de l’implantation
de FineVison, Physiol, chez 30 patients
répartis en 2 groupes : femtocataracte
et phacoémulsification manuelle).
Les acuités visuelles en vision de loin,
vision intermédiaire et vision de près,
sont excellentes dans les 2 groupes (pas
de différence significative).

2. Temps opératoire, succès
de la phase femto et courbe
d’apprentissage

La durée opératoire totale est légère-
ment allongée avec l’utilisation du
laser femtoseconde (Abou Zeid: 31,5 ±
2,9 minutes), malgré une réduction du
temps effectif de phacoémulsification
(Hoffman : 2,3 secondes en moyenne
versus1,2secondes).Laduréeopératoire
diminue avec l’expérience.

le Victus (Baush + Lomb Technolas)
versus PKE classique, étude de Goker).
Celle-ci devient non différente à 1 mois
postopératoire (Hoffmann : 266 yeux
avec Victus versus 100 yeux avec PKE).
Néanmoins, à 6 mois, la prédictibilité
réfractive semblerait meilleure (MAE
0.29D versus 0.34D).

L’astigmatisme résiduel après chirur-
gie femtocataracte est faible (Holladay:
120 yeux femtocataracte), avec un astig-
matismerésiduelpostopératoireà0,49±
0,42D à 1 mois et 0,41 ± 0,41D à 3 mois.
À 3 mois, 72 % des patients avaient un
astigmatismerésidueldemoinsde0,50D
et 87 % de moins de 0,75D.

L’implantationd’ICPmultifocauxdonne
d’excellents résultats visuels (Ganesan,
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La réalisation, avec succès, de l’en-
semble des étapes de la phase de femto
(succion, incisions, capsulorhexis et
fragmentation efficace) augmente éga-
lement avec l’expérience (Kheterpal :
40 % de capsulotomies et de fragmen-
tations complètes après 5 traitements
augmentant à 86 % après une expé-
rience de 21 traitements). La courbe
d’apprentissage est donc relativement
courte.

Les courbes d’apprentissage sur 1 an
sont très positives. L’étude de De La
Cruz chez les résidents américains
montre une rapidité d’apprentissage
impressionnante chez les jeunes
opérateurs sans augmentation signi-
ficative de la durée opératoire (29,83
± 8,76 min avec le LenSx versus
32,41 ± 21,32 min en phacoémulsi-
fication classique) et sans survenue
de complications supplémentaires
(aucune rupture capsulaire dans
le groupe LenSx versus 2 dans le
groupe PKE).

3. Complications peropératoires

Les complications peropératoires rap-
portées sont rares.

Lesrupturescapsulairespostérieurssont
exceptionnelles (aucune à 0,4 % selon
les études).

En revanche, des capsulorhexis incom-
plets ont été rapportés (Abou Zeid :
15 %,Hoffmann:7,1 %),parfois respon-
sables de traits de refend sur les parois
antérieures.

Les incisons secondaires nécessitent
parfois un complément manuel au cou-
teau (26 % selon Abou Zeid).

Lachirurgiede lacataracteassistéepar le
femtolaser est donc une technique sûre,
reproductible, augmentant peu le temps
opératoire et donnant de très bons résul-
tats réfractifs. La courbe d’apprentissage
est courte.

[ Forces de tension
résiduelles de la cornée
après PKR, Lasik et SMILE

L’objectif de la présentation de D.
Reinstein était d’estimer les différences
de force de tension résiduelle de la cor-
née après chirurgie PKR, Lasik et SMILE
(extraction d’un lenticule cornéen par
une petite incision).

Le modèle mathématique utilisé (et
précédemment publié) permet de
déterminer la résistance à la traction
du stroma cornéen (fonction polyno-
miale du quatrième ordre qui donne un
coefficient de corrélation très élevée).
L’aire sous cette fonction fournit une
mesure de la résistance à la traction
du stroma résiduel après PKR, Lasik
et SMILE. Celle-ci s’est révélée plus
importante après SMILE qu’après PKR
et, enfin, qu’après Lasik. Par exemple,
pour une cornée préopératoire de 550
μm d’épaisseur et un traitement de
100 μm, la résistance postopératoire
est de 75 % après SMILE (lenticule à
130 μm), 68 % après PKR et 54 % après
Lasik (capot à 110 μm). En ayant pour
objectif de garder la même résistance
postopératoire, la technique SMILE
permet de traiter 40 μm de plus que la
PKR, soit 3 dioptries, et 100 μm de plus
que le Lasik, soit 7,75 dioptries.

LemodèlemathématiqueprésentéparD.
Reinsteinpréditque la techniqueSMILE
permettrait de maintenir une bioméca-
nique cornéenne plus forte que les tech-
niques usuelles et que des traitements
réfractifs plus importants pourraient
doncêtrepossiblessans risquede fragili-
sation biomécanique. L’intérêt potentiel
majeur est celui du traitement des fortes
myopies.

[ Épaisseurs des capots Lasik

Plusieurs présentations ont porté sur
l’analysede l’épaisseurdescapotsLasik.
L’étudedeSallet (93yeuxde53patients)

a mis en évidence que les capots pro-
grammés pour une épaisseur de 120 μm
étaient mesurés à 124 +/- 10 μm en
peropératoire (calcul par soustraction
à partir de mesures pachymétriques
centrales peropératoires réalisées avec
la plateforme Wavelight). Les mesures
réalisées à J1 retrouvent des épaisseurs
de capots de 112 +/- 9 μm. Le pachy-
mètre peropératoire semble donc sures-
timer l’épaisseur des capots et les capots
realisés pourraient être, en réalité, plus
fins que programmés (differences non
significatives).

L’étude de Cummings a comparé
l’épaisseur effective des capots de Lasik
(Wavelight FS200) réalisés en utilisant
des cônes d’applanation métalliques ou
des cônes en plastique transparent. Les
capots ont une épaisseur moyenne de
124 μm avec les 2 types de cônes, mais la
déviation standard était beaucoup plus
grande avec les cônes en aluminium
(12,9 μm) qu’avec ceux en plastique
transparent (8,22 μm). Ces derniers offri-
raient donc une meilleure prédictibilité
de l’épaisseur des capots de Lasik.

[ Sécheresse oculaire
et chirurgie réfractive

La sécheresse oculaire est une compli-
cation importante de la chirurgie réfrac-
tive, à la fois par sa fréquence survenant
après 30 % à 35 % des chirurgies réfrac-
tives, mais aussi par sa potentielle sévé-
rité. Les patients doivent être informés
du risque, d’autant plus chez les por-
teurs de lentilles qui sont plus à risque.
L’examen préopératoire est essentiel
pour éviter les yeux ayant un syndrome
sec préexistant. Les maladies de la
surface oculaire, notamment la séche-
resse oculaire, sont un véritable “cercle
vicieux”, comprenant les principaux
mécanismes de la maladie, y compris
l’inflammation, et de l’instabilité du
film lacrymal (C. Baudouin, ESCRS/Eu
Cornea Symposium). Ce cycle est par-
ticulièrement problématique en chirur-
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gression de la myopie et l’augmentation
de la longueur axiale chez les enfants
de manière dose-dépendante. L’étude
a également mis en évidence un effet
rebond de ce phénomène avec de fortes
concentrations d’atropine. Selon les
auteurs, l’instillation d’atropine 0,01 %
ne déclenche pas d’effets indésirables
(ni locaux, ni systémiques) alors que de
plus fortes concentrations entraînent
une dilatation pupillaire, une perte d’ac-
commodation et une gêne pour la vision
deprès limitant leurutilisationpratique.
Laplus faibledose (0,01 %)sembledonc
avoir le meilleur bénéfice puisqu’étant
aussi efficace que les concentrations
plus fortes et ne présentant pas d’effets
secondaires significatifs.

L’auteur a déclaré ne pas avoir de conflits
d’intérêts concernant les données publiées
dans cet article.

>>> La première partie (ATOM1)
a inclus 400 enfants de 6 à 12 ans
(entre 1999 et 2004) qui ont reçu de
l’atropine 1 % dans un seul œil, un
deuxième groupe contrôle recevant un
traitement placebo. Tous les enfants ont
été traités pendant 2 ans suivis d’une
année sans traitement. À deux ans, une
réduction de 77 % de la progression de
la myopie a été observée. La troisième
année, un effet rebond significatif a été
noté: les yeux traités par atropine sont
rapidement redevenus plus myopes.

>>>Ladeuxièmepartie (ATOM2)a testé
selon la même méthodologie (2 ans de
traitement + 1 année sans traitement),
3dosesd’atropine:0,5 %,0,1 %,0,01 %.
Deux années supplémentaires de trai-
tement ont suivi pour les yeux encore
évolutifs.

Les résultats de l’étude ATOM montrent
quel’instillationd’atropineréduit lapro-

gie réfractive car même une chirurgie
Lasik parfaite ne peut garantir de ne pas
y entrer. Il suffit d’un élément déclen-
cheur (dommages cellulaires, stimu-
lation nerveuse, inflammation locale,
cause médicamenteuse, modification
hormonale, etc.) pour provoquer une
sécheresse oculaire. La maladie sera
ensuite auto-stimulée et il sera très dif-
ficile d’en sortir. La sensation de séche-
resse oculaire est une cause importante
d’insatisfaction chez les patients opérés
de chirurgie réfractive.

[ Nouvelles stratégies
de prévention de la myopie

●Résultats de l’étude ATOM

L’étude ATOM (Atropine in the
Treatment of Myopia Study) est une
étude randomisée, en double aveugle,
ayant débuté il y a 14 ans (D. Tan).

réalités Bulletin d’abonnement
Je m'abonne à
réalités Ophtalmologiques

Médecin

Étudiant/Interne
( joindre un justificatif)

Étranger
(DOM-TOM compris)

■ 1 an : 60 €
2 ans : 95 €
1 an : 50 €
2 ans : 70 €
1 an : 80 €
2 ans : 120 €

■

■

■

■

■

Nom

Prénom

Adresse

Ville

Code postalE-mail

SignatureRèglement ■ Par chèque (à l'ordre de Performances Médicales)
Par carte bancaire (sauf American Express)■

carte n°
cryptogramme date d'expiration

Bulletin à retourner à :
Performances Médicales
91, avenue de la République
75011 Paris

Déductible des
frais professionnels



réalités ophtalmologiques # 207_Novembre 2013

50

Communiqué

C’est avec un immense plaisir que nous portons à votre connaissance que le
Dr Damien Gatinel, chef du service d’Ophtalmologie de la Fondation Roths-
child à Paris et Rédacteur en Chef de Réalités Ophtalmologiques, a reçu le
Lans Distinguished Award qui couronne des travaux conduits en chirurgie
réfractive en général, et pour la correction de l’astigmatisme en particulier.

D. Gatinel a reçu ce prix des mains du Président de l’International Society
of Refractive Surgery (ISRS) le vendredi 15 novembre 2013, lors du congrès
de l’American Academy of Ophthalmogy (AAO) à la Nouvelle-Orléans aux
États-Unis.

Le Dr Damien Gatinel à l’honneur
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DMLA
SURVEILLER
C’EST
AGIR

Hémorragie rétinienne et
néovascularisation choroïdienne
Cliché fourni par le CIL, Paris XV
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LA DMLA N’ATTEND PAS.

AGISSONS DÈS LE 1ER SIGNE.

Les patients présentant un des symptômes ou des

signes de DMLA après un examen du fond d’œil

doivent être pris en charge dans les plus brefs délais,

car la DMLA peut entraîner une perte de la vision centrale

en quelques semaines ou mois. Il y a urgence (1,2,3,4).
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