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Hommage a
Ramin

du mois d’avril 2024 a été marquée par la disparition sou-
daine denotre ami, le Professeur Ramin Tadayoni. Brillant,
pétillant, mais toujours simple, Ramin possédait cette capacité
rare d’établirun lien personnel et intime avec chacun d’entre nous.

P our ’ensemble de la communauté ophtalmologique, la fin

A la fin des années 1990, Ramin avait intégré le service d’Alain Gaudric
a l’hé6pital Lariboisiere. Comme beaucoup, nous avons été témoins émer-
veillés de sa maturation progressive en un leader qui alliait rigueur scien-
tifique et approche clinique. Charismatique et optimiste, il faisait preuve
d’un enthousiasme qui infusait énergie et dynamisme au sein des équipes
du CHU Lariboisiére Saint-Louis, puis de I’hépital Fondation Rothschild
qu’il avait rejoint il y a quelques années. La création récente de 'Institut de
la Myopie témoigne de sa vision avant-gardiste, résolument tournée vers
I’avenir. I fut le mentor de nombreux internes et collégues, inspirant par ses
réflexions perspicaces et par son dévouement inébranlable a ’excellence,
guidant chacun vers la réalisation de son plein potentiel.

Par-dessus tout, Ramin était un étre humain exceptionnel. Aimable, réfléchi,
généreux et humble, il incarnait une unicité rarement égalée. Sa perte nous
laisse tous profondément affectés et son absence se fait ressentir a chaque
instant.

En cette période difficile, nos pensées vont vers sa famille, son fils Louis, et
ses proches. Pour Ramin, qui consacrait I’essentiel de son temps au travail,
les équipes de Lariboisiére Saint-Louis et de ’h6pital Fondation Rothschild
constituaient comme une seconde famille. Nous leur offrons toute notre
affection et notre soutien, leur souhaitant beaucoup de courage dans cette
épreuve.

Au-dela du sentiment dela perte d’'un ami, peut-étre devrions nous simple-

ment remercier Ramin d’avoir été “Ramin”, avec nous tous, pendant toutes
les années o1 nous avons partagé sa présence.

Pr Thomas Desmetire, Pr Damien Gatinel
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1 Bréeves

Ce qu’on trouve en périphérie.
Lorsqu’on regarde !
GoverTo A, SEBAGH J, LuccHiNt S ef al. Imaging rhegmatogenous re-

tinal lesions and peripheral vitreoretinal interface with widefield
optical coherence tomography. Retina, 2024;44:269-279.

eslésionsrétiniennes périphériques jouent unréle impor-

tant dans les pathologies rétiniennes chirurgicales avec

en premier lieu le décollement de rétine rhegmatogene
(dérivé du grec “pfigma” ou rhegma, qui signifie rupture).
Pendant des décennies, ’examen clinique parfois complété
d’une analyse histologique a constitué la base de notre com-
préhension des lésions de la périphérie [1, 2].

Depuis quelques années, ’'OCT grand champ permet de faire
des coupes en périphérie, mais les examens restent encore
chronophages pour les patients comme pour les praticiens.
De plus, I’analyse des données est souvent grevée d’artefacts,
d’une résolution plus faible et d"un bruit de fond plus élevé
par rapport aux scans OCT du pdle postérieur. Ces limites
techniques et pratiques ont limité la mise en ceuvre de I'ima-
gerie rétinienne périphérique dans la pratique clinique et peu
d’études completes sont disponibles [3].

Cette étuderétrospective publiée dans Retina en février dernier,
comporte 120 yeux analysés avec un OCT Canon Xephilio S1
(Canon, Tokyo, Japon) a la recherche de lésions rhegmato-

Fig. 1: Schéma illustrant la pathogénie des lésions rhegmatogénes périphériques. (A) Conditions physiologiques. A la base du vitré (fleche blanche), les fibres
vitréennes sont fermement attachées a la rétine et s'étendent perpendiculairement a celle-ci. En arriére de la base du vitré, les fibres vitréennes sont dirigées paralle-
lement a la rétine et peuvent s’en détacher au cours du DPV. Les cellules de Miiller (en vert) ont une morphologie qui devient rectiligne a U'extérieur du péle postérieur.
Elles jouent un réle important de répartition des forces mécaniques exercées par le vitré. (B) Déchirures en fer a cheval. Dans certaines situations le DPV peut se
poursuivre jusqu’a la limite postérieure de sa base (fleche blanche), ou se trouve un point de résistance maximale. La base du vitré ne peut pas étre détachée et des
forces axiales sont exercées sur la rétine inférieure par l'intermédiaire des cellules de Miiller, ce qui provoque une déchirure en fer a cheval. Le bord postérieur de la
déchirure en fer a cheval est le plus souvent libre d'adhérences vitréennes (étoile noire), tandis que la traction axiale s'exerce sur le volet antérieur (fleches bleues),
qui reste attaché a la rétine (étoile blanche). L'espace sous-rétinien est exposé au vitré liquéfié. (C) Trou avec opercule avec une pathogénie similaire a celle des déchi-
rures en fer a cheval. Dans le cas du trou avec opercule, la lésion se forme postérieurement a la base du vitré (fleche blanche), ou les fibres vitréennes sont paralléles
a larétine. Au cours d'un DPV le vitré qui se détache peut rencontrer une zone de fortes adhérences vitréorétiniennes dans laquelle une traction axiale importante peut
soulever une partie de la rétine périphérique (fleches bleues). Lorsque le vitré continue a se détacher vers l'avant de la lésion, il peut entrainer toute une partie de la
rétine avec lui, provoquant un trou avec un opercule flottant (étoile blanche). Les bords sont libres d’adhérences vitréennes (étoiles noires). (D) trou sans opercule.
Cette lésion est fréquemment associée a un vitréoschisis périphérique (étoiles blanches) et peut se former en l'absence de DPV. Le cortex vitréen postérieur périphé-
rique reste attaché a la rétine, exercant une traction tangentielle sur celle-ci et provoquant finalement un trou sans opercule. Une poche de vitré liquéfié est souvent
visible au-dessus de la lésion (étoile noire). Les bords du trou sont souvent soulevés en raison de la traction tangentielle continue exercée par le vitréoschisis (fleches
bleues). (Dessins de Sara Lucchini 2024.)



réalités Ophtalmologiques — n°® 311_Mai 2024 — Cahier 1

Fig. 2: Imagerie OCT grand champ de lésions rétiniennes rhegmatogénes. (A) Trou avec opercule souvent observé sous la forme d'un défect rétinien rond de pleine
épaisseur, souvent entouré d'un halo pigmenté (étoile blanche). Ces trous avec opercules sont généralement situés en périphérie moyenne, en arriére de l'insertion
postérieure de la base du vitré. Ils sont toujours associés a un DPV. Un opercule connecté au cortex vitréen postérieur détaché est observé en avant de la rétine, a
proximité du trou (étoile noire), visible dans ce cas a la fois sur la coupe d’OCT et sur la reconstruction 3D sur l'imagette a droite. Les bords du trou sont légérement
soulevés, comme dans le cas d’'un trou maculaire de pleine épaisseur. En outre, comme dans les trous maculaires, des kystes intrarétiniens sont visibles sur les bords
(fleche blanche), et des dépdts “granuleux” hyperréfléchissants peuvent également étre présents a la base du trou. (B) Trou sans opercule visible en biomicroscopie
sous la forme d'une anomalie rétinienne ronde de pleine épaisseur (étoile blanche), ces lésions different du trou avec opercule en ce sens qu’elles sont fréquemment
observées dans des yeux sans DPV. Il n'y a pas d'opercule rétinien et elles sont situées plus en avant, généralement dans la base du vitré. Comme pour les trous avec
opercules, des aspects kystiques peuvent étre observés sur les bords de la lésion (étoile noire), suggérant une force de traction tangentielle. Les bords du trou peuvent
étre surélevés en raison de fortes adhérences/tractions vitréennes. Dans le cas qui est présenté, le trou sans opercule est associé a un décollement de rétine inférieur
(patient de 30 ans). (C) Déchirure en fer a cheval. Cette lésion de pleine épaisseur se développe habituellement au bord postérieur de la base du vitré en association
avec un DPV. La lésion est plus grande que les trous ronds et se caractérise par un volet antérieur (étoile blanche) qui est généralement soulevé par la traction du vitré.
Le bord postérieur est souvent exempt d'adhérences vitréennes (étoile noire). (D) Le trou lamellaire périphérique observé en arriére de la base du vitré est associé a
un DPV. Dans ce cas, la traction du vitré peut entrainer une perte de tissu, mais sans décollement neurosensoriel. Comme pour les trous périphériques avec opercule,
les bords de ces “trous” sont exempts de traction vitréenne et il existe un opercule rétinien associé (étoile blanche). Comme ces trous lamellaires ne comportent pas
de rupture de la rétine sur toute leur épaisseur, ils sont considérés comme bénins.
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1 Bréeves

genes périphériques. Il s’agissait initialement de 912 patients
consécutifs signalant des corps flottants ou des photopsies.
Les auteurs ont observé 166 lésions, dont 106 déchirures en
fer a cheval, 22 trous avec opercules, 30 trous sans opercule,
6 déchirures géantes et 2 “trous” lamellaires.

Les auteurs observent que les interactions vitréorétiniennes
périphériques sont trés similaires a celles observées en regard
de la macula. Des tractions plus ou moins tangentielles asso-
ciées a un éventuel décollement postérieur du vitré (DPV) ont
des roles variables déterminant le type de lésions et quelques
schémas sont proposés (fig. 1).

L’étude montre 'intérét de 'OCT grand champ pour I’étude
dela périphérie et la compréhension de ces interactions vitré-
orétiniennes périphériques. L’article comporte également de
nombreux clichés illustrant ’aspect clinique et I’aspect en
OCT de ces lésions, ce qui permet de mieux situer I'intérét des
schémas (fig. 2).

L’analyse des auteurs et les schémas proposés permettent de
mieux comprendre la pathogénie et les risques associés a ces
lésions périphériques. Ces lésions restent bien siir accessibles a
I’examen clinique, méme pour ceux qui ne disposent pas d’'un
OCT grand champ.

BIBLIOGRAPHIE

1. Dunker S, Guinz J, FauLsorn J. Morphologic studies of the
peripheral vitreoretinal interface in humans reveal struc-
tures implicated in the pathogenesis of retinal tears. Retina,
1997;17:124-130.

2. SEBAGJ. Vitreous & vitreo-retinal interface. In: Sadda, ed. Ryan’s
Retina. 7th ed. Springer New York, NY: Elsevier; 2022:347-373.

3. CHoupHrY N, GoLpING J, MANRY MW et al. Ultra-widefield
steering-based spectral-domain optical coherence tomog-
raphy imaging of the retinal periphery. Ophthalmology,
2016;123:1368-1374.

Lignes d’autofluorescence radiaires
chez les myopes forts

WanGc SW, Icarasai-Yokor T, MocHIDA S et al. Prevalence and cli-
nical features of radial fundus autofluorescence in high myopic
women. Retina, 2024;44:446-454.

la planete, en partie en raison des modifications de nos

styles de vie [1]. La myopie forte est définie sur la base
de la réfraction (plus de —6 dioptries) ou de la longueur axiale
(plus de 26,5 mm) et les myopes forts ont une majoration du
risque de complications telles que lamaculopathie myopique,
le décollement de rétine, le glaucome.

I a prévalence de la myopie augmente régulierement sur

Le développement de la myopie forte semble surtout associé
a des facteurs environnementaux, mais également a des fac-
teurs génétiques complexes. Dans certains cas des mutations
sont associées a une myopie dite syndromique, combinant une
série d’anomalies systémiques alamyopie forte. Actuellement
84 geénes ont été associés a une myopie syndromique.

La rétinite pigmentaire liée a I'X (XLRP) est une forme sévere
de RP affectant principalement les hommes avec le dévelop-
pement d'une cécité dans la 4° décade. Des mutations du gene
du régulateur de la GTPase (RPGR) sont responsables de 70 a
90 % des XLRP et des mutations du gene RP2 sontresponsables
de 10 a 15 % de ces XLRP. La myopie forte a été corrélée a la
présence de mutations RPGR et RP2 chez’homme comme chez
la femme. A I'inverse certains auteurs ont observé que 35 % des
porteurs du RPGR avaient une myopie forte [2].

La présentation clinique des patients XLPR liés a des mutations
duRP2 et du RPGR est comparable méme si les formes RP2 ont
généralement une baisse de vision centrale plus importante. On
observe chez ces patients une dystrophie des cones, des cones
et des batonnets, une maculopathie. Les femmes porteuses de
ces anomalies ont des phénotypes trés variables entre une fonc-
tion visuelle normale et une évolution comparable a celles des
hommes, mais]’évolution de la symptomatologie est plus lente.

Enfin, en autofluorescence, les porteurs des mutations RPGR
et RP2 ont des aspects variables avec pour 80 % des RPGR des
lignes d’autofluorescence radiaires étendues des bords macu-
laires jusqu’a I’extréme périphérie [3, 4].

Dans ce cadre un peu complexe, les auteurs de I’équipe de
Ohno Matsui au Japon ont recherché et tenté de mieux carac-
tériser ces zones d’autofluorescence radiaires dans une série
de 1935 patientes avec une myopie forte (fig. 1). L'idée des
auteurs était de mieux comprendre 1’association éventuelle
de ces lignes avec les complications de la myopie forte et un
éventuel contexte de prédisposition génétique.

Dans cette étude rétrospective et observationnelle 15 des 1935
(0,78 %) femmes avec une myopie forte présentaient des lignes

Fig. 1: Autofluorescences grand champ illustrant 'aspect des lignes radiaires
(d'aprés Wang 2024).
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d’autofluorescence radiaires. Leur 4ge moyen était de 36,6 +
25,6 ans et leur acuité visuelle moyenne était de 0,3 + 0,42 (log-
MAR). La longueur axiale moyenne était de 28,8 + 2,8 mm.
Parmi ces 15 cas, huit ne présentaient pas de modifications
pigmentaires et sept présentaient des altérations pigmentaires
repérées sur les clichés en autofluorescence grand champ.
Les femmes présentant des modifications pigmentaires étaient
significativement plus dgées (P = 0,021), avaient une moins
bonne acuité et une longueur axiale plus élevée (P =0,002).

La prévalence de ces lignes autofluorescentes radiaires était
donc faible, moins de 1 %, dans cette population de femmes
avec une myopie forte, mais ces patientes pourraient avoir des
mutations dans les génes RPGR ou RP2 impliquées dans la
myopie forte et certaines rétinites pigmentaires.

Les auteurs recommandent la réalisation systématique de cli-
chés en autofluorescence grand champ chez les myopes fort
pour repérer ces anomalies et envisager un conseil génétique
et a I’avenir une éventuelle thérapie génétique. Comme sou-
vent ce type d’étude illustre I'intérét de la technique d’imagerie
(autofluorescence grand champ) pour les patients, mais aussi
pour notre compréhension des affections rétiniennes.

BIBLOGRAPHIE

1. Horpen BA, Fricke TR, WiLson DA et al. Global prevalence
of myopia and high myopia and temporal trends from 2000
through 2050. Ophthalmology, 2016;123:1036-1042.

2. TALIB M, vAN ScHOONEVELD MJ, VaN CAUWENBERGH G et al. The
spectrum of structural and functional abnormalities in female
carriers of pathogenic variants in the RPGR gene. Invest
Ophthalmol Vis Sci, 2018;59:4123-4133.

3. KuruviLra SE, Sonc E, Raoor N et al. Genotypic and phenotypic
characterisation of RP2- and RPGR-associated X-linked inher-
ited retinal dystrophy, including female manifestations. Clin
Exp Ophthalmol, 2023;51:300-312.

4. OciNo K, O1sur M, Oisur A et al. Radial fundus autofluorescence

in the periphery in patients with X-linked retinitis pigmentosa.
Clin Ophthalmol, 2015;9:1467-1474.

T. DESMETTRE
Centre de rétine médicale,
MARQUETTE-LEZ-LILLE, France.
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I Revues géeneérales

Reconnaitre une urgence
neuro-ophtalmologique

RESUME: Les urgences neuro-ophtalmologiques sont extrémement variées, vitales ou fonctionnelles.
Dans ce grand ensemble de pathologies a la frontiére entre la neurologie et I’ophtalmologie, les pré-
sentations cliniques sont elles-mémes polymorphes, mais suivent schématiquement trois principaux
cadres diagnostiques: une atteinte des voies optiques (VO); une atteinte motrice; et, enfin, une sus-
picion d’hypertension intracranienne (HTIC).
Un examen clinique de base comprenant acuité visuelle (AV), pression intraoculaire (PI0), examen
en lampe a fente (LAF) et du fond d’ceil (FO) est indispensable. Dans une étude américaine, sur des
patients adressés en centre spécialisé de neuro-ophtalmologie, 49 % des diagnostics avant I’arrivée
au centre étaient erronés, dans 36 % de ces cas a cause d’un mauvais examen clinique [1, 2].

) . '
3 ')

o

)

F. MAESTRI
Service d’ophtalmologie.
Hépitaux Universitaires Pitié Salpétriére, PARIS.

Les troubles visuels orientant
vers une atteinte des voies
optiques (VO)

1. Signes d’appel

Il s’agit classiquement des troubles
visuels & examen ophtalmologique nor-
mal ou associés a une anomalie papil-
laire: cedéme (OP), atrophie, rarement
I’excavation [3]. Apres avoir éliminé
et traité une cause strictement intrao-
culaire, la prise en charge va consister
a localiser 'atteinte sur les VO : depuis
la téte du nerf optique jusqu’au cortex
occipital.

Sur le plan sémiologique, les troubles
visuels se manifestent par une impres-
sion de géne visuelle: elle peut étre
périphérique avec une impression d’am-
putation de champ visuel, ou centrale
avec une baisse d’acuité visuelle (BAV).
Cette atteinte peut étre permanente ou
transitoire: la prise en charge est aussi
urgente.

Il faudra rechercher un déficit pupillaire
afférentrelatif (DPAR) orientant vers une

neuropathie optique unilatérale ou bila-
térale asymétrique.

2. Examens complémentaires en
ophtalmologie

Il sera nécessaire de réaliser une opti-
cal coherence tomography (OCT) et un
champ visuel (CV). L’OCT analysera
la retinal nerve fiber layer (RNFL) et le
complexe de cellules ganglionnaires
(GCCQ), permettant de confirmer un
cedéme ou une atrophie. Le CV sera de
préférence automatisé statique (comme
un CV de Humphrey, CVH), plus fiable et
reproductible. Le CV manuel cinétique
(comme un CV de Goldman, CVG) sera
uniquement considéré si un CVH est
impossible a cause d'une AV inchiffrable
ou si la coopération du patient n’est pas
suffisante.

3. Orientation diagnostique

A ce stade, la systématisation de I’at-
teinte au CV permettra de faire la diffé-
rence entre:

—une atteinte du nerf optique uni ou
bilatérale, avec une atteinte du champ
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visuel ne respectant pas le méridien
vertical ;

—une atteinte chiasmatique, bilatérale,
bitemporale, respectant le méridien ver-
tical. Dans ce cas, ’OCT peut présenter
une atrophie “binasale rétine” en GCC
et un aspect d’atteinte en papillon bila-
térale en RNFL [4,5] (fig. 1);

—une atteinte rétrochiasmatique: bilaté-
rale, latérale-homonyme, respectant le
méridien vertical et donc I’atteinte sera
de plus en plus compléte et congruente
depuis le départ des radiations optiques
vers le cortex occipital. Dans ce cas, 'OCT
peut présenter une atrophie “latérale-ho-
monyme rétine” en GCC, et une atteinte
ensablier surla RNFL du c6té delalésion
et en papillon de I'autre coté [4, 5].

4. Examens paracliniques

L’imagerie de choix sera I'imagerie en
résonance magnétique (IRM). En fonc-
tion de la localisation elle sera orientée
afin d’explorer:

—le nerf et I'orbite avec des coupes
dédiées en particulier coronales T2 avec
saturation du signal de la graisse, puis
injection de gadolinium a la recherche
d’une prise de contraste. Il pourra alors
s’agit de neuropathies optiques (NO)
inflammatoires, le plus souvent démyéli-
nisantes secondaires a une sclérose en
plaques (SEP), une maladie a anticorps
anti-MOG et anticorps anti-AQP4 néces-
sitant une prise en charge urgente [6]. La
prise en charge devra également étre

e

323

KA
e

Ll

Fig. 1: Patient de 53 ans adressé pour sensation de trouble du champ visuel. Le champ visuel Humphrey
(CVH) 24.2 retrouve un aspect d’hémianopsie bitemporale sur les clichés de U'ceil droit (en haut a droite) et
gauche (en haut a gauche) avec une atteinte plus importante dans 'hémichamp inférieur. L'optical coherence
tomography (OCT) du complexe des cellules ganglionnaires (GCC) retrouve une atrophie binasale a droite
(en bas a gauche) et a gauche (en bas a droite). Limagerie cérébrale a permis de retrouver un adénome

hypophysaire.

urgente dans le cas des autres NO en par-
ticulier toxique, infiltrative, tumorale,
compressive, infectieuse, inflamma-
toire non démyélinisante, et carentielle,
meéme dans les pays occidentaux en cas
de terrains particuliers [7];

—laloge hypophysaire et le sinus caver-
neux avec des séquences dédiées en
coupes fines centrées sur cette zone
permettant de rechercher des lésions
hypophysaires (adénome, craniopha-
ryngiome) ou un méningiome, rarement
des lésions vasculaires dans certains cas
d’anévrysmes carotidiens;

—le parenchyme rétro chiasmatique avec
toute la pathologie nerveuse centrale et
en particulier ischémique, tumorale et
inflammatoire.

Dans tous les cas, la démarche diagnos-
tique sera adaptée en fonction de la
lésion retrouvée en IRM.

Les troubles moteurs
(oculomotricité, ptosis,
anisocorie) orientant vers
une atteinte des fonctions
musculaires

1. Signes d’appel

11 s’agit classiquement de la diplopie
binoculaire. Le cover test permet d’exa-
miner la diplopie directement dans le
box de consultation en recherchant une
concomitance, rassurante, évocatrice de
strabisme, ou bien une incomitance évo-
catrice d’atteintes musculaires ou neuro-
logiques. L'atteinte peut étre permanente
outransitoire: dansce cas, elle évoque ala
fois un syndrome myasthénique ou alors
un syndrome de menace neurologique.

Les autres signes moteurs sont le ptosis et
I’anisocorie etils suivent globalement le

méme cheminement diagnostique.

2. Examens complémentaires en
ophtalmologie

Le coordimeétre ou au mieux le bilan
orthoptique permettra a ce stade de
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compléter le cover test. La recherche
d’une autre anomalie neuro-ophtalmo-
logique est indispensable, en particu-
lier une anisocorie ou une neuropathie
optique associée a ’aide d’un CV ou
d’un OCT en cas de signes d’appel.

3. Orientation diagnostique

En fonction du cover test, du coordi-
metre, de la présence d’une anisocorie,
d’un ptosis, d'une NO, et de I'interroga-
toire, il faudra essayer de localiser I’at-
teinte.

—une atteinte supra-nucléaire (les plus
fréquents étant un syndrome de Parinaud,
une ophtalmoplégie internucléaire, un
12 de Fischer) (fig. 2) ou nucléaire: ces
atteintes sont presque toujours associées
a des symptomes centraux, des vertiges
ou des atteintes d’autres paires cra-
niennes. Ils font rechercher une atteinte
ischémique, tumorale ou inflammatoire;
—une atteinte fasciculaire: ces atteintes
peuvent étre isolées. Elles sont systéma-
tisées selon le territoire nerveux.

o En cas de I1I fasciculaire ’ceil du c6té
paralysé est en hypotropie et en exotro-
pie, il y a un ptosis, une mydriase et un
trouble de ’accommodation.

e En cas de IV fasciculaire il y a une
atteinte de 1’oblique supérieur avec
diplopie dans le regard vers le bas et
I'intérieur.

o En cas de VI fasciculaire seule ’abduc-
tion est atteinte.

o En cas d’atteinte du faisceau sympa-
thique, on retrouvera un syndrome de
Claude-Bernard-Horner.

o En cas de polyradiculonévrite, de pro-
cessus expansif caverneux ou orbitaire,
d’une fistule carotido-caverneuse, ou
d’une apoplexie pituitaire, plusieurs
paires peuvent étre atteintes avec par-
fois des signes d’engorgement veineux
de ’orbite:

—une atteinte de la jonction neuromus-
culaire (JNM): elle peut étre bilatérale

POINTS FORTS

B Un flou visuel inexpliqué par l'examen ophtalmologique de base
doit étre exploré par un OCT et un CV afin de localiser l'atteinte et

demander des examens orientés.

B La présence d'un des trois signes parmi une diplopie, une
anisocorie ou un ptosis doit faire rechercher les deux autres.
L'examen doit inclure un cover test, et au moindre doute un
coordimeétre ou un bilan orthoptique, voire un OCT et un CV pour
rechercher une NO associée. Limagerie cérébrale sera le plus

souvent indispensable.

B La présence d'un cedéme papillaire bilatéral, méme découvert
fortuitement, doit faire rechercher une pathologie cérébrale, et en
particulier, en urgence, une thrombose veineuse centrale. La PL
sera d’'une grande aide diagnostique.

et non systématisée, indolore et n’at-
teint jamais le sphincter irien en cas de
myasthénie. Elle est fluctuante, fatigable
etrépond au test au glagon [8];

—une atteinte musculaire: elle peut
aussi étre bilatérale et non systématisée,
le plus souvent sans anisocorie, mais a
la différence de laJNM il y a des signes
orbitaires: douleur, inflammation orbi-
taire avec inflammation palpébrale et
conjonctivale, ou exophtalmie.

4. Examens paracliniques

—en fonction de la localisation de I’at-
teinte, la prise en charge est adaptée.
—en cas de suspicion d’atteinte supra-
nucléaire ou nucléaire, une IRM en
urgence est indispensable pour caracté-
riser la lésion causale. En cas d’atteinte
de moins de 6 h, il faut activer I’alerte
thrombolyse et appeler I'unité neuro-
vasculaire;

Fig.2: Un patient de 65 ans présentant une diplopie binoculaire. Lexamen de la motilité oculaire retrouve une
exotropie en position primaire (en haut a gauche). Dans le regard vers la droite 'examen est normal (en bas a
gauche) et l'adduction de U'ceil droit est limitée dans le regard a gauche (en bas a droite). La convergence est
préservée. Le coordimeétre (en haut a droite) corrobore l'examen clinique. Devant cet aspect d’ophtalmoplégie
internucléaire, le patient a bénéficié d’'une imagerie en résonance magnétique (IRM) cérébrale retrouvant des

signes de sclérose en plaques (SEP).
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—en cas de suspicion d’atteinte fascicu-
laire, il faut également réaliser une ima-
gerie cérébrale. En cas de Il douloureux
brutal (évocateur d’anévrysme) ou de
CBH douloureux brutal (évocateur de
dissection carotidienne), le pronostic
vital est engagé a court terme et I’angio-
TDM doit étre imminente !

—en cas de suspicion de syndrome
myasthénique, le diagnostic est clinique,
mais peut étre aidé par les anticorps anti-
Rach et Musk et 'TENMG;

—en cas de suspicion de syndrome orbi-
taire, 'IRM orbitaire avec coupes coro-
nales et saturation du signal de la graisse
estindispensable.

Les tableaux d’HTIC orientant
vers une atteinte cérébrale
diffuse

1. Signes d’appel

L'HTIC associe classiquement des cépha-
lées holocraniennes, majorées le matin
et soulagées par les vomissements, un
acouphéne pulsatile, une fatigue et un
cedéme papillaire bilatéral, parfois une
paralysie du VI uni ou bilatérale, avec
diplopie binoculaire horizontale.

2. Examens complémentaires en
ophtalmologie

L’OCT RNFL et GCC permettront de faire
le diagnostic différentiel avec un faux

cedéme papillaire (drusens, peripapil-
lary hyperreflective ovoid mass-like
structures ou PHOMS). Cela permettra
également de faire le suivi. Le CVH est
indispensable pour le pronostic visuel.

3. Orientations diagnostiques et
examens paracliniques

En cas de vrai cedeme papillaire bila-
téral, I'imagerie en urgence permettra
d’éliminer une thrombose veineuse céré-
brale ou une autre 1ésion, et de recher-
cher le cas échéant des signes d’"HTIC
idiopathique 9. En I’absence de 1ésion
secondaire, la ponction lombaire (PL)
permettra de faire la mesure de pression
et de traiter immédiatement I'HTIC.

Les urgences neuro-ophtalmolo-
giques sont extrémement variées, mais
regroupent schématiquement atteinte
des voies visuelles, atteintes des voies
motrices et HTIC. Les examens paracli-
niques tels que ’OCT, le CVH, de méme
que l'imagerie cérébrale, sont le plus sou-
vent indispensables.

BIBLIOGRAPHIE

1. STUNKEL L, SHARMA RA, Mackay DD et al.
Patient harm due to diagnostic error
of neuro-ophthalmologic conditions.
Ophthalmology, 2021;128:1356-1362.

2. STUNKEL L, Mackay DD, Bructe BB et al.
Referral patterns in neuro-ophthalmo-
logy. Journal of Neuro-Ophthalmology,
2020;40:485-493.

3. MarcoLN E. The swollen optic nerve:
an approach to diagnosis and manage-
ment. Pract Neurol, 2019;19:302-309.

4. PerzoLp A. Three “Red Lines” for pattern
recognition-based differential diagno-
sis using optical coherence tomography
in clinical practice. Journal of Neuro-
Ophthalmology, 2021;41:385-398.

5. MonTEIRRO MLR, Hokazono K, FERNANDES
DB et al. Evaluation of inner retinal
layers in eyes with temporal hemia-
nopic visual loss from chiasmal com-
pression using optical coherence
tomography. Invest Ophthalmol Vis
Sci, 2014;55:3328.

6. KrakER JA, CHEN JJ. An update on optic
neuritis. J Neurol, 2023;270:5113-5126.

7. BHAT N, Bakaeva T. Approach to the dia-
gnosis and management of nutritional
optic neuropathies. Current Opinion in
Ophthalmology, 2022;33:507-511.

8.BEHBEHANI R. Ocular myasthe-
nia gravis: a current overview. EB,
2023;Volume 15:1-13.

9. Raoor N, HorrmanN J. Diagnosis and
treatment of idiopathic intracra-
nial hypertension. Cephalalgia,
2021;41:472-478.

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



Apport des lentilles multifocales
pour la chirurgie réfractive cornéenne
du patient presbyte

Simuler le résultat chirurgical
escompté afin de mieux
sélectionner les patients

Afin d’éviter toute déception postopé-
ratoire, les lentilles souples multifo-
cales (LSMF) permettent de faire tester
au patient, avant la chirurgie, la vision
escomptée apres chirurgie. L'essai du
“compromis visuel” en situation de
vraie vie permet de mieux sélectionner
les “bons candidats” a ce type de chirur-
gie. Les patients indécis pourront expé-
rimenter grace aux lentilles les avantages
d’une vie sans lunettes et ainsi “maturer”
leur décision. Les patients trop exigeants
avec des attentes visuelles démesurées
et ne supportant pas le compromis
visuel ne seront pas opérés. L'utilisation
de LSMF en préopératoire prépare le
patient a la multifocalité vial’activation
de mécanismes de neuro-adaptation et
de plasticité cérébrale.

Affiner la cible réfractive
et choix de I'objectif réfractif

Les LSMF permettent également d’af-
finer I’objectif réfractif (monovision
simple ou aménagée, equi/iso ou dual
vision) et la (ou les) vision(s) privilé-

M.-C. TRONE

Cas clinique 1

Service d’Ophtalmologie, CHU, SAINT-ETIENNE.

Patient de 55 ans, juriste, désireux de ne plus porter de lunettes.
Ses caractéristiques sont présentées dans le tableau ci-dessous.

oD

+1,25(-0,25 a 155)12f/10
+1,75 (-0,50 2 135)16/10

DROIT/DROIT

Sans particularité

Lunettes portées

Réfraction

LAF/FO et topographie

0G

+1,00 (-0,25 a 35)10f/10

+1,50 (0,75 a 35)16/10

0D préférentiel/dominant

Sans particularité

Le patient est éligible au presbyLASIK. Apres explication du compromis

visuel, le patient est indécis.

Essai en LSMF TOTAL 30 MULTIFOCALE: OD +1,50 LOW;

0G +1,50 LOW

Au bout de 15 jours: le patient est content mais trouve la vision de loin

“un peu juste”.

Optimisation des LSMF: OD +1,25 LOW; OG +1,50 LOW

Au bout de quelques semaines, le patient est ravi et se décide pour

la chirurgie.

giée(s) par le patient (VL/VI/VP) afin
de planifier une chirurgie réfractive la
plus appropriée et personnalisée. Pour
optimiser le testaux lentilles, il faut choi-

sir des lentilles multifocales ayant une
géométrie proche du profil d’ablation
du laser Excimer utilisé pour le presby-
LASIK.



Focus sur le protocole d’'adaptation de TOTAL 30 MULTIFOCALE d’Alcon

CHOIX DE LA 1RE LENTILLE

Ajouter +0,25 D en binoculaire a la puissance
maximum convexe sphérique de loin

A partir de la puissance VL trouvée, déterminer
l'addition minimale et identifier le profil selon le tableau

Jusqu’'a De +1,25D De +2,00D
+1,25D a+2,00D a+2,50D

Profil ODG (o) (o) O

ADD min+1D

Protocole d’adaptation de 'ensemble des lentilles multifocales du laboratoire Alcon

Choix de la 1" paire:
- réfraction maximale convexe
— détermination de lU'ceil préférentiel et de l'addition minimale
—ajout: +0,25 D a la puissance finale

Exemple: patient de 53 ans avec la réfraction maximale convexe suivante:

0OD: +1,75(-0,25 a 180°); 0G: +2,00 Addition minimale: +0,75 0D préférentiel
Choix de la 1" paire d’essai TOTAL 30 MULTIFOCALE:

OD: +1,75 LOW; 0G: +2,25 LOW

Cet article est un partage d’expérience sur la base de la pratique de I’auteure.

Article réalisé avec le soutien institutionnel du laboratoires Alcon.

FR- FR-VC-PRA-2400006 —Mars 2024 © Laboratoires Alcon RCS Nanterre 652 009 044 Tous droits réservés
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Les nouvelles formes de délivrance
des anti-VEGF: PDS et thérapie génique

RESUME: Les injections intra-vitréennes réguliéres d’anti-VEGF sont devenues le mode de prise en
charge habituel dans des pathologies telles que la DMLA néovasculaire et I'’cedéme maculaire diabé-
tique. Bien qu’elles aient démontré leur efficacité, ces molécules nécessitent de maintenir un rythme
d’injection élevé et des visites fréquentes avec une contrainte importante pour les patients et I'as-
surance-maladie.

De nouveaux régimes de traitement comme le “treat and extend” et des molécules d’action prolon-
gée comme le brolucizumab ou le faricimab ont été développés afin de réduire la fréquence des injec-
tions sans compromettre les résultats initiaux.

De nouvelles formes de délivrance des anti-VEGF ont également été évaluées comme le Port Deli-
very System et la thérapie génique, qui utilise des vecteurs viraux pour permettre la production de
protéines anti-VEGF par les cellules rétiniennes, apportant I’espoir d’un traitement unique dans ces

pathologies.

A. BERNARD

Clinique des yeux, BORDEAUX.

I’age (DMLA) néovasculaire et la

rétinopathie diabétique constituent
une cause majeure de basse vision dans
lapopulation [1]. Le VEGF-A (facteur de
croissance de I’endothélium vasculaire)
est depuis de nombreuses années consi-
déré comme I’élément central de ces pro-
cessus pathologiques et constitue la cible
principale des thérapeutiques actuelles
qui se lient a lui ou le neutralisent [2].
Les traitements anti-VEGF ont complé-
tement changé le pronostic et la prise
en charge de la DMLA néovasculaire et
de I’cedéme maculaire diabétique. Ils
sont devenus le traitement de référence
ala fin des années 2000. Les molécules
actuellement utilisées (bevacizumab,
ranibizumab et aflibercept) permettent
d’obtenir une évolution globalement
favorable [3, 4].

I a dégénérescence maculaire liée a

Bien que le pronostic visuel se soit amé-
lioré, cela s’est accompagné d’une forte
contrainte pour les patients et d'un cotit
important pour les systémes de santé. Du

fait de la nature chronique de ces patho-
logies et de la durée d’action des agents
anti-VEGF, il est nécessaire de mainte-
nir, dans la majorité des cas, un rythme
d’injection intra-vitréenne (IVT) régulier
mensuel oubimensuel. De plus, lesrésul-
tats des études de vieréelles restent infé-
rieurs aux études pivot (Marina, Anchor,
View) ol le rythme des traitements était
rigoureusement respecté [5]. Il est alors
apparu évident que ce rythme était dif-
ficile a supporter sur le long terme. On
note également, dans la DMLA, que
les injections continues d’agents anti-
VEGF entrainent fréquemment des
phénomenes de fibrose des membranes
néovasculaires, avec une dégradation
des résultats visuels initiaux.

Les études plus récentes ont exploré de
nouvelles modalités de prise en charge
comme le “treat and extend”, proposé
initialement par Richard Spaide et lar-
gement repris depuis dans différentes
études (TREND, ALTAIR) [6, 7]. Ces
nouveaux régimes de traitement dimi-
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nuent la fréquence des injections tout en
maintenant les résultats anatomiques et
fonctionnels.

La volonté d’obtenir une action théra-
peutique prolongée a conduit au déve-
loppement de nouvelles molécules
anti-VEGF, comme le brolucizumab et le
faricimab, et 8 de nouvelles formulations
comme |’aflibercept 8 mg qui ont montré
dans des essais cliniques de phase Il le
maintien d’une efficacité comparable
aux molécules initiales, mais avec des
intervalles d’injection allant jusqu’a 12
voire 16 semaines [8, 9].

De nouvelles forme de délivrance des
anti-VEGF ont été proposées, comme le
Port Delivery System (PDS), le KSI-301
qui est une association d’un anticorps
anti-VEGF avec un biopolymere pour
augmenter sa durabilité.

Enfin, la thérapie génique se propose
de produire localement et de fagon per-
manente une protéine anti-VEGF via un
géne intégré dansles cellules cibles de la

rétine, apportant I’espoir d’un traitement
simplifié par une procédure unique [10].

Le Port Delivery System ou
Susvimo (Roche/Genentech)

Alors que lesnouveaux agents thérapeu-
tiques permettent d’obtenir des inter-
valles d’injection jusqu’a 16 semaines,
ils représentent toujours une contrainte
a long terme pour les patients. Le Port
Delivery System (PDS) va plusloin et per-
met une action de 6 mois ou plus avant
une recharge [11-13]. Il s’agit un réser-
voir intra-vitréen placé par une incision
sclérale de 3,5 mm en pars plana (fig. 1).
Il contient un petit volume de ranibizu-
mab hautement concentré qui est lente-
ment libéré dans la cavité vitréenne par
diffusion passive, permettant la déli-
vrance continue de ranibizumab sur une
période étendue.

Il est composé d’un septum auto-étanche
auniveau de son attache sclérale (fig. 2A).
Il estrechargé avec une aiguille spécifique

double courant (fig. 2B). Au niveau de
l’autre extrémité, un élément métallique
microporeux permet la libération pas-
sive de la molécule (fig. 3A et B). Son
utilisation a été approuvée par laFDA en
octobre 2021.

>>>L’étude de phase Il LADDER [11],
réunissant 220 patients, a évalué!’effica-
cité du PDS danslaDMLA néovasculaire
comparée a une procédure mensuelle IVT
de ranibizumab 0,5 mg. Elle démontre
que le dispositif avec une formulation
dosée a 100 mg/mL n’est pas inférieur au
groupe ranibizumab mensuel en termes
d’amélioration de I’acuité visuelle (AV)
avec cinq fois moins d’injections et un
délai moyen de recharge de 15,8 mois.
A 22 mois, lavariation de I’acuité visuelle
ETDRS était de + 2,9 lettres dans le dosage
100 mg/mL vs + 2,7 pour le ranibizumab
mensuel. On note peu d’effets secon-
daires (4,5 % d’hémorragies intra-vi-
tréennes légeres).

>>>L'étude de phase ITARCHWAY [12],
regroupant 418 patients, acomparé l'effi-

Préparation et péritomie

Incision de 3,2 mm a travers
la sclérotomie

Remplissage de l'implant
avec ranibizumab et préparation
de linjecteur

Insersion de l'implant
avec l'outil approprié

’j‘r.

Pré-inscription de 3,5 mm
pars plana

Suture soigneuse de la
conjonctivite et la tenon

Photocoabulation laser
de la pré-incision

Procédure chirurgicale
standardisé pour linsertion
et la recharge du PDS.

www.retina-specialist.com/
videos/683523243

Fig. 1: Procédure chirurgicale d'insertion du PDS.
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cacité et la tolérance du PDS 100 mg/mL
face au ranibizumab, avec 251 patients
dans le bras PDS rechargé a 24 semaines
et 167 dans le bras ranibizumab mensuel.
La variation de I’acuité visuelle ETDRS
a 40 semaines était de + 0,2 lettres

Fig. 2A et B: PDS/SUSVIMO (ROCHE).

ETDRS dans le bras PDS et + 0,5 pour
le ranibizumab. La plupart des patients
implantés (98,4 %) n’ont pas eu besoin
d’injection supplémentaire en dehors de
la réinjection de recharge programmée
a 24 semaines (Q24W). Il n’y avait pas
d’infériorité par rapport au ranibizumab
mensuel en termes de résultat fonction-
nel et seulement 1,6 % de réinjections
supplémentaires a 40 semaines.

Cependant, les effets secondaires et com-
plications du PDS sont plus nombreux:
47 patients (19 %) dont quatre endoph-
talmies (1,6 %), deux décollements de
rétine (0,8 %), onze cataractes (4 %),
trois déplacements du septum (1,2 %)
et quatre dislocations de I'implant.

>>> Deux études de phase I, PAVILLON
[13] et PAGODA, ont également évalué le
PDS dans la rétinopathie diabétique et
I’cedéme maculaire diabétique:
—PAGODA retrouvait a 1 an une non-
infériorité du PDS 100 mg/mL rechargé
toutes les 24 semaines face au ranibizu-
mab mensuel avec une amélioration de
I’AV respectivement de 9,4 et 9,6 lettres
ETDRS parrapporta I’AV initiale;
—1’étude PAVILLON (176 patients dont
106 PDS)retrouvaita 1 an une supériorité
du PDS 100 mg/mL rechargé toutes les
36 semaines face au ranibizumab mensuel
avec une amélioration de deux niveaux
ou plus du DRSS (Diabetic Retinopathy
Severity Score) dans 80 % des cas contre
9 % dans le groupe contrdle, avec peu
d’effets secondaires (pas d’endophtalmie
ni de dislocation du septum).

Figure 3A: visualisation du septum. B: visualisation intra vitréenne du dispositif de libération.

Malgré ces bons résultats, les risques
de dislocation du septum ont amené en
octobre 2022 Roche/Genentech a sus-
pendre les nouvelles implantations en
attendant une rectification du disposi-
tif, pour une disponibilité début 2024.
La FDA a également émis un avertisse-
ment car le PDS a été associé a un taux
d’endophtalmie trois fois plus élevé par
rapport aux injections intra-vitréennes
mensuelles de ranibizumab.

B La thérapie génique

La thérapie génique a été utilisée avec
succes dans les affections rétiniennes
héréditaires comme I’amaurose congéni-
tale de Leber ou certaines formes de réti-
nite pigmentaire (RP65). L'idée d’utiliser
ces techniques dansla DMLA néovascu-
laire et la rétinopathie diabétique s’est
naturellement imposée [14, 15].

Les vecteurs les plus utilisés dans les
pathologies rétiniennes sont les Adeno-
Associated Virus (AAV) qui ont une capa-
cité de transduction dans plusieurs types
cellulaires de la rétine et permettent
I'introduction d’'un ADN étranger dans
la cellule héte qui devient capable de
transcrire le géne puis de produire une
protéine fonctionnelle [16, 17]. Les vec-
teurs AAV ont un faible risque mutagéne
ou oncogene et sont peu immunogenes,
contrairement a I’adénovirus ou au len-
tivirus. Ils ont démontré une excellente
sécurité dans les études. Ils ont cepen-
dant une capacité de transfert génique
limité (4,7 kb). Leur mode de conserva-
tion (- 80° C) nécessite une pharmacie
équipée et habilitée pour le stockage et la
distribution de matériel génétique, ce qui
limite pour le moment leur utilisation a
un nombre restreint de centres.

1. Mode d’administration des vecteurs
viraux

Bien que les étudesrévelent de possibles
réponses immunes dues au vecteur viral,
I’isolation immunologique relative de
I’ceil et une tres faible diffusion systé-
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mique du matériel génétique limitent
les réponses inflammatoires. Le mode
d’administration a également un impact
majeur sur I'immunogénicité, la voie
sous-rétinienne étant moins immuno-
géne que l'intra-vitréenne.

L'injection sous-rétinienne nécessite une
vitrectomie et reste invasive, mais per-
met la délivrance du vecteur viral direc-
tement aux cellules cibles (RPE).

L’injection intra-vitréenne est moins
invasive mais plus immunogene et I’ac-
cessibilité du vecteur viral aux cellules
delarétine externe est faible du fait dela
présence de 'ILM (membrane limitante
interne) qui agit comme une barriére
physique.

L’injection supra-choroidienne [18] a
I’'avantage d’étre peu agressive et de per-
mettre une délivrance importante aux

Injectat postérieur
et circonférentiel
réparti dans l'espace
suprachoroidien (SCS)

SClera

Choroid

Fig. 4 : Injection suprachoroidienne.

cellules cibles et a une immunogénicité
faible (fig. 4 et 5).

2.Le RGX-314

Le RGX-314 de RegenXbio/AbbVie
(fig. 5) a été développé pour la DMLA
néovasculaire et la rétinopathie diabé-
tique. Il s’agit d’un vecteur AAV8 qui
délivre un géne qui code pour un anti-
corps anti-VEGF comparable au ranibi-
zumab [19, 20].

>>> Une étude de phase I/Ila portant sur
42 patients a évalué la sécurité et la tolé-
rance duRGX-314 danslaDMLA néovas-
culaire en injection sous-rétinienne
avec cinq dosages croissants dans cing
cohortes. Les résultats a 2 ans montrent
que le traitement est bien toléré avec
une expression dose-dépendante de
la molécule anti-VEGF. On constatait
dans les cohortes 3 a 5 une diminution
importante du nombre d’IVT de 58 % a
78 % sur 2 ans par rapport au traitement
deréférence (ranibizumab mensuel). Au
suivi a 3 ans, les effets restent durables
avec une AV stable ou améliorée et un
nombre d’injections IVT d’anti-VEGF
moyenne annuelle de 2,4 contre 6,8
durant les 12 mois précédant1’étude [20].

Procédure sous-rétinienne

Vecteur NAV AAVS8

@

AAVE

Livraison efficace de génes
au RPE

RGX-314 est congu pour délivrer

un géne codant pour une protéine
Fab anti-VEGF

Géne codant pour une protéine
Fab anti-VEGF

Cellule

Protéine Fab
anti-VEGF

Fig. 5: RGX-314: AAV8 avec tropisme pour les cellules de UEP (d’aprés RegenXbio).



>>>['étude de phase Il AAVIATE a éva-
lué lefficacité du RGX-314 administré
par voie supra-choroidienne dans la
DMLA grace a unmicro injecteur. L'étude
a comparé trois dosages de RGX-314
sur cinq cohortes (85 patients) a des
injections intra-vitréennes mensuelles
de ranibizumab. Le traitement a été
bien toléré dans les cing cohortes en
dehors de quelques cas modérés d’in-
flammation résolus par corticothérapie
topique. A 6 mois, I’ AV restait cependant
légérement supérieure chez les patients
traités par ranibizumab mensuel. On
constatait, dans les groupes traités
par RGX-314, une vision stable et une
réduction importante (de 64 2 85 %) du
nombre d’IVT d’anti-VEGF comparées
aunombre d’injections effectuées durant
les 12 mois précédant I’étude [21].

>>> Une autre étude de phaselIl,
ALTITUDE, a porté sur le RGX-314 en
supra-choroidien dans la rétinopathie
diabétique sans cedéme maclaire diabé-
tique (OMD) chez 100 patients. On note
une amélioration a 6 mois de 54 % du
score DRSS de un a deux paliers, contre
20 % pour le contrdle.

>>> Deux études pivot de phase Il de
non-infériorité dans la DMLA néovas-
culaire sont en cours: ASCENT sur le
RGX-314 comparé al’aflibercept bimen-
suel (465 patients) et ATMOSPHERE sur
le RGX-314 comparé au ranibizumab
mensuel (300 patients). Le mode d’injec-
tion est sous-rétinien et les 1™ résultats
intermédiaires devraient étre dispo-
nibles en février 2025.

3. Lixoberogene soroparvovec

L’ADVM-022 ou ixoberogene soropar-
vovec (Adverum Biotechnologies) estun
vecteur AAV7m8 administré en injection
intra-vitréenne qui code pour l’afliber-
cept.

>>> [’étude de phase I OPTIC montre
que ’ADVM-022 est efficace et bien

toléré a 3 ans en injection intra-vitréenne
permettant une production stable et

réalités Ophtalmologiques — n°® 311_Mai 2024 — Cahier 1
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POINTS FORTS

B Le PDS, réservoir rechargeable d’action prolongée d’anti-VEGF,
a montré une non-infériorité face au ranibizumab mensuel dans
le traitement de la DMLA néovasculaire et de 'oedéme maculaire
diabétique, avec une réduction importante du nombre d’injections.

B Sa mise en place nécessite une procédure chirurgicale rigoureuse
pour limiter les complications. Les implantations sont suspendues
en attendant une nouvelle formulation du dispositif par Roche/

Genentech.

B Lathérapie génique avec le RGX-314 semble constituer une vraie
alternative thérapeutique face aux molécules anti-VEGF injectables
avec une bonne tolérance et une bonne efficacité des 17®S études
de phase Il qui seront a confirmer dans le futur.

B Le mode d’'injection supra-choroidien apporte l'espoir d'une

utilisation simplifiée.

continue d’aflibercept. On constate le
maintien de ’acuité visuelle, une amé-
lioration des parametres anatomiques
et une réduction significative des injec-
tions d’anti-VEGF de 81 % [22, 23].

>>>Létude de phase ILUNA esten cours
avec 72 participants: le vecteur ADVM-
022 estassocié a plusieurs types de traite-
ments anti-inflammatoires locaux, IVT ou
généraux car il existe une préoccupation
importante concernant la survenue de
réaction inflammatoire pour ce vecteur.

>>> [’étude de phase II INFINITY a
été interrompue dans le traitement de
I’cedéme maculaire diabétique du fait
d’événements indésirables majeurs
(hypotonie).

B Conclusion

Les anti-VEGF sont actuellement admi-
nistrés par voie intra-vitréenne néces-
sitant des visites fréquentes avec cofit
élevé pour la société. De nouveaux trai-
tements ont été développés pour réduire
cette fréquence tout en maintenant, voire
améliorant, les résultats précédents.
Certains, comme le brolucizumab, le fari-

cimab et I’aflibercept 8 mgreprennent le
méme mode de délivrance intra-vitréen,
d’autres sont plus disruptifs, comme le
PDS.

La thérapie génique apporte 1’espoir
d’un traitement simplifié par une pro-
cédure unique mais qui nécessitera de
se confronter a I’épreuve du temps, bien
que les résultats préliminaires, notam-
ment dans le RGX-314, soient trés pro-
metteurs. Ces traitements innovants
resteront probablement un choix de
2¢intention, au moins dans un 1* temps
du fait de la difficulté de mise en ceuvre
etdeleur cotit comparé a celui des molé-
cules anti-VEGF injectables de derniére
génération, mais ils pourraient chan-
ger notre approche a plus long terme.
Chacun devra trouver sa place parmi
I’ensemble des possibilités thérapeu-
tiques qui s’offriront a nous.
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MiSight® 1 day (CooperVision), pratique sportive

et qualité de vie

Cas clinique

Marie est une jeune fille myope depuis 1’age de 7 ans. Ses
parents sont aussi myopes. Elle porte des lunettes a verres frei-
nateurs, car sa myopie est évolutive.

Marie est actuellement en sport-étude de patinage artistique. Les
entrainements sont quotidiens, souvent tot le matin avant les
cours, parfois le soir, et des compétitions ont lieu le week-end.

Elle vient me consulter al’dge de 10 ans. Elle porte ses lunettes
en permanence et ponctuellement des lentilles jetables jour-
nalieres classiques, mais uniquement lors des concours pour
des raisons esthétiques.

Saréfraction est:

OD:-5,00(~0,504180°);

0G:—4,50 (=0,50 & 170°).
Lesavantages des lentilles jetablesjournalieres pour la pratique
sportive sont en effet nombreux : le champ visuel périphérique
est restitué et le port de lunettes expose au risque de perte, de
casse, voire deblessures. Le renouvellement journalier est a pri-
vilégier chez les enfants afin de minimiser le risque infectieux
et de faciliter le port (moins de manipulation, aucun entretien
nécessaire).
Parailleurs, il était dommage d’interrompre le traitement frei-
nateur de la myopie pendant toutes ces heures de patinage au
risque de la voir évoluer.

» Jel’ai donc adaptée en lentilles jetables journalieres MiSight®
1 day de CooperVision (OD:-5,00D et OG:—4,50D).

» P. ROSSI
Clinique Saint-Hilaire, ROUEN.

Témoignage

66 Quand portes-tu tes lentilles ?
Les supportes-tu bien?

Oui, je les mets le matin pour aller patiner. Je les retire
en rentrant chez moi en fin d'apres-midi ou alors avant
de prendre une douche si je dois en prendre une aprés
l'entrainement du matin. Je ne les sens pas du tout.

Qu’est-ce que les lentilles ont changé pour toi?

J'adore! Jai une meilleure vision sur les cétés quand je
patine et je n‘ai pas peur de casser mes lunettes si je chute.
Je suis maquillée pour les compétitions et ¢a se voit mieux
ainsi. Je crois que j'ai plus confiance en moi.”

Marie,
al'age de 13 ans.

. Zones de traitement Zones de correction

Fig. 1: La géométrie de MiSight® 1 day de Coopervision.

\

Aprés trois ans de port, les lentilles sont bien tolérées et ’exa-
men a lalampe a fente est optimal (centrage, mobilité, mouil-
labilité et état de 1a cornée). Marie les manipule facilement et
sérieusement.

Samyopie est aujourd’hui stable et Marie est toujours adaptée
en MiSight® 1 day (OD:—5,00D et OG: —4,50 D) en complé-
ment de ses verres freinateurs.

Discussion/conclusion

Lalentillejetable journaliére MiSight® 1 day, de CooperVision,
est une lentille a défocus myopique. Elle comporte quatre
anneaux concentriques: deux zones de défocus myopique et
deux zones de correction de lamyopie (fig. 1).

Adaptées seules ou en association avec des lunettes a verres
freinateurs, les lentilles MiSight® 1 day permettent aux jeunes
patients de pratiquer leurs activités sportives et améliorent
ainsi leur qualité de vie tout en freinant leur myopie.

Avec le soutien de CooperVision

@shutterstock.com

© Iren_Geo
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Imagerie des tumeurs choroidiennes:
des ultrasons et de la lumiere

RESUME: Le diagnostic d’une masse choroidienne repose sur un faisceau d’arguments porté par une
imagerie multimodale, mais il est fréequent que I’évolution au cours du temps module le diagnostic.
Les mélanomes choroidiens sont trés peu échogénes, contrairement aux hémangiomes choroidiens.
L'OCT concurrence progressivement I’échographie dans la sémiologie des tumeurs, en particulier
pour le diagnostic des nzevi et des petits mélanomes. Le RetroMode est moins répandu mais des
auteurs ont montré qu’il était particulierement sensible pour identifier et préciser la taille des naevi.

T. DESMETTRE
Centre de rétine médicale,
MARQUETTE-LEZ-LILLE.

dienne est une circonstance peu

fréquente au cours de laquelle le
pronostic vital du patient peut étre mis
en jeu. L'examen clinique montre des
signes d’orientation mais le diagnostic
étiologique repose en régle générale sur
un faisceau d’arguments apportés par
différents examens. Parfois il faut obser-
ver ’évolution des aspects au cours du
temps pour apporter la confirmation
d’un diagnostic.

I e diagnostic d'une masse choroi-

Nous discuterons ici des apports respec-
tifs des ultrasons et des images basées sur
I’OCT, la réflectance ou la fluorescence.

B Généralités

La sémiologie des tumeurs est principa-
lement indirecte. Les examens (clichés
sans préparation, échographie, OCT,
angiographies avec colorant) visent a
caractériser la 1ésion en cause mais per-
mettent surtout d’apprécier “1’état de
santé” des tissus au pourtour delalésion,
en particulier celui de I’épithélium
pigmentaire.

Une lésion bénigne refoule progressi-
vement les tissus environnants, provo-
quant quelques perturbations comme

I’'accumulation de drusen associés a un
dysfonctionnement chronique du couple
épithélium pigmentaire/choriocapil-
laire. Au contraire, une lésion maligne
pourra provoquer un dysfonctionnement
avéré de I’épithélium pigmentaire avec
I’accumulation de fluides sous-rétiniens:
micro-décollements séreux rétiniens
(DSR) repérés en OCT ou “pin points”
observés aux temps tardifs de ’angio-
graphie a la fluorescéine. L’allongement
des photorécepteurs et ’accumulation
de matériel autofluorescent signalent le
caractere chronique d’un DSR—mais pas
obligatoirement le caractéere malin d’'une
lésion sous-jacente. Contrairement aux
métastases, les mélanomes n’ont pas de
tropisme particulier pour le pble posté-
rieur, ce qui peut retarder le diagnostic
d’un DSR associé si celui-ci n’est pas
étendu a lamacula.

B Ultrasons et lumiére

Les ultrasons et la lumieére partagent
des propriétés d’atténuation et de
réflexion dans les tissus avec cepen-
dant quelques différences. Les ondes
acoustiques se propagent dans un
milieu avec un schéma d’onde longitu-
dinal. Au contraire, les ondes optiques
ne requiérent pas de support pour leur



réalités Ophtalmologiques — n°® 311_Mai 2024 — Cahier 1

Sens de propagation
de l'onde

Expansion
1

Sens du mouvement
des particules
BaR .__'|-1|.'. R

Compression
1

Onde longitudinale

>

Sens du mouvement
des particules

Nadi
adir Onde transverse

Fig. 1: Schémas différentiels d’'une onde longitudinale (ultrasons) et d’'une onde transverse (lumiére).
D’aprés www.olympus-ims.com/fr/ndt-tutorials/flaw-detection/wave-propagation
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Fig. 2: Examen comparatif en SD-OCT (en haut) et en SS-OCT (en bas) d'un naevus choroidien chez une
patiente de 49 ans. La moindre dispersion du rayonnement laser a 1050 nm du SS-OCT pénétre plus pro-
fondément dans les couches choriorétiniennes que celle d'un SD-OCT a 850 nm. La conception des systéemes
swept source contribue a expliquer la meilleure définition de l'image des couches choroidiennes, du vitré et
une visualisation un peu plus précise des vaisseaux au sein du naevus [2].

transmission et le schéma de ’'onde est
dit transverse (fig. 1).

Les différences de vitesse de propaga-
tion dans I’air ou dans un milieu aqueux
conditionnent la convergence ou au
contraire la divergence des ondes.

Les notions sur la réflectivité de la
lumiére sont évidemment familiéres
aux ophtalmologistes. La réflectivité
de la lumieére est fonction des diffé-
rences d’indices de réfraction aux
interfaces [1]. Par ailleurs, la longueur
d’onde utilisée influence la disper-
sion (scattering) des photons et donc
I’atténuation du rayonnement. Une
partie des photons bleus de la lumiére
solaire est dispersée dans les hautes
couches de I’atmosphere, expliquant
la couleur bleue du ciel. A I’inverse,
les photons rouges sont moins dis-
persés et traversent plus facilement
les couches de nuages ou de brume,
expliquant la couleur des couchers
de soleil. De la méme maniere, la
source d’un SS-OCT 1050 nm péneétre
plus profondément dans les couches
choriorétiniennes que celle d’un
SD-OCT a 850 nm. La conception des
systéemes swept source contribue a
expliquer la meilleure précision des
images de la choroide (fig. 2).

En échographie, la réflectivité est fonc-
tion des différences d’impédance des
interfaces [3]. Cette réflectivité corres-
pond au fait d’avoir une série d’échos;
les échographistes utilisent souvent
terme “échogéne” pour désigner la
réflectivité. L’ atténuation correspond
a la diminution progressive de la hau-
teur des échos. Elle est influencée par
la réflexion, ’absorption et la longueur
d’onde utilisée (fig. 3 et 4).

Pour mémoire, la longueur d’onde
résulte de la célérité dans le milieu divi-
sée par la fréquence (A = C/F). Ainsi,
dans l’eau, la sonde d’échographie a
10 MHz produit une onde ultrasonore
dont la longueur d’onde est 150 pm et
la longueur d’onde associée & la sonde
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Melanome choroidien

Fig. 3: L'atténuation (ou vide acoustique) n'est pas synonyme d’effet d'ombre. (A) Calcifications sclérales chez
une patiente présentant une chondrocalcinose. A I'échographie, l'aspect de vide en arriére de la lésion est lié
a la différence d'impédance importante entre les tissus. (B) Pour ce mélanome, l'atténuation est surtout liée a
I'homogénéité de la lésion qui est associée a une faible réflectivité. La présence du pic scléral sur le cliché a
gauche témoigne de l'absence d'absorption des ultrasons dans la tumeur. D'aprés [4].
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Fig. 4: L'onde incidente est réfléchie, atténuée ou diffusée (c: vitesse de propagation de l'onde; Z: impédance
acoustique du milieu). Les échos réfléchis (et les échos rétrodiffusés) forment l'image de réflectivité utilisée
en clinique. Une partie de l'énergie ultrasonore incidente est absorbée par le tissu et convertie en particulier

en chaleur (d'aprés Laugier [3]).

de 20 MHz est de 75 pm. La différence
des longueurs d’onde explique la meil-
leure qualité desimages avec lasonde de
20 MHz dont le rayonnement est moins
dispersé.

La propagation du son dans les tissus
apparait plus complexe que celle de la
lumiére. L'atténuation des ondes sonores
est causée a la fois par la “réflexion” du
son (diffusion, & I’origine des échos) et
parl’“absorption” (conversion locale du
son en d’autres formes d’énergie, y com-

pris la chaleur, qui entraine une perte
d’énergie sonore a des profondeurs de
plus en plus grandes) (fig. 4).

B L'échographie en pratique

Dans les mélanomes, il y a relativement
peu d’interfaces échogenes (la 1ésion
est dite “hypoéchogeéne”). La hauteur
de I’écho diminue rapidement avec
I’homogénéité du tissu qui augmente en
profondeur et avec une absorption de

I’onde incidente (d’ott un angle kappa
important). On note un pic correspon-
dant a la réflexion des ultrasons sur la
sclere, ce qui confirme que I’absorption
n’est pasle facteur principal del’atténua-
tion (fig. 3 et 5).

Dans leshémangiomes, bien que I'histo-
logie cellulaire soit homogene, 1’absorp-
tion acoustique est moindre et il existe
de nombreuses interfaces échogenes,
de sorte que la hauteur de 1’écho reste
élevée (d’ott un angle kappa faible). La
lésion est dite “hyperéchogene” (fig. 6
et7).

Dans la pratique, I’échographie permet
donc d’apprécier le caractére écho-
gene (hémangiome), peu échogene
(mélanome) ou I’hétérogénéité des échos
(métastase) et de mesurer I’épaisseur de
la l1ésion. Pour mémoire, la mesure de
I’épaisseur de la 1ésion est un élément
important de la surveillance des naevi
suspects: une épaisseur de plusde 2 mm
estun des facteurs derisque d’évolution
vers une lésion maligne [5].

Une imagerie multimodale
par principe

Le bilan d’une lésion choroidienne
suspecte est par principe multimodal.
Les examens permettent d'une part, de
caractériser la lésion, et d’autre part,
d’apprécier 1’état des tissus au pour-
tour, en particulier celui de I’épithélium
pigmentaire.

Les facteurs derisque de transformation
d’un naevus en mélanome identifiés par
I’équipe de Shields peuvent étre mémo-
risés avec un acronyme qui illustre bien
le caractere multimodal de I’imagerie,
“To Find Small Ocular Melanoma
Doing Imaging”, pour:

—Thickness (I’épaisseur > 2 mm mesu-
rée en échographie);

—subretinal Fluid (la présence de fluide
sous-rétinien sur les clichés d’OCT);

— Symptoms, vision loss (symptomes
visuels, baisse d’acuité visuelle) ;



BAUSCH+LOMB

surface .

Aw cas par cas

Bausch + Lomb et le Groupe Surface oculaire, en partenariat avec
Réalités Ophtalmologiques, ont le plaisir de vous inviter
a participer a la 1™ plateforme d’échanges cliniques en surface oculaire

1 étape:

e A .
Recueil de vos situations cliniques en surface oculaire 3 etape:
les plus riches d’enseignements pour la communauté
ophtalmologique, les plus intéressantes pour leur prise
en charge diagnostique ou thérapeutique ou les plus 5 décembre 2024
atypiques. webconférence interactive

2¢ étape:
4¢ étape:

Groupe Surface oculaire

brochure

Date limite

Vous pouvez nous faire parvenir vos cas cliniques d'envoi des cas cliniques

sous forme d’un diaporama:

15 septembre 2024

par mail a
ou
en les déposant sur le site:

EN PARTENARIAT AVEC
- - -
realites

OPHTALMOLOGIQUES

!
o

e,




réalités Ophtalmologiques — n°® 311_Mai 2024 — Cahier 1
I ————————————

I Revues géeneérales

Mélanome choroidien

& k.'lﬁr.l."! impoartant

Hémangiome choroidien

Atténuation faible
kappa faible

Métastase de carcinome

Architeciure cellulaire homogéne :
Réflectivité faible (surfaces/interfaces) "hypoéchogéne”
Atténuation élévée (absorption)

Architecture cellulaire homogéne :
Réflectivité élevée {surfaces/interfaces) "hyperéchogéne”

Architecture cellulaire inhomogéne :
Réflectivité variable (surfaces/interfaces, 20)
Atténuation faible (velume, 30)

Fig. 5: Aspects comparatifs de la réflectivité et de 'absorption des ultrasons dans les mélanomes choroidiens (A), les hémangiomes (B) et les métastases (C). On note
la contribution au diagnostic de l'évaluation de l'angle kappa (d'aprés Byrne [4]).

Fig. 6: Mélanome choroidien. Coupe d'OCT oblique passant par la tumeur et la fovéola et cliché couleur. Les
mini-DSR (décollements séreux rétiniens) traduisent la souffrance des cellules de 'épithélium pigmentaire.
En angiographie a la fluorescéine, ils seront repérés sous la forme de fluorescences en téte d’'épingle (pin
points). Le pigment orange repéré sur le cliché couleur peut étre repéré sur la coupe d’OCT. Le DSR traduit
le défaut de résorption des fluides par un épithélium pigmentaire altéré. L'allongement des photorécep-
teurs (shaggy photoreceptors) est un signe de relative chronicité. En regard du mélanome, on observe une
zone hyper-réflective correspondant a un remaniement de la choriocapillaire. Cette zone est associée a un

ombrage sous-jacent.

—Orange pigment (la présence d'un signal
sur le cliché en autofluorescence tradui-
sant ’accumulation de lipofuscine dans
les cellules de1’épithélium pigmentaire);
—Melanoma hollow (atténuation du
signal en échographie liée a ’homogénéité
delalésion avec une faible réflectivité);

—DIaMeter (la taille de la 1ésion > 5 mm
sur les clichés sans préparation, couleur,
rouge ou RetroMode) [6].

Depuis une dizaine d’années, I’amé-
lioration de la résolution des appa-
reils d’OCT a permis a cette technique

de venir concurrencer I’échographie
pour le diagnostic des tumeurs choroi-
diennes [7], pour la caractérisation des
petits naevi [8] ou pour la mesure de
I’épaisseur des petits mélanomes [9].

Parmi les clichés sans
préparation, le RetroVlode

Les scanning laser ophthalmoscopes
(SLO) ont été développés il y a une qua-
rantaine d’années, pour produire des
images des plans choriorétiniens a haut
contraste, avec une résolution impor-
tante qui compensait al’époque la petite
taille du champ étudié. L’acquisition des
images a travers un trou sténopéique per-
met le fonctionnement en mode confocal
direct utilisé sur la majorité des appareils
commercialisés. Le décalage du trou sté-
nopéique a droite (DR) ou & gauche (DL)
ou l'utilisation d’une ouverture annu-
laire (RA) permettent un fonctionnement
en mode indirect, uniquement dispo-
nible aujourd’hui sur I’appareil Mirante
commercialisé par Nidek (fig. 8).
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Fig. 7: Mélanome choroidien (méme patient que la fig. 6). Le cliché tardif de 'angiographie a la fluorescéine montre les zones d’hyperfluorescence en téte d'épingle (pin
points) et on note la coloration du DSR. En angiographie au vert d’'indocyanine, on peine a identifier une vascularisation intrinséque a la lésion. L'échographie montre
le “vide d’écho” associé a la faible réflectivité liée a 'homogénéité de la lésion. En arriére de la lésion, il persiste des échos, ce qui montre la faible atténuation dans la
tumeur. Lexamen permet de mesurer 'épaisseur et le diamétre de la lésion (clichés TD).

) Image en transillumination
Image en réflectance (SLO) ou “RetroMode”
(SLO) e
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=
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Clichés couleur, RetroMode (DL) RetroMode [RA)
bleu, rouge, vert

Fig. 8: Clichés en réflectance et en RetroMode. A gauche, lutilisation d'un trou sténopéique permet de sélectionner les photons rétrodiffusés et d'éliminer les photons
dispersés. A droite, le décalage du trou sténopéique (DL, DR) ou l'utilisation d'une forme annulaire conditionne lintérét des images en RetroMode (clichés TD).
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'évolution au cours du temps.

son principalement en chaleur).

B Le diagnostic d'une masse choroidienne repose sur un faisceau
d’arguments apportés par une imagerie multimodale et parfois par

B Latténuation des ondes sonores est causée a la fois par la
réflexion du son (échogénicité) et par l'absorption (conversion du

B Les mélanomes choroidiens sont trés peu échogenes. Aprés un
pic d’écho a la surface, on note une décroissance rapide de l'onde
sonore (vide d’écho) avec un angle k élevé. On note aussi un pic
scléral qui illustre la faible absorption des ultrasons dans la tumeur.

B Les hémangiomes choroidiens sont au contraire relativement
échogenes et 'hnomogénéité de leur structure est associée a une
atténuation progressive de la hauteur des échos et un angle « faible.

B Pour la sémiologie des tumeurs choroidiennes, l'OCT concurrence
progressivement l'échographie, en particulier pour le diagnostic
des naevi et des petits mélanomes.

L’équipe de C. Azzolini basée a
Milan [10] a récemment montré 1’in-
térét de cette technique pour I’'image-
rie des naevi (fig. 9). Sur une série de
41 naevi, les auteurs observaient dans

100 % des cas un aspect sombre “hypo-
rétroréflectif” correspondant aux naevi.
Ceux-ci étaient repérés dans 68 % des
cas sur le cliché couleur et dans 90,2 %
des cas sur le cliché infrarouge. Les

Fig. 9: RetroMode RA d'un naevus juxta-papillaire. On note la cohérence entre le cliché RetroMode et le
slab sur la choroide de 'OCT-angiographie permettant d'évaluer la taille de la lésion (cliché TD).

auteurs montrent l'intérét des clichés en
RetroMode pour visualiser les limites de
la zone pigmentée. Dans cette série, cette
technique apparait donc particuliére-
ment sensible pouridentifier et préciser
la taille des naevi.

En regard des naevi, on observe régu-
lierement des drusen et des migrations
pigmentaires qui peuvent traduire le
caractere chronique de la 1ésion. Par
ailleurs, le RetroMode s’est révélé un
excellent outil pour détecter les petits
drusen de la DMLA [11-13]. Pourtant,
I’équipe de Milan montre que dans le
cas des naevi, I’OCT semble plus per-
formante que le RetroMode (DL et DR)
pour détecter les drusen associés a ces
lésions pigmentées, peut-étre en raison
d’interférences du rayonnement infra-
rouge avec lamélanine des naevi.

B Conclusion

La sémiologie des tumeurs est souvent
indirecte. Les examens (clichés sans pré-
paration, échographie, OCT, angiogra-
phiesavec colorant) visent a caractériser
lalésion en cause mais permettent aussi
d’apprécier I’état des tissus au pourtour,
en particulier celui de I’épithélium pig-
mentaire. Depuis une dizaine d’années,
I’OCT est venue concurrencer 1’échogra-
phie mais le diagnostic repose toujours
surun faisceau d’arguments apportés par
ces différents examens.
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DMEK par technique “C-Press”
combinée a la mise en place d’un
Implant a fixation sclérale (Carlevale)

RESUME: La kératoplastie lamellaire endothéliale ou Descemet Membrane Endothelial Keratoplasty
(DMEK) a gagné en popularité par rapport a d’autres techniques chirurgicales dans la prise en charge
de I’cedéeme cornéen dans les cas de dystrophie de Fuchs ou de décompensation bulleuse du pseudo-
phaque (DBP) [1]. Cette chirurgie permet une récupération visuelle plus rapide et importante, ainsi
que des taux de rejet plus bas, en comparaison a la kératoplastie transfixiante ou la Descemet’s Strip-
ping Endothelial Automated Keratoplasty (DSEAK) [2, 3]. Dans les yeux vitrectomisés, la profondeur de
chambre antérieure (CA) est difficile a controler par manque de support postérieur du vitré pendant
la chirurgie, rendant le déroulement du greffon trés hasardeux, et prolongeant le temps opératoire,
avec risque accru de pertes de cellules endothéliales et échec de la chirurgie [4, 5]. Ainsi, plusieurs
chirurgiens préférent réaliser une DSEAK dans ces cas complexes.

W. GHAZAL
Hépital Fondation Rothschild, PARIS.

ous avons récemment décrit
N la technique du “C-Press” ou
“Cornea-Press”, au cours de
laquelle I'indentation de la cornée per-
met un aplatissement de la chambre

antérieure et un déroulement efficace et
reproductible du greffon endothélial [6].

En cas de subluxation d’implant intrao-
culaire (IOL) et de DBP, la DMEK peut
étre réalisée avec 'implantation d’un
Artisan clippé a la face postérieure de
Iiris [7], d’un IOL 3-piéces suturé [8]
ou collé a la sclére [9]. Récemment, le
Carlevale (Soleko, Italie), un nouvel
implant pliable a fixation sclérale sans
suture, a été introduit, avec des résultats
prometteurs a long terme concernant la
sécurité et I’efficacité, permettant une
bonne récupération fonctionnelle et
des complications minimes dans les cas
d’implantation secondaire [10].

Nous présentons le cas d’un patient
atteint de DBP, ayant bénéficié d’une
DMEK par “C-Press” combinée a I’ex-

plantation d’un implant Artisan subluxé
et implantation d’un Carlevale. A notre
connaissance, il s’agit du premier cas
rapporté danslalittérature d'une DMEK
combinée a cette nouvelle technique
d’implantation.

B Description du cas

Un patient de 59 ans nous a été adressé
pour une DBP de I'eil droit. Il avait subi
une chirurgie de la cataracte il y a sept
ans, compliquée d’une rupture cap-
sulaire postérieure, avec vitrectomie,
et implantation secondaire d’un IOL
Artisan clippé a la face antérieure de
I’iris, puis repositionnement de I'TOL
en raison d’une subluxation a la suite
d’une contusion de I’ceil droit. L’acuité
visuelle était limitée & “compter les
doigts”. Lexamen a lalampe a fente révé-
laitune DBP avec une luxation nasale de
I’ Artisan, présence de vitré en CA et atro-
phie irienne. La pachymétrie centrale a
été mesurée a 651 microns a I’Optical
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Coherence Tomography (OCT) de cor-
née (Avanti, Optovue, Fremont, E.-U.)

(fig. 1).

Nous avons décidé deréaliser une DMEK
par la technique “G-Press”, combinée a
une explantation de 'implant subluxé,
etmise en place d’un Carlevale a fixation
sclérale.

Le greffon endothélial a été préparé
avant que le patient ne soit amené en
salle d’opération. Le donneur est 4gé de
71 ans. Le diametre de trépanation est
de 8,25 mm, en fonction du diametre
cornéen du receveur, et a une densité
endothéliale de 2700 cellules par mm?.

La chirurgie est réalisée sous anesthésie
péribulbaire. Apres désépithélialisation,
la conjonctive est désinséréea 3,9et12 h.
Deux poches sclérales de 3 x 3 mm sont
réalisées aulimbe, a 180°1'une del’autre.
Un tunnel scléral supérieur de 5 mm est
créé pour explanter I’ Artisan subluxé
al’aide de pinces a commande distale.
Une incision cornéenne de 2,2 mm et
deux paracenteses latérales a 120° I'une
de l'autre sont effectuées. Le tunnel
scléral est suturé par trois points sépa-
rés au nylon 10/0. Un trocart est placé
en temporal inférieur pour I'infusion,

et les deux autres trocarts en regard des
deux poches sclérales latérales, pour un
complément de vitrectomie postérieure.

Apres remplissage de la CA par vis-
coélastique (Provisc, Alcon, E.-U.), le
Carlevale est injecté a travers I’incision
cornéenne al’aide dun injecteur Viscojet
(Medical Viscojet 2,2 mm), et placé
au-dessus de iris. Les haptiques sont
ensuite extériorisées a I’aide de pinces
a commande distale a travers les sclé-
rotomies, apres retrait des trocarts laté-
raux; le centrage de 'implant est effectué
sans manceuvres supplémentaires. Les
poches sclérales et la conjonctive sont
fermées avec du Vicryl 8-0.

Le produit viscoélastique a été soi-
gneusement lavé a ’aide d’une canule
d’irrigation-aspiration (IA). La canule
d’infusion a été retirée et la sclérotomie
suturée avant de procéder alaDMEK. Le
descémétorhexis estréalisé al’aide d’'un
crochet de Sinskey inversé apres injec-
tion d’une bulle d’air dans la chambre
antérieure, pour une meilleure visuali-
sation. La membrane de Descemet du
receveur est retirée, et I’absence de rési-
dus membranaires est vérifiée a I’aide
de I’OCT intraopératoire (Rescan, Zeiss
Meditec, Allemagne). Le greffon est

PachymetryViice

e g
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Fig. 1.

chargé dansune canule en verre (Geuder
AG, Heidelberg, Allemagne) et injecté
dans la CA atravers I’incision cornéenne
claire de 2,2 mm.

Le greffon, en configuration de rouleau,
est ensuite orienté parallelement a une
paracentese, en utilisant la technique
“no-touch”, en tapotant et en injec-
tant du sérum physiologique (BSS).
Une canule est insérée a I'intérieur du
double rouleau, du c6té de la Descemet
etle greffon est déroulé par mouvements
latéraux de la canule. Une deuxieme
canule est utilisée simultanément pour
maintenir une pression sur la cornée au
centre, pour aplatir la CA et empécher
le greffon de s’enrouler a nouveau. Puis,
la premiere canule est retirée et utilisée
pour tapoter sur la cornée, afin de dérou-
ler totalement le greffon, tout en vérifiant
I'orientation correcte a 1’'OCT. Une troi-
sieéme canule montée sur une seringue de
1 mL est insérée sous le greffon, tout en
maintenant une pression constante surla
cornée. Une petite bulle d’air est injectée
en reldchant simultanément la pression
cornéenne.

Apres avoir vérifié I’absence de plis et
I’adhérence au stroma postérieur, la CA
est complétement remplie d’une bulle
de gazau sulfure d’hexafluorure de 20 %
(SF6) pendant 10 min, puislataille de la
bulle est réduite a 80 % du volume de la
CA en injectant du BSS. Aucune iridec-
tomie périphérique (IP) n’est réalisée. Un
insert de chlorhydrate de phényléphrine
5,4 mg+ tropicamide 0,28 mg (Myriasert,
Thea Pharmaceuticals Ltd., Clermont-
Ferrand, France) est placé dans le cul-
de-sac palpébral inférieur pour assurer
une dilatation pupillaire postopératoire
et éviter un blocage pupillaire.

Le patient est resté en position de décu-
bitus strict pendant 2 hs, puis a été exa-
miné pour s’assurer de ’absence de
blocage pupillaire. A la sortie, le patient
avait comme consigne de respecter la
position de décubitus dorsal a domicile
pendant les 24 premieres heures post-
opératoires.
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B Résultats

AJ1,le greffon était parfaitement collé au
stroma. Un traitement par collyre de pre-
dnisolone a été débuté avec une décrois- i
sance progressive sur une période de
trois mois. Aucun rebullage postopéra-
toire n’a été nécessaire.

A 15 mois postopératoires, I’acuité i
visuelle corrigée était de 7/10° avec +1
(—3,50) 115°, la pression intraoculaire

POINTS FORTS

La DMEK permet une récupération visuelle rapide et un taux de
rejet inférieur aux autres techniques de greffe de cornée, mais
dans les yeux vitrectomisés, le controle de la profondeur de
chambre antérieure et le déroulement du greffon sont hasardeux.

La technique “C-Press” permet un déroulement rapide et efficace
du greffon dans les yeux complexes, par indentation cornéenne et
affaissement de la chambre antérieure.

était de 9 mmHg, la cornée claire sans B Le Carlevale est un nouvel implant a fixation sclérale, ne

signe derejet, et'implant Carlevale bien
centré (fig. 2). Le fond d’ceil était normal,
et ’OCT maculaire et RNFL était dans
les limites de la normale. La pachymé-
trie centrale a été mesurée 4 528 microns

avec 'OCT cornéen (fig. 3). un ceil vitrectomisé.

nécessitant ni colle ni suture, avec des résultats visuels
prometteurs et un faible taux de complications.

B Limplantation d'un Carlevale associé a la DMEK par “C-Press” est
une technique efficace et slre pour la correction de l'aphakie dans

H Discussion

Nous avions précédemment décrit la
technique de “C-press” ou “Cornea-
press” [6] avec des étapes standardisées
permettant de dérouler avec succes le
greffon de DMEK dans les yeux vitrecto-
misés, sans manipulation intraoculaire
du greffon (no-touch), sans collapsus
récurrent du globe, et avec un temps
chirurgical plus court. Le temps de
déroulement était en effet de 4,4 +/-
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Fig. 3.

2,5 min, et un rebullage pour décolle-
ment partiel a été requis dans deux cas
(18 %). Aucune IP n’a été réalisée, et la
réduction de la taille de la bulle en fin
d’intervention, de telle sorte qu’elle ne
dépasse pas le bord pupillaire inférieur,
a permis d’éviter le blocage pupillaire,
comme décrit dans la technique du
“PI-less DMEK” [11].

Le Carlevale est un implant monofocal,
pliable, en acrylique hydrophile, équipé
de deux petits “plugs” sur chacune des
deux haptiques, favorisant un ancrage a
travers des poches sclérales de profon-
deur partielle, avec un mécanisme d’au-
to-clippage. Dans le cas de notre patient,
le Carlevale a été préféré a un implant
collé ou suturé a la sclere, en raison
de sa nature pliable, ce qui permet un
temps opératoire plus court, une inser-
tion a travers une incision cornéenne de
2,2mm, etne nécessite pas de suturer ou
decollerles haptiques alasclere, évitant
ainsi des complications tardives telles
que le tilt de 'implant et I’érosion des
sutures [12,13].

Pendant la “C-Press”, la luxation d’'un
implant fixé a la sclére peut étre une
complication redoutée en raison de
I’augmentation de la pression dans la



réalités Ophtalmologiques — n° 311_Mai 2024 — Cahier 1

I Revues géeneérales

chambre antérieure. Dans le cas de notre
patient, ’ancrage scléral du Carlevale
s’est avéré stable pendant 'indentation
etla tamponnade par gaz, et la chirurgie
a été réalisée en toute sécurité.

Les principales recommandations pour
le succes de la chirurgie combinée sont:

o L'explantation de I’Artisan par une
incision cornéo-sclérale, plutét qu'une
grande incision cornéenne de 6 mm pour
réduire ’astigmatisme induit chirurgica-
lement et éviter une hypotonie excessive
pendant la DMEK.

e Les deux trocarts de vitrectomie placés
enregard des poches sclérales et utilisés
comme sites de fixation des plugs du
Carlevale, ce qui est une technique stire
et efficace avec moins de sclérotomies
nécessaires [14].

o Ladislocation du greffon dansla cavité
vitréenne pendant la “C-Press” a été évi-
tée grace au grand diametre optique du
Carlevale (6,5 mm) comparé a celui de
I’Artisan (5,4 mm).

Une limitation potentielle est le risque
possible accru de calcification du
Carlevale, implant acrylique hydro-
phile, en raison du contact avec I’air ou
le gaz. Dans un récent rapport de cas,
une opacification du Carlevale est appa-
rue apres de multiples rebullages d’un
greffon DSAEK [15]. Cependant, nous
n’avons pas observé de calcification de
I'implant ni de perte d’acuité visuelle
15 mois apres la chirurgie, car aucun
rebullage n’a été nécessaire.

Les mesures de la densité des cellules
endothéliales n’ont pas été effectuées
pendant le suivi. Cependant, I’épais-
seur cornéenne a été surveillée a 'OCT
de cornée, et aucun signe de rejet n’a été
détecté a 15 mois.

B Conclusion

LaDMEK par technique “C-Press”, com-
binée a I'implantation d’un Carlevale a
fixation sclérale, peut étre une option
stire et efficace de traitement chirurgical
dans les cas de décompensation cor-
néenne et de dislocation de I'implant
intraoculaire.

Remerciements aux Dr Alain Saad pour
la technique C-Press et le Dr Amélie
Duvillier pour la réalisation de cette
chirurgie.

La vidéo de la chirurgie est accessible
a ce lien: https: //www.sciencedirect.
com/science/article/pii/S245199
36230009077via% 3Dihub#mmc1
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Drusen cuticulaires et dépot de matériel

ette patiente de 80 ans sollicite un

second avis. Elle décrit une amé-

lioration fonctionnelle discrete
a gauche apres cinqg injections intravi-
tréennes d’anti-VEGF espacées d’un
mois. Les antécédents sont marqués par
un pelage de membrane épimaculaire
de ce coté gaucheil ya quelques années.
L’acuité visuelle est mesurée a OD: 4/10
deloin, Parinaud 3 de prés; OG:5/10de
loin, Parinaud 2 lent de pres.

Les clichés sans préparation montrent
un bombement maculaire et des drusen
(fig. 1). L’autofluorescence montre un
dép6t de matériel en regard de la zone
fovéale. Surtout les drusen ont un aspect
caractéristique en cocarde qui est cohé-
rent avec I’aspect de votite étoilée obser-
vée en angiographie a la fluorescéine
(fig. 2). LOCT objective le matériel sous
rétinien, mais ne montre pas de signe
exsudatif (fig. 3). L'OCT-angiographie
ne montre pas non plus de flux anormal
qui traduirait la présence d’'une néovas-
cularisation.

Fig. 1.

Fig. 2.
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Fig. 3.

L’aspect fait évoquer des drusen cuticu-
laires associés a un dépét de matériel tel
que’avait décrit Gass en 1977 [1] (fig. 4).
Ces drusen ont un 4ge de début précoce,
souvent un caractere familial avec fac-
teurs génétiques. Une association avec
les glomérulonéphrites membranopro-
lifératives de type Il a été décrite chez
des patients porteurs de mutations du
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Fig. 4.

CFH. L’évolution du dépot de maté-
riel pseudovitellin se fait progressive-
ment vers une atrophie de I’épithélium
pigmentaire (et de la neurorétine en
regard) [2]. L'évolution vers des néovais-
seaux choroidiens est réputée rare dans
lalittérature. En pratique les conseils de
surveillance et de prévention sont les
mémes que pour les drusen séreux [3].
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