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Décollement de rétine : 
quel est le degré d’urgence pour opérer ?

Martins Melo I, Bansal A, Naidu S et al. Morphologic Stages of 
Rhegmatogenous Retinal Detachment Assessed Using Swept-
Source OCT. Ophthalmol Retina, 2023;7:398-405.

L a durée du soulèvement maculaire est classiquement 
considérée comme le facteur qui détermine l’urgence à 
réaliser la chirurgie d’un décollement de rétine rhegma-

togène (DR). Pourtant, cette durée est parfois difficile à préci-
ser par le patient et la date des premiers symptômes n’est pas 
toujours corrélée à la durée réelle du décollement de la rétine. 
D’ailleurs vis-à-vis du délai avant la chirurgie qui permet de 
préserver la fonction de la rétine maculaire, les études de la 
littérature ne sont pas toujours concordantes.

Une étude rétrospective incluant plus de 2000 yeux, au 
Royaume-Uni, avait identifié la durée de la perte de vision cen-
trale comme le facteur de risque modifiable le plus déterminant 
de l’acuité visuelle postopératoire chez les patients avec un DR 
étendu à la macula [1]. Les auteurs suggéraient d’intervenir sur 
les DR avec atteinte maculaire dans les 72 h suivant la baisse de 
la vision centrale. D’autres auteurs ont également rapporté que 
chaque jour supplémentaire de décollement maculaire était 
associé à un déclin progressif de l’AV postopératoire [2]. Après 
chirurgie, l’acuité visuelle des patients sans atteinte maculaire 
est nettement meilleure que celle des patients avec extension 
du DR à la macula même si la durée de la perte de vision cen-
trale n’est que de 24 h [3].

Les auteurs de cet article publié il y a quelques mois pro-
posent une classification des changements morphologiques 

Fig. 1 : Changements morphologiques séquentiels dans la rétine externe après DR. (A) Stade 1 avec séparation de la rétine neurosensorielle de l’épithélium pigmen-
taire rétinien sans changements apparents dans la couche des photorécepteurs. (B) Stade 2 avec épaississement de la couche des photorécepteurs qui se produit 
peu après le stade 1. (C) Stade 3a avec ondulations rétiniennes externes de faible fréquence. (D) Stade 3 b avec ondulations de la rétine externe à haute fréquence. 
(E) Stade 4 avec une perte progressive de la définition des ondulations rétiniennes externes et épaississement de la couche des photorécepteurs avec ou sans points 
hyperréflectifs. (F) Stade 5 avec perte parcellaire puis totale des photorécepteurs, aspect mité de la rétine externe. Les choses évoluent ensuite vers des lacunes plus 
importantes dépourvues des segments internes et externes des photorécepteurs, représentées ici au niveau de la fovéola. L’aspect correspond au stade final de la 
dégénérescence de la rétine externe après un décollement de la rétine rhegmatogène. (G) Coupe OCT swept source sur laquelle on retrouve ces stades successifs chez 
un même patient ayant un DR progressivement étendu (d’après Martins Melo 2023).

de la rétine fondée sur l’OCT. Les modifications de la rétine 
sont associées à la durée du décollement de la rétine et elles 
ont été corrélées aux chiffres d’acuité visuelle postopératoire 
(fig. 1).

La série prospective de ces auteurs canadiens comporte 
49 patients inclus entre janvier 2020 et avril 2022 ; l’origi-
nalité du travail tient à l’utilisation d’un OCT Swept Source 
(SS-OCT), soit un PlexElite 9000 (Zeiss), soit un Silverstone 
(Optos) permettant de réaliser des coupes périphériques. La 
classification a été fondée sur des coupes de la rétine externe 
sur des scans SS-OCT successifs, de la zone de déchirure péri-
phérique jusqu’au pôle postérieur. Les auteurs montrent une 
association statistiquement significative entre le stade croissant 
de la classification et la durée plus longue de l’atteinte fovéale 
(P = 0,001) et, surtout, entre le stade croissant et la détériora-
tion de l’acuité trois mois après l’intervention chirurgicale 
(P = 0,011).

Machemer et Anderson avaient été les premiers à décrire 
les changements histologiques dans la rétine en fonction de 
la durée d’un DR dans des conditions expérimentales [4, 5]. 
L’épaississement de la couche des photorécepteurs qui appa-
raît au stade 2, peu après le DR peut être associé à l’hydratation 
des cellules comme cela est observé dans les décollements 
séreux rétiniens (DSR) chroniques. Aux les stades ultérieurs, 
les auteurs montrent qu’après deux jours une dysrégulation de 
l’épithélium pigmentaire et des photorécepteurs peut expli-
quer une réduction de l’élasticité de la rétine externe associée 
aux ondulations de la rétine externe [6]. Deux à trois jours après 
le début du DR une perte progressive de mitochondries pourrait 
expliquer la diminution de la réflectivité de la zone ellipsoïde. 
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Enfin au cours du temps la rétine externe poursuit sa détériora-
tion avec un épaississement de la couche des photorécepteurs, 
la présence de foci hyper réflectifs (HRF) (stade 4). La perte 
totale des photorécepteurs, observée après 90 jours dans les 
études animales, correspond au stade 5.

Par ailleurs, les auteurs notent que dans les DR plans associés 
à des déchirures inférieures ou des trous de petite taille l’EP 
semble assurer encore une certaine fonction ce qui réduit les 
changements structurels de la rétine. Dans ces cas la distance 
réduite entre l’EP et la rétine neurosensorielle permet d’amélio-
rer les échanges métaboliques et peut réduire le taux de dégé-
nérescence des photorécepteurs.

Lors des premiers stages en ophtalmologie les internes 
s’étonnent parfois que l’ophtalmo correspondant n’ait “même 
pas recherché la déchirure” à l’origine du décollement de rétine 
du patient qu’ils adressent. C’est un peu plus tard, lors des 
premiers remplacements en ville que l’on comprend mieux les 
aspects pratiques associés au décollement de rétine : le diagnos-
tic, l’explication au patient de l’urgence à intervenir, la prise 
de rendez-vous rapide dans un centre où le patient pourra être 
opéré sont évidement les éléments importants pour la prise 
en charge. Les ophtalmos ont à présent presque tous accès à 
un OCT et l’examen rapide des coupes permettra de mieux 
préciser la durée et le retentissement d’une éventuelle atteinte 
maculaire sur l’acuité postopératoire.
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PULSAR : comparaison de l’aflibercept 2 mg 
et 8 mg

Lanzetta P, Korobelnik JF, Heier JS et al. PULSAR Investigators. 
Intravitreal aflibercept 8 mg in neovascular age-related macu-
lar degeneration (PULSAR): 48-week results from a randomised, 
double-masked, non-inferiority, phase 3 trial. Lancet, 2024;403: 
1141-1152.

M algré l’efficacité des anti-VEGF, la dégénérescence 
maculaire liée à l’âge (DMLA) néovasculaire reste 
associée à des altérations structurelles de la rétine 

maculaire et à des baisses de vision qui contrastent parfois 
avec les résultats des études. Les contraintes liées au traite-
ment peuvent expliquer des rythmes de traitement parfois 
insuffisants ou même l’arrêt des injections intravitréennes 
(IVT). Les innovations thérapeutiques récentes visent toutes 
à développer des options permettant de prolonger les inter-
valles entre les injections intravitréennes pour alléger le poids 
de la prise en charge de la maladie et optimiser les résultats 
fonctionnels [1, 2]. Parmi ces innovations, l’augmentation de 
la dose d’anti-VEGF intravitréen est une option qui pourrait 
améliorer la durabilité de l’effet thérapeutique, permettant de 
maintenir le contrôle de la maladie avec des intervalles de 
dosage prolongés.

Pour mémoire, l’étude HARBOR avait comparé le ranibizumab 
2 mg avec le dosage 0,5 mg (qui est actuellement approuvée) 
dans la DMLA néovasculaire. Aucun bénéfice fonctionnel sup-
plémentaire n’ait été observé avec le ranibizumab 2 mg, mais 
les auteurs avaient montré une certaine diminution du nombre 
de doses administrées au cours de la deuxième année de 
l’étude [3]. De la même manière l’étude de phase 2 CANDELA 
a montré que, lorsqu’elle est administrée selon le même schéma 
posologique, la formulation à forte dose d’aflibercept (8 mg) 
est associée à des gains anatomiques et visuels numérique-
ment plus importants que l’aflibercept 2 mg [4]. Ces résultats 
ont incité à évaluer l’aflibercept 8 mg dans une étude pivot de 
phase 3, l’étude PULSAR.

Cette étude PULSAR est le premier essai de phase 3 randomi-
sée et avec groupe témoin comparant l’aflibercept 8 mg avec 
l’aflibercept 2 mg dans le traitement de la DMLA néovascu-
laire. Les auteurs de l’article publié en mars dans le Lancet 
montrent que l’aflibercept 8 mg toutes les 12 semaines (q12) 
ou 16 semaines (q16) apportait des gains visuels non inférieurs 
à l’aflibercept 2 mg toutes les 8 semaines (q8) à la semaine 48 
(fig. 1). De même, le groupe des patients traités par l’aflibercept 
8 mg avait une meilleure réduction des fluides intrarétiniens 
et sous-rétiniens par rapport au groupe aflibercept 2 mg à la 
semaine 16. En outre, la majorité des patients des groupes trai-
tés par aflibercept 8 mg ont pu maintenir un traitement admi-
nistré toutes les 12 semaines ou plus (251 patients [79 %] du 
groupe 8q12) ou même toutes les 16 semaines (239 patients 
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la maladie avec des intervalles de dosage plus longs, ce qui 
permettrait probablement d’optimiser la prise en charge de la 
DMLA néovasculaire. L’aflibercept 8 mg a reçu une AMM euro-
péenne en novembre 2023 et devrait être disponible en France 
d’ici à la fin de l’année 2024.

BIBLIOGRAPHIE

1.	Dugel PU, Singh RP, Koh A et al. HAWK and HARRIER: 
ninetysix-week outcomes from the phase 3 trials of brolu-

[77 %] dans le groupe aflibercept 8 mg toutes les 16 semaines) 
à la semaine 48 (fig. 2). Enfin, dans l’étude PULSAR, le profil 
de sécurité d’aflibercept 8 mg était similaire à celui d’afliber-
cept 2 mg, sans qu’aucun nouveau problème de sécurité n’ait 
été identifié.

La formulation à haute dose d’aflibercept intravitréen (8 mg), 
avec des intervalles d’administration prolongés, a donc per-
mis d’obtenir des gains visuels non inférieurs et des résultats 
anatomiques supérieurs à ceux obtenus avec l’aflibercept 2 mg. 
L’aflibercept 8 mg pourrait permettre d’obtenir un contrôle de 

Fig. 2 : Proportions des patients de l’étude PULSAR qui maintiennent un intervalle prolongé q12 à droite et q16 à gauche.
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A. ROUSSEAU, M. LABETOULLE
Service d’ophtalmologie, Hôpital de Bicêtre, 
LE KREMLIN-BICÊTRE.

D ans cette édition 2023 de l’année 
ophtalmologique, nous aborde-
rons quatre faits majeurs ayant 

marqué l’actualité de la surface oculaire 
en 2023.

Nous commencerons par un nouveau 
procédé d’autogreffe de cellules souches 
limbiques reposant sur une méthode 
standardisée d’expansion ex vivo de 
cellules du patient.

Nous reviendrons ensuite sur l’affaire 
“EzriCare” : un scandale sanitaire aux 
États-Unis, qui mit en lumière l’impor-
tance du savoir-faire et du respect des 
règles de fabrication en matière de flacon 
sans conservateur. 

Nous irons ensuite du côté des dysfonc-
tions meibomiennes, avec une série 
d’essais nommés poétiquement d’après 
les plus grands déserts (la surface ocu-
laire tenterait-elle d’imiter la rétine 
médicale ?) qui semblent démontrer de 
manière incontestable l’efficacité d’un 
nouveau substitut lipidique.

Dans le même chapitre, nous verrons que 
la doxycycline et l’azithromycine sont 
équivalentes pour soulager les patients 
DGM, avec une fréquence d’effets indési-
rables en faveur de l’azithromycine, tout 
en gardant à l’esprit qu’aucun des deux 
n’a fait l’objet d’un véritable essai contrôlé 
contre placebo dans cette indication.

Enfin, nous finirons sur les résultats 
paradoxaux d’une étude scandinave 
qui suggèrent un bénéfice potentiel des 
IVT répétées d’anti-VEGF pour la surface 
oculaire.

Greffe de cellules souches 
limbiques

La prise en charge de l’insuffisance lim-
bique (IL) reste l’un des challenges les 
plus ardus en surface oculaire (fig. 1). 

Pour les cas unilatéraux sévères, de nom-
breuses techniques d’autogreffe de limbe 
prélevé sur l’œil controlatéral (sain) sont 
décrites, mais la taille des greffons préle-
vés ne suffit pas toujours pour traiter les 
formes extensives, et les temps de récu-
pération sont souvent très très longs…

L’expansion ex vivo des cellules souches 
limbiques vise à améliorer ces deux 
points, mais les procédures de culture 
mises en œuvre ne sont pas vraiment 
codifiées et n’ont pas fait l’objet d’éva-
luations rigoureuses.

C’est tout l’objet d’une étude japo-
naise multicentrique prospective 
qui a rapporté une série de cas pris en 
charge selon un procédé standardisé et 
conforme aux normes de bonnes pra-
tiques cliniques en vigueur au Japon [1]. 
Dix patients atteints d’IL unilatérale 
sévère (quatre au stade IIB : atteinte des 
5 mm centraux de la cornée, et de 50 à 
100 % de la circonférence limbique ; et 
six au stade III : atteinte de la totalité de la 
surface cornéenne [2]) ont été inclus. Les 
causes étaient : des brûlures chimiques 
(N = 6), une kératoconjonctivite vernale, 
une pemphigoïde oculaire très asymé-
trique, et deux formes idiopathiques. 
La procédure consistait à prélever du 
limbe sur l’œil sain, dissocier les cel-
lules limbiques et les mettre en culture 
dans un système ingénieux et standar-
disé permettant la mise au point d’un 
feuillet de cellules limbiques, dans des 
conditions conformes aux normes de 
bonnes pratiques de manufacture (Good 
Manufacture Practice). Lors du 2e temps 
opératoire, la cornée pathologique du 
patient est entièrement désépithéliali-
sée, et le feuillet de cellules limbiques 
greffé en “overlay”, protégé par une 

Quoi de neuf 
en surface oculaire ?

Fig. 1 : Insuffisance limbique sévère (stade IIB) idio-
pathique. A : Aspect faussement rassurant en lampe 
à fente. B : La fluorescéine révèle les anomalies 
épithéliales (irrégularités majeures) et permet de 
mieux classer l’atteinte.

A

B
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lentille pansement. Une reconstruction 
épithéliale était obtenue chez 60 % des 
patients à un an, et 70 % à deux ans, avec 
une amélioration significative de l’acuité 
visuelle à un et deux ans, respective-
ment dans 50 et 60 % des yeux traités, le 
tout, sans complication sévère liée à la 
transplantation. Les taux d’amélioration 
des autres symptômes (douleur oculaire, 
sensation de corps étranger, photopho-
bie, sécheresse oculaire) étaient mal-
heureusement moins impressionnants 
(entre 0 et 40 % à deux ans).

Ces résultats, conformes à ceux rappor-
tés dans des séries rétrospectives ayant 
employé des procédures “artisanales”, 
ouvrent de belles perspectives pour cette 
pathologie en quête de standardisation.

Les conséquences 
dramatiques de flacons sans 
conservateurs inadaptés : 
“l’affaire EzriCare”

L’année 2023 a été marquée par une 
épidémie d’infections à point de départ 
oculaire qui a défrayé la chronique… 
“L’affaire-EzriCare” était d’abord révé-
lée par une alerte du Center For Disease 
Control [3] (CDC), puis par la publi-
cation d’un cas clinique dans JAMA 
Ophthalmology 2 de cas d’infections 
cornéennes (et parfois systémiques) cau-
sées par la contamination de flacons sans 
conservateur, par des bactéries multi
résistantes (BMR).

Fin janvier 2023, pas moins de 55 cas 
de patients, déclarés entre mai 2022 et 
janvier 2023, porteurs asymptomatiques 
ou atteints d’infection par une souche 
multirésistante du bacille pyocyanique, 
étaient identifiés dans 12 états différents 
des États-Unis.

Revenons d’abord rapidement sur 
la souche responsable : une “super-
bug”, heureusement rare, et qui 
fait froid dans le dos… Sous l’acro-
nyme mystérieux VIM-GES-CRPA 
(VIM = Verona Integron-mediated 

Metallo-b-lactamase, GES = Extended 
Spectrum-b-Lactamase, CRPA = carba
penem-resistant Pseudomonas aeru-
ginosa) se cache un pyocyanique i) 
porteur de bêta-lactamases qui le 
rendent résistant à l’ensemble des 
bêta-lactamines (y compris les car-
bapénèmes), et ii) de mécanismes de 
résistance aux fluoroquinolones et aux 
aminosides…

Les souches toutes très proches géné-
tiquement ont été identifiées à partir 
de différents prélèvements (crachats, 
lavages broncho-alvéolaires, grattages 
cornéens, urine, etc.). Ce sous-type de 
pyocyanique n’avait jusque-là jamais 
été identifié aux États-Unis.

L’analyse exhaustive des facteurs de 
risque a révélé que la plupart des patients 
(et en particulier ceux ayant présenté des 
infections oculaires), avait en commun 
l’utilisation de larmes artificielles de 
marque EzriCare dispensée en flacons 
multidose sans conservateur. Le labo-
ratoire du CDC a identifié la présence 
de souches génétiquement identiques à 
celles retrouvées chez les patients dans 
des flacons ouverts d’EzriCare prove-
nant de multiples lots, collectés auprès 
de patients. L’inoculation des bactéries 
dans les flacons peut avoir eu lieu pen-
dant l’utilisation ou lors du processus de 
fabrication. Dans tous cas, tous les fla-
cons de substituts lacrymaux d’EzriCare 
ont été retirés du marché.

Le point crucial que le CDC ne précise 
pas dans son communiqué concerne 
le flacon EzriCare : un flacon destiné à 
contenir un collyre conservé, et ne dis-
posant donc d’aucun système prévenant 
la contamination (membrane semi-
perméable, valve antiretour…), pourtant 
essentiel pour les flacons de collyres non 
conservés [4].

Un des cas de cette “épidémie” a 
été rapporté en détail par Shoji et al. 
dans le numéro de mai de JAMA 
Ophthalmology [5]. Un patient âgé de 
72 ans, porteur de lentilles de contact 

et utilisateur d’EzriCare, diabétique, 
présentait un abcès de cornée sévère 
(central, 6 mm de diamètre, associé à un 
hypopion), peu de temps après la mise en 
garde du CDC. Les auteurs, informés de 
cette alerte, ont réalisé un prélèvement 
cornéen et du flacon et ont démarré un 
traitement par des collyres antibiotiques 
fortifiés “classiques” (vancomycine et 
tobramycine). Ils ont ajouté des collyres à 
base de polymyxine et de triméthoprime, 
dans la crainte d’une souche VIM-GES-
CRPA. La confirmation de la présence 
de cette dernière sur la cornée comme 
dans le flacon a permis une adaptation 
rapide de l’antibiothérapie. L’infection 
a été rapidement contrôlée, mais l’épi-
sode a laissé une cicatrice centrale très 
pénalisante pour l’acuité visuelle… Ce 
cas illustrait parfaitement l’intérêt des 
systèmes de pharmacovigilance et du 
partage rapide de l’information en cas 
d’évènement indésirable nouveau, de 
même que le caractère indispensable 
de l’examen microbiologique pour les 
infections sévères de la cornée [6].

Par ailleurs, cette épidémie met en 
exergue la différence culturelle majeure 
qu’il existe entre la France (et une par-
tie de l’Europe), où ont été mis au point 
les systèmes de flacon multidose sans 
conservateur garantissant la sécurité 
microbiologique, et les États-Unis, où la 
culture des collyres sans conservateur 
est encore très peu développée, avec en 
l’occurrence des carences flagrantes de 
régulation du marché de ces derniers…

Nouveautés dans les 
traitements médicaux de 
la dysfonction meibomienne

Qu’elle soit isolée ou concomitante 
d’une insuffisance de sécrétion lacry-
male, la dysfonction des glandes de 
Meibomius (DGM), avec l’instabilité 
lacrymale dont elle est responsable 
(fig. 2), est de loin la cause de séche-
resse oculaire la plus fréquente (jusqu’à 
85 % des cas selon les études…) [7]. Pour 
autant, le traitement de cette affection 
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et, en particulier, le soulagement des 
symptômes est souvent difficile et mal 
codifié. Nous avons choisi de rapporter 
ici 2 nouveautés dans cette pathologie : 
i) les résultats de trois essais cliniques 
ayant évalué un nouveau traitement 
en collyre visant à substituer la couche 
lipidique [8, 9], et ii) les résultats d’une 
étude ayant comparé l’efficacité des trai-
tements par azithromycine ou doxycy-
cline par voie orale [10].

Commençons donc par un voyage dans 
les déserts… avec les essais “GOBI”, 
“MOJAVE” et “KALAHARI” [8, 9, 11], 
qui ont évalué l’efficacité et la tolérance 
d’un collyre au perfluorohexyloctane 
(NOV03) chez des patients atteints de 
DGM [9], et dont les résultats ont été 
publiés en 2023. Cet hydrocarbure saturé 
semi-fluoré a une tension de surface très 
faible qui lui permet de rapidement 
s’étaler sur la surface oculaire en causant 
assez peu de gêne visuelle, grâce à une 
consistance très liquide et à un indice 
réfractif similaire à celui de l’eau [12]. 
Les études expérimentales ont montré 
que ce composé réduisait de 80 % l’éva-
poration des solutions salines, et était 
retrouvé sur la surface oculaire jusqu’à 
6 h après instillation, et dans les glandes 
de Meibomius jusqu’à 24 h après instilla-
tion, le tout avec un passage systémique 
négligeable [9].

GOBI et MOJAVE sont deux études de 
phase 3 au design similaire : multi-
centriques, randomisées contre placebo, 
en double insu (sérum salé hypotonique 

à 0,6 %), ayant inclus des adultes avec 
des symptômes de sécheresse oculaire 
datant de plus de 6 mois, un temps de 
rupture du film lacrymal ≤ 5 s, un test de 
Schirmer > 5 mm à 5 min, et un marquage 
conjonctivo-cornéen modéré [8, 9]. 
Le critère de jugement principal était 
l’amélioration du marquage conjonctivo-
cornéen et du score de symptôme (éva-
lué par une échelle visuelle analogique) 
à huit semaines. Les critères secondaires 
comprenaient entre autres la tolérance 
à l’instillation du traitement. Au total, 
près de 1 200 patients ont été inclus 
dans ces deux essais, dans plusieurs 
dizaines de centres, exclusivement aux 
États-Unis. L’amélioration des signes et 
des symptômes était significativement 
supérieure chez les patients traités par 
NOV03 par rapport au placebo, le trai-
tement était bien toléré (sur l’ensemble, 
un seul patient est sorti en cours d’étude) 
et il n’y avait aucun effet secondaire 
sévère. Kalahari est une phase d’exten-
sion ouverte ayant inclus 208 patients 
de GOBI ayant poursuivi le traitement 
pendant un an, afin d’évaluer la tolé-
rance au long terme et la persistance de 
l’efficacité [11]. Près de 14 % ont eu au 
moins un effet indésirable minime ou 
modéré, dont les plus fréquents étaient 
des décollements du vitré (1,9 %), des 
conjonctivites allergiques, une vision 
floue, et un larmoiement (1,4 % pour les 

trois). Les améliorations des symptômes 
et des signes observées dans GOBI ont été 
maintenues au cours de l’étude.

Alors que d’autres essais cliniques sont 
en cours en Chine, NOV03 a reçu, en 
mai 2023, l’approbation de la Food and 
Drug Administration pour le traitement 
de l’œil sec, sous le nom commercial de 
MIEBO, (Laboratoires Bausch & Lomb), 
et est commercialisé en France comme 
dispositif médical non remboursé 
sous le nom d’Evotears (Laboratoires 
Ursapharm).

Dans les formes sévères de DGM, les 
antibiotiques par voie orale peuvent 
être utiles, a fortiori en cas d’association 
avec une rosacée cutanée. Dans ces situa-
tions, deux alternatives sont possibles : 
l’azithromycine, généralement prescrite 
en cures courtes et répétées, et la doxy-
cycline, prescrite sur des durées plus 
prolongées.

Les deux médicaments ont leurs avan-
tages et leurs inconvénients ; en particu-
lier, pour l’azithromycine : interactions 
dangereuses avec certains médicaments 
(médicaments allongeant le QT, ergots de 
seigle, colchicine, cisapride,), la surve-
nue relativement fréquente de troubles 
digestifs, mais prises moins nom-
breuses. Quant à la doxycycline, elle est 

Fig. 2 : Dysfonction meibomienne avec instabilité 
lacrymale et marquage cornéen inférieur.

Les nouveautés 2023 en surface oculaire que nous avons retenues :

❙	� un nouveau procédé standardisé d’expansion des cellules souches 
limbiques.

❙	� Le scandale “EzriCare” ou les conséquences dramatiques de 
flacons mal conçus.

❙	� Les nouveautés médicales dans la dysfonction meibomienne : 
un nouveau substitut lipidique et une démonstration de 
l’équivalence entre azithromycine et doxycycline pour les patients 
atteints de formes modérées à sévères.

❙	� Les effets à court et à long terme des IVT répétées d’anti-VEGF sur 
la surface oculaire.

POINTS FORTS
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contre-indiquée chez l’enfant de moins 
de 8 ans, elle impose des prises le plus 
souvent quotidiennes, est fréquemment 
responsable de photosensibilité, peut 
causer des œsophagites et augmenter 
l’INR des patients sous anti-vitamine K. 

Aucune étude robuste n’avait jusque-là 
comparé leurs efficacités respectives sur 
les pathologies de la surface oculaire. 
C’est la tâche à laquelle se sont attelés 
Upaphong et al. [10], en comparant l’ef-
fet sur un score de signes de DGM et de 
symptômes de surface oculaire (OSDI) à 
un traitement par six semaines de prise 
quotidienne de doxycycline à raison de 
200 mg par jour versus trois prises heb-
domadaires de 250 mg d’azithromycine 
chez des adultes atteints de DGM modé-
rées à sévères, réfractaires au traitement 
par hygiène des paupières et substituts 
lacrymaux. Les comparaisons par rap-
port à l’examen initial étaient réalisées à 
six et huit semaines. Un total de 137 yeux 
de 137 patients étaient randomisés dans 
les deux groupes. Les deux traitements 
étaient équivalents en termes d’amé-
lioration des signes et des symptômes, 
avec des différences bien inférieures aux 
marges d’équivalence. En revanche, il 
y avait significativement plus d’effets 
indésirables gastro-intestinaux dans 
le groupe doxycycline (4,4 vs 15,9 % ; 
p = 0,03).

Bien que ces résultats soient intéressants 
pour la pratique clinique, il faut garder 
à l’esprit que ni la doxycycline ni l’azi-
thromycine n’a fait l’objet d’un essai ran-
domisé contrôlé contre placebo [13]. En 
toute rigueur, on ne peut donc pas tout à 
fait exclure une absence de supériorité 
de ces traitements par rapport aux traite-
ments standard de la DGM… [13].

IVT et sécheresse oculaire : un 
impact négatif à court terme, 
mais bénéfique à long terme ?

Le protocole périopératoire des injec-
tions intravitréennes, qui associe 
antisepsie à la povidone iodée (PI) et 

maintien de l’œil ouvert avec un blépha-
rostat, est responsable d’une irritation 
de la surface oculaire très inconfortable 
pour les patients. L’agression de la sur-
face oculaire résulte de la combinaison 
de la toxicité de la PI sur les épithéliums 
et la fragilité de la surface oculaire des 
patients concernés. En effet, le vieillisse-
ment de la surface oculaire la rend plus 
vulnérable aux agressions, qui sont par-
fois multiples dans ce contexte (collyres 
anti-glaucomateux au long cours, malpo-
sitions palpébrales…) [14].

Plusieurs études récentes ont démontré 
que la pratique d’IVT était non seulement 
responsable de symptômes (sensation 
de corps étranger, brûlures oculaires, 
photophobie…), mais également d’un 
retentissement fonctionnel significatif 
à court terme (gêne visuelle, impact sur 
les activités) [15, 16]. Les patients (ou 
yeux) traités par IVT présentent une ins-
tabilité du film lacrymal et un marquage 
conjonctivo-cornéen plus marqué que 
les contrôles. Le ressenti subjectif des 
patients est d’autant plus négatif que 
l’IVT est douloureuse, et qu’ils sont 
traités par anti-glaucomateux au long 
cours [15].

À l’opposé, l’effet au long cours des 
IVT sur la surface n’est pas solidement 
démontré. Les résultats d’une étude 
publiée en 2023 dans le prestigieux 
journal Ophthalmology suggèrent même 
qu’elles pourraient avoir un effet béné-
fique sur le film lacrymal et la santé des 
glandes de Meibomius [17]. Les auteurs 
formulaient plusieurs hypothèses pour 
expliquer ces résultats apparemment 
paradoxaux : l’antisepsie de la surface 
oculaire régulerait le microbiote de la 
surface oculaire des patients, impliqué 
dans la survenue de dysfonction mei-
bomienne et de la sécheresse oculaire 
(les patients atteints de DGM ont sou-
vent une flore conjonctivo-palpébrale 
excessive). D’autre part, l’épithéliopa-
thie conjonctivo-cornéenne causée par 
la PI serait assez rapidement résolutive, 
et sans conséquence au long terme. 
Enfin, les anti-VEGF pourraient avoir 

un effet bénéfique sur l’inflammation de 
la surface oculaire et les télangiectasies 
palpébrales. Ces résultats, qui restent à 
confirmer par d’autres équipes, pour-
raient significativement changer notre 
perspective sur les interactions entre 
surface oculaire et IVT…

Prévenir les symptômes 
pour améliorer “l’expérience 
patient”

Dans tous les cas, l’inconfort, voire les 
douleurs occasionnées par les IVT, et 
en particulier le protocole d’antisepsie, 
sont parfois très difficiles à vivre chez les 
patients. Des études récentes ont mon-
tré que les symptômes sont ressentis 
par plus de 80 % des patients. Ils durent 
moins de 2 h chez un tiers des patients, 
mais plus de 8 h chez 20 %, et plus 24 h 
chez environ 10 % [18]. Très liés à la peur 
des IVT, ils constituent un des aspects 
impactant négativement la qualité de vie 
des patients.

La prévention des symptômes de sur-
face liés aux IVT participe donc à l’amé-
lioration de la qualité de l’expérience 
vécue par le patient et au renforcement 
de l’adhésion au long terme. Elle repose 
tout d’abord sur une bonne anesthésie 
de surface, qui doit être réalisée au 
moins une minute avant l’antisepsie 
pour être pleinement efficace (fig. 3). 
On veillera à bien éverser les culs-de-
sac pour que l’anesthésique tapisse la 
cornée et l’ensemble de la muqueuse 
conjonctivale. Les instillations répé-
tées ne sont, en revanche, pas utiles, 
et peuvent contribuer à l’épithéliopa-
thie conjonctivo-cornéenne. À la fin 
du geste, un rinçage abondant de la 
povidone iodée au sérum physiolo-
gique ou au BSS est toujours utile. Les 
substituts lacrymaux post-IVT peuvent 
également soulager les symptômes post-
IVT, bien qu’aucune étude robuste n’ait, 
pour l’instant, démontré des effets signi-
ficatifs sur les signes et les symptômes 
d’irritation de la surface oculaire dans 
ce contexte [15, 19].
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Enfin, rappelons que les collyres antibio-
tiques post-IVT ne sont plus recomman-
dés en 2023, et pourraient, outre leurs 
effets négatifs sur les résistances aux 
antibiotiques, contribuer à aggraver les 
conséquences à court terme sur la surface 
des IVT [20].
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T. DESMETTRE
Centre de rétine médicale, MARQUETTE-LEZ-LILLE.

N ous sommes peut-être dans une 
période charnière des traitements 
par voie intravitréenne : le farici-

mab, qui combine une action anti-VEGF 
et une action anti-angiopoïetine 2, est 
disponible depuis plusieurs mois dans 

notre pays, ce qui permet d’évaluer le 
médicament sur “nos patients”, alors que 
l’aflibercept “à haute dose”, 8 mg, récem-
ment approuvé en Europe, ne sera dis-
ponible en France qu’à la fin de l’année 
2024. Par ailleurs, le brolucizumab reste 
accessible pour des cas très spécifiques. 
Enfin, les traitements de l’atrophie géo-
graphique fondés sur les inhibiteurs du 
complément ont reçu un agrément aux 
États-Unis et au Royaume-Uni, mais pas 
dans l’Union européenne, ce qui illustre 
le débat sur l’efficacité et le service rendu 
aux patients de ces médicaments. Dans 
ce contexte, les nouveautés concernent 
surtout les conceptions sur la pathogénie 
de la DMLA, l’imagerie ou les marqueurs 
du pronostic.

La dégénérescence maculaire liée à l’âge 
(DMLA) touche environ vingt millions 
de personnes aux États-Unis et 196 mil-
lions dans le monde. Elle est l’une des 

principales causes de basse vision chez 
les personnes âgées et devrait toucher 
environ 288 millions de personnes dans 
le monde d’ici à 2040 [1].

La présence de dépôts extracellulaires 
accumulés dans la rétine externe repré-
sente un élément important du déve-
loppement de la maladie, entraînant 
finalement la dégénérescence des photo-
récepteurs et des cellules de l’épithélium 
pigmentaire [2]. Les stades avancés de la 
DMLA se caractérisent par une atrophie 
de la rétine externe et de l’épithélium 
pigmentaire (RORA pour RPE and Outer 
Retinal Atrophy), une atrophie géogra-
phique, ou par une néovascularisation 
– le cas échéant associée à une exsuda-
tion, la DMLA néovasculaire – éventuel-
lement exsudative (fig. 1).

Aux stades intermédiaires de la mala-
die, les compléments alimentaires de 

Quoi de neuf 
dans la DMLA ?

Fig. 1 : DMLA : caractéristiques cellulaires (d’après Fleckenstein, 2024).
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type AREDS sont associés à une dimi-
nution de la probabilité de passage vers 
une forme évoluée de DMLA (20 % après 
cinq ans pour le groupe avec complé-
ments contre 28 % pour ceux recevant 
un placebo). De même, dans le régime 
méditerranéen, les apports élevés en 
poisson des mers froides ont été associés 
à une diminution du risque d’évolution 
de la DMLA [5, 6].

Pour la DMLA néovasculaire exsudative, 
les traitements anti-VEGF ou anti-VEGF 
et anti-ang2 administrés par voie intra-
vitréenne sont le traitement de première 
intention. Les traitements de l’atrophie 
géographique fondés sur les inhibiteurs 
du complément ont reçu un agrément 
aux États-Unis et au Royaume-Uni, 
mais pas dans l’Union européenne ce 
qui illustre le débat sur l’efficacité des 
molécules actuellement disponibles [7].

Formes précoces : quel 
retentissement fonctionnel ?

Devant un patient qui présente de 
simples drusen séreux, le discours habi-
tuel de l’ophtalmologiste se veut rassu-
rant. On explique régulièrement que les 
drusen traduisent un défaut d’élimina-
tion du matériel des photorécepteurs 
qui s’accumulent sous l’épithélium 
pigmentaire à bonne distance des pho-
torécepteurs, ce qui explique l’absence 
de conséquence sur l’acuité visuelle. Il 
n’est pas rare qu’à ce moment le patient 
signale quelques difficultés en vision 
mésopique, le “besoin de davantage de 
lumière pour lire” [8].

On relie habituellement ces difficultés 
fonctionnelles à la perte de bâtonnets 
périfovéaux aux stades précoces de la 
maladie [9], mais le retentissement fonc-
tionnel des drusen reste relativement 
controversé dans la littérature. Un article 
publié par Reiter dans Eye, en mai 2023, 
analysait l’impact des drusen et des foyers 
hyperréflectifs intrarétiniens (HRF) sur 
la sensibilité rétinienne mésopique aux 
stades précoces de la DMLA [10].

Les auteurs ont montré une corrélation 
directe entre le volume des drusen et la 
diminution de sensibilité des photoré-
cepteurs sus-jacents dans les conditions 
mésopiques (fig. 2). La connexion des 
tests de micropérimètrie fonctionnelle 
avec l’imagerie OCT a permis de relier les 
aspects anatomiques aux aspects fonc-
tionnels. L’étude de Reiter représente 
aussi un exemple de quantification des 
biomarqueurs de la DMLA assistée par 
l’intelligence artificielle (IA).

L’autofluorescence du futur ?

Les rétinographes actuels utilisent l’au-
tofluorescence (AF) en bleu ou en vert. 
Ces clichés en autofluorescence font 
partie des “clichés sans préparation” de 
tout bilan d’imagerie multimodale. Ils 
apportent des informations sur l’épithé-
lium pigmentaire (EP) à des niveaux très 
divers.

Sur ces clichés en AF la perte de cel-
lules de l’EP est repérée sous la forme 
de zones sombres. L’accumulation de 
bisrétinoïdes dérivés du matériel des 
segments externes (SE) des photorécep-
teurs produit une augmentation progres-
sive de l’autofluorescence du fond d’œil. 
Au contraire, l’altération du recyclage 
du matériel des SE des photorécepteurs 
est repérée sur la forme de dépôts sous 
rétiniens autofluorescents (DSA) avec 
accumulation des métabolites de ces SE 
(fig. 3). La présence de fluides sous-réti-
niens vient parfois moduler la répartition 
de ces métabolites autofluorescents [1]. 
La sémiologie de l’autofluorescence 
repose sur la forme et la répartition du 
signal [11,12].

Nos rétinographes n’apportent cepen-
dant pas d’information sur le spectre de 
la fluorescence du fond d’œil. L’étude 
publiée par Bouaurel dans IOVS, en jan-
vier 2024, ouvre la voie à une imagerie en 

Fig. 2 : Correspondances entre la micropérimétrie et l’OCT (B-scan et en face) (d’après Reiter, 2023).
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autofluorescence qui utiliserait l’analyse 
spectrale, apportant encore plus d’infor-
mation sur l’état de santé de l’épithélium 
pigmentaire [13].

Les auteurs ont pu caractériser les 
spectres d’autofluorescence de cellules 
individuelles de l’EP sur des montages 
histologiques “à plats” de membrane 
de Bruch et EP de 22 yeux de donneurs 
humains, dont sept yeux atteints de 
DMLA (trois MLA ; une atrophie géogra-
phique ; trois DMLA néovasculaire) et 
15 donneurs sans pathologie particulière.

Dans les yeux atteints de DMLA, les cel-
lules de l’EP présentaient une grande 
variabilité en termes de taille, de charge 
en granules autofluorescentes et de 
forme. Les courbes spectrales des cel-
lules de l’EP dans les yeux atteints de 
DMLA étaient systématiquement déca-
lées vers le bleu de 10 nm (shift hyp-
sochromique) par rapport à ce qui était 
observé dans les yeux sains.

Les auteurs montrent que chaque cel-
lule de l’EP contient une variété d’orga-
nites et de granules avec des propriétés 
autofluorescentes distinctes qui peuvent 
être utiles en imagerie clinique. La majo-

rité des granules concentrent de la lipo-
fuscine et de la mélanolipofuscine avec 
une forte AF après excitation à la lumière 
bleue (488 nm), mais d’autres fluoro-
phores interviennent également. Ces 
autres composants des granules sont pro-
bablement aussi des bisrétinoïdes dérivés 
du cycle visuel, mais beaucoup d’entre 
eux n’ont pas encore été décrits. Leurs lon-
gueurs d’onde d’excitation et d’émission 
permettent cependant de les caractériser.

On imagine l’intérêt d’un système qui 
utiliserait l’optique adaptative cou-
plée à l’autofluorescence avec analyse 
spectrale permettant de détecter par 
exemple ce décalage vers les bleus de 
l’autofluorescence des patients atteints 
de MLA ou de DMLA.

Lipofuscine et pathogénie 
de la DMLA

Au début des années 2000, certains 
auteurs ont présenté l’A2E, un compo-
sant de la lipofuscine comme un élément 
essentiel de la pathogénie de la DMLA. 
Selon ces auteurs, la partie la plus énergé-
tique du spectre lumineux est un facteur 
impliqué dans les effets néfastes de l’A2E 

sur les cellules de l’EP avec l’induction 
d’une apoptose de ces cellules [14,16]. 
Ces études ont par la suite généré une 
littérature abondante et ont été utilisées 
par l’industrie optique pour proposer des 
dispositifs filtrant la lumière bleue sur 
les lunettes comme sur les implants de 
chirurgie de la cataracte [17].

D’autres auteurs ont cependant montré 
que la répartition de l’A2E prédomine en 
périphérie et non dans la région fovéo-
laire [18] ce qui contraste avec la topo-
graphie des lésions de la DMLA. De la 
même manière dans l’étude de Bouaurel 
citée plus haut, la proportion de lipofus-
cine est apparue réduite en regard de 
la fovéa, de la périfovéa et de la proche 
périphérie par rapport aux yeux sains. 
Cette observation est cohérente avec les 
mesures d’autofluorescence quantitative 
réalisées par d’autres auteurs montrant 
une perte de l’intensité de l’AF dans la 
DMLA dite intermédiaire [19, 20].

Il semble que l’accumulation de la 
lipofuscine soit être influencée par la 
distribution des photorécepteurs : la 
concentration en lipofuscine était abon-
dante dans les zones à forte densité de 
bâtonnets, alors que dans la fovéa riche 

Fig. 3 : Tentative de schématisation des mécanismes de variations de l’autofluorescence du fond d’œil (d’après Curcio, Cohen, Spaide).

Qu’est ce qui est fluorescent ? Variations de l’autofluorescence, intensité, répartition cellulaire, tissulaire

Autofluorescence
“physiologique”

du fond d’œil

Accumulation de bisretinoïdes
dans les lysosomes des cellules de l’EP :

lipofuscine et autres composants
autofluorescents

Dépots sous-rétiniens
autofluorescents (DSA)

Altération du recyclage et de la digestion
du matériel des SE des photorécepteurs

Autres sources
d’autofluorescence en bleu

Hémosidérine, porphyrines, autres…

Variations
segmentaires

E�et masque

Altérations cellulaires

Physiologique :
Pigment maculaire,
vaisseaux rétiniens

Pathologique :
Hémorragie,
Nodules cotonneux,
Autres…

Altérations pigmentaires (MLA)
Atrophie géographique
Autres…

Variations en nappe : intensité et variations spectrales

Où est le matériel
autofluorescent ?

Au niveau cellulaire,
au niveau tissulaire

Lésion maculaire vitelliforme unique vs vitelliformes multiples

Lésions mouchetées flavimaculées (flecks)

Lésions en tâches de léopard

Lésions maculaire en pattern vs sans pattern

Lésions en pattern en regard d’un élément causal

Lésions pépipapillaires

Hémosidérine dans la fibrine des hémorragies en voie de résorption

Porphyrines des mitochondries (drusen papillaires)

Autres (Collagène Elastine (Bruch, choroïde, sclère)…) 



réalités Ophtalmologiques – n° 310_Avril 2024 – Cahier 1

23

en cônes, la mélano- lipofuscine était 
le principal fluorophore [13]. Enfin, 
certains auteurs ont montré qu’à un 
âge avancé et au cours de l’évolution de 
maladies rétiniennes comme la DMLA, 
les cellules de l’EP ont tendance à perdre 
leurs granules de lipofuscine [21].

Plusieurs études réalisées par des auteurs 
différents contribuent donc à relativiser 
la théorie de l’équipe de Sparrow qui fait 
intervenir la lipofuscine dans la pathogé-
nie de la DMLA.

Foci hyperréflectifs 
intrarétiniens et pronostic 
de la maladie

L’évaluation du pronostic visuel ou 
du pronostic évolutif des lésions de la 
DMLA a longtemps reposé sur l’exa-
men en biomicroscopie ou sur l’exa-
men de photographies du fond d’œil. 
L’amélioration des systèmes d’imagerie 
a ensuite permis d’identifier des lésions 
non accessibles à l’examen clinique, 
mais constituant des marqueurs évo-
lutifs précoces de la maladie tels que 
les foci hyperréflectifs intrarétiniens 

(HRF) [22]. Le groupe d’experts en ima-
gerie CAM (Classification of Atrophy 
Meeting) avait pu identifier des mar-
queurs évolutifs de la DMLA fondés 
sur les images d’OCT, en particulier le 
volume des drusen, la quantification des 
pseudodrusen réticulés et les HRF [23].

Une étude rétrospective publiée en 
2023 montre la relation entre les foyers 
hyperréflectifs intrarétiniens et la fonc-
tion visuelle aux stades précoces de la 
DMLA [24]. Ces HRF représenteraient 
des cellules de l’EP altérées, progressi-
vement détachées de la couche de l’EP. 
Ils traduisent donc une altération de l’EP 
qui expliquerait la dégénérescence des 
bâtonnets puis des cônes (fig. 4).

Dans cette étude, les patients du groupe 
HRF avaient une détérioration significa-
tive de l’acuité visuelle (en photopique 
comme en mésopique), de la sensibilité 
aux contrastes et de la micropérimétrie 
maculaire (MAIA), ce qui témoigne 
d’une altération des cônes.

Une étude similaire publiée il y a 
quelques années montrait que la pré-
sence de HRF était associée à un retard 

de l’adaptation à l’obscurité médiée par 
les bâtonnets [25]. Enfin, une étude japo-
naise publiée en mars 2023 confirme la 
présence des HRF chez les patients avec 
DMLA intermédiaire parmi les facteurs 
de risque d’évolution vers une atro-
phie géographique [26]. Dans la DMLA 
néovasculaire des auteurs ont montré 
que la présence de HRF était un facteur 
pronostique du résultat visuel [22] ou 
même du nombre d’injections intravi-
tréennes nécessaire [27].

En tout état de cause, l’étude montre l’in-
térêt de repérer les foci hyperréflectifs 
sur les coupes d’OCT, en particulier au 
stade de DMLA intermédiaire. Ces HRF 
font discuter des éléments de la patho-
génie de la maladie et constituent un 
biomarqueur traduisant une forme plus 
évoluée de la DMLA avec probablement 
un risque évolutif plus important.

Marqueurs de la réponse 
initiale aux anti-VEGF

Le traitement des néovaisseaux macu-
laires de la DMLA débute par une 
phase d’induction comportant trois 
ou quatre injections intravitréennes 
espacées d’un mois. La réponse à cette 
induction est un élément important 
du contrôle de l’activité néovasculaire 
et une réponse favorable à cette phase 
est associée à de meilleurs résultats 
visuels [28]. La plupart des ophtalmolo-
gistes adaptent le rythme des traitements 
ou même changent de molécule en fonc-
tion de la réponse anatomique à cette 
phase d’induction.

Une étude rétrospective réalisée sur 
un échantillon de 90 patients a permis 
d’identifier des marqueurs de réponse 
ou de moindre réponse à la phase d’in-
duction par anti-VEGF [29]. Les patients 
ont été divisés en un groupe sans fluide 
résiduel sur les images d’OCT (groupe 1) 
et un groupe avec fluides résiduel 
(groupe 2). Les auteurs montrent qu’une 
choroïde initialement plus épaisse ainsi 
que la présence de boucles et d’une 

Fig. 4 : En haut, foyer hyperréflectif attaché à l’épithélium pigmentaire rétinien (flèche jaune). En bas foyer 
ayant migré vers l’avant au niveau de la couche nucléaire interne (tête de flèche bleue) (d’après Liu, 2023).
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arcade périphérique sur l’OCT-angiogra-
phie sont des facteurs de réponse insuffi-
sante à la phase d’induction (fig. 5 et 6).

En revanche, dans cette étude, les HRF 
ne semblent pas être des facteurs cru-
ciaux de la réponse anatomique initiale. 
De même la taille initiale de la plage de 
néovascularisation ne semble pas être un 
facteur associé à la qualité de la réponse 
à la phase d’induction.

Les limites de l’étude sont la taille de 
l’échantillon étudié relativement faible 
et le caractère uniquement anatomique 
du critère de jugement. Cependant, il 

sera intéressant à l’avenir de discuter 
les mécanismes associés à la présence 
de boucles vasculaires et d’arcades au 
pourtour du lacis néovasculaire. Ces 
éléments peuvent traduire une certaine 
maturation des vaisseaux avec une durée 
d’évolution initiale plus longue.

Intelligence artificielle et suivi 
de l’atrophie géographique

Depuis plusieurs années, l’équipe du 
Pr Ursula Schmidt-Erfurth, à Vienne 
(Autriche), a développé un service 
d’analyse des images (Ophthalmic Image 

Analysis [OPTIMA]) associé à un labo-
ratoire élaborant des applications de 
l’intelligence artificielle pour la rétine 
(CD AIR) [30]. Une série de publications 
montre les possibilités d’utilisation de 
l’intelligence artificielle (AI) pour opti-
miser et même automatiser l’analyse des 
images d’OCT des patients avec diffé-
rentes formes de la DMLA [31].

À l’avenir, l’avènement de nouveaux 
traitements permettant une prise en 
charge de l’Atrophie géographique 
(AG) pourrait mécaniquement majorer 
le nombre des patients nécessitant une 
analyse des images. Actuellement, l’éva-
luation de l’AG se fait “manuellement” 
par des experts en imagerie rétinienne. 
Le processus peut être relativement long 
et surtout sujet à une certaine variabilité 
d’interprétation entre différents experts. 
L’utilisation de méthodes automatisées 
basées sur l’intelligence artificielle et 
l’apprentissage automatique offre de 
nouvelles perspectives.

Dans un article publié fin avril 2023, les 
chercheurs de l’Université de Vienne 
montrent l’intérêt d’un algorithme 
spécifique basé sur les images d’OCT 
pour détecter, quantifier et suivre les 
lésions d’atrophie géographique [32]. 
L’algorithme permet de segmenter une 
zone topographique 2D de l’AG sur 
la base d’un volume d’OCT en 3D. La 
comparaison des images au cours du 
temps permet d’évaluer la progression 
de l’AG. La validation interne de l’algo-
rithme a été réalisée à partir des images 
de 100 patients atteints d’AG et recevant 
des soins habituels à l’Université médi-
cale de Vienne (fig. 7).

Les mesures obtenues par l’algorithme 
automatisé étaient en corrélation étroite 
avec celles de l’évaluation manuelle. 
Les auteurs soulignent que l’utilisation 
de l’OCT automatisé a également permis 
d’améliorer l’efficacité du suivi.

Un autre volet des travaux de l’équipe 
de Vienne concerne les corrélations 
entre l’imagerie (la structure) et les per-

A

B

C

Fig. 5 : Images typiques d’un patient du groupe 1 (sans fluide résiduel après induction). (A) examen initial : 
coupe d’OCT horizontale montrant le soulèvement irrégulier de l’EP, un DSR et du matériel hyper réflectif 
(SHRM). (B) Coupe d’OCT horizontale du même patient à l’issue de la phase d’induction montrant la résorp-
tion complète du DSR. (C) OCT-angio initial montant le lacis néovasculaire en regard du soulèvement de l’EP. 
L’arborescence néovasculaire apparaît proéminente et l’on n’observe pas d’arcade vasculaire au pourtour du 
lacis ni de boucle néovasculaire (d’après Song, 2023).

Fig. 6 : Images typiques d’un patient du groupe 2 (avec fluide résiduel après induction). (A) examen initial : 
coupe d’OCT horizontale montrant le soulèvement irrégulier de l’épithélium pigmentaire (EP) et le décolle-
ment séreux rétinien (DSR). (B) coupe d’OCT horizontale du même patient à l’issue de la phase d’induction 
montrant la persistance du DSR. (C). OCT-angio montrant le lacis néovasculaire en regard du soulèvement 
de l’EP. On remarque des boucles et des arcades vasculaires à la périphérie du lacis (d’après Song, 2023).
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formances visuelles (la fonction) [33]. 
Lors du dernier congrès de l’Arvo, le 
Pr Schmidt-Erfurth montrait que la 
perte de l’intégrité des photorécepteurs 
en imagerie précède celle des cellules de 
l’épithélium pigmentaire. La maladie 
débute par des lésions de l’épithélium 
pigmentaire, mais l’altération des photo-
récepteurs est précoce en raison de la fra-
gilité relative de ces cellules [34]. Cette 
altération des photorécepteurs peut être 
repérée aux bords des plages d’AG avec 
l’OCT [6]. L’analyse de cette zone de 
jonction s’est révélée être un indicateur 
précoce de la progression de la maladie, 
ce qui contribue à l’intérêt du traitement 
automatisé des images d’OCT.

Atrophie géographique : 
faut-il encore aborder la notion 
d’un traitement ?

Deux médicaments inhibiteurs du 
complément, le pegcetacoplan (Apellis 
Pharmaceuticals, Waltham, MA) inhi-
bant le C3 et l’avacincaptad pegol 
(Zimura, Iveric Bio, Cranbury, NJ) inhi-
bant le C5 ont pu démontrer des résultats 
significatifs sur des critères d’imagerie 
permettant la commercialisation du peg-
cetacoplan aux États-Unis. Pourtant, un 
article publié par Spaide et Vavvas à la fin 
de l’année 2023 relativise beaucoup l’in-
térêt du traitement, montrant qu’aucun 
résultat fonctionnel n’a été objectivé ni à 

deux ans pour le pegcetacoplan ni à 1 an 
pour l’avacincaptad pegol [7]. En outre 
les deux médicaments ont augmenté le 
risque de néovascularisation maculaire. 
Le prix du pegcetacoplan a par ailleurs 
fait l’objet d’un article publié par Patel 
avec une évaluation du prix du mm² 
d’épithélium pigmentaire épargné grâce 
au traitement [35]. L’article de Spaide a 
fait l’objet d’un commentaire un peu 
âpre par Caroline Baumal (consultante 
chez Appellis), auquel Spaide a répondu 
point par point, relativisant beaucoup le 
service rendu aux patients.

Pour mémoire, le pegcetacoplan a été 
évalué dans deux études de phase 3, 
DERBY et OAKS, auxquelles ont parti-
cipé respectivement 637 et 621 patients. 
Après 12 mois de suivi, l’étude OAKS 
a montré une réduction statistiquement 
significative de l’expansion de l’Atro-
phie géographique à 12 mois, alors que 
l’étude DERBY ne l’a pas montrée. Le 
suivi à 24 mois a montré que l’évolution 
de la taille de l’atrophie était plus lente 
dans le groupe traité mensuellement et 
dans le groupe traité tous les deux mois 
que chez les patients du groupe témoin. 
La meilleure acuité visuelle corrigée, 
la vitesse de lecture maximale, l’in-
dice d’indépendance fonctionnelle de 
la lecture et les sensibilités moyennes 
des seuils de microperimétrie (OAKS 
uniquement) n’ont pas montré de dif-
férences statistiquement significatives 
entre les différents groupes de l’étude. 
En d’autres termes, aucun bénéfice fonc-
tionnel n’a été observé chez les patients 
traités. Aucune mesure de la qualité de 
vie n’a été mentionnée, alors qu’il s’agis-
sait d’un critère d’évaluation de l’étude.

L’avacincaptad pegol a lui été éva-
lué dans deux études randomisées 
GATHER1 et GATHER2 et a montré une 
réduction statistiquement significative 
de l’expansion des zones d’atrophie 
mesurées en autofluorescence à 12 mois. 
Là également les patients des groupes 
de traitement n’ont pas montré de dif-
férence par rapport au groupe témoin en 
ce qui concerne l’acuité visuelle la mieux 

Fig. 7 : Exemple de segmentation en OCT en face pour une atrophie géographique de petite taille, de taille 
moyenne, de grande taille (respectivement colonnes à gauche, au milieu et à droite). En haut : lors de l’examen 
initial, en bas : à 12 mois, on compare la segmentation manuelle et la segmentation automatisée.
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corrigée ou l’acuité visuelle à faible lumi-
nance, les seuls résultats fonctionnels 
mentionnés.

Spaide propose d’imaginer la situation 
suivante. Un laboratoire pharmaceu-
tique A crée un médicament. Après une 
étude de 12 ou 24 mois, il s’avère que 
le médicament testé n’apporte pas de 
bénéfice fonctionnel. Un laboratoire B 
crée un autre médicament et, après une 
étude de 12 ou 24 mois, détermine que 
le médicament testé n’apporte pas de 
bénéfice fonctionnel, mais qu’un cri-
tère d’imagerie permet de montrer une 
différence légère, mais statistiquement 
significative. Les deux laboratoires 
demandent un agrément aux autorités 
de santé. L’auteur imagine le rejet de 
l’agrément pour le laboratoire A et la 
possibilité d’un agrément pour l’autre. 
L’évolution d’un critère d’imagerie n’est 
pas nécessairement en corrélation posi-
tive avec des paramètres fonctionnels 
cliniquement significatifs. Par exemple, 
la réduction des drusen après photobio-

modulation n’est pas obligatoirement 
associée à une amélioration pronos-
tique des patients DMLA [36]. Un critère 
d’imagerie ne peut être utilisé en tant que 
“surrogate”, dans une étude, qu’une fois 
validé par une corrélation positive avec 
un critère d’évaluation fonctionnel. La 
figure 8, reprise de l’article de Spaide, 
illustre les hypothèses d’association 
entre l’autofluorescence et les perfor-
mances visuelles.

L’absence de bénéfice fonctionnel à 
deux ans des inhibiteurs du complé-
ment malgré la moindre progression des 
plages d’atrophie pourrait faire discuter 
un bénéfice fonctionnel qui n’apparaî-
trait qu’après un délai plus long. Spaide 
rappelle qu’il s’agit de patients âgés pour 
lesquels on conçoit qu’ils aient une cer-
taine difficulté à envisager un traitement 
contraignant à caractère préventif pour 
un avenir lointain. Le fardeau repré-
senté par les injections intravitréennes 
mensuelles ou bimestrielles explique 
peut-être que près de 40 % des patients 

recrutés pour le bras mensuel traité par 
pegcetacoplan n’ont pas terminé l’étude.

Spaide conclut cet article en rappelant 
qu’en tant que médecins, nous avons 
la responsabilité de fournir des soins 
efficaces fondés sur des preuves, tout 
en exprimant de la compassion et de 
l’empathie. Les données actuellement 
disponibles ne permettent pas d’envisa-
ger un avenir meilleur pour nos patients 
avec les thérapies actuelles à base d’inhi-
biteurs du complément pour l’atrophie 
géographique. Jusqu’à ce que de meil-
leures données soient disponibles, nous 
devons donc appliquer rationnellement 
les connaissances médicales et ne pas 
colporter de faux espoirs.

Conclusion

Comme énoncé plus haut, ce “quoi de 
neuf ?” discute davantage les aspects de 
pathogénie, d’imagerie et de pronostic de 
la DMLA que les aspects thérapeutiques 

A

a1 a2 b1 b2 b3 b4

B

Fig. 8. A : “l’atrophie géographique pour les nuls”. Les cellules de l’épithélium pigmentaire (EP) vivantes (a1) contiennent de la lipofuscine et produisent une autofluores-
cence. La mort de cellules de l’EP (a2) est associée à une absence d’autofluorescence. Les photorécepteurs en regard des cellules de l’EP mortes ont une altération 
rapide de leurs fonctions. Cette représentation simple peut conduire à l’hypothèse que tout moyen de prévenir la disparition des cellules de l’EP et maintenir l’au-
tofluorescence est une bonne chose. B : “Atrophie géographique niveau avancé”. Aux bords des plages d’atrophie géographique les coupes histologiques montrent des 
cellules de l’EP dysmorphiques (b2) et même proches de la sénescence (cellules “zombies” b3). Ces cellules, qui sont vivantes dans le sens où elles maintiennent 
des processus métaboliques et contiennent du pigment et de la lipofuscine (et sont donc autofluorescentes), ont perdu leurs fonctions. Le système immunitaire, et en 
particulier le système du complément, maintient l’homéostasie rétinienne en éliminant ces cellules zombies. L’inhibition du système du complément peut réduire la 
capacité à éliminer les cellules endommagées, ce qui se traduit par une moindre perte du signal autofluorescent au fil du temps, sans avantages fonctionnels pour le 
patient. Ces cellules zombies sécrètent également du VEGF et d’autres cytokines. On pourrait ainsi expliquer l’augmentation de la néovascularisation maculaire chez 
les patients traités par inhibition du complément (d’après Spaide 2023).
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parce que l’actualité sur les nouveaux 
traitements de la DMLA néovasculaire a 
été discutée l’année précédente, que les 
prochaines nouveautés seront discutées 
l’année suivante et que le traitement de 
l’atrophie géographique reste encore 
décevant. En revanche, l’évolution des 
idées sur la pathogénie de la DMLA est 
un domaine passionnant et les notions 
sur les facteurs pronostiques de la mala-
die seront utiles à tous.
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V éritable problème de santé 
publique avec une incidence 
ne cessant de croître au fil des 

années, l’allergie oculaire jusqu’alors 
souvent négligée devient l’un des pre-
miers motifs de consultation pour œil 
rouge. Grâce à la meilleure compréhen-
sion de la physiopathologie de cette 
affection, la prise en charge et la qualité 
de vie du patient s’améliorent.

À travers cet article, nous mettons en 
évidence les avancées, et les dernières 
nouvelles sur l’allergie oculaire en 2023.

Quoi de neuf en épidémiologie ?

1. Allergie oculaire et ptérygion

Il est décrit dans la littérature que l’étio-
logie du ptérygion est multifactorielle. 
Une étude rétrospective observation-
nelle réalisée par Arie Y Nemet et al., en 
Israël, s’intéresse principalement à l’al-
lergie oculaire comme facteur de risque 
de ptérygion [1]. On y retrouve une 
association significative pour la kérato-

conjonctivite vernale et la conjonctivite 
allergique chronique. D’autres études 
notamment longitudinales sont néces-
saires pour appuyer cette observation.

2. Pollution de l’air et 
kératoconjonctivite vernale (VKC)

La pathogénie de la kératoconjonctivite 
vernale n’est pas totalement élucidée, 
certaines études suggèrent que l’en-
vironnement pourrait être impliqué. 
Une étude menée en Israël s’intéresse à 
l’exposition météorologique et certains 
facteurs environnementaux dans l’inci-
dence de l’exacerbation de VKC [2]. Il y 
est décrit une association significative 
pour les polluants NO2, O3, PM10, SO2, 
la température, et le rayonnement solaire 
(fig. 1). Ces résultats suggèrent alors que 

les facteurs environnementaux devraient 
être pris en compte lors de l’élaboration 
des stratégies visant à prévenir et gérer 
les exacerbations de VKC.

3. Sommeil et conjonctivite allergique

La conjonctivite allergique est un pro-
blème fréquemment rencontré et est un 
problème majeur de santé publique. Le 
sommeil est crucial pour l’apprentis-
sage et le développement efficace des 
enfants. Une étude réalisée en Chine 
s’est intéressée à la qualité de sommeil 
chez les enfants atteints de conjonctivite 
allergique [3]. Cette étude révèle que la 
conjonctivite allergique a un impact 
négatif sur la qualité de sommeil, non 
seulement des enfants, mais également 
de leurs parents. Une évaluation détail-

Quoi de neuf 
dans l’allergie oculaire ?
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lée de la qualité de sommeil des enfants 
atteints de conjonctivite allergique serait 
probablement utile pour améliorer la 
qualité des soins.

4. Sécheresse oculaire et conjonctivite 
allergique

La conjonctivite allergique est souvent 
associée à la sécheresse oculaire. Une 
étude réalisée par Shefali Mazumdar et 
al. a été menée pour évaluer la prévalence 
de la sécheresse oculaire dans différents 
sous-ensembles de conjonctivite aller-
gique [4]. Cette étude a révélé une préva-
lence élevée de sécheresse oculaire chez 
les patients atteints de conjonctivite aller-
gique avec un pourcentage plus élevé pour 
les conjonctivites allergiques annuelles, 
suivi des conjonctivites allergiques sai-
sonnières suivi de la kératoconjonctivite 
vernale. Cette étude suggère donc que 
chaque patient atteint de conjonctivite 
allergique doit être minutieusement exa-
miné pour détecter une sécheresse ocu-
laire et d’améliorer les soins.

5. Conjonctivite allergique 
et kératocône

Le kératocône pédiatrique a tendance 
à être plus agressif que le kératocône 
adulte avec un risque d’opacités cor-
néennes accru. En raison de ces impacts 
négatifs, il est nécessaire de déterminer 
les facteurs de risque de kératocône. Une 
étude réalisée dans un hôpital au Nigéria 
a pour but de déterminer s’il y a une asso-
ciation ou non entre le kératocône et la 
conjonctivite allergique [5]. La préva-
lence du kératocône dans une population 
de 121 enfants ne s’est pas révélée élevée. 
Cependant, cette étude comporte cer-
taines limitations avec peu de ressources 
disponibles et un suivi court.

D’autres études se sont intéressées au 
sujet comme celle de Mugho et al. [6] qui 
retrouve une association significative 
entre les deux pathologies. Il est donc 
pertinent toutefois d’intégrer le dépistage 
du kératocône dans le cadre de la prise 
en charge de la conjonctivite allergique.

Quoi de neuf en 
physiopathologie ?

1.Biomarqueur dans l’allergie oculaire

La collection de larmes permet d’étudier 
le film lacrymal et des biomarqueurs 
peuvent être isolés et utilisés pour le 
diagnostic de l’allergie oculaire. La lac-
toferrine est l’un des plus importants 
biomarqueurs mis en évidence dans les 
larmes dans l’allergie oculaire. En effet, la 
lactoferrine joue un rôle important dans 
la régulation de l’inflammation oculaire 
et aurait également un rôle antibactérien. 

En effet, dans ce recueil [7], il se trouve 
que la lactoferrine est augmentée dans 
l’allergie oculaire et diminuée dans la 
sécheresse oculaire. D’autres études 
sont nécessaires pour déterminer la 
place future de la lactoferrine, selon sa 
quantité présente dans les larmes, dans 
le diagnostic de l’allergie oculaire et dans 
les diagnostics différentiels.

2. Le rôle protecteur des cellules 
caliciformes conjonctivales

Les cellules caliciformes jouent un rôle 
de défense de la surface cornéenne en 
produisant des mucines de haut poids 
moléculaire. En effet elles permettent 
son hydratation et sa lubrification. Il 
est décrit des altérations de l’expres-
sion de la mucine transmembranaire et 
gélifiante dans la kératoconjonctivite 
vernale et atopique. Dans cette étude [8], 
les auteurs montrent une élimination 
accrue des particules de pollen chez 
des souris capables de produire des 
mucines sialylées.

Ainsi, ils supposent que la sialylation 
régule la fonction de la mucine dans la 
capture du pollen et dans le même temps 
de la prévention des allergies oculaires. 
Des recherches plus approfondies sont 
nécessaires pour élucider les consé-
quences de la sialylation sur d’autres 
propriétés du mucus telle que la per-
méabilité aux protéines et aux petites 
molécules.

3. Dermatite atopique, dupilumab 
(anti-IL4 et IL13) et conjonctivite 
allergique

L’objectif de cette étude réalisée chez la 
souris [9] est de mieux comprendre la 
relation et les mécanismes impliqués 
dans la conjonctivite allergique chez les 
patients atteints de dermatite atopique 
traités par dupilumab. Dans cet essai, le 
blocage de l’IL4 a partiellement atténué 
le développement de la conjonctivite 
en inhibant l’activation des basophiles 
et des cytokines pro-inflammatoires, ce 
qui suggère que cet axe IL4/basophile 
joue un rôle important dans le dévelop-
pement de la conjonctivite allergique. 
Il est intéressant de noter que chez les 
souris traitées par anti-IL4, il y a une 
augmentation significative de potentiel 
médiateurs inflammatoires comme la 
sécrétoglobine, la mammoglobine, la 
lipocaline, les peptides sécrétés par les 
glandes exocrines, et la protéine de type 
mucine 2. Ces peptides sont présents 
dans les larmes humaines de patients 
atteints de kératoconjonctivite vernale. 
Cela pourrait donc expliquer les réac-
tions oculaires après traitement par 
dupilumab. Cependant, d’autres ana-
lyses seront nécessaires pour appuyer 
cette étude.

4. La pathogenèse du VKC

L’étiopathogénie de la kératoconjoncti-
vite vernale (VKC) n’est pas totalement 
comprise. Les lipides jouent un rôle pro-
tecteur dans les troubles allergiques. Une 
étude de Vignesh Menta et al. [10] s’in-
téresse particulièrement aux sphingoli-
pides sur la surface oculaire de patients 
atteints de kératoconjonctivite vernale 
(VKC). Une altération du métabolisme 
des sphingolipides sur la surface ocu-
laire entraîne de faibles taux de sphin-
gosines lacrymogènes. Ces faibles taux 
de sphingosines sont principalement 
retrouvés chez des patients atteints de 
VKC sévère. Cela peut amener à de nou-
velles cibles thérapeutiques chez des 
patients réfractaires aux traitements 
conventionnels.
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5. Les cellules dendritiques

Les cellules dendritiques, cellules du 
système immunitaire, jouent un rôle éta-
bli dans la kératoconjonctivite vernale. 
Cependant, leur rôle dans les allergies 
oculaires reste flou. Une étude pros-
pective sur 66 patients a évalué la den-
sité, la morphologie et la distribution 
des cellules dendritiques observées par 
microscopie confocale in vivo dans la 
conjonctivite allergique [11]. La densité 
des cellules dendritiques observée était 
augmentée et la morphologie altérée dans 
les conjonctivites allergiques (fig. 2).

Ces résultats impliquent que les cel-
lules dendritiques jouent probable-
ment un rôle important dans la capture 
d’antigène au cours d’une conjonctivite 
allergique et que leurs morphologies 
changent, en longueur et en épaisseur, 
selon l’activation du système immuni-
taire ou non. Une autre étude montre la 
persistance de l’augmentation de la den-
sité des cellules dendritiques pendant la 
phase asymptomatique au niveau de la 
cornée, alors qu’au niveau conjonctival 
les cellules semblent revenir à leur état 
de base [12]. Cependant, la microscopie 
confocale n’est pas en mesure de confir-
mer le phénotype cellulaire et d’affirmer 

que ce sont des cellules dendritiques. 
L’utilisation de l’immunohistochimie en 
parallèle serait intéressante pour valider 
ces études.

6. La protéine transmembranaire Gp 130

De nombreuses recherches sont en cours 
pour mieux comprendre la physiopatho-
logie de la conjonctivite allergique. Le 
Gp 130 est une protéine transmembra-
naire connue pour réguler plusieurs 
processus biologiques notamment 
inflammatoires et immunitaires. Une 
étude a été réalisée par Jiayu Bao et al. 
sur l’induction de l’inflammation 
dans la conjonctivite allergique par le 
Gp130 [13]. L’étude retrouve une cor-
rélation positive entre le taux de Gp130 
et les IgE (présent dans les larmes et le 
sérum) et la symptomatologie clinique. 
Cela suggère alors que la protéine Gp 130 
pourrait jouer un rôle important dans 

la conjonctivite allergique et pourrait 
constituer une approche thérapeutique.

Quoi de neuf en thérapeutique ?

1. Composants des gouttes oculaires

Herrero-Vanrell R et al. revoit les carac-
téristiques physico-chimiques des 
composants des gouttes oculaires pour 
permettre de produire des gouttes adap-
tées à la surface oculaire (tableau I). Ce 
qui en ressort de cette étude [14]) :
– éviter les conservateurs (benzalkonium 
chloride) qui déstabilisent la cornée ;
– utiliser plutôt des solutions isoto-
niques (300 mOsmol/L) ou légèrement 
hypertoniques avec du hyaluronate de 
sodium qui a des effets protecteurs sur 
la cornée ;
– PH des gouttes compris entre 6 et 8 
pour une meilleure tolérance ;

Fig. 2 : Image représentative des cellules dendritiques dans le groupe allergie et le groupe contrôle. Une densité plus importante au niveau cornéen et conjonctival est 
mise en évidence (flèche blanche).

Propriété Normal value/range

Osmolarité 300 mOsm/L

pH 7,2-7,8

Tensioactivité 43,6-46,6 mN/m

Viscosité o,3 to 6 mPa.s

Tableau I : Caractéristiques des larmes humaines saines.



réalités Ophtalmologiques – n° 310_Avril 2024 – Cahier 1

35

– utilisation de solutions tensioactives 
pour permettre une diminution de ten-
sion de surface et induire une meilleure 
diffusion de la goutte ;
– utilisation de bioadhésif ophtalmique 
pour augmenter l’adhésion de la solution 
à la surface cornéenne ;
– utilisation de rehausseur de viscosité 
pour améliorer l’adhérence.

2. Les anticorps dans l’allergie oculaire

De nombreuses études sont en cours 
concernant la place des anticorps 
dans l’allergie oculaire. Celle de Ken 
Fukuda et al. Montre que l’omalizumab 
(anti IGE) pourrait être un traitement 
de l’allergie (dans les formes banales 
comme dans les formes sévères) et per-
mettre une épargne cortisonique [15]. 
Ils mettent également en avant le dupi-
lumab (anti IL4-IL13) utilisé dans la der-
matite atopique qui peut induire selon 
certaines études une atteinte oculaire de 
mécanisme non complètement élucidé 
avec comme principal effet secondaire 
une conjonctivite (fig. 3). Cependant, le 
recueil met en avant le fait que le dupilu-

mab pourrait jouer un rôle bénéfique sur 
des patients avec une kératoconjonctivite 
vernale ou atopique sévère et résistante 
aux traitements. D’autres traitements 
en développement dans la dermatite 
atopique, comme le tralokinumab et le 
lebrikizumab (anti IL13), auraient éga-
lement des effets secondaires oculaires à 
type de conjonctivite.

De nombreuses études prospectives 
randomisées sont en cours concernant 
la place des anticorps dans l’allergie 
oculaire et permettront de clarifier les 
effets thérapeutiques et indésirables de 
ces produits biologiques.

3. Dupilumab vs tralokinumab

Comme vu précédemment, le dupilu-
mab peut induire des conjonctivites. 
Les auteurs ont voulu comparer dans 
une étude observationnelle, prospec-
tive, monocentrique, l’effet du traloki-
numab comparé au dupilumab chez 
quatre patients [16]. Chez trois des quatre 
patients, on note moins de symptômes et 
moins d’inflammation oculaire avec un 

traitement par tralokinumab comparé au 
dupilumab. Les auteurs suggèrent, alors 
que certains patients avec des effets 
secondaires oculaires pourraient béné-
ficier du switch par trakolinumab avec 
potentiellement une épargne cortiso-
nique. D’autres expériences avec un plus 
grand recrutement sont nécessaires pour 
confirmer les résultats de cette étude.

4. Hyperplasie pseudoépithéliomateuse 
chez des patients atteints d’une 
kératoconjonctivite vernale chronique

L’hyperplasie pseudoépithéliomateuse 
est une manifestation clinique de la 
kératoconjonctivite vernale. Cette hyper-
plasie a pour principal diagnostic diffé-
rentiel une néoplasie épithéliale (fig. 4). 
Dans une étude rétrospective, Ananya 
Nibandhe et al. ont analysé les caracté-
ristiques cliniques et les traitements (soit 
médical soit chirurgical) réalisés sur les 
hyperplasies dans un contexte de kéra-
toconjonctivite vernale [17]. Ils ont mis 
en évidence une bonne réponse à la thé-
rapie médicale et suggèrent que le trai-
tement médical doive être le traitement 
de première ligne. L’histoire détaillée de 
la maladie, l’examen clinique et les exa-
mens complémentaires pourraient aider 
au diagnostic et éviter ainsi une prise en 
charge chirurgicale d’emblée. Des études 

Fig. 3 : Conjonctivite chez un patient atteint de dermatite atopique traité par dupilumab. Hyperhémie conjonc-
tivale (➔) et épiassissement limbique(➔). D’après N. Ebihara [Allergic conjunctival diseases current status 
and near future treatment]. Nippon Ganka Gakkai Zasshi, 126(2021), pp. 493-505.

Fig. 4 : Néoplasie épithéliale chez un patient ayant 
une VKC. Lésion gélatineuse s’étendant de 7 h à 
14 h (flèches) avec empiètement cornéen de 3 mm 
(flèche interrompue) avec des vaisseaux nourri-
ciers. D’après Ocular surface squamous neoplasia 
masquerading as pseudoepitheliomatous hyper-
plasia in chronic vernal keratoconjunctivitis. Ghosh 
Dastidar A, Khedia D, Goel S. GMS Ophthalmol Cases, 
2024;14:Doc02.
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supplémentaires avec un nombre plus 
important de cas, un suivi au long terme 
seront nécessaires pour confirmer cette 
observation.

5. Résistance au tacrolimus

Les allergies oculaires chroniques néces-
sitent des critères diagnostiques précis 
pour l’approche thérapeutique la plus 
appropriée possible. En effet le tacro-
limus fait partie des thérapeutiques de 
l’allergie oculaire cependant dans cer-
tains cas, les patients sont réfractaires 
au traitement par tacrolimus.

Une étude réalisée par Naoko Okada 
et al. a pour but de mettre en évidence 
des biomarqueurs permettant de pré-
dire la résistance au tacrolimus chez les 
patients atteints de conjonctivite aller-
gique sévère [18]. Les patients présents 
dans l’étude avaient une kératoconjonc-
tivite vernale ou atopique (VKC ou 
AKC) sévère résistante au traitement par 
tacrolimus. Ils remarquent que le niveau 
d’expression des médiateurs d’hypersen-
sibilités de type 1, 2 et 3 était le plus 
élevé, ce qui suggère que l’endotype des 
patients pourrait prédire la réponse aux 
traitements ou non.

La place de cette observation sera à défi-
nir à travers des études de plus grande 
envergure.

6. Bouchons lacrymaux et conjonctivite 
allergique

Les bouchons lacrymaux sont une des 
lignes thérapeutiques dans la sécheresse 
oculaire. Cependant, les effets de l’occlu-
sion lacrymale sur les symptômes de la 
conjonctivite allergique sont moins bien 
décrits et certains cliniciens craignent 
que l’occlusion lacrymale aggrave les 
signes et symptômes de celle-ci en pié-
geant les allergènes dans l’œil. 

Dans une étude randomisée [19], une 
analyse post hoc montre que l’occlusion 
des points lacrymaux par des bouchons 
lacrymaux n’a pas aggravé les déman-

geaisons ni la rougeur oculaire chez cette 
population de patients. Cependant, une 
étude dont le principal objectif est de 
prouver cela est nécessaire pour confir-
mer cette analyse post hoc.

7. Bilastine 0,6 %

Étant donné que des études antérieures 
ont évalué l’administration ophtalmique 
de bilastine (antihistaminique H1 de 
2e génération) à 0,6 % sur une courte 
période, les auteurs rapportent dans une 
étude de phase 3, randomisée [20] les 
résultats d’une étude conçue pour éva-
luer l’innocuité de ce médicament chez 
les adultes atteints de conjonctivite aller-
gique sur une plus longue période. Ils 
ont administré, pendant huit semaines, 
de la Bilastine à un groupe de patients, 
et ils ne retrouvent aucun problème de 
sécurité ni de tolérance dans cette étude. 
D’autres études sont en cours pour éva-
luer l’innocuité et la tolérance de la solu-
tion chez l’enfant.

8. Olopatadine 0,1 %

L’olopatadine présente des propriétés 
antihistaminiques et certains auteurs 
s’intéressent à leurs efficacités ou 
non dans les symptômes de la kérato-
conjonctivite vernales (VKC). Une étude 
monocentrique réalisée en Inde met en 
évidence une efficacité modérée dans 
la réduction des symptômes de la VKC 
avec une bonne tolérance chez les jeunes 
comme chez les personnes âgées [21]. 
Des études futures avec un plus grand 
échantillon permettront de renforcer les 
résultats de cette étude.

9. Reproxalap

Le reproxalap est un nouveau modula-
teur d’espèces d’aldéhydes réactifs. Une 
étude de phase 3 dans un modèle réel 
d’exposition aux allergènes saisonniers 
a été réalisée par Christopher E Starr 
et al. [22]. Dans cette étude, le reproxa-
lap a réduit de manière significative les 
démangeaisons et rougeurs oculaires. 
Aucun événement indésirable grave 

n’est survenu pendant le traitement, 
seule une irritation légère et transitoire 
est à noter. Des études supplémentaires 
sur le mécanisme et l’activité physiopa-
thologiques du reproxalap dans l’aller-
gie sont nécessaires pour les comparer 
aux molécules présentes actuellement 
sur le marché.

Conclusion

Les revues scientifiques de 2023 
montrent que c’est une pathologie qui 
peut être très invalidante, d’où l’impor-
tance d’améliorer la compréhension, 
les traitements et la qualité de vie des 
patients. L’abondance d’articles rédigés 
concernant l’allergie oculaire montre à 
quel point cette pathologie chronique 
prend une place de plus en plus prépon-
dérante dans notre société et que de nom-
breux points restent en suspens.

BIBLIOGRAPHIE

1.	Eyni Y, Kerman T, Hazan I et al. Are 
periocular and systemic allergy condi-
tions risk factors for pterygium. Semin 
Ophthalmol, 2023;38:722-726.

2.	Levanon E, Peles I, Gordon M et al. Air 
pollution and meteorological condi-
tions significantly associated with ver-
nal keratoconjunctivitis exacerbations. 
Invest Ophthalmol Vis Sci, 2023;64:37.

3.	Li J, Zhang SY, Fan Z et al. Impaired 
sleep quality in children with allergic 
conjunctivitis and their parents. Eye 
(Lond), 2023 Jun;37:1558-1565.

4.	Mazumdar S, Kumar Satsangi S, Garg M 
et al. Prevalence of dry eye disease 
in the patients of allergic conjuncti-
vitis: hospital-based cross-sectional 
study. Indian J Ophthalmol, 2023;71: 
1495-1498.

5.	Balogun MM, Fashola MB. Association 
between keratoconus and allergic 
conjunctivitis in children attending 
a Tertiary Hospital in Nigeria. Rom J 
Ophthalmol, 2023;67: 134-139. 

6.	Mugho SN, Ilako D, Nyenze EM. 
Prevalence of keratoconus in patients 
with allergic conjunctivitis attending 
Kenyatta National Hospital eye clinic. 
JOECSA, 2020 16;22.



 

HYLO CONFORT® Plus –
TRAITEMENT SYMPTOMATIQUE 
DE LA SÉCHERESSE OCULAIRE 
MODÉRÉE À SÉVÈRE, CHRONIQUE 
ET POSTOPÉRATOIRE

 Hydratation intense et prolongée

 Acide hyaluronique de haute qualité

 Viscoélasticité

 Sans conservateur

 Sans phosphate

 300 gouttes de volume constant garanties

 Simple d’utilisation

Fa
bri

ca
nt 

: U
RS

AP
HA

RM
 Ar

zn
eim

itte
l G

mb
H 

• I
nd

us
tri

es
tra

ße
 35

 • 
66

12
9 S

aa
rb

rü
ck

en
 • 

All
em

ag
ne

 • 
Té

l. :
 +

49
 (0

) 6
80

5 9
29

2-
0 •

 Fa
x :

 +
49

 (0
) 6

80
5 9

29
2-

88
 • 

inf
o@

ur
sa

ph
arm

.de
 • 

ww
w.

ur
sa

ph
arm

.de
Dis

tri
bu

teu
r :

 La
bo

rat
oir

es
 U

RS
AP

HA
RM

 S
AS

 • 
7, 

rue
 D

en
is 

Pa
pin

 • 
57

20
0 S

arr
eg

ue
mi

ne
s •

 Fr
an

ce
 • 

Té
l. :

 +
33

 (0
) 3

 87
 02

 06
 08

 • 
inf

o@
ur

sa
ph

arm
.fr

 • 
ww

w.
ur

sa
ph

arm
.fr

 – 
ww

w.
fbo

.de
 – 

Pu
b_

01
_2

02
3

QUALITÉ 

APPROUVÉE DANS 

UN NOUVEAU 
DESIGN

HYLO CONFORT® Plus, solution stérile pour usage ophtal-
mique topique, flacon multidose stérile 10 ml. Dispositif médi-
cal de classe IIa -  0197. Lire attentivement les instructions 
d’utilisation figurant dans la notice. 

Remboursement dans le cadre d’un traitement symptoma-
tique de la sécheresse oculaire avec kératite ou kérato- 
conjonctivite sèche en troisième intention après échec des 
substituts lacrymaux de faible viscosité et des gels (avis de  
la CNEDIMTS HYLO CONFORT Plus : 10 ml du 19/10/2021).



réalités Ophtalmologiques – n° 310_Avril 2024 – Cahier 1

L’Année ophtalmologique

38

7.	Zemba M, Ionescu MA et al. Biomarkers 
of ocular allergy and dry eye disease. 
Rom J Ophthalmol, 2023;67:250-259. 

8.	Matsuzawa M, Ando T, Fukase S et al. 
The protective role of conjunctival 
goblet cell mucin sialylation. Nat 
Commun, 2023;14:1417. 

9.	Han H, Cummings S, Shade KT et al. 
Cellular mechanisms and effects of 
IL-4 receptor blockade in experimental 
conjunctivitis evoked by skin inflam-
mation. JCI Insight, 2023;8:e163495.

10.	Menta V, Agarwal S, Subhash Das U 
et al. Ocular surface sphingolipids 
associate with the refractory nature 
of vernal keratoconjunctivitis: newer 
insights in VKC pathogenesis. Br J 
Ophthalmol, 2023;107:461-469.

11.	Tajbakhsh Z, Golebiowski B, Stapleton F 
et al. dendritic cell density and alte-
red morphology in allergic conjuncti-
vitis. Observational Study Eye (Lond), 
2023;37:2896-2904.

12.	Tajbakhsh Z, Jalbert I, Stapleton F 
et al. Dendritiform immune cells with 
reduced antigen-capture capacity per-
sist in the cornea during the asympto-
matic phase of allergic conjunctivitis. 
Eye (Lond), 2023;37:2768‚Äì2775.

13.	Bao J,  Zhang P, Wu B et al. Gp130 pro-
motes inflammation via the STAT3/
JAK2 pathway in allergic conjunctivitis. 
Invest Ophthalmol Vis Sci, 2023;64:5.

14.	Herrero-Vanrell R, Leceta Bilbao A, 
Montero-Iruzubieta J et al. Fundamental 
aspects and relevance of components 
in antihistamine eye drops. J Investig 
Allergol Clin Immunol, 2023;33:431-438.

15.	Fukuda K, Kishimoto T, Sumi T et al. 
Biologics for allergy: therapeutic poten-
tial for ocular allergic diseases and 
adverse effects on the eye. Allergology 
International, 2023;72:234-244. 

16.	Achten R , Dekkers C, Bakker D et al. 
Switching from dupilumab to tra-
lokinumab in atopic dermatitis 
patients with ocular surface disease: 
Preliminary case series. Clin Exp 
Allergy, 2023;53:586-589.

17.	Nibandhe A, Kaliki S, Jakati S et al. 
Ocular surface pseudoepitheliomatous 
hyperplasia secondary to allergic eye 
disease: clinical features and manage-
ment. Eye (Lond), 2023.

18.	Okada N, Yazu H, Shimizu E. Biomarkers 
enable prediction of tacrolimus resis-
tance in patients with severe allergic 
conjunctivitis. Allergy, 2023;78:319-321.

19.	Silverstein SM, Sato MA, Meier EJ et al. 
Effects of punctal occlusion on ocular 
itching and conjunctival redness asso-
ciated with allergic conjunctivitis. Curr 
Eye Res, 2023;48:781-787.

20.	Kuna P, Jutel M , Pulka G et al. Safety and 
tolerability of bilastine 0.6% ophthalmic 
solution: an 8-weeks phase III study. Clin 
Ophthalmol, 2023:17:735-746.

21.	Mohan S, Kumar S, Pawan Kumar G et al. 
Assessment of the efficacy of olopata-
dine 0.1% in the treatment of vernal 
keratoconjunctivitis in terms of clini-
cal improvement based on total ocu-
lar symptom score and ocular surface 
disease index. Indian J Ophthalmol, 
2023;71: 1822-1827.

22.	Starr CE, Nichols KK, Lang JR et al. The 
Phase 3 INVIGORATE trial of reproxa-
lap in patients with seasonal aller-
gic conjunctivitis. Clin Ophthalmol, 
2023:17:3867-3875.

Les auteurs ont déclaré ne pas avoir de liens 
d’intérêts concernant les données publiées 
dans cet article.



réalités Ophtalmologiques – n° 310_Avril 2024 – Cahier 1

L’Année ophtalmologique

39

P. FOURNIÉ
Service d’Ophtalmologie, CHU de TOULOUSE.

Quoi de neuf dans les 
dystrophies de cornée ?

1. Nomenclature des dystrophies 
cornéennes

Le comité international pour la classi-
fication des dystrophies cornéennes 
(IC3D) a récemment publié la 3e version 
de la nomenclature des dystrophies [1].

>>> La 1re version publiée en 2008 avait 
pour but d’uniformiser la terminologie 
internationale. Elle conservait des élé-
ments terminologiques historiques, 
tout en incluant de nouveaux éléments 
génétiques, cliniques et histologiques. 
Un système de classification, toujours 
en vigueur dans la 3e édition, a été pro-
posé pour classer les dystrophies cor-
néennes par catégories, selon le niveau 
de preuves phénotypiques et génétiques, 
pour supporter l’existence d’une dystro-
phie donnée :
– catégorie 1 : dystrophie cornéenne bien 
définie dont le gène a été cartographié 

et identifié et dont les mutations spéci-
fiques sont connues ;
– catégorie 2 : dystrophie cornéenne 
bien définie qui a été associée à un ou 
plusieurs loci chromosomiques spéci-
fiques, mais dont le(s) gène(s) n’a (n’ont) 
pas encore été identifié(s) ;
– catégorie 3 : dystrophie cornéenne bien 
définie dans laquelle l’affection n’a pas 
encore été associée à un locus chromo-
somique ;
– catégorie 4 : cette catégorie est réservée 
aux dystrophies cornéennes suspectées, 
nouvelles ou déjà documentées, bien que 
les preuves qu’il s’agisse d’une entité 
distincte ne soient pas encore convain-
cantes.

>>> La 2e version de la nomenclature de 
l’IC3D a été publiée en 2015 pour mettre 
à jour les connaissances scientifiques 
dans le domaine. Les 2 grandes innova-
tions reposaient sur l’ajout de l’imagerie 
histologique et l’introduction d’une caté-
gorie de dystrophies classées selon leur 
origine génétique : les dystrophies liées 
au gène TGFBI (Transforming Growth 
Factor, Beta-Induced) qui concernent 
plusieurs couches. Le gène TGFBI est à 
l’origine de la production de la protéine 
TGFBI (ou kérato-épithéline) dont les 
nombreuses mutations se caractérisent 
par différentes dystrophies intéressant 
différentes couches, et à potentiel de 
récidive après traitement.

>>> La 3e version de la nomenclature 
de l’IC3D, publiée cette année 2024, 
inclut de nouvelles dystrophies cor-
néennes de catégorie 1 telle que la dys-
trophie épithéliale à érosion récurrente 
(Epithelial Recurrent Erosion Dystrophy 
– ERED) (mutations COL17A1, chro-
mosome 10) et probablement une 

dystrophie cornéenne de catégorie 1 
entièrement nouvelle : la dystrophie cor-
néenne pré-Descemétique punctiforme 
et polychromatique (Punctiform and 
Polychromatic Pre-Descemet Corneal 
Dystrophy – PPPCD), y compris son 
gène muté (mutations PRDX3, chromo-
some 10). Cette révision fait la part belle à 
la génétique dont les progrès permettent 
d’améliorer la connaissance des dystro-
phies et leur classification. L’histoire de 
l’ERED est un exemple de l’importance 
du génotype. Seul le génotype peut per-
mettre de confirmer ou d’infirmer le dia-
gnostic phénotypique. 

La dystrophie cornéenne épithéliale de 
Lisch, précédemment signalée comme 
liée à l’X, s’est révélée être autosomique 
dominante (mutations MCOLN1, chro-
mosome 19). La dystrophie cornéenne 
grillagée classique (Lattice Corneal 
Dystrophy – LCD) résulte de la mutation 
TGFBI R124C. Le groupe des variants de 
la LCD comprend plus de 80 dystrophies 
avec des mutations TGFBI non R124C, 
des dépôts amyloïdes et souvent des phé-
notypes similaires à la LCD classique.

Le génotypage est peu pratiqué pour des 
raisons pratiques organisationnelles et 
de coût. Si les tests génétiques étaient 
effectués plus fréquemment, nous pour-
rions découvrir que nos diagnostics 
phénotypiques sont moins précis que 
nous l’imaginons. Le génotypage pour-
rait également révéler davantage de 
variants génétiques avec des mutations 
distinctes, comme cela s’est produit avec 
les variants de la LCD, une catégorie 
qui continue de s’étendre. En outre, le 
génotypage pourrait s’avérer important 
à l’avenir en cas de développement de 
thérapies ciblées sur les gènes.

Quoi de neuf 
dans les pathologies cornéennes ?
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Cette 3e version de la nomenclature de 
l’IC3D propose également un tableau de 
prise en charge médico-chirurgicale par 
dystrophie.

Les 1re, 2e et 3e éditions de l’IC3D sont 
accessibles en ligne, avec une iconogra-
phie riche, sur le lien https://corneasociety.
org/publications/ic3d. La Cornea Society a 
sécurisé le domaine du site web www.
ic3dcornealdystrophy.org de sorte qu’à 
l’avenir, l’IC3D aura la possibilité d’ap-
porter des mises à jour plus fréquentes 
en ligne, au fur et à mesure que la base 
de connaissances sur les dystrophies 
cornéennes progresse.

2. Dystrophie endothéliale de Fuchs

Les épidémiologistes estiment que 
plus de 4 % des adultes âgés de plus 
de 40 ans, soit environ 16 millions de 
personnes aux États-Unis, dans l’Union 
Européenne et au Japon, souffrent de 
maladies de l’endothélium cornéen 
telles que la dystrophie de Fuchs. Le trai-
tement de référence repose aujourd’hui 
sur la greffe de cornée endothéliale, 
DMEK ou DSAEK.

Le laboratoire Aurion Biotech a 
reçu l’approbation réglementaire 
de l’Agence japonaise des produits 
pharmaceutiques et des dispositifs 
médicaux (PMD A) pour une nouvelle 
thérapie cellulaire, Vyznova™, dans le 
traitement de la kératopathie bulleuse 
de la cornée [2]. Il s’agit de la toute pre-
mière autorisation réglementaire au 
monde pour une thérapie cellulaire 
allogénique destinée à traiter une mala-
die endothéliale de la cornée. L’équipe 
d’Aurion s’appuie sur les avancées 
marquantes du professeur Shigeru 
Kinoshita qui consiste à injecter en 
chambre antérieure des cellules endo-
théliales cornéennes humaines culti-
vées associées à des inhibiteurs de rho 
kinases [3]. Des cellules endothéliales 
entièrement différenciées provenant 
d’un seul donneur pourraient être pro-
duites pour traiter plus de 100 yeux de 
receveurs.

Il n’existe aujourd’hui aucun traitement 
préventif visant à ralentir la dystrophie 
endothéliale de Fuchs. Les preuves de 
l’implication centrale des mitochondries 
dans la dystrophie de Fuchs s’accu-
mulent. Lorsque les cellules endothé-
liales meurent et ne sont pas remplacées, 
les mitochondries des cellules survi-
vantes doivent fournir plus d’énergie 
pour compenser, ce qui conduit à un phé-
nomène “d’épuisement mitochondrial”. 
Cet épuisement entraîne la mort des cel-
lules, exacerbant ainsi un cercle vicieux 
irréversible responsable de la progres-
sion de la dystrophie. L’incorporation 
expérimentale de mitochondries exo-
gènes dans des cellules de Fuchs par 
co-incubation diminue le stress oxyda-
tif, et réduit significativement l’apoptose 
(57 % dans les cellules de Fuchs contre 
12 % dans les cellules de Fuchs avec des 
mitochondries internalisées) [4].

L’ensemble de ces résultats suggère 
l’importance de l’apoptose et du stress 
oxydatif dans la physiopathologie de 
la maladie. Il apparait licite de lutter 
contre les facteurs générateurs de stress 
oxydatif : UV (protection solaire) et taba-
gisme (arrêter de fumer) ; possiblement 
à l’avenir par des molécules candidates 
anti-oxydantes dérivées de l’ubiquinone 
(co-enzyme Q10).

D’autres voies prometteuses concernent 
aussi les inhibiteurs de rho kinases. Des 
recherches récentes ont montré que les 
inhibiteurs de rho kinases pourraient 
avoir un potentiel thérapeutique dans 
la gestion de la dystrophie de Fuchs en 
augmentant la prolifération et l’adhésion 
cellulaires et en réduisant l’apoptose [5, 
6]. L’application des inhibiteurs de rho 
kinases est bien établie dans le glaucome. 
Le ripasudril, bientôt disponible en 
France comme anti-glaucomateux, pour-
rait avoir des applications cornéennes 
supplémentaires, hors-AMM [7]. Il pour-
rait notamment promouvoir la migra-
tion des cellules endothéliales dans les 
greffes endothéliales, mais aussi dans des 
techniques moins utilisées, sans greffe, 
comme la DSO (Descemet Stripping 

Only). Cette technique consiste à retirer 
la membrane de Descemet sur ses 5 mm 
centraux à un stade de cornea guttata, 
et d’attendre la migration des cellules 
endothéliales périphériques.

Quoi de neuf 
dans le kératocône ?

Une étude récente compare les caractéris-
tiques morpho-volumétriques, par modé-
lisation tridimensionnelle (3D), de cornées 
atteintes de kératocône chez des patients 
porteurs ou pas d’une trisomie 21 [8]. Cette 
étude rapporte un bombement de l’apex 
cornéen antérieur plus important mais un 
bombement de l’apex cornéen postérieur 
moindre en cas de trisomie 21. Ce qui sou-
tient la diversité de phénotypes cornéens 
dans le kératocône et de probables diffé-
rences physiopathologiques.

Des publications rapportent également, 
à visée exploratoire physiopathologique, 
des résultats des structures du pôle pos-
térieur (lamina cribrosa, RNFL, perfu-
sion vasculaire maculaire, péripapillaire 
et choroïdienne) [9], et des études du 
microbiote de la surface oculaire [10] 
dans le kératocône. Ces résultats prélimi-
naires, retrouvent des disparités avec la 
normalité, mais restent difficiles à inter-
préter à l’heure actuelle et possiblement 
artéfactuelles en raison de variations 
importantes.

Ne disposant pas de mesures directes 
in vivo de la biomécanique cornéenne, 
l’efficacité du cross-linking cornéen 
s’évalue indirectement sur la stabilité 
du kératocône dans le temps : maintien 
de l’acuité visuelle et stabilité des para-
mètres topo/tomographiques. Des études 
sur le long terme à plus de 10 ans confir-
ment une stabilité dans plus de 90 % des 
cas [11, 12]. Le taux de progression chez 
les enfants peut aller jusqu’à 24 % [13] en 
raison du turn-over du collagène stromal 
cornéen estimé entre 3 et 7 ans.

Les perspectives dans la régénération 
tissulaire dans le kératocône [14, 15] 
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reposent sur plusieurs stratégies visant 
à promouvoir la régénération du stroma 
cornéen ou à augmenter l’épaisseur du 
stroma cornéen, y compris les thérapies 
cellulaires, les alternatives biosynthé-
tiques pour induire la régénération de 
la cornée, l’implantation intrastromale 
peu invasive et les tissus issus de la bio-
ingénierie pour l’implantation. La thé-
rapie cellulaire fait état de l’utilisation 
de kératocytes, de progéniteurs kéra-
tocytaires, mais également de cellules 
souches mésenchymateuses, d’ori-
gine cornéenne stromale, adipeuse, ou 
embryonnaire. La thérapie tissulaire 
repose sur l’utilisation de stroma cor-
néen (lenticules ou anneaux allogé-
niques cornéens CAIRS), de matrices 
collagéniques biosynthétiques, obtenues 
par bio-ingénierie ou par impression 3D, 
voire de matrices hétérologues porcines, 
avec des résultats récemment rapportés à 
2 ans qui font état d’une certaine stabilité 
et tolérance chez l’homme [16]. 

Ces approches, expérimentales à ce 
stade, font naître des espoirs pour la 
thérapie à venir du kératocône. Parmi 
les approches actuelles, l’utilisation 

de lamelles cornéennes allogéniques 
(lenticules SMILE ou greffons) au sein 
de poches stromales permettent d’épais-
sir une cornée fine mais nécessite une 
réhabilitation à visée fonctionnelle par 
lentilles de contact ou laser photoablatif 
guidé par la topographie. Des anneaux 
cornéens allogéniques (CAIRS pour 
Corneal Allogenic Intrastromal Ring 
Segments), préparés par trépanation, 
ou par laser femtoseconde, déshydratés 
pour faciliter leur manipulation et inser-
tion au sein d’un tunnel cornéen sont, en 
comparaison aux anneaux en polymères 
PMMA, biocompatibles, à moindre 
risque de halos, personnalisables en 
épaisseur, longueur et diamètre [17] 
(fig. 1).

Quoi de neuf dans 
la régénération cornéenne ?

Les cicatrices cornéennes, d’origines 
traumatique, infectieuse ou inflamma-
toire, sont des causes fréquentes de défi-
cience ou de cécité visuelle cornéenne. 
Leur prise en charge repose essentielle-
ment sur des photoablations thérapeu-

tiques laser ou sur des reconstructions 
par greffes de cornée.

Les avancées en biologie cellulaire 
ouvrent la voie à des approches théra-
peutiques innovantes, notamment par 
des cellules souches du stroma cor-
néen [18] ou mésenchymateuses [19]. 
Elles ont une action directe en applica-
tion sur la surface oculaire ou indirecte 
paracrine, notamment par l’inter-
médiaire de microvésicules, riches 
en protéines et microRNAs, avec in 
fine une action anti-fibrotique, anti-
inflammatoire et anti-angiogénique. Il 
en résulte une amélioration de la trans-
parence cornéenne, dans des modèles 
expérimentaux animaux.

Des applications en pratique humaine 
sont en cours et encourageantes. La 
translation des innovations du labora-
toire à la clinique [20] est particulière-
ment efficace dans ce modèle cornéen 
de cicatrisation qui s’y prête tout parti-
culièrement, en raison de l’accessibilité 
directe des cornées et de la transparence 
des milieux qui facilitent l’évaluation 
des résultats.

Fig. 1 : Anneaux cornéens allogéniques (CAIRS). A : Préopératoire. B : Postopératoire. C : Carte différentielle avec aplatissement cornéen. D : Photographie lampe à 
fente. E : Anneaux “classiques” synthétiques en PMMA (section OCT). F : CAIRS en section OCT.
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En bref…

1. Membranes amniotiques issues 
du cordon ombilical

Une nouvelle membrane amniotique de 
paroi de cordon ombilical lyophilisée et 
stérile (SclerFIX™, fabricant TBF, distri-
buteur Horus Pharma) est disponible. 
D’une épaisseur d’environ 1 à 2 mm, elle 
est plutôt destinée aux reconstructions 
plus profondes conjonctivo-sclérales : 
exérèse de lésions tumorales, ulcéra-
tions, chirurgie de glaucome (nécrose 
de volet scléral, fuite tardive post trabé-
culectomie). Sa place par rapport aux 
membranes amniotiques “classiques” 
reste à préciser au travers de retours 
d’expérience.

2. Biomécanique oculaire

L’élastographie par cohérence optique 
réverbérante (RevOCE) [21] combine un 
système de force de radiation acoustique 
(ARF) multifocal, qui a été mis en œuvre 
en utilisant un réseau de lentilles acous-
tiques et un transducteur à ultrasons 
comme source d’excitation pour induire 
un champ d’ondes de cisaillement réver-
bérant dans le globe oculaire. Le champ 
d’ondes de cisaillement réverbérant 
induit est ensuite imagé par une tomogra-
phie par cohérence optique (PhS-OCT) 
pour obtenir une carte volumétrique de 
la vitesse des ondes pour quantifier les 
propriétés biomécaniques de plusieurs 

Fig. 4 : Kératolyse aseptique sous immunothérapie anti-cancéreuse Nivolumab : Ac monoclonal qui se fixe au récepteur PD1 (programmed cell death 1), avec un risque 
de perforation cornéenne.
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Fig. 2 : Quantification de la vitesse des ondes élastiques dans différents composants oculaires. (A) Carte de la 
vitesse des ondes dans une coupe transversale du segment antérieur. Les régions d’intérêt pour l’estimation 
quantitative des vitesses d’onde dans chaque composant oculaire sont indiquées par les régions rectangu-
laires en pointillés : C : cornée, I : iris, L : Lens (Cristallin), S : sclère. (B) Comparaison des vitesses d’onde des 
composants oculaires dans le segment antérieur [21].

Fig. 3 : Kératopathie microkystique secondaire à l’immunothérapie anti-cancéreuse Trastuzumab : Ac conju-
gué ciblant le récepteur HER2 (Human EGFR-2). Formation dans l’épithélium de microkystes composés de 
matériel cellulaire nécrotique.
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composants oculaires simultanément 
(fig. 2). Il s’agit d’une technique non 
contact. Les résultats préliminaires chez 
la souris rapportent une compréhension 
complète du comportement mécanique 
de plusieurs structures de l’œil, ce qui 
pourrait permettre d’améliorer le dia-
gnostic et le traitement de plusieurs 
maladies oculaires (kératocône pour la 
cornée, accommodation cristallinienne, 
myopie, glaucome pour la sclère…).

3. Atteintes cornéennes des nouveaux 
traitements du cancer

L’essor de nouvelles thérapies antican-
céreuses s’accompagnent de nouveaux 
effets secondaires cornéens à connaitre. 
Il s’agit essentiellement d’immuno-
thérapies (inhibiteurs de checkpoint 
immunitaire, Ac monoclonaux ciblant 
la tumeur), et d’inhibiteurs du récep-
teur de l’EGF, le facteur de croissance 
épidermique, important dans la survie 
et l’homéostasie des cellules épithéliales 
de la surface oculaire. La plupart des 
effets secondaires sont des sécheresses 
oculaires, des microkystes épithéliaux 
(fig. 3), des kératites immunitaires et des 
perforations (fig. 4).
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F. APTEL
Centre ophtalmologique Visis, PERPIGNAN.

P lusieurs sujets importants et 
régulièrement débattus dans le 
domaine du glaucome ont fait l’ob-

jet de recommandations consensuelles 
émises par des sociétés savantes. Nous 
vous présentons les recommandations 
relatives à la prise en charge des glauco-
mes par fermeture de l’angle, la gestion 
des hypertonies après injection intra-
vitréenne de corticoïdes, et sur la place 
des nouvelles techniques chirurgicales 
mini-invasives. Ces recommandations 
très pratiques et détaillées vous aideront 
grandement dans votre pratique courante.

La prise en charge préventive 
et curative des glaucomes par 
fermeture de l’angle

1. Prévention des fermetures de l’angle

Il était anciennement estimé que tout 
sujet dont l’angle était étroit pouvait 
bénéficier d’une iridotomie laser. Deux 

études récentes ont fait évoluer les indi-
cations de l’iridotomie dans la prise en 
charge des patients ayant un angle étroit. 
Ces deux études sont l’étude Zhongshan 
Angle Closure Prevention (ZAP) et de 
la Singapore Asymptomatic Narrow 
Angles Laser Iridotomy Study.

>>> L’étude ZAP, monocentrique réa-
lisée en Chine sur 889 sujets suivis 
pendant 72 mois, a examiné la place 
de l’iridotomie laser dans la préven-
tion des fermetures de l’angle  [1]. 
Les critères d’inclusion étaient des 
sujets suspects de fermeture de l’angle 
(FA), avec en gonioscopie un contact 
iridotrabéculaire sur au moins 180°, en 
l’absence de synéchies angulaires, d’hy-
pertonie ou de glaucome. Chaque patient 
a été randomisé, avec un œil traité par 
iridotomie laser, l’autre œil bénéficiant 
d’un suivi. Le critère de jugement était 
l’incidence des fermetures primitives de 
l’angle à 72 mois, définies par la présence 
des critères suivants : tension oculaire 
supérieure à 24 mm Hg à deux reprises, 
développement de synéchies angulaires 
sur au moins une heure ou la survenue 
d’un épisode de fermeture de l’angle, 
ou l’apparition d’un glaucome. L’étude 
a conclu à la faible incidence globale 
des FA, même dans le groupe contrôle 
(4,19/1 000 yeux/an dans le groupe irido-
tomie versus 7,97/1 000 yeux/an dans le 
groupe contrôle), et à la faible incidence 
de survenue de crise de fermeture de 
l’angle (un sujet dans le groupe irido-
tomie versus cinq sujets dans le groupe 
contrôle). Ils recommandaient l’absence 
de réalisation d’iridotomie systématique 
chez les patients suspects de FA, mais 
également d’effectuer une iridotomie 

laser uniquement sur des yeux à risque. Il 
est à noter que les yeux présentant un test 
de dilatation positif (élévation de la PIO) 
avaient été exclus de l’étude, ce qui a pu 
réduire l’écart d’incidence de fermeture 
de l’angle entre les deux groupes.

>>> La Singapore Asymptomatic 
Narrow Angles Laser Iridotomy Study 
avait une méthodologie très compa-
rable  [2]. Réalisée sur 480 patients 
(92 % de patients d’origine chinoise) 
suivis sur cinq ans, elle avait des critères 
d’inclusion comparables : sujets de plus 
de 50 ans avec une apposition de l’iris 
contre le trabéculum sur plus de la moi-
tié de la circonférence angulaire, sans 
synéchies antérieures périphériques, et 
sans hypertonie ou neuropathie glauco-
mateuse. Cette configuration devait être 
bilatérale, et un œil bénéficiait d’une 
iridotomie tandis que l’autre œil était 
suivi et constituait ainsi l’œil contrôle. 
Le critère de jugement était l’incidence 
des fermetures primitives de l’angle, 
définies par la présence des critères 
suivants : tension oculaire supérieure 
à 21 mmHg à deux reprises, dévelop-
pement de synéchies angulaires sur au 
moins 1/2 h ou la survenue d’un épisode 
de fermeture de l’angle, ou la survenue 
d’un glaucome. Elle a retrouvé des résul-
tats similaires à l’étude ZAP (fig. 1), avec 
un risque d’évolution de 5 % à cinq ans 
dans le groupe iridotomie et un risque de 
9,4 % à cinq ans dans le groupe contrôle, 
et conclu qu’il fallait traiter environ 
22 patients asymptomatiques ayant un 
angle étroit par iridotomie laser pour 
prévenir une fermeture de l’angle ou le 
développement d’un glaucome par fer-
meture de l’angle.

Quoi de neuf 
dans le glaucome ?
Les nouvelles recommandations
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2. Quelles sont les recommandations 
de la Société française du glaucome ? [3]

L’iridotomie laser peut ne pas être pro-
posée systématiquement à tous les sujets 
présentant un angle iridocornéen étroit. 
La situation clinique et la présence de 
facteurs de risques associés doivent être 
évaluées au cas par cas pour décider d’un 
simple suivi ou de la réalisation d’une 
iridotomie laser. Certaines situations 
représentent une indication d’iridotomie 
laser non contestable :
– œil adelphe d’un œil ayant présenté 
une crise aiguë de fermeture de l’angle ;
– existence d’une ou plusieurs synéchies 
antérieures périphériques ;
– symptômes témoignant de crises subai-
guës sur un angle suspect de fermeture 
(épisodes de douleurs nocturnes ou ves-
pérales, perception de halos colorés).

D’autres éléments peuvent aider à la déci-
sion de réalisation d’une iridotomie laser :
– antécédents familiaux de glaucome par 
fermeture de l’angle ;
– nécessité de dilater la pupille pour exa-
men répétitif (diabète) ;

– prises médicamenteuses systémiques 
pouvant favoriser une crise de fermeture 
de l’angle ;
– éloignement d’un centre ophtalmolo-
gique en cas de survenue d’une crise aiguë 
et/ou de difficulté d’accès aux soins.

Prise en charge des fermetures 
de l’angle

Une grande étude de haut niveau de 
preuve multicentrique randomisée a 
été récemment réalisée dans le but de 
définir la place respective de la pha-
coémulsification et de l’iridotomie 
périphérique au laser dans la prise 
en charge des fermetures de l’angle 
compliquées d’hypertonie oculaire 
et des glaucomes primitifs par ferme-
ture de l’angle [4]. Dans cette étude, 
418 patients de 50 ans ou plus ont été 
inclus, sans cataracte significative, 
ayant une PIO de 30 mmHg ou plus, 
associée à une fermeture de l’angle, 
avec ou sans neuropathie glaucoma-
teuse. Les auteurs ont comparé l’effi-
cacité d’une extraction du cristallin 

clair d’emblée à la réalisation d’une iri-
dotomie laser associée à un traitement 
médical. Le groupe pour lequel avait 
été pratiquée d’emblée l’extraction du 
cristallin clair avait de meilleurs résul-
tats par rapport au groupe iridotomie 
associée au traitement médical, en 
termes de coûts de prise en charge pour 
le système de santé, de qualité de vie 
pour le patient, de réduction de la PIO 
et du nombre de collyres anti-glauco-
mateux, et sur la réduction du nombre 
de chirurgies filtrantes nécessaires à 
long terme.

l Quelles sont les recommandations 
de la Société française du glaucome ? [3]

Il est licite de proposer à un sujet âgé et 
presbyte présentant une fermeture de 
l’angle associée à une hypertonie impor-
tante et éventuellement une neuropathie 
glaucomateuse, une extraction du cris-
tallin. Les bénéfices et risques des deux 
stratégies possibles (iridotomie laser et 
extraction du cristallin) devront être 
clairement expliqués au patient avant 
de retenir une de ces deux stratégies, 
notamment lorsque le cristallin est 
encore transparent et l’acuité visuelle 
non diminuée. L’imagerie de l’angle et 
du segment antérieur peut apporter des 
arguments en faveur du rôle du cris-
tallin dans la fermeture de l’angle, en 
particulier la mesure d’une flèche cris-
tallinienne très positive.

Injections intravitréennes 
et glaucome

Les corticoïdes sont efficaces dans le 
traitement des œdèmes maculaires et 
sont largement utilisés en injections 
intravitréennes. Deux implants de corti-
coïde ont une AMM : l’implant de dexa-
méthasone (DEXi) utilisé depuis 2010 
en France et l’implant de fluocinolone 
acétonide (FAci) arrivé plus récemment 
sur le marché français en 2019. Ils par-
tagent deux indications : le traitement 
de l’OMD (œdème maculaire diabé-
tique) et celui des OM inflammatoires 

Iridotomie périphérique au laser
Contrôle

HR = 0,52 (0,35-0,78), p = 0,002
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Fig. 1 : Risque de fermeture de l’angle à cinq ans dans l’étude The Singapore Asymptomatic Narrow Angles 
Laser Iridotomy Study, pour les yeux traités (iridotomie laser, bleu) et contrôles (rouge) [2].
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INFORMATIONS IMPORTANTES SUR LA SÉCURITÉ RELATIVES À l’iStent INFORMATIONS IMPORTANTES SUR LA SÉCURITÉ RELATIVES À l’iStent injectinject® W ® W 
INDICATION D’EMPLOI : L’iStent inject W est conçu pour réduire la pression intraoculaire efficacement et en toute sécurité chez les patients qui ont reçu un diagnostic de glaucome primitif à angle ouvert, de glaucome pseudo-exfoliatif ou de glaucome  W est conçu pour réduire la pression intraoculaire efficacement et en toute sécurité chez les patients qui ont reçu un diagnostic de glaucome primitif à angle ouvert, de glaucome pseudo-exfoliatif ou de glaucome  W est conçu pour réduire la pression intraoculaire efficacement et en toute sécurité chez les patients qui ont reçu un diagnostic de glaucome primitif à angle ouvert, de glaucome pseudo-exfoliatif ou de glaucome  W est conçu pour réduire la pression intraoculaire efficacement et en toute sécurité chez les patients qui ont reçu un diagnostic de glaucome primitif à angle ouvert, de glaucome pseudo-exfoliatif ou de glaucome  W est conçu pour réduire la pression intraoculaire efficacement et en toute sécurité chez les patients qui ont reçu un diagnostic de glaucome primitif à angle ouvert, de glaucome pseudo-exfoliatif ou de glaucome  W est conçu pour réduire la pression intraoculaire efficacement et en toute sécurité chez les patients qui ont reçu un diagnostic de glaucome primitif à angle ouvert, de glaucome pseudo-exfoliatif ou de glaucome  W est conçu pour réduire la pression intraoculaire efficacement et en toute sécurité chez les patients qui ont reçu un diagnostic de glaucome primitif à angle ouvert, de glaucome pseudo-exfoliatif ou de glaucome  W est conçu pour réduire la pression intraoculaire efficacement et en toute sécurité chez les patients qui ont reçu un diagnostic de glaucome primitif à angle ouvert, de glaucome pseudo-exfoliatif ou de glaucome  W est conçu pour réduire la pression intraoculaire efficacement et en toute sécurité chez les patients qui ont reçu un diagnostic de glaucome primitif à angle ouvert, de glaucome pseudo-exfoliatif ou de glaucome  W est conçu pour réduire la pression intraoculaire efficacement et en toute sécurité chez les patients qui ont reçu un diagnostic de glaucome primitif à angle ouvert, de glaucome pseudo-exfoliatif ou de glaucome  W est conçu pour réduire la pression intraoculaire efficacement et en toute sécurité chez les patients qui ont reçu un diagnostic de glaucome primitif à angle ouvert, de glaucome pseudo-exfoliatif ou de glaucome  W est conçu pour réduire la pression intraoculaire efficacement et en toute sécurité chez les patients qui ont reçu un diagnostic de glaucome primitif à angle ouvert, de glaucome pseudo-exfoliatif ou de glaucome  W est conçu pour réduire la pression intraoculaire efficacement et en toute sécurité chez les patients qui ont reçu un diagnostic de glaucome primitif à angle ouvert, de glaucome pseudo-exfoliatif ou de glaucome  W est conçu pour réduire la pression intraoculaire efficacement et en toute sécurité chez les patients qui ont reçu un diagnostic de glaucome primitif à angle ouvert, de glaucome pseudo-exfoliatif ou de glaucome  W est conçu pour réduire la pression intraoculaire efficacement et en toute sécurité chez les patients qui ont reçu un diagnostic de glaucome primitif à angle ouvert, de glaucome pseudo-exfoliatif ou de glaucome  W est conçu pour réduire la pression intraoculaire efficacement et en toute sécurité chez les patients qui ont reçu un diagnostic de glaucome primitif à angle ouvert, de glaucome pseudo-exfoliatif ou de glaucome  W est conçu pour réduire la pression intraoculaire efficacement et en toute sécurité chez les patients qui ont reçu un diagnostic de glaucome primitif à angle ouvert, de glaucome pseudo-exfoliatif ou de glaucome  W est conçu pour réduire la pression intraoculaire efficacement et en toute sécurité chez les patients qui ont reçu un diagnostic de glaucome primitif à angle ouvert, de glaucome pseudo-exfoliatif ou de glaucome  W est conçu pour réduire la pression intraoculaire efficacement et en toute sécurité chez les patients qui ont reçu un diagnostic de glaucome primitif à angle ouvert, de glaucome pseudo-exfoliatif ou de glaucome  W est conçu pour réduire la pression intraoculaire efficacement et en toute sécurité chez les patients qui ont reçu un diagnostic de glaucome primitif à angle ouvert, de glaucome pseudo-exfoliatif ou de glaucome  W est conçu pour réduire la pression intraoculaire efficacement et en toute sécurité chez les patients qui ont reçu un diagnostic de glaucome primitif à angle ouvert, de glaucome pseudo-exfoliatif ou de glaucome  W est conçu pour réduire la pression intraoculaire efficacement et en toute sécurité chez les patients qui ont reçu un diagnostic de glaucome primitif à angle ouvert, de glaucome pseudo-exfoliatif ou de glaucome  W est conçu pour réduire la pression intraoculaire efficacement et en toute sécurité chez les patients qui ont reçu un diagnostic de glaucome primitif à angle ouvert, de glaucome pseudo-exfoliatif ou de glaucome  W est conçu pour réduire la pression intraoculaire efficacement et en toute sécurité chez les patients qui ont reçu un diagnostic de glaucome primitif à angle ouvert, de glaucome pseudo-exfoliatif ou de glaucome 
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non infectieux. Le DEXi bénéficie en 
plus de l’AMM pour les OM post-occlu-
sion veineuse rétinienne. Environ 1/3 
des patients présentent une hypertonie 
après administration intraoculaire de 
corticoïdes. La conduite à tenir (bilan, 
décision de prise en charge) et la stratégie 
thérapeutique dépendent de nombreux 
facteurs : statut de l’œil avant injection 
(glaucomateux ou non), du niveau pres-
sionnel atteint, de l’âge du patient, de la 

pathologie sous-jacente, de la nécessité 
d’injections régulières ou non.

l Recommandations de la Société fran-
çaise du glaucome et de la Société fran-
çaise d’ophtalmologie [5]

En l’absence de glaucome préexistant, 
un traitement hypotonisant peut être 
instauré à partir d’une PIO de 25 mmHg. 
Le traitement par prostaglandines n’est 

pas contre-indiqué et pourra être utilisé 
sous réserve de l’absence d’aggravation 
concomitante de l’œdème maculaire. Un 
algorithme détaillant la prise en charge 
(bilan et décision de traiter) de toutes les 
situations est proposé (fig. 2).

Lorsqu’un traitement est envisagé, un algo-
rithme de choix des traitements et de préven-
tion de l’HTO à la réinjection d’un éventuel 
deuxième implant est proposé (fig. 3).

HTO après IVT DEXi

Répondeurs faibles et modérés Δ < 15 mmHg
ou 25 ≤ PI0 ≤ 30 mmHg

Haut répondeur Δ ≥ 15 mmHg
 ou PIO > 30 mmHg  

TTT hypotonisant e�cace

OUI

OUI NON
NON

2. Réinjection possible 
avec traitement prophylactique hypotonisant (J1-J90) 

+ contrôle PIO 4 à 6 semaines après IVT
Évaluation du niveau de traitement hypotonisant 

3. Envisager SLT 180° pour les réinjections
si bi- ou trithérapie prophylactique nécessaire 

Switch anti-VEGF possible ?

Switch anti-VEGF Information patient 
Ttt hypotonisant trithérapie

SLT après contrôle PIO
MIGS

Chirurgie filtrante

1. Traitement hypotonisant de l'HTO
Bilan de structure (RNFL)/fonction (CV) à 3 mois 

Fig. 2 : Conduite à tenir en cas d’hypertonie oculaire après injection intravitréenne de corticoïdes. D’après Dot C et al. [5].

Algorithme de traitement de montée tenslonnelle > 25 mmHg (patient non glaucomateux) 
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2nd SLT 
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30 < PlO < 35 PlO > 35 

Fig. 3 : Algorithme de traitement d’une hypertonie oculaire après injection intravitréenne de corticoïdes. D’après Dot C. et al. [5].
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Place des nouvelles chirurgies 
mini-invasives

Les nouvelles techniques de chirur-
gie du glaucome sont nombreuses et 
leurs places sont parfois mal définies. 
Ces nombreuses nouveautés sont par-
fois dénommées chirurgies mini-inva-
sives du glaucome (Minimally Invasive 
Glaucoma Surgery, MIGS) ou chirur-
gies moins invasives du glaucome (Less 
Invasive Glaucoma Surgery, LIGS). Ces 
termes comprennent une large variété de 
nouvelles techniques et nouveaux dis-
positifs, qui ont des mécanismes d’ac-
tions et indications variés, mais ont en 
commun d’être moins invasifs que les 
chirurgies classiques telles que la trabé-
culectomie, et de permettre une récupé-
ration visuelle plus rapide.

Ces nouvelles techniques peuvent 
être groupées selon leurs mécanismes 
d’action :
– les techniques de chirurgie trabécu-
laire, qui facilitent le passage de l’hu-
meur aqueuse de la chambre antérieure 
vers le canal de Schlemm ;
– les techniques de chirurgie filtrante, 
qui comme les méthodes convention-
nelles, amènent l’humeur aqueuse de 
la chambre antérieure vers les espaces 
sous-conjonctivaux ;
– les techniques supra-choroïdiennes, 
qui drainent l’humeur aqueuse de la 
chambre antérieure vers les espaces 
situés entre la sclère et la choroïde.

>>> La chirurgie trabéculaire : le drain 
iStent (Glaukos) est le plus ancien et le 
plus largement utilisé. Il est constitué de 
deux implants insérés dans le trabécu-
lum lors d’une chirurgie de la cataracte. 
Dans certains pays il est disponible dans 
une version comportant trois drains, 
ou utilisables lors d’une procédure 
isolée non combinée à une chirurgie 
de la cataracte. D’autres procédés de 
chirurgie trabéculaires commencent 
à être déployés sur le marché français, 
avec mise en place d’un drain (Hydrus, 
Alcon) ou sans mise en place d’un drain 
(OMNI, Sight Sciences ; Trabéculostomie 
Laser, Elios).

>>> La chirurgie filtrante : deux dis-
positifs permettent la réalisation de 
chirurgies filtrantes, le drain Preserflo 
(Santen) et le drain Xen (Abbvie). Le 
premier est implanté par voie externe, 
et le deuxième par voie interne, souvent 
en combinaison à une chirurgie de la 
cataracte. Chacun de ces implants a été 
comparé à la trabéculectomie dans des 
études récemment publiées, avec une 
efficacité un peu inférieure (réduction 
de la pression intraoculaire, taux de 
succès, réduction du nombre de col-
lyres anti-glaucomateux), mais une bien 
meilleure tolérance et une récupération 
visuelle plus rapide.

>>> La chirurgie supra-choroïdienne : 
les drains supra-choroïdiens ne sont 
pas encore disponibles en France à ce 

jour. Ils drainent l’humeur aqueuse dans 
l’espace situé entre la sclère et le corps 
ciliaire ou la choroïde, et permettent 
ainsi une réduction pressionnelle impor-
tante, mais indépendante de l’état de la 
conjonctive et de la surface oculaire. 
Un dispositif a montré dans certaines 
études une perte cellulaire endothéliale 
significative, et a été retiré du marché 
(drain Cypass). Les études évaluant les 
nouveaux dispositifs en cours de déve-
loppement s’intéressent donc particuliè-
rement à ce paramètre.

l Recommandations de la Société fran-
çaise du glaucome et de la Société euro-
péenne du glaucome (EGS) sur la place 
de ces nouvelles techniques

La chirurgie trabéculaire est généra-
lement utilisée en combinaison à une 
chirurgie de la cataracte, en cas de 
glaucome débutant à modéré, évolutif 
sous traitement médical, ou stable, mais 
avec une intolérance ou des effets secon-
daires au traitement médical, en permet-
tant ainsi une réduction pressionnelle 
supplémentaire, ou un allégement du 
traitement médical. Certains permettent 
une réduction pressionnelle qui permet-
trait également de les proposer en cas de 
glaucome évolué progressant sous trai-
tement médical maximal, notamment 
en cas de risques ou d’impossibilité de 
réalisation d’une chirurgie filtrante.

Les chirurgies à bulles sont généralement 
indiquées en cas de glaucome modéré à 
sévère, et progressant trop rapidement mal-
gré un traitement médical bien conduit. 
Elles sont notamment envisagées lorsque 
l’on souhaite éviter les complications de 
la trabéculectomie (œil unique, myopie 
forte, atteintes centrales ou paracentrales 
du champ visuel). Elles sont parfois utili-
sées en cas de glaucome réfractaire à une 
première chirurgie filtrante.

La place des drains supra-choroïdiens 
reste à préciser, mais on peut imaginer 
un intérêt particulier lorsque la surface 
oculaire est altérée et ne permet pas la 
réalisation d’une chirurgie filtrante (œil 

Considerations for bleb-forming procedures
Strength of 

recommendation

MMC should always be used in primary subconjunctival bleb-forming 
devices

Strong

When offering surgery to patients, inform them that bleb 
manipulations are required in a significant proportion of cases and 
carry a risk

Strong

Avoid repeating revisions and needlings Strong

Consider open bleb revisions rather than repeated needlings Strong

Anti-fibrotic agents should be used in case of both bleb needling and 
bleb revision (more commonly MMC than 5-FU)

Strong

Consider trabeculectomy if the primary “rescue” procedure was 
unsuccessful

Strong

Tableau I : Recommandations de l’EGS pour les chirurgies mini-invasives à bulle [7].
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multiopéré, pathologie de la surface ocu-
laire, glaucome secondaire uvéitique). Ils 
ne sont pas utilisés à ce jour en France.

BIBLIOGRAPHIE

1.	He M, Jiang Y, Huang S, Chang DS et al. 
Laser peripheral iridotomy for the 
prevention of angle closure: a single-
centre, randomised controlled trial. 
Lancet, 2019;393:1609-1618.

2.	Baskaran M, Kumar RS, Friedman DS 
et al. The Singapore Asymptomatic 
Narrow Angles Laser Iridotomy Study: 
Five-Year Results of a Randomized 

Controlled Trial. Ophthalmology, 2022; 
129:147-158. 

3.	Bluwol E, Labbé A, Aptel F. Mana
gement of primary angle-closure. 
Recommendations of the French 
Glaucoma Society. J Fr Ophtalmol, 
2023;46:393-397.

4.	Azuara-Blanco A, Burr J, Ramsay C 
et al. Effectiveness of early lens 
extraction for thetreatment of primary 
angle-closure glaucoma (EAGLE): a 
ran-domised controlled trial. Lancet, 
2016;388:1389-1397.

5.	Dot C, Poli M, Aptel F et al. Ocular 
hypertension and intravitreal steroids 
injections, update in 2023. French gui-
delines of the French glaucoma society 

and the French ophthalmology society. 
J Fr Ophtalmol, 2023;46:e249-e256.

6.	Labbé A, Rousseau A, Denis P et al. 
Review by the French Glaucoma 
Society on the roles of new surgi-
cal techniques in glaucoma. J Fr 
Ophtalmol, 2023;46:1227-1231.

7.	Pinto LA, Mégevand GS, Stalmans I. 
European Glaucoma Society - A guide 
on surgical innovation for glaucoma. 
Br J Ophthalmol, 2023;107:1-114.

L’auteur a déclaré les liens d’intérêt suivants : 
consultant des laboratoires Abbvie, Alcon, 
Eyetechcare, Glaukos, Horus, Santen et Théa.



réalités Ophtalmologiques – n° 310_Avril 2024 – Cahier 1

L’Année ophtalmologique

51

L orsque nous écrivons cet article, 
les données du PMSI sont actuali-
sées au 21 mars 2024. Le nombre 

de chirurgies de cataractes réalisées en 
2023 s’élève à 1 076 216, ce qui traduit 
une augmentation de plus de 7 % par 
rapport à 2022. L’âge moyen de la chirur-
gie se maintient à 73,4 ans et la réparti-
tion reste d’environ 75 % pour le privé et 
25 % pour le public. https://www.scan-
sante.fr/applications/statistiques-acti-
vite-MCO-par-GHM

Environnement de la chirurgie

>>> Bro [1] a analysé les données du 
registre national suédois de la cataracte : 
2,4 millions de chirurgies ont été étu-
diées entre 1992 et 2021 et représentent 
93 % de l’activité du pays. Les résultats 
traduisent les tendances fortes des trente 
années étudiées. L’acuité préopératoire 
médiane est passée de 0,1 en 1992 à 0,5 en 
2021. Si la moyenne d’âge a peu changé, 
passant de 75,2 ans en 1992 (pic à 76,2 
en 1999) à 74,4 en 2021, la distribution 

a été modifiée avec une augmentation 
dans les tranches d’âge 60-69 et 70-79 et 
une diminution dans les tranches d’âge 
au-delà de 80 ans. Parmi les complica-
tions, le taux d’endophtalmie a décru de 
0,1 % à moins de 0,02 % (rappelons que 
nos confrères suédois furent à l’origine 
de la généralisation de l’injection intra-
camérulaire de céfuroxime) et le taux de 
rupture capsulaire postérieure a évolué 
de 2,8 à 0,6 %.

>>> Aux États-Unis, de nombreuses 
chirurgies sont réalisées dans des cabi-
nets (office-based surgery). Kugler [2], en 
analysant rétrospectivement les dossiers 
de trente centres et plus de 18 000 chirur-
gies, retrouve des résultats et des taux 
de complications similaires aux don-
nées de la littérature dans les centres 
ambulatoires traditionnels, notamment 
pour ce qui concerne les endophtalmies 
(0,028 %), les TASS (0,022 %) ou les 
vitrectomies antérieures (0,177 %).

>>> Une méta-analyse signée par 
Aiello [3] reprend les données de 
13 articles comparant la chirurgie bila-
térale séquentielle immédiate et diffé-
rée. Plus de 18 millions de chirurgies 
ont été analysées. Aucune différence 
n’est notée pour les taux d’infections 
postopératoires, seul le pourcentage de 
rupture capsulaire est plus important en 
séquentiel immédiat.

>>> Un projet français baptisé Simcat 
conçu pour évaluer l’intérêt médico-éco-
nomique de la chirurgie bilatérale simul-
tanée a reçu en 2023 l’approbation du 
ministère de la Santé.

>>> Une étude rétrospective portant sur 
1 195 882 interventions de cataractes 

réalisées au Royaume-Uni [4] a montré 
que l’association anesthésie topique 
associée à une injection intracaméru-
laire est la procédure la plus fréquente 
et qui présente une grande sécurité 
pour les patients. Les complications 
sont moindres qu’en anesthésie sub-
ténonienne ou péribulbaire. Les choix 
du type d’anesthésie varient fortement 
selon les centres et les secteurs d’activité.

>>> Osher [5, 6] apporte sa contribution 
à la réduction du stress en salle d’opéra-
tion. Ses recommandations pourraient se 
résumer comme suit :
– pour le chirurgien, garder à l’esprit la 
finalité qu’est l’amélioration de la vue 
de son patient, maîtriser sa technique et 
être préparé à gérer toute complication 
en connaissant les éventuelles spécifici-
tés de chacun de ses patients, bénéficier 
d’une équipe entraînée et attentionnée, 
être à l’aise (ainsi que l’équipe) avec son 
matériel et ses instruments, s’entourer 
d’une ambiance musicale douce, pro-
grammer un temps suffisant pour pou-
voir gérer sans contrainte une chirurgie 
plus longue, éloigner toute distraction 
mentale, éviter tout impératif horaire 
important immédiatement après son 
programme, pouvoir bénéficier de l’ex-
pertise de ses pairs si nécessaire, élimi-
ner de son esprit tout problème ou conflit 
professionnel ou extraprofessionnel, 
s’assurer d’œuvrer dans sa vie pour la 
réussite, l’équilibre et la satisfaction ;
– pour le patient, bénéficier d’une infor-
mation face à face en s’aidant éventuelle-
ment de vidéos explicatives, l’assurer de 
son empathie – “Le patient ne s’intéresse 
pas à ce que vous savez… tant qu’il ne 
sait pas l’intérêt que vous lui portez” –, 
voir et rassurer le patient avant son 
entrée en salle d’opération, encourager la 

Quoi de neuf 
en chirurgie de la cataracte ?

P. BOUCHUT1, S. ZALUSKI2
1 Clinique Thiers, BORDEAUX.
2 VISIS, PERPIGNAN.
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présence familiale, s’assurer du confort 
physique et émotionnel du patient en 
salle d’opération, présenter ou deman-
der au personnel de se présenter, parler 
au patient en trouvant des formules ras-
surantes, être totalement transparent en 
cas de complication en informant tout en 
rassurant, avertir le patient en fin d’in-
tervention et l’assurer qu’il pourra vous 
joindre à tout moment.

Calculs d’implants

La précision du calcul d’implants a été 
étudiée dans une étude rétrospective, 
portant sur 302 yeux de forts myopes, par 
huit formules de calcul nouvelle généra-
tion. Une équipe de Wenzhou, Chine, a 
reporté dans le JCRS [7] que les formules 
de nouvelle génération, Kane, EVO2.0, 
RBF3.0 apportaient une meilleure préci-
sion dans les fortes myopies avec kérato-
métries (KM) plates et bombées. Lorsque 
la LA (longueur axiale) était < 28 mm et 
associée à des KM plates, les formules 
donnaient des résultats comparables ; 
si la KM était normale, Hoffer QST était 
la plus performante. Enfin, si la LA 
était> 28 mm et, quelle que soit la valeur 
de la KM, RBF 3.0 était la plus précise.

>>> Le calculateur online de l’ESCRS a 
été évalué dans une étude prospective de 
Lwowski [8]. Le calculateur permet une 
approche combinée avec sept formules 
de calcul différentes, Barrett, EVO, 
Hoffer QST, Kane, Pearl, Coke, SRKT, 
Hill RBF. L’ensemble des formules a 
montré une excellente prédictibilité sur 
88 yeux implantés avec le même implant 
multifocal. Il n’a pas été montré de diffé-
rence significative entre la formule SRKT 
et les formules de nouvelle génération. 

>>> Dans une étude rétrospective multi
centrique, Vandevenne [9] a comparé 
la précision réfractive des formules de 
Barrett True-K avec les formules stan-
dards SRKT, Barrett UII, Kane, et Kane 
keratoconus formula sur 57 yeux présen-
tant un kératocône et opérés de cataracte. 
La formule de Barrett True-K utilisant la 

kératométrie mesurée ou estimée, pré-
sente une meilleure prédictibilité que 
les formules de nouvelle génération et 
donne des résultats comparables à la for-
mule Kane keratoconus formula

>>> L. Taroni [10], en Italie, présente la 
nouvelle formule Hoffer QST (Savini/
Taroni) dans une étude rétrospective. 
La formule est comparée à Barrett 
Universal II, EVO 2.0, Kane, Hoffer Q et 
RBF. L’étude a porté sur 1 259 yeux qui 
ont été divisés en trois sous-groupes 
selon la longueur axiale. La nouvelle for-
mule Hoffer QST donnait des résultats 
supérieurs à ceux obtenus avec Hoffer Q 
et ces résultats se rapprochaient de ceux 
obtenus par BUII, EVO, Kane et RBF. 

>>> Un ptosis peut être source d’erreur 
de calcul d’implant. L’étude prospective 
menée par Aydemir, en Turquie [11], 
montre qu’un ptosis > 4 mm affecte la 
courbure cornéenne. L’étude porte sur 
56 patients présentant différents ptosis. La 
valeur de la KM diminuait après chirurgie 
du ptosis et l’implant théorique recom-
mandé voyait sa puissance augmentée de 
0,5 D environ selon les formules pour les 
patients opérés de ptosis > à 4 mm. 

Implants et profondeur 
de champ

Les facteurs de pseudoaccommodation 
et son incidence après implantations 
monofocales ont été étudiés sur une 
étude prospective réalisée par Nanavaty 
au Royaume-Uni [12]. L’acuité visuelle 
non corrigée de loin et de près, la vitesse 
de lecture, l’équivalent sphérique rési-
duel, la taille pupille en mésopique, la 
Z4°, le coma vertical, l’astigmatisme, 
la longueur axiale, la profondeur de 
chambre antérieure ont été analysés. Les 
résultats soulignent qu’une combinaison 
associant un discret équivalent sphé-
rique myopique à un faible taux d’aber-
rations totales Z4°, une longueur axiale 
courte et une petite pupille, incrémentait 
les chances d’avoir une bonne pseudoac-
commodation. Ces facteurs restent cor-

rélés entre eux et la modification de l’un 
d’eux modifie l’ensemble des résultats. 

>>> Dans une étude modélisée de simula-
tion de performances d’un implant EDOF 
après Lasik, l’équipe de C.M. Lago en 
Espagne [13] a démontré qu’un implant 
EDOF (ici, le Vivity HQ) diminuerait 
les risques de halos après implantation 
chirurgie cornéenne induisant des aber-
rations sphériques positives par rapport à 
un implant monofocal. L’implant Vivity® 
serait moins sensible à la présence de 
HOA induites par les modifications de 
profil cornéen post lasik myopique. 

>>> Pantanelli, aux États-Unis. [14], a 
comparé les résultats visuels de patients 
opérés avec un implant asphéric mono-
focal (Envista®) de ceux opérés avec un 
EDOF non diffractif (Vivity®). Les acui-
tés visuelles de loin étaient similaires, 
mais les patients opérés avec le Vivity® 
présentaient deux lignes de vision sup-
plémentaires en vision intermédiaire 
comme en vision de près et étaient plus 
nombreux à être indépendants au port 
de lunettes. Dans les deux groupes, les 
patients rapportaient des taux bas de 
troubles photiques mineurs.

Presbytie et implants

>>> Une série prospective de 28 patients 
ayant bénéficié d’une chirurgie Prelex 
avec un implant Synergy® en bilaté-
ral montre des résultats excellents en 
termes d’acuité visuelle postopératoire 
obtenue ainsi qu’en termes de profon-
deur de champ obtenue sans perte de 
contraste associée. R. Khoramnia, en 
Allemagne, rapporte ainsi un excellent 
niveau d’indépendance aux lunettes en 
post opératoire [15].

>>> McNeely [16] rapporte son expé-
rience après implantation de 44 patients 
avec les implants Artis Symbiose® Mid 
et Plus. Ce sont des implants multifocaux 
en contraste de phase. L’implant Mid 
était implanté dans l’œil dominant et le 
Plus dans l’œil dominé. L’association des 
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deux implants permettait un très haut 
niveau d’indépendance aux lunettes 
avec une qualité de vision élevée. Les 
sensations de halos diminuaient dans la 
première année. 

>>> Une étude prospective sur 100 yeux 
de 50 patients a comparé deux implants 
monofocaux à profondeur de champ, 
l’Eyhance® et le ZOE®. Les résultats à 
6 mois étaient similaires pour les deux 
implants en termes de réfraction, résul-
tats visuels, courbes de défocus, qualité 
de vision, vision des contrastes. 84 % des 
patients étaient très satisfaits en vision 
intermédiaire selon Corbelli, en Italie [17].

>>> Les résultats d’un implant monofo-
cal à profondeur de champ (ICB®) sont 
comparés à ceux d’un implant mono-
focal (ZCB®) dans une étude clinique 
randomisée chez 66 patients porteurs 
de cataracte menée par Donoso au 
Chili [18]. La vision intermédiaire bino-
culaire non corrigée était meilleure avec 
l’implant ICB. Il n’a pas été retrouvé de 
différences pour l’acuité visuelle de loin 
corrigée ni en termes de qualité de vision. 
Les effets photiques étaient sensiblement 
les mêmes pour les deux implants.

>>> L’implant Tecnis Synergy® ZFR a été 
comparé à l’implant Tecnis® ZCB dans 
une étude multicentrique prospective 
randomisée [19] portant sur 272 patients. 
Le Tecnis Synergy® a démontré qu’il amé-
liorait nettement la vision intermédiaire 
et la vision de près ainsi que la profon-
deur de champ par rapport au Tecnis® 
monofocal ZCB avec des effets photiques 
comparables voir inférieurs, aux implants 
diffractifs de la gamme Tecnis. 

Intérêt des implants toriques 
pour les petits astigmatismes

L’évaluation de la prise en charge des 
petits astigmatismes par implants 
toriques a été réalisée sur une série de 
58 yeux par une étude randomisée, mas-
quée et contrôlée par Hienert, Vienne, 
Autriche [20]. L’utilisation d’un implant 

torique à partir d’un seuil d’astigma-
tisme de 0,75 D préopératoire réduit 
significativement l’astigmatisme et per-
met une meilleure acuité de loin sans 
correction. 

Sécurité des implants

>>> Dans une étude multicentrique 
prospective de suivi sur 3 ans [1], l’im-
plant Clearon® “single piece”, a montré 
sa sécurité est ses performances avec une 
stabilité réfractive et mécanique avérée. 
À trois ans et sur 424 implantations, il n’a 
été noté aucun glistening dans 100 % des 
cas et la capsule postérieure n’était pas 
opacifiée dans 92,9 % des cas.

>>> La sécurité des implants propo-
sant des filtres de lumière bleue a été 
analysée dans une étude rétrospective 
incluant 4 986 patients opérés de cata-
racte bilatérale [21]. 2 609 patients ne 
bénéficiaient pas du filtre bleu, 2 377 en 
bénéficiaient sur leurs implants. Les 
patients ont été examinés et les patho-
logies mentales ont été classifiées selon 
l’International Classification of Diseases 
Codes. Aucune différence significative 
n’a été retrouvée en ce qui concerne des 
troubles du comportement ou de toute 
autre pathologie mentale. 

>>> La stabilité rotationnelle des 
implants “plate-haptic” a été étudiée 
dans une série prospective chinoise de 
328 yeux opérés de cataracte avec un 
implant torique AT Torbi® 709M [23]. Le 
maximum de risque de rotation de l’im-
plant était retrouvé dans un intervalle 
de 1 h postchirurgie à un jour postopé-
ratoire (plus de risque que dans la pre-
mière heure et qu’entre un et trois jours). 
Les trois premiers jours représentent 
cependant la période à plus haut risque 
de rotation. Il est recommandé au patient 
de rester au repos sur cette période post 
opératoire. 

>>> Dans une étude prospective incluant 
50 yeux pris en charge avec un implant 
toric, J. Zeilinger, Vienne, Autriche [24) 

a montré que la stabilité de l’implant 
Tecnis® Eyhance Toric II, était excellente 
à trois mois de l’implantation. Il s’agit de 
la première étude réalisée sur un implant 
à optique monofocal EDOF. 

Cataracte et sécheresse

Une étude observationnelle espagnole 
des clignements de paupières portant 
sur 50 patients opérés de cataracte [25] 
montre une modification, à trois mois 
postchirurgie, du clignement palpébral 
bien que dans le même temps, les para-
mètres cinématiques restent les mêmes. 
Le taux de clignements et le nombre de 
clignements complets diminuent à trois 
mois de la chirurgie, alors qu’aucune 
modification n’est notée à un mois pos-
topératoire. Le clignement est influencé 
par la sensibilité cornéenne et les modi-
fications du film lacrymal. 

Cataracte et diabète

Les résultats de chirurgie de cata-
racte entre diabétiques de type 1 et de 
type 2 sont comparés avec les résul-
tats de patients non-diabétiques. La 
série étudiée par Xia JL [26], porte sur 
8 117 patients et 13 383 yeux inclus. 
Les résultats dans le diabète de type 1 
sont moins bons que dans le diabète 
de type 2. Cependant, les mauvaises 
récupérations visuelles étaient plus à 
mettre en relation avec les rétinopathies 
diabétiques initiales les plus avancées 
ainsi qu’avec les antécédents de la réti-
nopathie plutôt qu’avec le type de dia-
bète. Les patients de type 1 avaient les 
chirurgies les plus précoces et étaient les 
plus porteurs de critères de sévérité de 
rétinopathie diabétique. 

Cataracte 
et développement durable 

L’année écoulée a vu la publication d’un 
nombre important de travaux concer-
nant l’écoresponsabilité en santé.
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>>> Faisant suite au questionnaire précé-
demment adressé en Amérique du Nord, 
la même enquête, portant sur l’opinion 
et les pratiques des ophtalmologistes 
concernant l’impact carbone de leurs 
activités dans la chirurgie de la cata-
racte, a été réalisée auprès des membres 
de l’ESCRS [27]. 99 % des répondants 
se sentent concernés par le changement 
climatique, plus de 90 % considèrent 
le volume des déchets produits durant 
une chirurgie de la cataracte comme 
étant excessif. Dans les deux études, 
90 % ou plus de répondants pensent que 
l’industrie doit utiliser des emballages 
recyclables pour leurs produits, qu’ils 
doivent porter une attention à l’em-
preinte carbone dans la conception de 
leurs produits, qu’ils doivent permettre 
de favoriser l’utilisation d’instruments 
et de matériel restérilisable, et de réutili-
ser des produits à usage unique en toute 
responsabilité. 90 % ou plus considèrent 
également que les autorités de régulation 
doivent permettre au chirurgien plus de 
liberté dans la réutilisation de matériel 
et produits. 

>>> Pascual Prieto [28] en Espagne cal-
cule une dépense de 86,62 kg CO2 eq 
pour une chirurgie de la cataracte avec 
85 % en relation avec la consommation 
de matériel et de pharmacie. Ce chiffre 
corrobore les travaux réalisés antérieu-
rement à l’ophtalmopôle de Cochin par 
Arthur Ferrero.

>>> Winklmair [29] a analysé le contenu 
des packs de consommables utilisés en 
Autriche pour la chirurgie de cataracte 
afin d’évaluer leur variabilité et leur 
impact environnemental. 55 packs dif-
férents sont retrouvés avec des poids 
variant de 0,5 à 1,2 kg. Champs opéra-
toires, de tailles très variables, et casa-
ques représentant la plus grande part en 
poids. L’empreinte carbone moyenne 
par pack est de 2,4 kg CO2 eq. Dans un 
pays où 95 % de la chirurgie (approx 
100 000 cataractes par an) est réalisée 
dans 33 hôpitaux, cette grande variation 
des usages interpelle. Bien que cette 
étude n’ait pas pris en considération 

les cassettes, tubulures, couteaux… 
on peut extrapoler la réflexion et une 
sobriété dans la constitution des packs 
tant quantitative (taille des champs) 
que qualitative (limitation aux seuls 
éléments nécessaires) s’impose afin 
d’éviter le gaspillage souvent observé 
dans nos salles opératoires. La fabrica-
tion des packs et des produits les consti-
tuant doit être pensée en tenant compte 
de la proximité des lieux de production. 
L’utilisation d’implants préchargés dans 
leur injecteur à usage unique s’est large-
ment répandue, offrant l’avantage de la 
commodité, mais certains laboratoires 
proposent aujourd’hui des implants pré-
chargés dans leur cartouche utilisant un 
injecteur restérilisable. 

>>> Un certain nombre de travaux com-
parant l’utilisation de produits restérili-
sables aux produits à usage unique [30] 
concluent le plus souvent à l’avantage du 
restérilisable lorsque cela est possible. 

>>> Taboun [31] propose des pistes de 
réduction des émissions de GES, notam-
ment la chirurgie bilatérale simultanée. 

>>> Un groupe d’experts réunis pour un 
article dans Ophthalmology [32] conclut 
que les ophtalmologistes peuvent s’en-
gager dans une variété d’approches 
sécuritaires et efficaces pour réduire ou 
éliminer les émissions de gaz à effet de 
serre dans la chirurgie de la cataracte.

>>> Benjamin Stern [33], à la FOR, avec 
des équipes britanniques, pointe du 
doigt le gaspillage en papier que repré-
sentent les notices d’utilisation pré-
sentes dans chaque emballage de DMI 
qui peuvent facilement être remplacées 
par un document électronique.

>>> À la suite de la réflexion de Jesse 
Gale [34], David Chang [35] dans un 
éditorial du Journal of Cataract and 
Refractive Surgery s’interroge sur la per-
tinence de nombreuses recommanda-
tions et régulations issues d’institutions 
professionnelles, étatiques ou transéta-
tiques censées répondre aux données de 

la médecine basée sur les preuves (evi-
dence based medicine). Il se demande 
s’il ne s’agit pas plutôt d’une médecine 
des éminences (eminence based medi-
cine), dont les contraintes adminis-
tratives, économiques et écologiques 
dépassent le service rendu.  

>>> Au niveau international, un orga-
nisme fédère les sociétés savantes inter-
nationales d’ophtalmologie (https://
eyesustain.org/). La Safir a, cette année, 
rejoint ce collectif œuvrant pour une 
réduction de l’empreinte carbone dans 
notre spécialité ; sa commission dévelop-
pement durable travaille avec le Snitem 
sur le sujet.

Conclusion

La chirurgie de la cataracte progresse 
chaque année. Les patients ont des 
attentes de résultats réfractifs de plus 
en plus performantes, car ils sont 
aujourd’hui avertis des possibilités de 
correction réfractive offerte par une 
implantation après chirurgie du cristallin.

Les amétropies sphérocylindriques sont 
traitées, mais la prise en charge partielle 
ou totale de la presbytie est bien sou-
vent demandée par le patient pour une 
plus grande autonomie à une correction 
optique en post opératoire.

L’année 2023 a vu apparaître de nou-
veaux implants disponibles en France : 
– l’arrivée de nouveaux implants mono-
focaux “plus” (Extend®, Zoe®, Impress®) 
permet de proposer une augmenta-
tion de la profondeur de champ aux 
patients, souvent sans surcoût et sans les 
contre-indications bien connues, géné-
rales ou ophtalmologiques des implants 
diffractifs ;
– la disponibilité d’implants EDOF a vu 
aussi son offre consolidée avec le déve-
loppement des implants EDOF Vivity® 
et Luxsmart®. Un nouvel implant EDOF 
réfractif vient aussi compléter l’offre, le 
PureSee®. La préservation de qualité 
de vision de loin et une augmentation 
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de la profondeur de champ assurent un 
développement de cette catégorie d’im-
plants ;
– les implants diffractifs multifocaux 
restent la référence en termes de prédic-
tibilité réfractive et de prise de charge 
de la presbytie avec indépendance 
aux lunettes. Le nouvel implant trifo-
cal Gemetric® présente un concept de 
répartition d’intensité lumineuse diffé-
rente sur les deux yeux aux mêmes plans 
focaux.

La précision réfractive du calcul d’im-
plant permet une optimisation des résul-
tats et passe par l’adoption de nouvelles 
formules qui sont comparées et pondé-
rées par les résultats proposés par les for-
mules plus traditionnelles bien connues.

La prise en charge réfractive est un 
challenge sans cesse amélioré par les 
outils diagnostiques, par les nouvelles 
optiques et par l’expérience acquise par 
les chirurgiens pour les indications et 
pour la précision des mesures et calculs.

Enfin, le thème de l’écoresponsabi-
lité prend une part de plus en plus 
grande parmi les préoccupations des 
chirurgiens.
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L’ offre en contactologie ne cesse 
de s’étoffer pour satisfaire de 
plus en plus de patients. Nous 

allons passer en revue les principales 
nouveautés pour vous aider dans votre 
pratique. Néanmoins, cette présentation 
ne sera pas exhaustive, mais elle devrait 
vous permettre de mieux cibler vos 
recherches, je l’espère.

L’un des faits les plus marquants, me 
semble-t-il, est l’arrivée de nouveaux 
laboratoires de contactologie sur le terri-
toire français. Il s’agit le plus souvent de 
laboratoires déjà connus pour leur com-
pétence en ophtalmologie. Les gammes 
de lentilles sont aujourd’hui extrême-
ment étendues, elles vont donc relancer 
la concurrence et ouvrir nos gammes de 
prescriptions.

Lentilles nouvelles 
et perspectives

1. Freination myopique en lentilles 
souples

>>> Nous connaissions les lentilles 
Esencia Tiedra en hydrogel, trimes-
trielles ; elles existent désormais en 
Esencia O2, avec un nouveau matériau 
en silico-hydrogel pour une lentille tou-
jours trimestrielle. Pour rappel, cette 
lentille possède une vision centrale 
de 4,5 mm et une couronne d’addition 
multi-asphérique de +3 D à 7 mm. Elle 
est dotée d’une géométrie inverse sur 
sa face interne, ce qui permet un meil-
leur centrage pour optimiser le principe 
optique de freination. Elle est disponible 
jusqu’à –20 D et existe également en ver-
sion torique.

>>> La Seed 1d-CVE (laboratoire japo-
nais CVE) est une lentille journalière 
en hydrogel, avec un principe d’EDOF 
(Enhanced Depth of Focus). Elle per-
met d’obtenir une focale “étirée”, et est 
brevetée du BVI (Brian Holden Vision 
Institute). Cette géométrie est celle 
de la Mylo de Mark’Ennovy, lentille 
mensuelle en silico-hydrogel que nous 
connaissons depuis plusieurs années. 
Remarquons que la Seed 1d-CVE pour 
freination de la myopie est la même que 
la lentille de presbyte MED.

>>> La Personnelle pro ASSIST d’Ap-
penzeller est une lentille trimestrielle 
disponible dans une grande gamme de 
matériau. Nous retiendrons le matériau 
Definitive 65 avec une Dk de 62, le plus 
“perméable” disponible. L’adjonction 
de la fonction pro ASSIST permet de 
customiser la freination myopique. 

Grâce à cinq questions, il est possible 
d’estimer on line le profil de son patient 
myope et d’ajuster la géométrie fréna-
trice de la lentille. Ces lentilles existent 
dans une gamme très étendue avec 
des puissances jusqu’à –30 D. Dans ce 
registre, on pourra s’interroger sur la 
légitimité d’une lentille souple et sur 
l’efficacité de la freination, car nous 
savons que les myopies syndromiques 
ne sont pas “répondeuses” à la frei-
nation en tant que telle. Les lentilles 
existent en version torique dynamique 
et torique prismatique pour corriger des 
cylindres pouvant atteindre –8 D. Nous 
ne possédons malheureusement pas de 
schéma de leur géométrie précise ; néan-
moins, nous savons qu’elles agissent 
sur le défocus hypermétropique sur la 
rétine à 30°.

>>> Et rappelons que nous avons tou-
jours à notre disposition pour la freina-
tion de la myopie les lentilles Misight de 
CooperVision, Bloom Day de Menicon, 
Amyopic Silicone de Precilens pour 
les principales…, l’orthokératologie en 
première intention souvent et les gouttes 
d’atropine hors AMM dans un dosage 
variable de 0,01 %, 0,025 %, 0,03 % et 
0,05 %… voire plus à venir pour un meil-
leur rapport bénéfice-risque et toujours 
en monothérapie ou en combiné entre 
autres avec le port de lentilles.

Évoquons aussi quelques perspectives 
comme l’arrivée de l’Abiliti 1-jour, len-
tille journalière en silico-hydrogel de 
Johnson & Johnson Vision, déjà commer-
cialisée au Canada et en attente de publi-
cation d’une étude en cours. À l’heure où 
j’écris ces lignes, la lentille vient d’obte-
nir le marquage CE, avec un lancement 
prévu courant 2024.

Quoi de neuf 
en contactologie ?
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2.Lentilles multifocales sphériques et 
toriques

La gamme L’Ultra Multifocale torique 
de Bausch+Lomb se complète (fig. 1). 
Rappelons que la multifocalité sur cette 
lentille présente des plages de vision 
stabilisée qui permettent une qualité 
visuelle particulièrement intéressante, 
outre le matériau, avec un complément 
en potassium conçu à partir des résultats 
des études DEWSII et TIFOS. On retien-
dra également la sortie prévue pour le 
4e trimestre 2024 de l’Ultra 1 day multi
focale (fig. 2).

Johnson & Johnson Vision a sorti sa 
gamme MAX avec une combinaison de 
deux technologies : le filtre OptiBlue qui 
offre une filtration de 60 % de la lumière 
bleu-violet et un niveau de blocage UV de 
classe 1, et une technologie TearStable qui 
optimise la distribution de l’agent hydra-
tant dans toute la lentille et sur toute la 
surface oculaire, et prolonge la stabilité 
du film lacrymal pour minimiser la dés-
hydratation des cornées… ultra-connec-
tées. Cette gamme concerne les lentilles 
Acuvue Oasys MAX 1-Day, 15 jours 
et multifocales, mais pas les lentilles 
toriques. La lentille a une petite teinte 
complémentaire du filtre bleu que cer-
tains patients n’apprécient pas. Le pana-
chage de deux lentilles, dont une seule 
serait MAX, n’est également pas toujours 
acceptable sur le plan esthétique.

Pour le laboratoire Alcon, l’actualité est la 
commercialisation en janvier 2024 de la 
suite de la gamme Total 30 avec la lentille 
Total 30 Multifocal. Cette gamme pos-
sède une technologie Celligent conçue 
pour mimer la surface cornéenne et mini-
miser les dépôts lipidiques et bactériens.

Chez Ophtalmic, toute la gamme HR 
et RX devient gamme Ophtalmic-
Perfexion : Perfexion RX, Perfexion 
Toric, Perfexion multifocale. Cette nou-
velle gamme apporte plus de paramètres, 
quatre additions dans la version multifo-
cale, et un DK/e dit optimisé par le labo-
ratoire. Une autre gamme voit le jour, la 

gamme Ophtalmic Universel qui se diffé-
rencie par un matériau avec un DK moins 
élevé mais avec des silico-hydrogels et 
des hydrogels. Cette gamme Universel 
est très complète en sphérique, torique, 
multifocale et torique multifocale.

Chez LCS, la lentille trimestrielle en 
silico-hydrogel OCEA multifocal à VP 
centrale s’enrichit d’un profil à VL cen-
trale (fig. 3). Ce profil existe également 
en multifocale torique avec des addi-
tions allant de +0,75 D à +3 D par pas de 
0,25 D.

Chez Appenzeller, les lentilles 
Personnelles multifocales existent en 

deux options géométriques principales, 
la Multi avec des cercles concentriques 
VL et VP et la Personnelle Progress F 
qui possède une vision de loin centrale. 
La zone centrale est composée de 75 % 
dédiés à la vision de loin et de 25 % à 
la vision intermédiaire. La répartition 
des zones de la vision centrale peut être 
modifiée et la zone centrale peut même 
être décentrée. La taille de la zone cen-
trale est également différenciée entre 
œil préférentiel et non préférentiel (elle 
est plus large sur l’œil préférentiel). 
À la lisière des lentilles multifocales et 
des patients ultra-connectés, la lentille 
Personnelle Smart d’Appenzeller pos-
sède une addition de 0,75 D. Les gammes 

Fig. 1 : La gamme Ultra Multifocale torique se complète.

Fig. 2 : L’Ultra 1 Day multifocale sortira au 4e trimestre.
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de puissances disponibles sont très éten-
dues de –30 D par pas de 0,125 D et les 
cylindres jusqu’à 8 D par pas de 0,125 D, 
également par pas de 1° d’axe.

3. Lentilles sclérales

La gamme AKS-LCS possède une version 
multifocale (fig. 4). En face antérieure, la 
VL est centrale avec une zone stabilisée 
de 5 mm, une zone progressive puis une 
zone de VP périphérique stabilisée. Les 
additions sont disponibles de +0,75 D à 
+3,5 D par pas de 0,25 D.

Comme nous l’évoquions, il s’agit sur-
tout de lancements sur le marché fran-
çais de laboratoires étrangers. Notons la 
lentille One Fit Med de Tiedra qui existe 
en de nombreuses versions toriques, 
sphériques, multifocales, dont la nou-
veauté est… la fabrication pour la 
France. Cette lentille sclérale revendique 
sa grande finesse, son adaptation modu-
lable par cadran et, sur ses boîtes d’es-
sai, les zones concentriques marquées 
pour aider à l’adaptation. L’Alexa 15 
de chez Tiedra également est proposée 
avec 6 rayons sagittaux (LAZ) permet-
tant de diminuer l’appui scléral de 10 à 

120 microns, elle est aussi customisable 
à la demande.

L’i-Matrix d’Appenzeller existe en 
torique périphérique et en progressive 
centre near. L’i-Shape d’Appenzeller 
est une lentille totalement sur mesure, 

fabriquée à partir de l’analyse de la 
topographie du patient au Pentacam, 
et s’apparenterait quasiment à une len-
tille prothétique. Le laboratoire permet-
trait, selon ses dires, un gain de temps 
puisque, en théorie, la première lentille 
serait la bonne !

La ScleraFlex de Swiss Lens s’enrichit de 
plusieurs diamètres, de 14 à 17 mm. Elle 
existe en version torique, symétrique 
ou non, en version multifocale à VP ou 
à VL centrale. En première intention, il 
est recommandé de tester en CD. (centre 
distance = VL centrale)

Chez Menicon, la TIME XL élargit sa 
gamme avec des hauteurs sagittales 
disponibles de 2600 à 5500 microns, 
des puissances plus extrêmes de –30 D 
à + 35 D et des rayons de courbure dont 
la gamme s’étend au-delà de 9,20 mm 
avec possibilité de 9,4 mm. La gamme 
torique permet maintenant de corriger 
des cylindres jusqu’à –5,00 D.

La D-cornéo-sclérale de LAO, conçue 
pour corriger les irrégularités cor-
néennes, possède de très nombreux para-
mètres et permet également d’adapter 

Fig. 3 : La version VL centrale est désormais disponible.

Fig. 4 : Une version multifocale est proposée.
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les kératocônes avec un confort accru. 
L’APPLIC’SPOT améliore l’adaptation.

4. Lentilles “spéciales”

LCS propose, dans la gamme Eyenrid, un 
nouveau matériau pour la partie rigide 
centrale, hyperperméable, le E200, avec 
un Dk de 200 alors qu’il était antérieure-
ment au maximum de 100.

Revenons sur les nouveaux laboratoires 
diffusant en France, ils ont des gammes 
très complètes. Mais peut-on considérer 
comme nouvelles ces lentilles, ce n’est 
pas certain.

Néanmoins, retenons qu’Appenzeller tend 
vers une customisation la plus extrême 
de ses produits. Ce fabricant combine la 
gamme Personnelle lentilles sphériques, 
toriques, multifocales, à la gamme Smart.

Pour le kératocône, retenons le drôle de 
nom de la lentille KK Personnelle d’Ap-
penzeller, une lentille souple, sphérique, 
torique et progressive si besoin. La len-
tille KK d’Appenzeller est, quant à elle, 
une lentille rigide spéciale kératocône, 
modulable par cadrans.

L’Alexa KC (spéciale kératocône) de 
Tiedra sera commercialisée fin jan-
vier 2024.

En orthokératologie, la lentille Inight 
d’Appenzeller existe en version torique, 
multifocale et torique multifocale. Pour 
la freination de la myopie, elle existe 
de –0,75 D à –6 D et la taille de la zone 
optique centrale atteint son minimum 
(5,5 mm) pour des myopies supérieures 
à –5,5 D. Elle corrige des astigmatismes 
cornéens jusqu’à –3,5 D dans sa version 
sphérique. Ces lentilles ne corrigent pas 
l’hypermétropie.

Fusion et marché 
des laboratoires

Euclid est une lentille d’orthokérato-
logie approuvée par la FDA pour la 

freination de la myopie chez l’enfant. 
C’est aussi un groupe, Euclid Vision 
Group, qui comprend plusieurs socié-
tés, comme Acuity Polymers, spécia-
liste des matériaux à haut Dk, Visionary 
Optics spécialiste des lentilles sclé-
rales, VISTA spécialiste des matériaux 
souples et rigides, ou encore DISOP 
spécialiste des produits d’entretien. Le 
groupe est implanté aux États-Unis et 
en Europe. Il est également présent en 
Corée et en Chine. Mark’Ennovy devient 
donc Euclid°.

Produits d’entretien

Ophtalmic lance un nouvel oxydant 
Jazz Clear Plus qui agit en seulement 
une heure. Un comprimé pelliculé 
innovant permet de retarder le début 
du processus de neutralisation de la 
solution de façon à immerger les len-
tilles dans une solution de peroxyde 
d’hydrogène à 3 % pendant 12 min. 
Pour plus de confort, un agent mouil-
lant, le PVP, a été ajouté et, pour plus de 
sécurité, de la vitamine B2 est utilisée 
en indicateur coloré jaune pour s’assu-
rer de la neutralisation de la solution. 
Ce produit convient à l’entretien de tous 
types de lentilles souples, rigides, d’or-
thokératologie et sclérales. Il est intéres-
sant de noter que l’on retrouve ce même 
produit chez plusieurs fournisseurs 
avec des noms différents : Appenzeller-
peroxyde, Mark’Ennovy-peroxyde, 
SwissLens T peroxyde.

Le Renu a désormais une version “aug-
mentée” : Renu Advanced Bausch 
+ Lomb. Ce nouveau produit dispose 
d’un système à triple désinfection. La 
combinaison d’alexidine, de polyquater-
nium et de polyaminopropyl biguanide 
est non seulement efficace, mais égale-
ment douce pour les yeux. Le système 
élimine 99,9 % des microbes en quatre 
heures.

LCS enrichit sa gamme avec Cleadew 
MPS, multifonction pour lentilles 
silico-hydrogels ; Cleadew SLI solution 

de rinçage et d’insertion des lentilles 
sclérales, unique en France. Enfin, 
le Cleadew Care est une solution de 
rinçage pour les lentilles rigides per-
méables aux gaz.

Gadgets et aides au porteur

Ce sont surtout les ventouses qui s’enri-
chissent de lumières pour aider à la fixa-
tion, ou sont en matériaux recyclables. 
Comme chez Swiss Lens, avec des 
piles échangeables, une fabrication en 
France, mais un assemblage en Suisse. 
D’autres laboratoires produisent ce type 
de ventouses parfois aussi montées sur 
bagues.

Quelques arrêts ou 
interruptions de distribution

Le retour de l’Aosept d’Alcon est à 
signaler. Notons également l’indispo-
nibilité du Precilens B5, avec un retour 
dans les cabinets prévu en avril 2024. 
Bausch + Lomb a annoncé l’arrêt des len-
tilles d’essai Purevision et Soflens. Enfin, 
la réduction de l’étendue de gamme des 
Acuvue Oasys pour astigmates doit être 
mentionnée ; il est donc nécessaire de 
vérifier les paramètres disponibles, car, 
depuis 2023, un certain nombre de para-
mètres ne sont plus produits.

Formation

Vision-R de Johnson & Johnson vient 
de fêter son premier anniversaire avec 
une hotline technique pour les profes-
sionnels et un institut de formation basé 
à Issy-les-Moulineaux. Bausch + Lomb 
propose l’application Bausch + Lomb 
FitBetter et l’Academy of Vision Care 
pour se former avec mise à disposition 
d’articles scientifiques tous les mois. 
Coopervision enrichit sa gamme de for-
mation à Paris VIIIe avec Form et Vous. 
De très nombreux fabricants offrent ainsi 
des formations en présentiel et en distan-
ciel. Une nouvelle application TopKfit 
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de LAO permet de faciliter la première 
adaptation des lentilles orthok LAO. 
Cette application utilise un système de 
Modelage épithélial assisté (MEA) qui 
permet d’ajuster l’anneau de défocalisa-
tion de façon personnalisée.

Enjeu écologique

Les unités de production ont intégré 
l’enjeu écologique et la réduction de 
l’empreinte carbone. Tous les grands 
laboratoires ont ainsi mis en place des 
actions RSE (responsabilité sociétale 
des entreprises) et diffusent, depuis l’au-
tomne dernier, des notices d’information 
sur le recyclage des lentilles et de leurs 
emballages.

Les lentilles ne sont toujours pas recy-
clables et il n’existe pas encore de sys-
tème de récupération en France. À 
l’étranger, notamment en Belgique, 
Bausch + Lomb a mis en place un sys-
tème de récupération des lentilles, blis-
ters et films, le programme Recyclens, 
pour fabriquer des objets divers à partir 
des produits récupérés.

Le programme Recyclens (fig. 5) :
– étape 1 : le client collecte ses blisters, 
ses films et ses lentilles journalières dans 
une boîte récupérée ou dans la boîte de 
collecte fournie ;

– étape 2 : dès qu’il a collecté sa réserve 
de six mois de matériaux résiduels 
et lentilles journalières, la boîte peut 
être remise dans un point de collecte 
Recyclens ;
– étape 3 : le point de collecte renvoie 
gratuitement, deux fois par an, les maté-
riaux résiduels collectés à Bausch Health 
Nederland ;
– étape 4 : à partir des locaux de Bausch 
Health Nederland, les lentilles, les 
blisters et les films sont triés et livrés à 
l’entreprise chargée du traitement des 
résidus ;
– étape 5 : les matériaux résiduels sont 
recyclés.

Fig. 5 : Proposition d’affiche pour les patients. Individuellement, chacun peut solliciter la société TerraCycle 
en ligne (www.terracycle.com). Pour les lentilles, il est nécessaire de payer une boîte de récupération pré-
affranchie.

Conclusion

Cet article n’a aucune vocation exhaus-
tive, mais il souligne certains chan-
gements marquants et nous invite à 
recontrôler certaines disponibilités. 
J’espère vous avoir donné envie de faire 
toujours plus et mieux en contactologie !

Je tiens à remercier vivement tous les 
laboratoires pour leur précieuse contri-
bution à l’écriture de cet article

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



Traitement combiné MiSight® 1 day (CooperVision),
verres freinateurs et atropine diluée 0,01 %

Cas clinique
Victoire, 6 ans, passionnée de gymnastique et de lecture. Ses 
deux parents sont myopes.
l 4 ans : dépistage scolaire des anomalies réfractives : pas d’ano-
malie retrouvée.
l 5 ans : 1er examen ophthalmologique, car les parents ont 
remarqué qu’elle plisse souvent les yeux :
	 Réfraction sous cycloplégie : OD : –0,50 ; OG : –0,25
	 Pas d’autre anomalie.
	 Prescription de lunettes.
l 6 ans : contrôle de la réfraction : OD : –1,00 ; OG : –0,75
	 Diagnostic de myopie évolutive.

Prise en charge de la myopie évolutive et traitements 
combinés :

 M0 : Information de l’enfant et des parents sur les différentes 
méthodes de contrôle de la myopie (remise de la fiche SFO n° 
67) + explication des mesures préventives : préférer les activi-
tés en extérieur plusieurs heures par jour, réduire les activités 
prolongées en vision de près (ex : faire des pauses régulières 
pendant la lecture, limiter les écrans et les éloigner à plus de 
35 cm des yeux).

 M6 : progression myopique : prescription de verres freina-
teurs (Stellest® Essilor).

 Accélération de la progression myopique à M24 : combinai-
son des verres freinateurs avec de l’atropine diluée 0,01 %.

 M42 (9,5 ans) : prescription des lentilles Misight® 1 day 
(CooperVision) portées en alternance des lunettes, notamment 
pour le sport (3 entraînements de gymnastique par semaine et 
compétitions le week-end).
	 Très bonne tolérance : peu ou pas de halos perçus.
	� Très bonne faisabilité : pas de problème avec les manipu-

lations, pas de complications.

 M90 (13 ans) : arrêt de l’atropine devant la stabilité de la myo-
pie depuis plusieurs années.

 M102 (14 ans) : toujours en LJJ Misight® 1 day (CooperVision) 
et lunettes en fonction des activités : elle porte ses lentilles 
les jours où elle a entraînement de gymnastique (3 à 4 jours/
semaine), sinon elle met ses lunettes.

Discussion/conclusion
Il n’existe pas de consensus actuel concernant la hiérarchie, 
la durée de prescription et les combinaisons des différentes 
méthodes de freination myopique. Un effet synergique des 

 M.-C. TRONE
Praticien hospitalier en ophtalmologie 

au CHU de SAINT-ÉTIENNE.

Témoignage
Je ne pensais pas que les lentilles MiSight® seraient si 

simples à adapter, même pour des internes avec peu de pra-
tique en contactologie. L’adaptation se déroule sans particula-
rité. Il faut juste bien accompagner l’enfant et les parents sur 
les règles d’hygiène et les manipulations.”

Jason, docteur Junior 
dans le service d’ophtalmologie du CHU de Saint-Étienne.
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Avec le soutien de CooperVision

associations thérapeutiques peut être présumé mais des 
essais cliniques contrôlés randomisés sont nécessaires.

Les différents traitements peuvent être complémentaires et 
doivent être proposés en fonction de l’importance de la pro-
gression myopique, mais aussi de l’âge des enfants et de leur 
motivation. Ils doivent être poursuivis pendant plusieurs 
années.

Les lentilles journalières Misight® 1 day (CooperVision) 
peuvent être proposées seules ou avec d’autres traitements 
freinateurs myopiques aux enfants, dès l’âge de 8 ans. Outre 
un strict respect des règles d’hygiène et une adaptation sous 
contrôle médical, un port journalier d’au moins 10 h par 
jour, six jours par semaine, est préconisé pour une efficacité 
optimale.
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D. GATINEL
Hôpital Fondation Rothschild, 
Institut Noémie de Rothschild, PARIS.

A u sein du paysage actuel des tech-
niques chirurgicales réfractives, 
le LASIK s’est imposé comme 

le procédé prédominant, atteignant un 
niveau de précision et d’efficacité qui 
semble marquer un apogée dans l’amé-
lioration de ses performances. Cette 
constatation, issue d’une analyse appro-
fondie des données cliniques existantes, 
souligne la position prépondérante du 
LASIK en termes de qualité de vision 
ressentie après la chirurgie [1]. Cette 
prééminence repose sur la finesse de la 
photoablation excimer, dont la précision 
atteint l’ordre du micron, se situant ainsi 
dans la même gamme de grandeur que la 
longueur d’onde de la lumière visible. 
Cette caractéristique contraste avec les 
corrections effectuées par laser femtose-
conde, où la dimension des spots clivant 
le tissu stromal est d’un ordre de gran-
deur supérieur. Cette différence fonda-
mentale en termes de résolution spatiale 
sous-tend les distinctions en précision 
et vitesse de récupération entre les deux 
approches, soulignant l’importance 

cruciale de la finesse de la photoablation 
excimer dans l’obtention rapide d’une 
correction réfractive optimale et d’une 
bonne qualité de vision.

Nouvelles techniques 
de correction réfractive

Cependant, animé par un esprit de pro-
grès constant, l’univers de la chirurgie 
réfractive s’est tourné, depuis plusieurs 
années, vers l’exploration des tech-
niques de correction réfractive par 
extraction lenticulaire cornéenne, avec 
en figure de proue la technique pionnière 
“SMILE” (Zeiss). Ces méthodes tirent 
parti du laser femtoseconde, qui permet 
de prédécouper un lenticule réfractif au 
sein du tissu stromal, dont le chirurgien 
complète la dissection et réalise l’extrac-
tion par une petite incision. Elles offrent 
des avantages distincts, telles que la pos-
sibilité pour les patients de reprendre 
sans délai leurs activités sportives et 
une réduction potentielle de la séche-
resse oculaire. Cependant, elles n’ont 
pas encore atteint un degré de maturité 
clinique permettant de rivaliser avec les 
résultats consolidés du LASIK.

La technique SMILE implique la dis-
section manuelle de deux interfaces, 
générées par des impacts laser de l’ordre 
de quelques microns ; la réaction tissu-
laire induite par ces dissections, et l’ad-
hésion subséquente des deux surfaces, 
entraînent une augmentation tempo-
raire de la diffusion lumineuse [3]. Ce 
fait est attribuable à des phénomènes 
de microdésorganisation tissulaires qui 
se résorbent progressivement au fil du 
temps postopératoire. La vitesse de récu-
pération visuelle demeure, en moyenne, 

plus lente comparée à celle observée avec 
le LASIK [2]. Plus de 15 ans après l’in-
troduction du SMILE, l’éventail des cor-
rections accessibles pour cette technique 
demeure restreint à la myopie et l’astig-
matisme myopique, ce qui suggère des 
limitations conceptuelles importantes 
pour la correction de l’hypermétropie.

Réduire le délai de récupération repré-
sente l’un des défis majeurs pour les 
principaux acteurs industriels et fabri-
cants de lasers femtoseconde engagés 
dans le développement de leurs propres 
techniques d’extraction lenticulaire à 
visée réfractive. Objectifs : générer une 
réaction de stupéfaction positive chez 
le patient, comparable à celle souvent 
observée le lendemain du LASIK (l’effet 
“wow”) et assurer une expérience 
patient de haute qualité. Cette démarche 
stratégique se caractérise par la création 
de procédures distinctes selon les four-
nisseurs de laser femtoseconde, chacune 
se voyant attribuer un nom spécifique 
tel que CLEAR, SILK, SmartSight, dans 
le but de les différencier sur le marché 
hautement compétitif des corrections 
visuelles.

En baptisant ces techniques d’extrac-
tion lenticulaire avec des appellations 
dédiées, les sociétés de laser accom-
plissent plusieurs objectifs stratégiques. 
Premièrement, cela leur permet de créer 
une marque reconnaissable associée à 
des avantages cliniques particuliers, 
facilitant ainsi le positionnement spé-
cifique de leur produit dans l’esprit des 
professionnels. De plus, cela contribue 
à différencier leurs offres dans un sec-
teur où l’innovation technologique est 
un moteur clé de la compétition. Enfin, 
cette approche favorise la diffusion de 

Quoi de neuf 
en chirurgie réfractive ?



réalités Ophtalmologiques – n° 310_Avril 2024 – Cahier 1

67

ces nouvelles technologies, en fournis-
sant aux chirurgiens qui les adoptent 
des outils spécifiques et optimisés pour 
des indications cliniques précises et une 
communication personnalisée. Cette 
évolution terminologique traduit non 
seulement les progrès technologiques 
constants, mais aussi la volonté de se 
différencier pour mieux refléter les spé-
cificités et les bénéfices de chaque procé-
dure. Comme souligné précédemment, 
un enjeu majeur pour ces méthodes 
réside dans l’optimisation des seuils 
d’énergie délivrés pour la découpe len-
ticulaire, afin d’obtenir une réduction du 
délai de récupération, et se rapprocher, 
voire égaler, les performances reconnues 
du LASIK en termes de rapidité d’obten-
tion d’une vision optimale [4].

Mieux désigner les procédures 
d’extraction lenticulaire 
assistées par laser

Au sein de la communauté des spé-
cialistes en chirurgie réfractive, un 
consensus émerge cependant quant à 
la nécessité d’adopter une terminologie 
plus générique pour désigner les procé-
dures d’extraction lenticulaire assistées 
par laser, conduisant à la proposition 
de termes tels que Lalex (Extraction 
lenticulaire assistée par laser) ou KLEX 
(Keratorefractive Lenticular Extraction). 
En français, l’expression “extraction len-
ticulaire à visée réfractive assistée par le 
laser femtoseconde” pourrait être utili-
sée pour désigner des techniques telles 
que le SMILE et ses variantes.

Dans cet article, nous examinerons com-
ment la technique SMILE, initialement 
mise en œuvre avec le laser Visumax 500 
de Zeiss, a évolué significativement grâce 
à l’introduction d’une version améliorée 
et accélérée, le Visumax 800. Par ailleurs, 
nous explorerons également comment 
les concurrents de Zeiss ont répondu en 
développant leurs propres variantes de 
la technique d’extraction lenticulaire, 
mettant en lumière la richesse des inno-
vations et la variété des approches dans 

ce secteur dynamique et en constante 
évolution.

>>> SMILE avec le Visumax 800

Initialement mise en œuvre avec le laser 
Visumax 500 de Zeiss, la technique 
SMILE a connu une évolution notable 
grâce à l’introduction d’une version amé-
liorée et accélérée du même équipement 
laser, nommée Visumax 800. Ce laser 
femtoseconde est plus compact et ergo-
nomique. Les avancées en performance 
sont permises par l’augmentation du 
taux de répétition des impulsions laser, 
qui atteint 2 MHz pour le VisuMax 800, 
comparativement à un taux maximal 
de 0,5 MHz observé chez son prédéces-
seur, le VisuMax 500. De plus, l’intégra-
tion d’un système de balayage optimisé 
contribue à cette amélioration. En consé-
quence, l’accroissement de la vitesse de 
découpe permet une réduction signifi-
cative du temps requis pour l’applica-
tion de la succion durant l’intervention. 
Avant l’intervention, des données biomé-
triques sont enregistrées et transmises au 
système de délivrance du laser, permet-
tant de personnaliser le centrage et pré-
venir la cyclotorsion. Une amélioration 
notable de la correction des fortes cor-
rections cylindriques est attendue grâce 
au meilleur alignement entre le lenticule 
torique et l’axe de l’astigmatisme.

>>> SILK : Small-Incision Lenticule 
Keratomileusis (Kératomileusis lenti-
culaire par petite incision)

La technique SILK est une procédure 
chirurgicale développée par Johnson and 
Johnson Vision. Elle utilise un nouveau 
laser femtoseconde (Elita) pour corriger 
la myopie et l’astigmatisme myopique 
composé en enlevant un lenticule de 
tissu stromal de la cornée prédécoupé 
par une série d’impacts lasers délivrés 
par un système de distribution rotatif.

La procédure, similaire au SMILE, peut 
traiter des patients atteints de myopie 
(jusqu’à 10 D) et d’astigmatisme myo-
pique (jusqu’à 5 D).

La technique SILK a été initialement 
testée en Inde et à Singapour, avec des 
résultats encourageants. Le système laser 
femtoseconde Elita a reçu l’approbation 
CE en mars 2023, et les études destinées 
au marquage FDA sont en cours. D’après 
le promoteur, cette nouvelle procédure 
présente un certain nombre de diffé-
rences par rapport à SMILE de première 
génération. Elle permet un ajustement 
pour le centrage sur la pupille d’entrée 
ainsi qu’un contrôle de la cyclotorsion 
sur l’écran opératoire. La cadence des tirs 
laser est plus élevée, de l’ordre du MHz 
vs kHz pour les systèmes laser femtose-
conde actuels utilisés pour la chirurgie 
SMILE.

Les réglages de niveau d’énergie sont plus 
faibles (moins de 50 nanojoules), afin de 
produire un lenticule aux surfaces plus 
lisses. De plus, l’Elita délivre des spots 
chevauchants, ce qui permet une dissec-
tion minimale du lenticule permettant 
de réduire les manœuvres de dissection 
visant à cliver celui-ci du stroma adjacent.

Le laser femtoseconde Elita utilise une 
succion basée sur la sclère similaire à 
celle de l’Intralase iFs150 et le patient 
ressent ainsi une certaine pression dans 
son œil pendant la création du lenticule. 
Une fois la délivrance des spots effec-
tuée, le patient est repositionné sous le 
microscope opératoire pour procéder à la 
dissection lamellaire, qui est facilitée par 
la superposition des spots sur les surfaces 
lenticulaires antérieure et postérieure.

Sans égaler la vitesse de récupération pro-
curée par le LASIK, les utilisateurs de la 
méthode SILK rapportent que les patients 
voient généralement suffisamment bien 
le premier jour postopératoire pour 
retourner à leurs activités habituelles.

>>> CLEAR : Corneal Lenticule Extraction 
for Advanced Refractive Correction 
(Extraction lenticulaire cornéenne pour 
la correction réfractive avancée)

La procédure chirurgicale est réalisée 
avec le laser Femto LDV Z8 (Ziemer 
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Ophthalmic Systems), et a reçu le mar-
quage CE en avril 2020 pour la cor-
rection de –0,5 à –10 D de sphère et 
jusqu’à –5 D de cylindre. En recourant 
à un laser à faible énergie, la méthode 
CLEAR vise à maximiser la précision de 
découpe avec des effets secondaires et 
une réponse inflammatoire réduite sur 
le tissu stromal.

La procédure CLEAR est accessible via 
une mise à jour logicielle pour le laser 
polyvalent Z8, qui peut également être 
utilisée pour la chirurgie de la cataracte, 
la greffe cornéenne, la création de tun-
nels et de poches pour les inlays, et bien 
entendu la création de volets en LASIK.

Le laser Z8 est fondé sur un concept de 
délivrance de spots de faible énergie 
(<100 nJ) à haute fréquence (jusqu’à 
20 MHz), grâce à un système de balayage 
à ouverture numérique élevée créant des 
impulsions laser hautement focalisées.

Le lenticule réfractif est prédécoupé 
par le laser, puis retiré par le chirurgien 
grâce à une ou deux petites incisions 
dans la cornée. Cette approche repose 
sur une énergie plus faible, et dispose 
également du contrôle de la cyclotorsion 
personnalisable.

Elle permet également une récupéra-
tion visuelle plus rapide qu’avec les 
premières techniques SMILE, la plupart 
des patients reprenant une vie normale 
quelques jours après la procédure.

>>> Procédure SmartSight

Cette procédure d’extraction lenticulaire 
minimalement invasive, permise par le 
laser femtoseconde ATOS (Schwind 
eye-tech-solutions), peut être utilisée 
pour traiter la myopie ainsi que l’astig-
matisme. Cette plateforme laser a reçu 
l’approbation CE, mais ne dispose pas 
encore de l’approbation par la FDA.

La procédure SmartSight crée un lenti-
cule dans la couche stromale de la cornée 

relié par de petites incisions périphé-
riques à la périphérie du dôme cornéen.
La technologie SmartSight comporte 
un système de suivi des poursuites ocu-
laires, ainsi que de la reconnaissance de 
la pupille et compensation de la cyclo-
torsion. L’énergie des spots est très faible 
et a des motifs de délivrance laser asy-
métriques qui sont conçus pour amélio-
rer la microrégularité du lenticule sans 
compromettre la facilité de dissection. 
Les utilisateurs disposent de la possibi-
lité d’ajuster cette énergie et des travaux 
cliniques sont en cours dans les centres 
équipés de cette technologie, afin de 
déterminer le seuil optimal d’énergie 
permettant de limiter le remaniement 
des interfaces stromales sans compro-
mettre la facilité de clivage des surfaces 
lenticulaires.

L’expansion de la chirurgie cornéenne 
au laser femtoseconde ne se restreint pas 
uniquement aux interventions lenticu-
laires, mais englobe également les avan-
cées significatives dans les procédures 
prometteuses telles que LIRIC (Laser-
Induced Refractive Index Change), élar-
gissant potentiellement ainsi le spectre 
des options thérapeutiques disponibles 
dans ce domaine.

>>> La technique LIRIC : modification 
de l’indice de réfraction au laser (Laser-
Induced Refractive Index Change)

Cette approche novatrice et minimale 
dans le domaine de la chirurgie réfrac-
tive, encore en phase d’expérimen-
tation préclinique, emploie un laser 
femtoseconde développé par la société 
américaine Clerio Vision. Le principe 
repose sur la délivrance d’impacts fem-
toseconde de très faible énergie (sous le 
seuil utilisé pour la découpe) de manière 
à dénaturer les fibrilles de collagène stro-
mal et réduire leur teneur hydrique, ce 
qui produit une élévation locale de leur 
indice de réfraction [5]. Cette technolo-
gie permet “d’écrire” des patterns des-
tinés à modifier la transmission de la 
phase des ondes lumineuses incidentes. 

Il n’y a pas de retrait de tissu cornéen, 
et très peu de dommages aux kérato-
cytes et nerfs cornéens. Les expériences 
pratiquées sur des cornées de lapin ont 
montré qu’il était par exemple possible 
de réaliser un réseau diffractif intrastro-
mal permettant une addition réfractive 
de +2,50 D dans le plan lunettes. Ces 
principes ont été transposés sur des cor-
nées de patients pseudophakes (impacts 
laser fs de 405 nm de longueur d’onde) 
et confirmé l’efficacité au moins tempo-
raire de ces corrections.

Contrairement aux méthodes tradi-
tionnelles de chirurgie réfractive qui 
impliquent des ablations ou des inci-
sions, l’approche LIRIC permet une 
correction des erreurs réfractives cor-
néennes sans nécessiter de photoabla-
tion, de débridement épithélial, ou de 
découpe de volet. Cette caractéristique 
distincte offre l’avantage de minimi-
ser les temps de récupération post
opératoires. Les résultats cliniques et 
précliniques indiquent l’absence de 
réponse inflammatoire ou de cicatrisa-
tion induite par le traitement, avec une 
clarté cornéenne préservée et une réduc-
tion significative de la mort cellulaire 
des kératocytes, comparativement aux 
techniques de découpe de lenticule ou 
de volet au laser femtoseconde.

L’approche LIRIC ouvre ainsi de nou-
velles perspectives pour la chirurgie 
réfractive, en offrant une méthode moins 
invasive, avec un potentiel de réduction 
des effets secondaires et une récupéra-
tion visuelle accélérée. L’éventail des 
corrections accessibles ainsi que leur 
stabilité dans le temps demeure encore 
à préciser. Les caractéristiques détail-
lées des patterns de corrections n’ont 
pas été divulguées, mais il semble que 
ceux-ci soient restreints à la création de 
structures comparables à des réseaux 
diffractifs.

Par ailleurs, en focalisant des impacts au 
sein d’optiques oculaires, le LIRIC offri-
rait également la possibilité d’effectuer 
des “retouches optiques” sur implants 
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intraoculaires déjà posés, ou des lentilles 
de contact.

En conclusion, les développements 
récents dans le domaine de la chirurgie 
réfractive, notamment les approches 
lenticulaires avancées et la prometteuse 
technique LIRIC, illustrent le potentiel 
transformateur du laser femtoseconde. 
Bien que la précision spatiale de ce der-
nier puisse être inférieure à celle offerte 
par le laser excimer, sa capacité à opérer 
de manière “in situ” ouvre des horizons 
élargis pour la correction des défauts 
visuels, en proposant des méthodes 
moins invasives et potentiellement plus 
sûres. À titre d’exemple, l’adoption des 
réalisations de capot au laser femtose-
conde plutôt qu’au microkératome a 
significativement accru la sécurité et les 
performances du LASIK, démontrant 
ainsi l’impact positif du laser femtose-
conde sur l’amélioration des procédures 
de chirurgie réfractive cornéenne.

Il incombe aux chirurgies réfractives de 
rester objectifs et de se frayer un chemin 

avec prudence dans cet environnement 
technologique en évolution, armées 
de données probantes et d’une analyse 
approfondie des avantages et inconvé-
nients relatifs des diverses techniques. 
Dans sa quête incessante de traitements 
à la fois plus efficaces, sûrs et finement 
ajustés aux exigences uniques de chaque 
patient, la chirurgie réfractive au laser 
femtoseconde se profile comme une pro-
messe d’avancées significatives dans le 
domaine. Elle préfigure une nouvelle ère 
d’innovations, promettant des résultats 
optimisés pour les patients.
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C’ est sans aucun doute dans 
ce chapitre consacré à l’ocu-
loplastie que vous trouverez 

la nouveauté de l’année en ophtalmolo-
gie ! Jusque-là considérée comme impos-
sible, la première greffe d’œil a été 
réalisée aux États-Unis. Au-delà de cette 
prouesse chirurgicale, nous discuterons 
l’avenir d’une telle technique et ses limi-
tations. Puis, de manière plus habituelle, 
nous ferons le point sur les nouveautés 
en pathologie orbito-palpébro-lacrymale 
avec un inévitable focus sur le teprotu-
mumab dans l’orbitopathie dysthyroï-
dienne.

Une première mondiale : 
la greffe d’œil

Vouloir greffer un œil n’est, en réalité, 
pas nouveau. Depuis une décennie, plu-
sieurs articles émanant principalement 
de chirurgiens plasticiens américains se 
sont intéressés à la greffe d’un œil. Dans 
ces articles, les techniques décrites (au 

laboratoire d’anatomie sur cadavre) 
apparaissaient particulièrement com-
plexes, nécessitant, notamment, une 
craniotomie afin d’anastomoser correc-
tement l’artère ophtalmique et le nerf 
optique [1]. Il est important de noter que 
ces articles ne décrivent pas une greffe 
d’œil isolé, mais plutôt une greffe orbi-
taire entière à l’intérieur de laquelle se 
trouve l’œil. Par conséquent, le terme 
de greffe oculaire pourrait paraître 
inadapté. Pour mieux comprendre les 
choses, il vaut mieux considérer qu’il 
s’agit d’un lambeau libre composite orbi-
taire, à l’intérieur duquel se trouve l’œil.

En novembre 2023, une équipe new-
yorkaise du NYU Langone Health rap-
portait avoir réalisé la première greffe 

d’œil plusieurs mois auparavant, dans 
le cadre d’une greffe de visage. Un 
patient de 46 ans avait subi une brûlure 
du visage particulièrement étendue lors 
d’un accident du travail survenu sur une 
ligne à très haute tension. Toute la moi-
tié inférieure du visage était brûlée ainsi 
que l’orbite gauche. Au niveau ophtal-
mologique, le tableau était celui d’une 
subexentération orbitaire (fig. 1). Le 
patient a bénéficié d’une greffe du visage 
associée à une greffe de l’orbite gauche 
au cours d’une intervention d’une durée 
de 21 h.

Les détails techniques de l’intervention 
ont été publiés après l’annonce officielle 
de la réussite de la greffe (l’article a été 
soumis après avoir réalisé la greffe chez 

Quoi de neuf 
en oculoplastie ?

Fig. 1 : Première greffe d’œil. À gauche, brûlure faciale sévère responsable d’un tableau de subexentération 
orbitaire gauche. À droite, résultat final après greffe de visage partielle et greffe oculaire. À noter que le 
patient est en ptosis complet avec la paupière soulevée manuellement sur la photographie.
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le patient, concurrence oblige…) [2]. Cet 
article, publié dans la revue américaine 
Plastic and Reconstructive Surgery, 
montre que l’exploit de cette équipe new-
yorkaise n’est nullement dû au hasard, 
mais à une préparation intensive au labo-
ratoire d’anatomie et au bloc opératoire 
au cours des deux dernières années. Les 
auteurs ont réalisé 22 dissections sur 
15 patients décédés. Onze des patients 
ont été opérés au laboratoire d’anatomie 
et quatre au bloc opératoire afin de mieux 
évaluer les besoins médico-techniques 
en vie réelle. Pour se rapprocher le plus 
possible des conditions de vie réelle, le 
dernier patient opéré au bloc était en état 
de mort encéphalique à cœur battant, 
permettant de mieux évaluer les saigne-
ments et la vascularisation intrinsèque 
tissulaire. Dans tous les cas, les auteurs 
réalisaient une greffe de visage couplée 
à une greffe d’œil (Face and Whole Eye 
Transplantation).

Très brièvement, la technique chirurgi-
cale comportait (pour le donneur et le 
receveur) les étapes suivantes :
– marquage cutané : visible sur la 
figure 2 ;
– dissection cervicale : identification de 
l’artère carotide externe, de la veine jugu-
laire interne. La dissection était poursuivie 
et l’artère et les veines faciales étaient méti-
culeusement disséquées et respectées ;
– dissection faciale : dissection du nerf 
facial, dissection de l’artère temporale 
superficielle sur toute sa longueur ;
– incision intraorale au niveau du sil-
lon gingivo-buccal pour mettre à nu l’os 
zygomatique ;
– temps osseux : ostéotomies. Les ostéo-
tomies étaient réalisées conformément 
à la figure 3 ;
– crâniectomie : cette étape n’était réali-
sée que chez le donneur. Une incision 
bicoronale était réalisée puis une cra-
niectomie frontale associée à une exé-
rèse du toit orbitaire (comme pour une 
tumeur de l’apex orbitaire finalement). 
La dissection était poursuivie classique-
ment par voie sous-durale jusqu’à identi-
fication du nerf optique, chiasma optique 
et artère ophtalmique. Le nerf optique 

était sectionné le plus en arrière possible, 
juste en avant le chiasma optique. Il en 
était de même pour l’artère ophtalmique. 
Cela permettait d’obtenir un pédicule 
optique le plus long possible ;
– chez le receveur, le contenu de l’orbite 
était retiré (exentération) avec repérage 
des structures apicales (en pratique, les 
auteurs n’utiliseront que le nerf optique, 
voir plus bas) ;

– la greffe composite (visage + œil) était 
ensuite transférée du donneur vers le 
receveur ;
– la première étape était d’anastomoser 
les deux carotides externes au niveau 
cervical. Ensuite, les auteurs réalisaient 
les ostéosynthèses osseuses avec vis-
plaques. En latéral (a priori), l’anas-
tomose des deux nerfs optiques était 
réalisée. Lors de leur première mon-

Fig. 2 : Marquage cutané de la greffe de visage et oculaire chez le donneur et le receveur. L’orbite gauche sera 
greffée en même temps que la greffe de visage.

Fig. 3 : Schéma des ostéotomies réalisées chez le donneur et le receveur à l’aide de guides préfabriqués.
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diale, les auteurs auraient également 
injecté des cellules souches au niveau 
du nerf optique (non fait bien sûr dans 
cet article de dissection). Ensuite, l’artère 
temporale superficielle du receveur était 
anastomosée à l’apex orbitaire à l’artère 
ophtalmique du donneur. Les auteurs 
terminaient les ostéotomies, connec-
taient les nerfs faciaux entre eux et fer-
maient les incisions cutanées.

En moyenne, cette transplantation 
visage/œil prenait 7 h 22 (le jour J, elle a 
duré 21 h). Dans tous les cas, les auteurs 
sont parvenus à anastomoser le nerf 
optique et l’artère ophtalmique avec l’ar-
tère temporale superficielle (longueur 
adéquate, même diamètre).

Cette première mondiale appelle plu-
sieurs questions :

>>> Qu’avons-nous appris ?

Nous avons appris que greffer un œil 
est… possible ! Au-delà de ce simple 
constat, nous avons appris, ou plutôt 
vérifié, plusieurs points capitaux rela-
tifs à la vascularisation orbitaire. Vous 
aurez noté que les auteurs de cette étude, 
contrairement à d’autres, n’ont pas anas-
tomosé les deux artères ophtalmiques 
entre elles. Ici, l’artère ophtalmique était 
anastomosée à l’artère temporale super-
ficielle. Et la greffe faciale était connec-
tée à l’artère carotide externe. Donc, la 
greffe orbitaire n’était absolument pas 
connectée au réseau carotidien interne, 
mais uniquement au réseau carotidien 
externe.

De manière intéressante, les auteurs 
ont constaté une vascularisation orbi-
taire (par imagerie ICG per opératoire) 
même en l’absence d’anastomose entre 
l’artère ophtalmique et l’artère tempo-
rale superficielle (donc uniquement via 
l’anastomose carotidienne externe). Cela 
confirme l’importance du réseau anasto-
motique entre réseau carotidien interne 
et externe et que le sang passant dans 
ces artères peut circuler dans un sens ou 
dans l’autre de manière indifférente.

Une fois l’orbite sevrée chez le donneur, 
les auteurs ont immédiatement connecté 
la greffe orbito-faciale à la carotide 
externe. Ce geste, réalisé en quelques 
minutes, a sûrement permis d’évi-
ter une ischémie orbitaire et oculaire. 
L’anastomose artère ophtalmique-artère 
temporale superficielle n’était effectuée 
plus tard (plusieurs heures après) et per-
mettait de sécuriser la vascularisation. 
Nous constations également qu’aucune 
anastomose veineuse intraorbitaire n’a 
été réalisée. Pourtant, aucune stase vei-
neuse n’a été constatée chez le patient 
greffé indiquant que le sang veineux 
s’évacue via la veine faciale puis la jugu-
laire interne.

>>> Quel résultat les auteurs ont-ils 
obtenu sur le plan ophtalmologique ? 
Quelles sont les limites ?

Sans surprise, le patient greffé ne voit 
rien. À l’heure actuelle, aucune anasto-
mose optique ne s’est révélée fructueuse 
chez l’homme. Il est donc indispensable 
de poursuivre les recherches dans 
cette direction. Au-delà de la fonction 
visuelle, le patient présente un ptosis et 
une ophtalmoplégie complets (fig. 1) ce 
qui est logique puisque aucune anasto-
mose nerveuse (III-IV-VI) n’a été réalisée. 
De telles anastomoses ne peuvent être 
réalisées que par voie intracrânienne, ce 
qui obligerait à effectuer une craniotomie 
supplémentaire.

À la question “va-t-on lui corriger son 
ptosis pour gagner en esthétique ?”, la 
réponse est clairement non. Le patient 
a, sauf si on m’apporte la preuve du 
contraire, une anesthésie cornéenne 
totale (pas d’anastomose du V1), ainsi 
qu’une absence de Charles Bell (paraly-
sie du III) et une hypotropie sur la photo 
(fig. 1). Le risque de complications cor-
néennes serait démesuré. Il faudrait 
procéder à une neurotisation cornéenne 
dont l’intérêt apparaît plus que limité 
ici. Par conséquent, le résultat sur le plan 
ophtalmologique n’est pas transcendant : 
l’œil ne voit rien, ptosis complet, oph-
talmoplégie, anesthésie cornéenne. Une 

épithèse (prothèse faciale) aurait pu don-
ner des résultats esthétiques supérieurs 
(l’œil serait au moins ouvert et aurait 
la même couleur que l’œil adelphe). 
Pourtant, les auteurs ont eu parfaitement 
raison de réaliser une greffe oculaire, 
mais uniquement dans cette indication 
très spécifique de greffe de visage asso-
ciée ! Quoi qu’il en soit, il faudra regarder 
avec attention la publication éventuelle 
d’un article de cette équipe retraçant les 
examens ophtalmologiques postopéra-
toires réalisés (OCT, ERG, PEV et angio-
graphie auraient été réalisés) ainsi que 
le devenir de cette greffe à moyen terme.

>>> “Docteur, peut-on me greffer un 
œil ? Ils l’ont fait aux États-Unis ?”

Finalement, le seul effet “pervers” de cet 
article est peut-être de susciter un espoir 
démesuré chez nos patients. Oui, gref-
fer un œil est techniquement faisable. 
Mais non, ce n’est pas demain la veille 
que cette intervention sera reproduite. Il 
existe plusieurs raisons à cela :

l Compte tenu des “mauvais” résul-
tats sur le plan ophtalmologique, cette 
greffe ne peut pas être réalisée isolément 
en raison de sa lourdeur (technique et 
chirurgicale) et des complications pos-
topératoires comme le risque infectieux 
sous immunosuppresseurs, etc. Dans 
cet article, le patient devait de toute 
façon bénéficier d’une greffe de visage, 
donc devait nécessiter une anastomose 
carotidienne externe, etc. Finalement, 
l’ajout de la partie orbitaire n’a rajouté 
“que” quelques heures à une interven-
tion “classique” de greffe de visage. 
Pour retenter une telle opération, il fau-
drait retenir une indication de greffe de 
visage chez un patient qui présenterait 
une perte anatomique et fonctionnelle 
totale de l’œil. Le patient présenté dans 
cet article était le “parfait” candidat en 
raison de sa subexentération par brûlure.

l Partons d’une hypothèse : et si la vue 
revenait un peu après une telle greffe ? 
Dans tous les cas, il faudrait peser la 
balance bénéfices/risques d’un gain 



réalités Ophtalmologiques – n° 310_Avril 2024 – Cahier 1

73

visuel modeste (voire anecdotique) avec 
la lourdeur d’une telle intervention et la 
prise d’immunosuppresseurs à vie. En 
soi, le candidat parfait à une greffe orbi-
taire serait un patient bénéficiant d’une 
exentération orbitaire. Cependant, la 
principale indication d’exentération 
orbitaire étant tumorale [3], la prescrip-
tion d’immunosuppresseurs rajouterait, 
en plus des risques susmentionnés, un 
risque de récidive tumorale voire de 
nouveaux cancers et pourrait par ailleurs 
limiter l’efficacité de traitements systé-
miques tels que l’immunothérapie en cas 
de dissémination métastatique.

l Un autre aspect, non abordé dans l’ar-
ticle, est celui du donneur. Retirer un 
visage entier et une orbite est extrême-
ment délabrant et probablement difficile 
à accepter par la famille du donneur.

En résumé, cette première mondiale est 
extrêmement riche en enseignements, 
mais ne doit pas susciter trop d’espoirs. 
Les résultats visuels sont décevants. Le 
résultat esthétique guère supérieur à 
celui d’une épithèse. Et le geste opéra-
toire, aussi magnifique soit-il, reste grevé 
d’une lourdeur extrême. Actuellement, 
la seule indication d’une greffe oculaire 
est d’être couplée à une greffe de visage 
chez un patient présentant une perte 
fonctionnelle, mais surtout anatomique 
de son œil (énucléation, exentération 
préopératoire).

Anti-IGF1-R et orbitopathie 
dysthyroïdienne (ODT) : 
où en est-on ?

Le principal “feuilleton” des trois der-
nières années en oculoplastie continue.

1. Ci-dessous, un bref rappel 
chronologique des évènements.

>>> 2017 et 2020 : deux essais randomi-
sés publiés dans le New England Journal 
of Medicine montrent l’efficacité du 

teprotumumab (anti-IGF-1R) dans l’ODT 
active (CAS ≥ 4) en termes de réduction 
de l’inflammation et de l’exophtalmie 
(1er essai) [4] et en termes de réduction 
de l’exophtalmie (2e essai) [5].

>>> 2020 : en se fondant sur les résultats 
de ces deux essais cliniques, le tepro-
tumumab a été le premier traitement 
à obtenir l’autorisation de mise sur le 
marché (AMM) par la FDA dans l’ODT. 
Problème : le libellé de l’AMM “oublie” 
de préciser que la molécule n’a été étu-
diée que dans l’ODT active. Par consé-
quent, le teprotumumab est prescrit 
librement aux États-Unis dans l’ODT 
active ET inactive depuis 2020 !

“Grâce” à cet “oubli”, le laboratoire 
(Horizon Therapeutics) a pu recruter (en 
dehors d’essais prospectifs randomisés 
coûteux) des patients traités pour une 
ODT chronique et inactive. Dans cette 
étude rétrospective, le teprotumumab 
se révélait être efficace sur l’exophtal-
mie (–3,5 mm de réduction moyenne) 
sur une trentaine de patients présentant 
une ODT inactive (CAS ≤ 3) et séquel-
laire depuis plus de deux ans [6]. À partir 
de là, le laboratoire, via ses consultants 
scientifiques habituels, véhicule l’idée 
selon laquelle le teprotumumab peut 
être prescrit à tous les stades de l’ODT et 
que la chirurgie n’est plus nécessaire à la 
phase chronique.

Problème : dans cette étude, plus de la 
moitié des patients ont en réalité un 
CAS = 3, ce qui en Europe les classerait 
en patients présentant une ODT active. 
Il est donc très probable que les résultats 
de cette étude aient été surestimés et lar-
gement en faveur du teprotumumab… ce 
qui sera démontré ! Au congrès européen 
ESOPRS 2023, à Naples, le laboratoire 
(sponsor principal du congrès ainsi que 
du congrès américain ASOPRS, il est 
bon de le rappeler), annonçait fièrement 
une extension de l’AMM aux États-Unis 
du teprotumumab dans l’ODT inactive 
et séquellaire (sûrement grâce à cette 
étude). La boucle était alors bouclée.

>>> 2023 : il faut reconnaître au labora-
toire la réalisation et la publication d’un 
essai randomisé contre placebo du tepro-
tumab dans l’ODT inactive fin 2023 [7]. 
D’emblée, vous l’aurez compris, le tepro-
tumumab n’était pas comparé au gold 
standard qu’est la chirurgie, mais à un 
placebo. Dans cet essai, les patients rece-
vaient huit injections de teprotumumab 
toutes les trois semaines. Les patients 
inclus devaient présenter une ODT chro-
nique évoluant depuis plus de deux ans 
avec un CAS ≤ 1. Le critère de jugement 
principal était la mesure de l’exophtal-
mie à six mois. 

Au total, 62 patients ont été inclus dont 
42 dans le groupe teprotumumab et 20 
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Fig. 4 : Évolution de l’exophtalmie dans le groupe teprotumumab et placebo.
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dans le groupe contrôle. À l’inclusion, 
l’ODT évoluait en moyenne depuis cinq 
ans, le CAS moyen était de 0,4 et l’exo-
phtalmie moyenne de 24,3 mm. Lors du 
dernier contrôle, l’exophtalmie avait 
diminué en moyenne de 2,41 mm dans 
le groupe teprotumumab versus 0,92 mm 
dans le groupe placebo, soit une diffé-
rence de 1,49 mm entre les deux groupes 
(p = 0.0004) (fig. 4). Le taux de réponse 
à l’exophtalmie, définis comme une 
réduction ≥ 2 mm sans dégradation de 
l’autre œil, était de 62 % dans le groupe 
teprotumumab versus 25 % dans le 
groupe placebo (p = 0.0134) (fig. 5). Cela 
signifie qu’environ un tiers des patients 
sous teprotumumab ne répondaient pas 
au traitement. Les résultats sur la diplo-
pie étaient décevants : aucune différence 
n’était retrouvée entre les deux groupes 
en termes de réduction de la diplopie et 
de résolution complète de la diplopie. 

Concernant les effets secondaires, neuf 
patients (22 %) dans le groupe tepro-
tumumab ont rencontré des problèmes 
auditifs, dont une surdité pour deux 
patients. À trois semaines de la dernière 
injection, les problèmes auditifs s’étaient 
améliorés chez 1/3 des patients (résultats 
à long terme non disponibles). Ce que 
l’on peut retenir de cette étude, c’est que 
les résultats sur l’exophtalmie sont, sans 
surprise, moins bons que dans l’étude 
rétrospective précédente de 2022 [6] 
(–2,41 mm versus 3,5 mm). Cela est dû au 
fait que les patients avaient un CAS ≤ 1 ce 
qui correspond à la population générale-
ment éligible à une décompression orbi-

taire. On peut également retenir qu’un 
tiers des patients avec ODT chronique et 
traité par teprotumumab ne présenteront 
pas d’amélioration significative de leur 
exophtalmie.

>>> Entre 2020 et 2023 : il convient de 
souligner l’explosion des publications 
scientifiques sur le teprotumumab 
(fig. 6). Le teprotumumab améliore 
l’esthétique de l’ensemble du visage, 
guérit la neuropathie optique compres-
sive, améliore le syndrome sec… Une 
publication dans le Journal of Neuro-
Ophthalmology publie les recom-
mandations d’experts américains qui 
recommandent l’utilisation du tepro-
tumumab en première intention dans 
l’ODT active, voire inactive [8].

2. Alors, qu’est-ce qui cloche avec 
le teprotumumab ?

Tout d’abord, précisons que le teprotu-
mumab est un excellent médicament et 
probablement le plus sélectif de l’ODT 
actuellement disponible (plus sélectif 
que les corticoïdes et les anti-IL-6 notam-
ment). Sans vouloir faire de “l’anti-te-
protumumabisme primaire”, certaines 
limites doivent être soulignées [9].

>>> Le prix : une injection coûte 
approximativement 45 000 dollars. Le 
protocole complet comporte huit injec-
tions, soit 360 000 dollars. Le modèle 
médico-économique du teprotumumab 
apparaît incertain, ce d’autant que des 
alternatives thérapeutiques existent tant 

à la phase active qu’inactive de la mala-
die. Précisions cependant que le déve-
loppement d’autres anti-IGF1-R (comme 
le VRDN 001, études en cours en France) 
vont probablement diversifier l’offre de 
soins et conduire vers une baisse des prix 
de vente dans le futur (comme les anti-
VEGF).

>>> La philosophie du traitement : il est 
intéressant de noter que le teprotumu-
mab est devenu, de facto, le “gold stan-
dard” du traitement de l’ODT active et 
inactive, puisque c’est la seule molécule 
à avoir l’AMM aux États-Unis. Pourtant, 
le teprotumumab n’a jamais été comparé 
aux “gold standard” historiques que 
sont les corticoïdes dans l’ODT active et 
la chirurgie dans l’ODT inactive ! Il est 
donc possible de devenir le traitement 
de référence sans se comparer aux trai-
tements de référence historiques, ce qui 
semble relever de l’absurdité. 

L’obtention de l’AMM aux États-Unis est 
conditionnée par la réalisation de deux 
essais randomisés, qu’ils soient ou non 
conduits contre placebo. Par ailleurs, la 
plupart des recommandations expertes 
ne se fondent que sur les niveaux de 
preuve des études publiées, donc sur 
les essais randomisés. Ainsi, les asso-
ciations américaines et européennes de 
la thyroïde recommandent depuis 2022 
le teprotumumab en première inten-
tion dans le traitement de l’ODT active 
en cas d’exophtalmie et/ou de diplopie 
(ce qui correspond à peu près à tous les 
patients…).
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Fig. 6 : Augmentation du nombre de publications sur le teprotumumab depuis 2017. Source : Pubmed, janvier 2024.
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Il convient de noter que très peu d’études 
de haut niveau de preuve sont dispo-
nibles avec les corticoïdes ou le toci-
lizumab, peut-être pour des raisons 
économiques (molécules déployées dans 
d’autres pathologies plus rentables que 
l’ODT pour les anti-Il6).

>>> Les conflits d’intérêts : entre 2020 
et 2023, 57 études (hors revues de la lit-
térature) ont été publiées sur le teprotu-
mumab. Sur ces 57 études, 39 (soit 68 %) 
étaient rédigées par un premier ou der-
nier auteur qui était consultant pour le 
laboratoire pharmaceutique commer-
cialisant le teprotumumab (données per-
sonnelles communiquées aux ESOPRS 
2023).

Notons que ces études sont souvent dis-
ponibles en open accès, le laboratoire 
payant la revue dans laquelle l’article 
est publié. Notons également que les 
laboratoires étudiant les anti-IGF1-R 
(Horizon et Viridian) sont devenus 
les principaux sponsors des congrès 
européens (ESOPRS) et américains 
(ASOPRS) d’oculoplastie. Enfin, notons 
que le Journal of Neuro-Ophthalmology 
publiait les recommandations améri-
caines sur le traitement de l’ODT. Parmi 
les 15 signataires de l’article, 10 (66 %) 
étaient consultants pour le laboratoire 
distribuant le teprotumumab. Un des 
auteurs était même codirigeant du labo-
ratoire ! Qui a parlé de conflits d’intérêts ?

>>> Les effets secondaires : le principal 
effet secondaire du teprotumumab est 
l’ototoxicité. Il est désormais établi que 
l’IGF1-R permet la lutte contre l’apoptose 
des cellules de l’oreille interne.

Dans une étude prospective récente 
publiée en janvier 2024, les auteurs ont 
inclus 52 patients traités par huit infu-
sions de teprotumumab et monitorés 
régulièrement leur audition [10]. À l’in-
clusion, 32 patients avaient une audio-
métrie normale. Parmi eux, un patient 
a développé une ototoxicité unilatérale 
qualifiée de légère qui n’a pas récupéré 
malgré l’arrêt du traitement.

À l’inclusion, 20 patients présentaient 
une anomalie auditive. Parmi eux, la 
moitié a développé une ototoxicité 
qualifiée de légère. Plus de la moitié de 
ces patients présentaient une récupé-
ration à l’arrêt du traitement. Au total, 
une ototoxicité irréversible (minime) 
était retrouvée chez 10 % des patients 
de l’étude. Un tiers des patients se sont 
plaints d’anomalie auditive au cours de 
l’étude. Les patients qui présentaient une 
anomalie auditive prononcée à l’inclu-
sion ne présentaient en général aucune 
récupération. Notons que cette étude 
était conduite par des consultants du 
laboratoire.

Il est donc intéressant de comparer ces 
résultats avec une étude indépendante 
de l’industrie et prospective conduite par 
des collègues ORL [11]. Dans cette étude, 
35 patients ont été inclus. Après traite-
ment, 25 % des patients rapportaient 
une perte auditive, 17 %, une sensation 
d’oreille pleine et 14 % des acouphènes. 
Parmi les 35 patients, 14 avaient une 
audiométrie avant/après traitement 
complète. Plus de 90 % des patients 
présentaient des modifications de leur 
audiogramme, principalement sur les 
fréquences élevées. Ces modifications 
étaient cependant asymptomatiques 
dans plus de la moitié des cas. Quelques 
patients présentaient également une 
dysfonction acquise de la trompe d’Eus-
tache.

Au total, la prévalence des atteintes 
auditives est fréquente avec le tepro-
tumumab. Les patients présentant une 
dysfonction auditive avant traitement 
présentent un risque accru d’atteinte et 
d’absence de récupération.

l La récidive de l’exophtalmie : dans 
un article publié en 2023, les auteurs 
ont étudié la récidive de l’exophtalmie 
chez 119 patients traités par teprotumu-
mab [12]. Il s’agissait d’une étude rétros-
pective uncentrique conduite sur trois 
ans, avec un suivi moyen de 10,56 mois 
après la fin du traitement par teprotu-
mumab. La très grande majorité des 

patients (90 %) étaient traités pour une 
ODT active.

Parmi les 119 patients inclus, 87 % 
avaient une amélioration de leur exoph-
talmie à la fin du traitement par teprotu-
mumab. Sur les 78 patients disposants 
d’un suivi post-traitement, 59 (soit 75 %) 
ont connu une récidive partielle de leur 
exophtalmie. La récidive moyenne de 
l’exophtalmie était de 2,43 mm. La réci-
dive survenait dans les six premiers 
mois post-traitement pour la moitié 
des patients et dans entre six et douze 
mois pour l’autre moitié. Pour 72 % des 
patients, la récidive de l’exophtalmie 
était bilatérale. Malgré cette récidive, 
plus de 75 % des patients avaient une 
exophtalmie moins importante après le 
traitement par teprotumumab. Le corol-
laire est que 25 % des patients environ 
présentaient une exophtalmie plus 
importante lors de la dernière visite 
comparativement à la visite d’inclu-
sion avant traitement. Aucun facteur 
de risque (tabac, durée de la maladie…) 
n’était corrélé au risque de récidive de 
l’exophtalmie.

Cette étude est d’une importance capi-
tale, car elle montre que ¾ des patients 
traités par teprotumumab connaîtront 
une récidive de leur exophtalmie dans 
l’année suivant l’arrêt du traitement. Ce 
chiffre de 75 % est, sans surprise, beau-
coup plus élevé que le chiffre avancé 
par Douglass et al. dans leur étude 
randomisée (l’Optic X trial) sponsori-
sée par l’industrie (taux de récidive de 
26 % seulement, car seules les récidives 
> 2 mm étaient comptabilisées et dans un 
délai de six mois post-traitement seule-
ment) [13].

Plusieurs limites sont à souligner : le 
suivi moyen n’est que de 10 mois (quid 
des résultats à deux ou trois ans ?) et les 
conclusions ne peuvent pas être éten-
dues à l’ODT chronique (seulement 10 % 
des patients de cette étude).

La conclusion de cet article est assez 
simple : 75 % des patients traités par 
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teprotumumab connaîtront une amélio-
ration de leur exophtalmie, mais 75 % 
connaîtront également une régression de 
ce résultat dans l’année suivant l’arrêt du 
traitement.

Une autre étude publiée en 2023 ten-
tait de comparer le teprotumumab et 
la chirurgie de décompression orbi-
taire [14]. Dans cette étude rétrospective 
unicentrique conduite à Los Angeles, 
les auteurs ont inclus 139 patients, 
dont 77 étaient traités par décompres-
sion orbitaire, 51 par teprotumumab 
et 11 par une combinaison de décom-
pression + teprotumumab. Initialement, 
les patients du groupe décompression 
avaient une exophtalmie plus impor-
tante de 1,3 mm en moyenne compa-
rativement au groupe teprotumumab. 
De même, 87 % des patients du groupe 
teprotumumab étaient en phase active 
contre seulement 12 % dans le groupe 
décompression. Les résultats étaient 
évalués à 1 mois (early follow-up) et 
11 mois (late follow-up) en moyenne 
(seulement 8 mois pour le teprotumu-
mab). La réduction moyenne de l’exo-
phtalmie était de 3,5 mm dans le groupe 
décompression versus 2,00 mm dans 

le groupe teprotumumab (p < 0.01). 
De manière intéressante, la figure 7 
confirme la régression de l’exophtalmie 
dans le groupe teprotumumab dans le 
temps comme précédemment montré. 
L’oculomotricité était en revanche plus 
améliorée dans le groupe teprotumu-
mab (amélioration de la motilité de 14° 
et réduction du score de Gorman) même 
si la déviation verticale et horizontale 
(en dioptries) n’était pas statistique-
ment différente entre les deux groupes. 
Parmi les 11 patients ayant bénéficié des 
2 traitements (décompression + tepro-
tumumab), l’effet des deux traitements 
apparaissait “mathématiquement addi-
tif” suggérant la possibilité de combiner 
ces traitements. Il existe de nombreuses 
limitations dans cette étude. Tout 
d’abord, cette étude compare 2 groupes 
de populations différents (ODT inactive 
dans le groupe décompression et ODT 
active dans le groupe teprotumumab). 
Par ailleurs, aucune notion n’est faite 
du rapport graisse/muscle en prétrai-
tement. Une récente étude publiée en 
2023 montrait que le teprotumumab 
serait plus efficace en cas de rapport 
< 1,80 et la décompression serait plus 
efficace en cas de rapport > 1,80 [15].

3. En conclusion : que vaut le 
teprotumumab dans l’ODT chronique ?

Le teprotumumab a été présenté comme 
efficace dans l’ODT chronique. Ce n’est 
pas faux. Mais si on compare le tepro-
tumumab au traitement de référence 
qu’est la décompression orbitaire, il n’y 
a pas match. Le teprotumumab ne réduit 
l’exophtalmie que d’environ 2 mm et la 
différence n’était que de 1,48 mm avec 
le placebo dans l’essai de 2023 (ce qui 
fait cher du mm d’exophtalmie gagné : 
environ 243 000 dollars le mm !). Dans 
l’essai de 2023, un tiers des patients traité 
par teprotumumab n’étaient pas consi-
dérés comme répondeurs. Enfin, l’effet 
du teprotumumab tend à s’estomper 
dans la première année post-traitement, 
contrairement à la décompression orbi-
taire. L’efficacité du teprotumumab sur 
les troubles oculomoteurs est décevante 
et n’est pas cliniquement significative. 
En d’autres termes, le teprotumumab 
ne fait statistiquement pas mieux que 
la décompression orbitaire et le placebo 
en termes de diplopie. Enfin, les effets 
secondaires notamment auditifs sont 
toujours prévalents. En conclusion, la 
décompression orbitaire a encore de 
beaux jours devant elle.

Autres nouveautés 
en pathologie orbitaire

Le syndrome d’ischémie orbitaire 
compressif externe : quèsaco ?

Dans cette étude, les auteurs font le point 
sur le syndrome d’ischémie orbitaire par 
compression externe, autrefois appelée 
“rétinopathie du samedi soir” [16]. Ce 
syndrome survient lorsqu’une com-
pression orbitaire externe est appliquée 
sur l’orbite d’un patient. Les auteurs 
distinguent deux cas de figure : les com-
pressions externes survenant dans un 
contexte “récréatif” chez des patients 
alcoolisés et drogués versus les com-
pressions externes “iatrogènes” tels que 
celles rencontrées en chirurgie rachi-
dienne lorsque le patient est positionné 
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en décubitus ventral. Dans tous les cas, 
le patient est totalement inconscient, 
une compression externe est appliquée 
sur l’orbite et l’hypotension artérielle 
pourrait favoriser la survenue de ce 
syndrome.

D’un point de vue physiopathologique, la 
compression externe provoque une stase 
veineuse à l’origine d’un infarctus orbi-
taire avec notamment occlusion de l’ar-
tère centrale de la rétine (OACR), voire 
ischémie choroïdienne. Lors de la levée 
de la compression, le release cytokinique 
(syndrome d’ischémie-reperfusion) et la 
stase veineuse provoquent un volumi-
neux œdème péri orbitaire.

Les patients se présentent en général en 
quasi-cécité (acuité souvent réduite à de 
simples perceptions lumineuses, voire 
moins), déficit pupillaire afférent relatif, 
tableau d’OACR au fond d’œil et syn-
drome orbitaire aspécifique (œdème pal-
pébral, exophtalmie, ophtalmoplégie).

Le principal diagnostic différentiel est la 
neuropathie optique postérieure, mais 
cette dernière ne s’accompagne pas de 
signes orbitaires.

Aucun traitement n’est consensuel, 
une canthotomie-cantholyse peut 
être réalisée pour réduire la pression 
intraorbitaire. Le pronostic visuel est 
catastrophique. Dans cet article, les 
auteurs rapportent 46 cas de syndrome 
d’ischémie orbitaire par compression 
externe, dont 10 dans un contexte 
récréatif et 36 iatrogènes. Cet article est 
intéressant, car il met en lumière une 
complication qui se doit d’être connue 
et prévenue aussi efficacement que pos-
sible par nos collègues chirurgiens du 
rachis notamment.

Mais surtout, cet article montre à quel 
point il faut éviter d’exercer une com-
pression trop importante sur une orbite. 
En pratique, l’utilisation d’un panse-
ment compressif en fin de chirurgie orbi-
taire pourrait occasionner ce syndrome 
d’ischémie orbitaire (bien que jamais 

rapporté dans la littérature). Aussi, la 
compression doit être contrôlée et le 
pansement retiré dans la journée.

Nouveautés en pathologie 
palpébrale

Blépharoplastie : excision cutanée 
seule versus excision cutanée 
+ orbiculaire ?

La blépharoplastie est une interven-
tion fréquemment réalisée à visée fonc-
tionnelle et/ou esthétique. Pourtant, 
certaines controverses persistent. En 
particulier, il n’y a pas de consensus 
concernant l’excision du muscle orbi-
culaire pré septal associée à l’exérèse du 
dermatochalasis. D’un côté, les partisans 
de l’exérèse cutanée seule affirment que 
la résection de l’orbiculaire pourrait alté-
rer significativement la surface oculaire 
et serait responsable d’un aspect creusé 
de la paupière supérieure. De l’autre 
côté, retirer une partie de l’orbiculaire 
permettrait d’obtenir une paupière 
moins proéminente, d’ascensionner le 
sourcil, sans atteinte significative de la 
surface oculaire.

Les auteurs ont conduit une étude pros-
pective incluant 24 patients, 12 dans le 
groupe exérèse cutanée seule et 12 dans 
le groupe exérèse cutanée + orbicu-
laire [17]. D’un point de vue technique, 
les auteurs retiraient environ 3-5 mm 
d’orbiculaire préseptal et réalisaient un 
triangle d’exérèse temporal pour majorer 
l’effet de l’orbiculectomie en latéral. Les 
auteurs ont étudié la densité nerveuse 
cornéenne, la sécheresse oculaire (Break 
up time – BUT – et Shirmer) et la position 
du sourcil à une semaine, un mois et un 
an postopératoire.

Les résultats montrent que les plexus 
nerveux cornéens sont diminués à une 
semaine dans les deux groupes, mais 
retrouvent des valeurs normales à un 
mois et un an. On observait une dimi-
nution de la surface des glandes de 
Meibomius à court et long terme dans 

les deux groupes, sans modification du 
BUT et du Shirmer.

Enfin, une ascension significative de 
la partie centrale et latérale du sourcil 
(environ 6 mm) était retrouvée à partir du 
1er mois postopératoire et confirmé à un 
an, uniquement dans le groupe résection 
de l’orbiculaire.

Une autre étude a été conduite sur 
26 patients bénéficiant également d’une 
blépharoplastie sans ou avec orbiculec-
tomie [18]. L’orbiculectomie était égale-
ment préseptale, mais localisée plus en 
inférieur comparativement à l’article 
précédent. Deux patients présentaient 
une lagophtalmie dans le groupe orbi-
culectomie, de résolution spontanée. 
À deux semaines, on retrouvait une 
diminution de l’électromyographie dans 
les deux groupes. À six mois et un an, 
aucune différence n’était constatée dans 
les deux groupes comparativement aux 
mesures préopératoires.

En conclusion, l’orbiculectomie n’altère 
ni la fermeture palpébrale ni la séche-
resse oculaire comparativement à la 
blépharoplastie avec excision cutanée 
seule. In fine, la position du sourcil et 
l’épaisseur de la paupière supérieure 
sont les principaux paramètres à prendre 
en considération lorsqu’une orbiculec-
tomie est envisagée au cours d’une blé-
pharoplastie.

“Eye-sparing” chirurgies pour 
les carcinomes basocellulaires 
(CBC) avec extension orbitaire 
antérieure.

Avant 2005, un CBC envahissant l’orbite 
antérieure était traité par exentération 
orbitaire. En 2005 et 2010, deux études 
rapportaient des résultats favorables 
dans les CBC compliqués d’envahisse-
ment orbitaire antérieur en conservant 
le globe oculaire (eye-sparing surgeries) 
(Fig. 8). À un an, le taux de récidive 
locale était entre 5 % et 16 % dans ces 
études [19].
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Une étude rétrospective australienne 
rapportait huit cas de récidive locale 
après chirurgie conservatrice du globe 
oculaire pour des CBC compliqués d’en-
vahissement orbitaire antérieur [20].

Plusieurs enseignements sont à retenir :

l Sans surprise, la quasi-totalité des CBC 
était infiltrante et localisée au niveau du 
canthus interne.

l Les récidives survenaient entre trois et 
12 ans, avec un délai médian de 6,5 ans.

l Il y avait une nette discordance entre la 
paucité de l’examen clinique (rétractions 
à minima, ptosis) et l’envahissement 
orbitaire à l’IRM.

l La quasi-totalité des patients a été trai-
tée par exentération orbitaire avec des 
suites favorables sur le plan oncologique. 
Une limite de cet article est l’absence de 
détail concernant les marges de résection 
lors de la chirurgie initiale (R0 ou R1 ?). 
Deux patients avaient bénéficié de radio-
thérapie adjuvante initialement, ce qui 
laisse présumer que ces patients étaient 
en exérèse R1. Cet article est intéressant 
et permet de nous aider dans la prise en 

charge de ces CBC infiltrants et envahis-
sant l’orbite antérieure :
– T oute décision de traitement doit être 
prise en RCP +++ (médico-légal) ;
– une chirurgie conservatrice du globe est 
licite uniquement en cas d’atteinte orbi-
taire antérieure. Cependant, le patient 
doit être informé des risques (syndrome 
sec, malpositions palpébrales, diplo-
pie, épiphora) nécessitant souvent des 
retouches chirurgicales et pouvant entra-
ver significativement la qualité de vie ;
– ces chirurgies conservatrices doivent 
être réalisées dans des centres spéciali-
sés avec des exérèses larges, un contrôle 
extemporané des marges et avec des ana-
tomopathologistes rompus à la pathologie 
ophtalmologique (évaluer l’envahisse-
ment de la graisse orbitaire n’est pas aisé) ;
– une radiothérapie orbitaire adjuvante 
doit être discutée en RCP et évaluée au 
cas par cas en se basant sur les marges 
de résection, l’histologie et le nombre de 
récidives ;
– le suivi est complexe. L’examen cli-
nique est volontiers pris en défaut. Une 
IRM orbitaire injectée doit être réalisée 
au minimum 1/an. En général, la durée 
de la surveillance est limitée à cinq ans. 
Cette étude nous incite à poursuivre cette 
surveillance jusqu’à 10 ans.

Nouveauté en voie lacrymale : 
les stents remplaceront-ils 
bientôt la DCR ?

La sténose primaire du canal lacrymo-na-
sal (CLN) est une pathologie fréquente. Il 
est habituellement admis que la recanali-
sation du CLN est impossible et nécessite 
un bypass que représente la dacryocys-
torhinostomie (DCR). Depuis plusieurs 
années, des systèmes de dacryoplastie au 
ballonnet suivis d’une intubation silico-
née ont été développés notamment dans 
le cadre des larmoiements à voie lacry-
male perméable ou en cas de sténose par-
tielle du CLN. Cependant, les résultats ne 
sont pas exceptionnels, et la resténose est 
fréquente lors de l’ablation de la sonde 
lacrymale. Par analogie aux angioplas-
ties coronariennes, Mohammad Javed 
Ali (Inde) a exploré pour la première 
fois la réalisation d’une dacryoplastie 
au ballonnet suivi d’un stenting du CLN 
sur cinq cadavres humains [21]. Dans 
un premier temps, une dacryoplastie au 
ballonnet était réalisée. Un stent corona-
rien actif composé de sirolimus, d’une 
largeur de 2 mm et d’une longueur de 
8 ou 12 mm était ensuite déployé dans le 
CLN (fig. 9 et 10). L’auteur rapporte une 
technique simple, une bonne position 
du stent et une absence de mobilité de 
ce dernier dans le CLN. Cette étude a le 
mérite de démontrer la faisabilité d’une 
“angioplastie” du CLN à l’image de ce 
qui est réalisé en cardiologie interven-
tionnelle.

L’utilisation d’un stent actif composé 
de sirolimus permettrait de réduire l’in-
flammation locale et la sténose luminale 
du stent. Selon l’auteur, l’utilisation de 
ballonnets et stents coronariens pourrait 
être moins coûteuse qu’une DCR clas-
sique. Cependant, cette étude souffre 
de plusieurs limitations. Tout d’abord, 
le comportement du stent dans le CLN 
au long cours chez l’homme est incon-
nue et la sténose du stent impossible 
à évaluer. De même, sa migration au 
cours d’un mouchage n’a pas été éva-
luée. Aucun des cadavres utilisés dans 
cette étude n’avait de sténose du CLN. 

Fig. 8 : Photos du haut : volumineux carcinome basocellulaire infiltrant envahissant l’orbite antérieure, y com-
pris le sac lacrymal. Photos du bas : exérèse large avec marges de 1 cm, reconstruction par greffes de tarse 
et lambeau frontal permettant de conserver l’œil.
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Le risque infectieux n’est pas abordé. 
Enfin, même si cette technique venait 
à être utilisée chez l’homme, il est 
peu probable que son taux d’efficacité 
atteigne celui de la DCR (>90 %). Il est 
donc probable que la DCR ait encore de 
beaux jours devant elle.
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A. SAUER, Q. ROTH, L. CUGLIETTA
Ophtalmologie – Hôpitaux Universitaires de 
STRASBOURG.

L e changement climatique devrait 
constituer l’un des plus grands 
défis du xxie siècle. Les soins de 

santé eux-mêmes contribuent largement 
aux émissions de carbone et seraient 
responsables de 5 à 10 % des émissions 
de gaz à effet de serre dans le monde 
(Sources Ademe et ShiftProject). La 
détermination de l’empreinte carbone 
d’activités de soins de santé spécifiques, 
telle que la chirurgie de la cataracte, per-
met d’évaluer les émissions associées et 
d’identifier des opportunités de réduc-
tion. L’impact environnemental de la 
cataracte a été fréquemment étudié en 
raison de son volume très important 
(presque un million d’interventions 
chaque année) et d’une facilité relative 
pour obtenir des données chiffrées pour 
un acte très standardisé.

Bilan carbone et analyse de 
cycle de vie de la chirurgie de 
la cataracte

Une des premières analyses a été réalisée 
par Morris et al., en 2013 à Cardiff (Pays 
de Galles) [1]. Cette équipe a publié le 
bilan carbone d’une chirurgie de cata-
racte dans leur centre. Une cataracte 
génère 181 kg eqCO2 (soit presque l’équi-
valent de 1 000 km en voiture). Plus de la 
moitié de ces émissions de gaz à effet de 
serre (GES) sont dues au matériel (54 %) 
et, en particulier, aux instruments et à 
l’implant (33 % des émissions de GES), 
les bâtiments et la consommation d’éner-
gie (36 %) et le transport des patients et 
des soignants (10 %). Il convient de noter 
que la part d’émission des GES liée à la 
consommation énergétique dépend très 
fortement du mix des pays : les émissions 
de GES diminuent avec l’usage d’éner-
gie provenant du nucléaire. Les auteurs 
insistent sur la nécessaire discussion 
avec les industriels, notamment ceux 
chargés de la conception et de la produc-
tion des implants.

Une étude française a évalué en analyse 
de cycle de vie (ACV – une méthode plus 
complète et précise que le bilan carbone), 
le bilan écologique d’une cataracte (J Fr 
Ophtalmol, 2022). Le bilan Ferrero A 
et al. retrouvent qu’une cataracte en 
France équivaut à environ 81 kg eqCO2 
émis. 73 % du bilan carbone d’une 
cataracte est dû à l’implant de chambre 
postérieure choisi. Autre fait marquant, 
l’implant de chambre postérieur pro-

duit 64 fois plus de déchets que son 
propre poids. Le poids total de déchets 
est d’environ 2,8 kg par intervention. Le 
transport (10 %) et les produits pharma-
ceutiques (13 %) sont les deux autres 
facteurs impactant du bilan carbone. 
D’autres facteurs ont des empreintes car-
bone moins marquées comme la stérilisa-
tion des pièces à main (2,6 %), l’énergie 
liée aux bâtiments (0,9 %) ou le transport 
des soignants (0,1 %). Concernant les 
autres marqueurs environnementaux 
analysés dans l’ACV, l’instrumentation 
à usage unique a un impact majeur sur 
la déplétion de la couche d’ozone (60 % 
du total) et sur le coût de la chirurgie 
(60 %). La stérilisation des instruments 
est l’élément principal de l’acidifica-
tion des océans, de rejets carcinogènes 
et de la consommation énergétique. La 
consommation d’eau de la chirurgie est 
aussi soulignée et avoisinerait les 120 l 
par procédure.

Pistes d’amélioration de 
l’impact environnemental de 
la chirurgie de la cataracte

Une grande disparité de l’impact glo-
bal de la chirurgie de la cataracte est 
observée en fonction de son lieu d’exé-
cution [3]. Le bilan carbone d’une cata-
racte par phacoémulsification de divers 
centres à travers le monde a été étudié. 
Les résultats sont ainsi très variables 
selon les pays : 180 kg eqCO2 pour les 
États-Unis, 80 kg eqCO2 en France, 
55 kg eqCO2 en Inde ou 6 kg eqCO2 en 

Quoi de neuf 
dans le développement durable ?
Impact environnemental de la chirurgie 
de la cataracte
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Malaisie. Les facteurs contribuant à 
l’empreinte carbone de la chirurgie de 
la cataracte comprenaient l’approvi-
sionnement en matériaux, la consom-
mation d’énergie et les émissions 
associées aux déplacements. Les fac-
teurs facilitant une empreinte carbone 
plus faible comprennent la réutilisation 
du matériel chirurgical et des réglages 
d’autoclave plus efficaces, notamment 
observés en Inde ou en Malaisie. Les 
auteurs suggèrent que les domaines 
d’amélioration potentiels à prendre en 
compte comprennent la réduction des 
matériaux d’emballage en discussion 
avec les industriels, la réutilisation des 
matériaux et la réduction potentielle des 
émissions liées aux transports (avec la 
proposition de réaliser des chirurgies 
bilatérales simultanées).

Concernant la politique des déchets, une 
étude autrichienne a fait une analyse 
détaillée en 2023 [4]. Dans cette étude 
interrogeant trois hôpitaux autrichiens, 
il y avait 55 compositions différentes 
d’emballages pour la cataracte, d’un 
poids moyen de 0,7 kg avec une varia-
tion de 04 à 1,2 kg du plus léger au plus 
lourd. L’élément le plus impactant restait 
le champ de tête, représentant 50 % du 
poids des déchets. La taille des champs 
opératoires présentait également des 
variations considérables, avec une dif-
férence allant jusqu’à 71 %. Les auteurs 
ont ainsi observé une variation consi-
dérable dans la composition des packs 
de cataracte, ce qui pourrait offrir des 
opportunités intéressantes de réduction 
pour le poids des déchets et les impacts 
carbone estimée entre 30 et 35 %.

Parmi les autres éléments impactant 
d’une chirurgie de la cataracte, l’usage 
des collyres est aussi étudié. Une étude 
publiée dans le JAMA par Tauber, en 
2019, a évalué l’impact économique et 
écologique des médicaments non utili-
sés ou jetés durant une chirurgie de cata-
racte aux États-Unis, dans quatre centres 
d’ophtalmologie. Après chaque chirur-
gie de cataracte, les agents pharmacolo-
giques non utilisés ont été pesés, puis 

le “préjudice” économique et environ-
nemental a été estimé. Les résultats ont 
montré que près de 54 % des médica-
ments n’étaient pas exploités. Les col-
lyres ont la part la plus importante de 
produits non employés, à savoir 66 %. 
Le coût annuel de l’ensemble des agents 
pharmacologiques non utilisés est de 
195 000 $ par sites. L’impact écologique 
en kilo eqCO2, représente, annuelle-
ment, 36 tonnes eqC02 [5]. Un groupe de 
travail sur le nettoyage et la stérilisation 
des instruments ophtalmiques (com-
posé de représentants de l’ASCRS, de 
l’American Academy of Ophthalmology, 
de l’American Glaucoma Society et 
de l’Outpatient Ophthalmic Surgery 
Society) ont publié un article d’opinion 
sur la réduction du gaspillage de médica-
ments topiques lors d’une chirurgie de la 
cataracte. Le gaspillage de médicaments 
augmente considérablement les coûts et 
l’empreinte carbone de la chirurgie. Ce 
groupe d’experts recommande l’utilisa-
tion des médicaments topiques dans des 
récipients multidoses. Ils préconisent 
aussi de recourir à des flacons multi
doses sur plusieurs patients ou de les 
donner aux patients pour une utilisation 
postopératoire [6].

Motivations et feins de la 
démarche écoresponsable

Dans une enquête menée sur 1 300 infir-
mières et chirurgiens de la cataracte, 
Chang et al. ont étudié les motivations 
et freins aux mesures écologiques au bloc 
opératoire [7]. 93 % des sondés estiment 
que les déchets en salle d’opération sont 
excessifs et devraient être réduits ; 78 % 
pensent que nous devrions réutiliser 
davantage de fournitures ; 90 % étaient 
préoccupés par le réchauffement cli-
matique ; et 87 % souhaitaient que les 
sociétés médicales plaident en faveur 
de la diminution de l’empreinte car-
bone chirurgicale. Les raisons les plus 
fréquemment citées pour justifier un 
gaspillage excessif étaient les restric-
tions réglementaires (service d’hygiène) 
et celles du fabricant concernant la réu-

tilisation ou l’utilisation multiple des 
appareils, des fournitures et des produits 
pharmaceutiques. Plus de 90 % pensent 
que le profit, la réduction des responsa-
bilités liées au principe de précaution 
et le désintérêt de l’empreinte carbone 
poussent les fabricants à produire davan-
tage de produits à usage unique. À coût 
comparable, 79 % des chirurgiens pré-
féraient des instruments réutilisables 
aux instruments jetables. Par ordre de 
consensus décroissant, les personnels 
médicaux et paramédicaux sont inté-
ressés par la réutilisation des médica-
ments topiques et intracamérulaires, 
des embouts de phacoémulsification, 
des solutions et tubulures d’irrigation, 
des lames, des canules, puis des blouses 
chirurgicales.

Conclusion

Depuis quelques années, l’écoconcep-
tion gagne les esprits au bloc opératoire. 
Le nombre de publications concernant 
l’impact environnemental de la chirur-
gie de la cataracte ne cesse de croître. De 
nombreuses stratégies efficientes sur le 
plan écologique, économique et social 
existent, même si elles ne sont pas encore 
applicables si facilement.
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