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I Editorial

T. KLEIN
Directeur des publications.

C. REITZ
Directeur des rédactions.

M.-S. DILHUYDY
Directeur des rédactions adjoint.

Ecrivons un nouveau
chapitre dans |'histoire
de Réalités
Ophtalmologiques

société éditrice, estavant tout celle d’une vision, portée par Richard Niddam,

cardiologue de formation, qui a su conjuguer expertise médicale et excel-
lence éditoriale. Fondée en 1990, Performances Médicales s’est rapidement imposée
comme un acteur clé dans la presse et la communication médicales.

I ¥ histoire de Réalités Ophtalmologiques et de Performances Médicales, la

Avecla création de huitrevues spécialisées couvrant un large éventail de disciplines
médicales, Richard Niddam et son équipe ont offert aux professionnels de santé
des outils précieux pour enrichir leur pratique. Performances Médicales, c’est aussi
I’organisation de congres devenus incontournables dans des domaines comme la der-
matologie et la pédiatrie, mais également le développement de contenus innovants,
tels que des podcasts et des webinaires.

En 2024, un nouveau chapitre s’est ouvert avec l'intégration de Performances
Médicales au sein des éditions Santor, premier éditeur de presse médicale indépen-
dant 100 % digital. Santor Edition, sous la direction de Thierry Klein, est a I’origine
de mediscoop.net, une plateforme de référence qui, depuis 1998, fédére une commu-
nauté de plus de 220000 professionnels de santé francophones. Ce réseau regroupe
13 sites spécialisés, couvrant des domaines aussi variés que larhumatologie, ’onco-
logie, ’hématologie, la cardiologie ou encore la neurologie.

Cerapprochement entre Performances Médicales et Santor n’est pas simplement un
passage de témoin, mais bien une évolution naturelle dans un secteur en perpétuelle
transformation. Cette dynamique a été illustrée en novembre dernier avec le lance-
ment d’une nouvelle revue, Réalités Thérapeutiques en Oncologie, qui témoigne de
notre engagement continu a proposer des contenus de qualité.

Notre équipe s’inscrit pleinement dans cette ambition. Sous I'impulsion de Thierry
Klein, directeur des publications, Performances Médicales et Santor poursuivent leur
mission d’innovation éditoriale. Les Drs Caroline Reitz, directeur des rédactions,
et Marie-Sarah Dilhuydy, directeur des rédactions adjoint, apportent leurs exper-
tises complémentaires pour insuffler une nouvelle dynamique et garantir la qualité
scientifique des contenus. Avec vous, nous allons écrire un nouveau chapitre dans
I’histoire de Réalités Ophtalmologiques pour proposer des solutions éditoriales en
phase avec I’évolution de la pratique médicale.

T.KLEIN, C. REITZ, M.-S. DILHUYDY
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1 Breves

Nouveaux traitements du diabéte et risque
d’aggravation de la rétinopathie
Rajacoral R, McGILL J. Novel agents in the management of dia-

betes and risk of worsening diabetic retinopathy. Retina, 2024;44:
1851-1859.

es taux de diabete et de rétinopathie diabétique (RD) ont

beaucoup augmenté dans le monde au cours des 30 der-

nieres années [1] et de nombreux médicaments anti-
hyperglycémiques ont été récemment proposés. Ces nouveaux
traitements du diabéte ont des effets importants sur le contréle
delaglycémie, surl’obésité et surlaréduction du risque cardio-
vasculaire, mais certaines molécules, en particulier le semaglu-
tide et I'insuline retard icodec, ont aussi été impliquées dans
I’aggravation de larétinopathie diabétique (RD). Cette revue de
la littérature analyse les effets secondaires rétiniens des nou-
veaux médicaments antihyperglycémiques.

Les nouveaux traitements antihyperglycémiques comprennent
les mimétiques et les stimulants des incrétines, les inhibiteurs
du cotransporteur sodium-glucose, les insulines a longue durée
d’action et les systémes d’administration d’insuline. Tous amé-
liorent le contrdle de laglycémie et certains ont démontré qu’ils
réduisaient les risques cardiovasculaires associés au diabéte.

Ces bénéfices sur 1’équilibre métabolique et cardiovasculaire
sont trés probablement supérieurs aux inconvénients rétiniens
potentiels. Les auteurs notent pourtant que les risques réels
des nouveaux traitements sur la RD ne sont pas bien précisés
parce qu’ils sont évalués a partir de critéres secondaires dans
les études. Les patients qui apparaissent les plus vulnérables
seraient ceux qui présentent une RD préexistante a hautrisque,
un contrdle glycémique de base incertain et les patients sous
insuline (fig. 1).

Le semaglutide a fait I’objet dune certaine attention en raison
de ses effets sur la réduction du poids et sur le contréle de
I’appétit [2]. Cependant, dans un essai pivot, cette molécule
a été associée a une augmentation d’environ 75 % du risque
d’aggravation de la rétinopathie diabétique. L'icodec, quant
a elle, est une nouvelle insuline a longue durée d’action qui
atteint sa concentration maximale 16 heures aprés injection
avec une demi-vie plasmatique d’une semaine. Apres injec-
tion, elle se lie fortement aI’albumine pour étre ensuite libérée
progressivement. L’icodec a été associée a une majoration du
risque d’aggravation de la rétinopathie diabétique par rapport
aune insuline a administration quotidienne.

Les développements de la pharmacologie associée a la régula-
tion du glucose ont permis de multiples approches innovantes
dans la gestion de toutes les formes de diabéte. Paradoxalement,
certaines de ces interventions peuvent étre associées a une
aggravation de la RD dans un petit sous-ensemble de patients

Fig. 1: Rétinopathie diabétique périphérique. On note les cicatrices de photocoa-
gulation pan rétinienne (PPR) mais aussi une maculopathie ischémique (cliché TD).

arisque. Cet effet paradoxal est finalement similaire aux effets
dela correction rapide de laglycémie par une insulinothérapie
intensive [3].

Dans les études récentes, aucun autre médicament antihyper-
glycémique n’a été associé a une aggravation de la RD, mais a
la suite des essais sur le semaglutide, presque toutes les études
sur ces nouveaux traitements ont exclu les patients présen-
tant une RD préexistante. Les situations d’aggravation delaRD
ont toutefois été rares dans tous les cas. Des études de sécurité
dédiées au semaglutide dans la RD sont actuellement en cours.
En attendant que ces données soient disponibles, les auteurs
préconisent qu’un bilan d’imagerie rétinien soit réalisé avant
I'introduction d’'un nouvel antihyperglycémiant.

BIBLIOGRAPHIE

1. GBD 2019 Blindness and Vision Impairment Collaborators.
Vision Loss Expert Group of the Global Burden of Disease
Study. Causes of blindness and vision impairment in 2020 and
trends over 30 years, and prevalence of avoidable blindness
in relation to VISION 2020: the Right to Sight: an analysis
for the Global Burden of Disease Study. Lancet Glob Health,
2021;9:e144-e160.

2. Ozempic (sémaglutide) : un médicament a utiliser uniquement
dans le traitement du diabéte de type 2 https://ansm.sante.
fr/actualites/ozempic-semaglutide-un-medicament-a-utiliser-
uniquement-dans-le-traitement-du-diabete-de-type-2 (Publié
le 01/03/2023 - Mis a jour le 25/04/2024).

3. Bav SC, Kruras MA, Ho A et al. Worsening of diabetic retin-
opathy with rapid improvement in systemic glucose control: a
review. Diabetes Obes Metab, 2019;21:454-466.
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DMLA: I'intérét d’un test quantitatif
de sensibilité aux contrastes

BenNETT C, Romano F, Vincopouros F et al. Associations between
contrast sensitivity, optical coherence tomography features and
progression from intermediate to late age-related macular degene-
ration. Am J Ophthalmol, 2024;271:175-187.

¥ étude publiée en novembre par cette équipe de Boston
visait & corréler les résultats d’un test fonctionnel, la
sensibilité aux contrastes (QCSF), avec I'imagerie, i.e.

les marqueurs OCT d’évolutivité de la DMLA intermédiaire.

Pour mémoire, le terme américain de “DMLA intermédiaire”
correspond a une maculopathie liée a I’4ge & un stade critique,
comportant des drusen séreux (> 125 pm) et/ou des migrations
pigmentaires maculaires [1]. Les résultats de I’étude suggerent
que la qCSF peut étre corrélée avec le risque de progression
de la DMLA intermédiaire vers I’atrophie géographique ou la
DMLA néovasculaire.

En ophtalmologie, I’acuité visuelle est traditionnellement uti-
lisée comme test fonctionnel de référence. Pourtant, il n’est
pas rare que les patients aux premiers stades de la DMLA
rapportent une géne fonctionnelle avec un impact négatif sur
leur qualité de vie méme s’ils conservent une bonne acuité
visuelle [2]. Parmi d’autres critéres fonctionnels visant a carac-
tériser la fonction visuelle dans la DMLA, la sensibilité aux
contrastes s’est récemment révélée prometteuse [3]. Pourtant,
les limites des méthodes traditionnelles de mesure de la sensi-
bilité aux contrastes ont empéché son adoption dans la pratique
clinique deroutine et les essais cliniques. Le test quantitatif de
sensibilité au contraste (qCSF) utilisé par ces auteurs s’appuie
sur des algorithmes d’apprentissage actif, ce qui permettrait de
mesurer efficacement les seuils de sensibilité aux contrastes sur
plusieurs fréquences spatiales, avec une grande sensibilité et
une bonne spécificité [4].

L’étude comportait 205 yeux (134 patients 4gés de 55 a 90 ans)
avec une DMLA intermédiaire. Les auteurs ont repéré les bio-
marqueurs OCT d’évolutivité, tels que les foci hyper réflec-
tifs, les pseudodrusen réticulés, les drusen cuticulaires, les
drusen réfractiles oul’épaisseur de la couche nucléaire externe
(fig. 1), avec la sensibilité aux contrastes mesurée avec ce test
quantitatif qCSF. L’étude a permis, d’une part, d’étudier de
maniere transversale les relations entre les biomarqueurs OCT
et la sensibilité aux contrastes, et d’autre part, d’évaluer de
manieére longitudinale sur une période d’au moins 24 mois sa
relation avecla progression de laDMLA vers les stades avanceés
de lamaladie.

L’étude montre donc 'intérét de ce test qCSF mais elle illustre
aussi la complexité des corrélations entre les éléments anato-
miques et les éléments fonctionnels aux stades précoces de

la DMLA. Les auteurs montrent une association forte entre
laréduction de la sensibilité aux contrastes et le nombre de
foci hyper réflectifs. Par ailleurs, la perte présumée des baton-
nets parafovéaux (traduite par I’amincissement de la couche
nucléaire externe) semble avoir un impact sur la sensibilité aux
contrastes a des fréquences spatiales plus basses, tandis que
I’augmentation des drusen de la région fovéale altere la sen-
sibilité aux contrastes a des fréquences spatiales plus élevées.

L’association entre les valeurs de base de la sensibilité aux
contrastes et la progression vers une DMLA avérée pourrait
inciter a utiliser ce type de test quantitatif en tant que biomar-
queur de substitution pour le dysfonctionnement des photo-
récepteurs dans la DMLA afin d’évaluer de fagon plus précise
lesrisques et le pronostic des patients. Cette évaluation permet
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Fig. 1: Marqueurs OCT de progression de la DMLA: foci hyperréflectifs intra-
rétiniens (pointe de fléche rouge); pseudodrusen réticulés ou dépdts drusé-
noides sous-rétiniens (pointes de fléches jaunes); drusen cuticulaires (pointes
de fléches bleues); noyaux de drusen hypo-réflectifs (pointe de fléche verte);

drusen réfractiles (téte de fleche orange).
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de mieux informer les patients. Elle pourrait aussi permettre 4. War KM, Vincopouros F, Garc I et al. Contrast sensitivity func-

de mieux stratifier leur inclusion dans des études cliniques. tion in patients with macular disease and good visual acuity.
Br ] Ophthalmol, 2022;106:839-844.

BIBLIOGRAPHIE
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2. Cocck KJ, StinneTT SS, Lunmann UFO et al. Visual function met-
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I Le dossier - Prise en charge du glaucome

F. APTEL
Visis et Médipdle Elsan, PERPIGNAN.

Editorial
Collyres, laser ou chirurgie:

quel traitement du glaucome envisager
et a quel stade?

Chers lecteurs,

J’ai le plaisir de vous présenter ce dossier sur les étapes de la prise en charge du
glaucome en 2025. Le Dr Paul Bastelica et le Pr Antoine Labbé nous détaillent le
traitement médical de premiére intention du glaucome primitif & angle ouvert, en
listant notamment le choix des différentes classes thérapeutiques et la place des
formulations sans conservateurs.

Dans 20 % a 40 % des cas, la monothérapie initiale ne suffit pas a ralentir suffisam-
ment I’évolution du glaucome. Les études cliniques montrent qu'un renforcement de
traitement, quelle que soit la méthode utilisée, sera efficace. Néanmoins, ’escalade
thérapeutique ne doit pas se faire au prix d'une tolérance dégradée. Je vous présente
les différentes options envisageables lorsqu'une monothérapie ne suffit pas.

Latrabéculoplastie laser sélective constitue une alternative de plus en plus populaire
au traitement médical, ou un complément de celui-ci lorsque le glaucome continue a
progresser malgré les collyres. De grandes études récentes ont formellement montré
son intérét a différents stades de la prise en charge d’'un glaucome, et ces travaux nous
sont présentés par le Dr Muriel Poli.

Lorsque les traitements médicaux et laser ne suffisent pas a stopper I’évolution du
glaucome, I’option chirurgicale peut étre envisagée. Le Dr Alice Grise-Dulac nous
expose les indications de la chirurgie du glaucome et les techniques disponibles.
En effet, nous disposons depuis quelques années de nouvelles techniques moins inva-
sives, qui permettent d’étendre les indications chirurgicales et parfois de proposer
une prise en charge chirurgicale a un stade peu avancé, notamment en combinaison
aune chirurgie de la cataracte.

Je vous souhaite a tous une bonne lecture de ce dossier riche et instructif!
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I Le dossier - Prise en charge du glaucome

Le traitement médical de premiere ligne

RESUME: Le traitement médical de premiére ligne du glaucome repose actuellement sur les collyres
antiglaucomateux et la trabéculoplastie sélective au laser. L'analyse du contexte clinique et ’examen
rapide mais attentif de la surface oculaire permettent de guider I’attitude thérapeutique de premiére

intention.

Lors de la premiére prescription d’un collyre antiglaucomateux, il est important de définir I’objectif du
traitement et d’en informer le patient afin de favoriser I’observance thérapeutique. Les analogues des
prostaglandines constituent le traitement topique de premiére intention, au regard de leur efficacité
et de leur bonne tolérance locale et systémique. Chez les patients bénéficiant d’un traitement topique
prolongé, il est actuellement recommandé d’utiliser des collyres sans conservateurs.

-

=,

S

Ia )ﬁ,

P. BASTELICA, A. LABBE
Hopital National de la Vision des Quinze-Vingts,
PARIS.

neuroprotecteur réellement effi-

cace, la prise en charge de la neuro-
pathie optique glaucomateuse repose
sur la baisse de la pression intraoculaire
(PIO). Celle-ci permet de ralentir la pro-
gression de la maladie, et ainsi, de pré-
server la fonction visuelle. Les options
thérapeutiques sont nombreuses et
incluent un nombre croissant de tech-
niques médicales et chirurgicales.

E n dépit de ’absence de traitement

Actuellement, le traitement de premiere
intention demeure médical dans la tres
grande majorité des cas, compte-tenu des
risques et des complications associés ala
chirurgie duglaucome [1]. Deux options
thérapeutiques sont validées: les col-
lyres hypotonisants etle laser SLT (selec-
tive laser trabeculoplasty) [2]. Le laser
SLT présente un certain nombre d’avan-
tages qui seront exposés dans un autre
chapitre de ce dossier. Les éléments du
choix du traitement topique de premiére
ligne sont résumés dans la figure 1.

Précautions dans le choix
du traitement topique

L’efficacité du traitement du glaucome
est garantie par I’obtention d’une PIO

dite “cible”, propre a chaque indi-
vidu, en-dessous de laquelle le champ
visuel ne se détériore plus. Cette PIO
cible dépend de nombreux facteurs, en
particulier du degré d’atteinte du nerf
optique, du type de glaucome et de I’age
du patient [3].

De plus, pour étre efficace, le traite-
ment topique hypotonisant nécessite
une bonne observance thérapeutique.
Celle-ci constitue actuellement un pro-
bleme majeur dans le traitement du
glaucome, avec des taux d’observance
avoisinant seulement 50 % des patients
traités [4]. Il est nécessaire avant toute
prescription de collyres antiglaucoma-
teux, d’identifier et de prévenir les deux
principaux freins a ’adhésion théra-
peutique: la non-tolérance des collyres
prescrits et lemanque de compréhension
et d’information sur les modalités et les
objectifs du traitement.

L'introduction du traitement doit donc
étre précédée d'une information claire
sur I’objectif thérapeutique. Il s’agit de
minimiser les conséquences fonction-
nelles de lamaladie tout en garantissant
la qualité de vie des patients atteints
au long cours. Il est également impor-
tant d’évaluer les capacités du patient a
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I Le dossier - Prise en charge du glaucome

Situation a risque d'inobservance ?
Troubles de la surface oculaire ?

_
oul

Envisager SLT

|

Obstacles au traitement par analogues des prostaglandines ?
Iris clair
Inflammation intra-oculaire (uvéite, cedéme maculaire)
Antécédent d’herpés intra-oculaire

} ou

Contre-indications aux bétabloquants ?
NON (Asthme, BPCO, bradycardie et autres troubles cardiaques)

! Si doute : consultation
cardiologue/pneumologue oul

Analogues des
prostaglandines

Bétabloquants

‘ ’ Autres classes ‘

Préférer les collyres sans conservateurs si disponibles ‘

Fig. 1: Arbre décisionnel pour le choix du premier traitement hypotonisant topique.

bien suivre son traitement et de prendre
connaissance de ses préférences. Un
traitement trop contraignant ou trop
cher peut compromettre I’observance
thérapeutique. Par ailleurs, les patients
asymptomatiques, en situation de pré-
carité, ayant une vie plus nomade (nom-
breux déplacements par exemple) ou
ayant une mauvaise compréhension
de la maladie, sont particulierement a
risque d’inobservance et nécessitent
donc une attention particuliere [5].
Apres information, si la situation du
patient fait craindre un risque d’inobser-
vance, il peut étre nécessaire de surseoir
au traitement topique antiglaucomateux
et de proposer un laser SLT.

Par ailleurs, ’observance thérapeu-
tique est particulierement corrélée a la
tolérance des traitements antiglauco-
mateux [6]. Celle-ci doit étre évaluée a
chaque consultation et constitue le pré-
requis nécessaire pour une observance
durable. Ces traitements étant le plus
souvent prescrits de fagon prolongée,
la tolérance locale est difficile 8 mainte-
nir, d’autant qu’il est actuellement bien
reconnu que ’instillation prolongée
de collyres hypotonisants est respon-
sable de troubles de la surface oculaire

tels qu'une sécheresse oculaire, une
kérato-conjonctivite allergique ou un
dysfonctionnement des glandes de
Meibomius [7]. Ces manifestations
alterent la qualité de vie et compro-
mettent I’efficacité du traitement en
réduisant ’observance du patient.

Il est donc nécessaire d’éliminer tout
signe fonctionnel ou clinique de troubles
de la surface oculaire avant I'introduc-
tion d’un traitement topique antiglauco-
mateux. En pratique, un examen rapide
mais attentif de la conjonctive, du bord
libre palpébral, du temps de rupture du
film lacrymal (BUT) et du marquage cor-
néo-conjonctival apres instillation d’une
goutte de fluorescéine permet d’obte-
nir un grand nombre d’informations
utiles [8]. En présence de signes patents
demaladies de la surface oculaire, il peut
étre nécessaire de discuter de la réalisa-
tion d’un laser SLT.

Les differentes classes
pharmacologiques

En France, nous disposons actuellement
de plusieurs classes pharmacologiques
disponibles sous forme de collyres.

Les caractéristiques des quatre prin-
cipales classes sont résumées dans le
tableau I[9]. D’autres classes thérapeu-
tiques ne sont pas détaillées dans ce cha-
pitre, n’étant pas considérées comme des
traitements topiques de premiére ligne
(parasympathomimétiques et inhibi-
teurs des Rho-kinases).

B Choisir le bon collyre

L’examen précédant la premiére pres-
cription d’un collyre hypotonisant doit
s’attacher arecueillir’ensemble des trai-
tements pris par le patient, ses allergies
et ses comorbidités systémiques, afin
de ne pas méconnaitre une potentielle
contre-indication & une classe théra-
peutique. En particulier, il convient de
toujours rechercher un asthme ou la pré-
sence de troubles cardiaques afin d’éli-
miner une potentielle contre-indication
aux bétabloquants. Au moindre doute,
I’introduction d’un traitement anti-
glaucomateux étant rarement réalisée
dans l'urgence, il est nécessaire de faire
appel a un spécialiste (cardiologue,
pneumologue le plus souvent) afin d’éli-
miner une contre-indication [10].

Enl’absence de contre-indication et afin
de minimiser le risque d’intolérance, il
estactuellement recommandé d’utiliser
en premiere intention une monothéra-
pie efficace et bien tolérée, et de réduire
au maximum le nombre d’instillations
quotidiennes. Lorsque la PIO est trop
élevée ou lorsque laneuropathie optique
est trop avancée (PIO cible plus faible),
il peut étre nécessaire d’introduire une
bithérapie d’emblée [5-10]. Celle-ci
devra par la suite étre adaptée.

Les analogues des prostaglandines sont
actuellement recommandés en premiére
intention du fait de leur efficacité et de
leur excellente tolérance locale et systé-
mique. IIs ont I’avantage de ne nécessiter
qu'une seule instillation par jour. Les
patients doivent cependant étre informés
du risque de complication locale. Il est
fréquent qu'une hyperhémie conjonc-
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Analogues des
prostaglandines

Bétabloquants

Inhibiteurs de
lU'anhydrase
carbonique

Agonistes
alpha-
adrénergiques

Principes actifs | Mécanismes d’action Bal'sals; de Principaux effets indésirables Contre-indications
e Pousse des cils
oHyperpigmenta.tion pér.ioct‘ulaire o Relatives :
e Fonte de la graisse orbitaire _ (Edéme maculaire
e Bimatoprost Augmentation de e Hyperhémie conjonctivale _ Antécédent de kératite
e Latanoprost 'écoulement uvéo- 25-33 % | e Récurrence herpétique .
o Travoprost scléral +/- trabéculaire o Pigmentation de liris e Herpétique:
o Uvéite - Uye|te gctwe
o (Edéeme maculaire ~ Iris clair
e Céphalées
e Bronchospasme eBPCO
e Bétaxolol Diminution de la e Bradycardie e Asthme
e Carteolol . h 20-25 % e Hypotension artérielle e Insuffisance cardiaque
e Levobunolol production d'humeur ° | o Diminution de la tolérance a e Bradycardie
e Timolol aqueuse l'effort e Hypotension
e Dépression e Bloc atrio-ventriculaire
Diminution de la
production d'humeur o Absolue:
e Brinzolamide aquﬁ:f: i)g;?slir:;tlon o (Edéme cornéen ~ Allergie aux sulfamides
. . - . 15-20 % o Kératite o Relative:
e Dorzolamide veineuse épisclérale ; U L, )
augmentation o Godt métallique - :Ante’cgdent de colique
de l'écoulement néphrétique
uvéoscléral.
e Conjonctivite folliculaire
T o Uvéite
e Apraclonidine D|m|qut|or? de la 0 e Sécheresse bucco-nasale e Antidépresseurs IMAO
e Brimonidine production d'humeur 20-25% e Hypotension e Enfants <12 ans
agueuse e Maux de téte
e Fatigue/somnolence

Tableau I: Caractéristiques des quatre principales classes pharmacologiques utilisées en France pour le traitement médical de premiére intention du glaucome.
D’apres Gedde SJ et al. Primary Open-Angle Glaucoma Preferred Practice Pattern®. Ophthalmology, 2021;128:71-150.

tivale s’installe dans les premieres
semaines de traitement. Celle-ci est le
plus souvent transitoire [11]. Certains
principes actifs, notamment le bimato-
prost, sont toutefois responsables d’hype-
rhémies conjonctivales plus prolongées
et plus séveres [12]. Par ailleurs, chez les
patients ayant un iris de couleur claire, il
convient d’informer le patient de la pos-
sibilité d’'une pigmentation irienne pro-
gressive. Il peut alors étre préférable de
proposer une autre option thérapeutique.

En présence de signes d’inflammation
intraoculaire ou d’antécédent d’herpes
oculaire, ou chezles patients ayant un iris
clair, 'introduction d’un bétabloquant
constitue unebonnealternative auxanalo-
gues des prostaglandines. En effet, ils ont
une efficacité pressionnelle légérement
plus faible que les analogues de prosta-
glandines mais ont I’avantage de présen-

ter une excellente tolérance locale [5-10].
Ils sont habituellement administrés
deux fois par jour. Toutefois, des formes
a libération prolongée (carteolol) sont
particuliérement utiles et permettent
une administration unique. Le principal
inconvénient de cette classe thérapeu-
tique est la fréquence des effets indési-
rables systémiques [13]. En effet, certains
patients peuvent se plaindre de toux, de
sensation de fatigue ou de troubles de’hu-
meur sous traitement. Afin de limiter'in-
cidence de ces effets indésirables, il peut
étre conseillé d’obturer les canaux lacry-
maux par pression manuelle en regard
du canthus interne, ou de proposer les
collyres sous forme de gel, qui limitent le
passage systémique du médicament.

Exceptionnellement, lorsque ni les ana-
logues des prostaglandines ni les béta-
bloquants ne peuvent étre introduits en

premiere intention, les collyres a base
d’inhibiteurs de I’'anhydrase carbonique
ou d’agonistes alpha-adrénergiques
peuvent étre prescrits. Il convient de sou-
ligner que leur efficacité et leur tolérance
locale sont moins satisfaisantes que les
deux premieres classes thérapeutiques.

Privilégier les collyres
sans conservateurs

De nombreuses études, tant expérimen-
tales que cliniques, ont démontré I'impact
négatif des conservateurs (notamment
le chlorure de benzalkonium, BAK) sur
la surface oculaire [14-15]. En plus de
I’augmentation du risque d’inobser-
vance thérapeutique par aggravation des
troubles de la surface oculaire, ces col-
lyres sont, au long cours, responsables
d’une inflammation conjonctivale plus
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ou moins sévere qui peut compromettre
I’efficacité d’une chirurgie filtrante du
glaucome ultérieure [16]. Pour ces rai-
sons, il est préférable de prescrire, dans
la mesure du possible, des collyres anti-
glaucomateuxnon conservés en premiére
intention. LEMA (European Medicines
Agency)recommande 'utilisation de ces
collyres chez les patients traités de fagon
prolongée ou chez ceux qui ne tolérent
pas les collyres conservés [5].
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Lumibird Medical, un des leaders mondiaux en dispositifs médicaux ophtalmiques, annonce le changement de nom de sa
filiale japonaise: Ellex Japan, devient Lumibird Medical Japan.

Fondée a Osaka en 2003, pour étre ensuite relocalisée a Tokyo en 2015, la filiale s’est développée de maniére conséquente
au cours de ces vingt derniéres années. Aujourd'hui, ce changement de nom refléte 'engagement de Lumibird Medical a
poursuivre sa croissance au Japon et sa mission de proposer des avancées médicales pour les patients, tant au niveau du
diagnostic que du traitement, grace a son expertise collective et a ses solutions innovantes.

Directeur de la filiale japonaise, John Hsieh, met 'accent sur la réussite de 'entreprise sur le marché des lasers ophtalmiques
et sur lintroduction future d'échographes de pointe et de traitements pour la sécheresse oculaire.

Pour sa part, Jean-Marc Gendre, PDG de la division Lumibird Medical, indique: “Ce nouveau nom souligne notre ambition de
renforcer notre position dans le secteur de l'ophtalmologie au Japon et d'apporter des solutions de pointe a nos clients avec
une plus grande efficacité.”

Lumibird Medical Japan exposera sous son nouveau nom lors de la 129® réunion annuelle de la Société japonaise d’'ophtalmo-
logie a Tokyo, du 17 au 20 avril 2025. Les visiteurs auront l'opportunité de découvrir la gamme compléte de lasers et d’écho-
graphes ophtalmiques de la société et de participer a des formations sur la thérapie laser du glaucome.

Plus d'infos sur: www.lumibirdmedical.com

N.C
D’aprés le communiqué de Lumibird Medical - 6 janvier 2025


http://www.lumibirdmedical.com/
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L’escalade du traitement médical

RESUME : Les recommandations actuelles des sociétés savantes européennes et américaines plaident
pour une approche graduée et ciblée du traitement du glaucome [1, 2]. Dans la plupart des cas, la
prise en charge débute par une simple monothérapie, mais plusieurs études ont montré que chez de
nombreux patients, la PIO est mal controlée aprés quelques années d’évolution. Dans I’étude Ocular
Hypertension Treatment Study, environ 40 % des patients nécessitaient au moins deux collyres pour
atteindre I’objectif d’une baisse de 20 % de la PIO initiale [3].

Lorsqu’un glaucome évolue trop vite sous monothérapie, un renforcement du traitement médical est
souvent envisagé, avec généralement I’ajout d’un deuxiéme principe actif. Dans ce cas, I'utilisation
d’une association fixe - plusieurs principes actifs dans un méme flacon - est trés souvent privilégiée
par rapport a la prescription séparée des molécules.

Toutes les classes thérapeutiques actuellement disponibles en France peuvent étre combinées. Pour
des raisons d’efficacité et de simplicité, les combinaisons fixes prostaglandines/bétabloquants sont
souvent utilisées comme traitement de deuxiéme ligne.

F. APTEL
Visis et Médipole Elsan, PERPIGNAN.

ans la situation d'un glaucome qui
D continue a progresser trop rapide-

ment malgré un traitement initial
bien utilisé et efficace pour réduire la
PIO, plusieurs études ont établi qu'une
réduction pressionnelle additionnelle
apportée par une escalade thérapeutique
réduisait le risque et la vitesse de pro-
gression d’un glaucome [7-9].

Quel est le bénéfice d’une
I baisse pressionnelle
supplémentaire ?
L’étude Canadian Glaucoma Study a
montré qu'une réduction additionnelle
d’aumoins 20 % de laPIO chez des sujets
présentant un glaucome évolutifsous trai-
tement, permettait de réduire le rythme
d’évolution des déficits du champ visuel
d’une vitesse de—0,36 dB/an a une vitesse
de —0,11 dB/an (dégradation du déficit
moyen MD) [7,8] (fig.1).

De fagon similaire, une étude frangaise
ayant suivi presque 200 patients glauco-
mateux pendant une durée d’au moins

5 ans, a révélé qu'une majoration du
traitement médical (ajout d’au moins
une classe thérapeutique) permettait
de réduire le rythme de progression du
glaucome (évolution du MD de—0,57 dB/
an a —0,29 dB/an pour une baisse de PIO
d’environ 11 %) [9]. Plus précisément, le
passage d’une monothérapie a une bithé-
rapie permettait de réduire le rythme de
progression de—0,35 dB/an a—0,24 dB/an
(baisse de PIO d’environ 10 %) et le pas-
sage direct d’'une monothérapie a une
trithérapie de —1,04 dB/an a4 —0,35 dB/an
(baisse de PIO d’environ 20 %).

En fait, uneréduction supplémentaire de
la PIO est actuellement la seule stratégie
thérapeutique prouvée pour préserverla
fonction visuelle des sujets présentant
un glaucome évoluant trop rapidement.

Il est néanmoins utile de rappeler
qu’avant cela I’observance thérapeu-
tique doit étre vérifiée. Certains patients
glaucomateux utilisent parfois peu les
collyres prescrits, saufles jours précédant
une consultation chez leur ophtalmolo-
giste, ce qui donne parfois I'impression
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Fig. 1: Lien entre réduction pressionnelle additionnelle lors d’'une majoration de traitement et réduction de la
vitesse de dégradation des déficits du champ visuel (d'aprés Aptel F et al. 2017).

d’un glaucome évolutif malgré un appa-
rent bon controle pressionnel.

De méme, d’éventuels facteurs pouvant
probablement favoriser 1’aggravation
d’une neuropathie glaucomateuse tels
qu’'un syndrome d’apnées du sommeil,
une hypotension artérielle nocturne ou
une sténose carotidienne, peuvent étre
recherchés par des investigations spéci-
fiques en cas de symptémes évocateurs ou
de terrain a risque (enregistrement poly-
somnographique, holter tensionnel, écho-
graphie Doppler des axes vasculaires).
Enfin, un caractére atypique des atteintes
du champ visuel (déficits verticaux plus
qu’horizontaux, évolution trés rapide,
atteinte trés asymétrique, déficits évoca-
teurs de pathologies neurologiques, etc.),
doit faire réaliser une imagerie cérébrale.

B Majorer le traitement médical

>>> Ajout d’un deuxiéme collyre ou
combinaison fixe?

Les guides thérapeutiques des diffé-
rentes sociétés savantes recommandent

de privilégier 'utilisation d’associations
fixes — formulation associant plusieurs
principes actifs dans un méme flacon —
parrapportala prescription séparée des
principes actifs qui les composent [1, 2].
Les avantages des associations fixes sont
nombreux:

e Simplification du schéma thérapeu-
tique: 'utilisation d’associations fixes
permet de diminuer le nombre de flacons
autiliser et lenombre de gouttes a instil-
ler. Des études ont montré une relation
directe entre la complexité du schéma
thérapeutique et le risque de mauvaise
observance au traitement prescrit.

e Absence d’effet wash-out: I'instilla-
tion successive de deux gouttes diffé-
rentes aboutit a une dilution du premier
collyre qui se trouve recouvert par le
deuxiéme. En cas d’instillation sans
délai, la premiere goutte est diluée
d’un facteur 2 (réduction de 50 % de
la quantité du principe actif pénétrant
dans ’ceil), en cas d’instillation avec
un délai de 1 a 2 minutes, la quantité de
principe actif du premier collyre péné-
trant dans I’ceil est encore diminuée de

30 %, et il est nécessaire d’attendre au
moins 5 minutes entre deux instillations
pour ne pas avoir de risque de wash-out.
L'utilisation d’associations fixes permet
évidemment de supprimer cerisque, car
les deux principes actifs sont contenus
dans le méme collyre.

e La réduction du nombre de gouttes
instillées permet de réduire la quantité
totale de conservateur administré, ici,
le chlorure de benzalkonium (BAK), en
sachant que l'effet toxique du BAK est
proportionnel & la dose journaliére ins-
tillée. A ce jour, les trois combinaisons
fixes prostaglandines/bétabloquants
sont disponibles en France dans une
formulation sans conservateur.

I Quelle efficacité attendre
d’une combinaison fixe ?

Les essais cliniques ou méta-analyses de
ces essais montrent indiscutablement
que les associations fixes sont plus effi-
caces que les monothérapies qui les com-
posent, quels que soient les principes
actifs combinés. Nous avons ainsiréalisé
une méta-analyse parréseau, regroupant
20 études et plus de 4 000 patients, pour
comparer les trois associations fixes
prostaglandines/bétabloquants entre
elles, et évaluer leur additivité par rap-
port aleurs constituants [10].

1l apparait que les combinaisons sont
toutes trois nettement plus efficaces
que les prostaglandines dont elles sont
issues. Ces résultats ont également été
retrouvés avec toutes les autres classes
thérapeutiques combinées (bétablo-
quants et alpha-agonistes, bétabloquants
et inhibiteurs de ’anhydrase carbo-
nique, etc.) [11].

Cependant, lorsque la posologie d’un
des constituants est diminuée avec I’as-
sociation fixe (cas des associations pros-
taglandine/bétabloquant, le timololn’est
instillé qu’une fois par jour), certaines
études ont montré que I’aptitude de’as-
sociation fixe a réduire la PIO pouvait
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étre légerement inférieure a celle de la
prescription séparée d’une prostaglan-
dine et du timolol deux fois par jour,
mais cette différence est souvent tres
modeste et non significative [11]. Quand
la posologie habituelle des ingrédients
séparés est respectée (cas des autres
familles d’associations fixes), les études
retrouvent une efficacité parfaitement
similaire des associations fixes et des
associations non fixes.

>>> Quelles sont les combinaisons fixes
disponibles?

La figure 2 ci-contre présente les diffé-
rentes combinaisons fixes disponibles
en France. Les combinaisons fixes
prostaglandines/bétabloquants sont les
plus efficaces pour réduire la P10, avec
une seule administration par jour (méme
horaire qu'une prostaglandine seule),
et sont de ce fait souvent utilisées lors-
qu’une bithérapie est indiquée.

>>> Combinaisons fixes sans chlorure
de benzalkonium

Les effets toxiques du chlorure de ben-
zalkonium sur les différents constituants
de la surface oculaire a moyen et long
terme sont bien connus et caractéri-
sés [12]. Ils diminuent la qualité de vie
des patients glaucomateux et proba-
blement I’observance aux traitements
prescrits. Différentes combinaisons
fixes sont maintenant disponibles dans
des formulations ne contenant pas
de conservateur (notamment les trois
combinaisons fixes prostaglandines/
bétabloquants). Leur utilisation doit
probablement étre privilégiée chez les
patients glaucomateux, notamment ceux
présentant des atteints objectives de la
surface oculaire (syndrome sec, kéra-
tite, blépharite, etc.), chez les patients
se plaignant de symptémes évocateurs
d’atteintes débutantes de la surface ocu-
laire (impression de sécheresse, larmoie-
ment, sensations de sable, etc.) et chez
ceux a risque d’atteintes ultérieures
(sujets 4gés, sous multithérapie, atteints
de pathologies systémiques pouvant

Prostaglandines-
Bétabloquants

Travoprost-timolol
Latanoprost-timolol
Bimatoprost-timolol

Timolol 0,50 %

Bétabloquant-
Alpha2agoniste

Brimonidine-timolol

Bétabloquant-
Inhibiteur de 'anhydrase
carbonique

Brinzolamide-timolol
Dorzolamide-timolol

Inhibiteur de 'anhydrase
carbonique-Alpha2agoniste

Brinzolamide-Brimonidine

Fig. 2: Associations fixes disponibles en France en 2025.

réduire la production de larmes, etc.).
Les études n’ont pas montré de diffé-
rence d’efficacité entre les formulations
conservées et non conservées des com-
binaisons fixes [13].

Des nouvelles classes
thérapeutiques bientot
disponibles ?

Plusieurs nouvelles classes thérapeu-
tiques sont en cours de développement

clinique. Certaines agissent en remode-
lant le trabéculum et en le rendant plus
perméable a 'humeur aqueuse. Ce méca-
nisme d’action nouveau les destinerait
particuliérement a étre combinées aux
classes existantes. Les donneurs d’oxyde
nitrique et inhibiteurs des Rho-kinases
ont été évalués dans des essais cliniques
de phase 3, et sont commercialisés aux
Etats-Unis et/ou au Japon.

La classe des donneurs de monoxyde
d’azote (NO) semble particulierement

30 1 Double-masked Open-label LBN >
28 phase
-@- LBN 0.024%
267 - Timolol 0.5%
g S 24 4 --I--LBN 0._024% (crossover from
3 prior timolol 0.5%)
2E»
& E
o
= o i
o2 20
-
184 T O — @@ ————
1
14 4
r T T T T 1
é\e“” 26 12 24 36 52
%,2,6 Study Week

Fig. 3: Analyse combinée des études APOLLO et LUNAR (efficacité d'un analogue de prostaglandine donneur
de NO - latanoprost bunod - comparé au timolol 0,5 % deux fois par jour) (d’aprés Weinreb RN et al. 2018) [12].



intéressante, ayant montré dans les
études une aptitude a réduire la PIO
supérieure a celle du latanoprost (ana-
logues de prostaglandine) avec une
tolérance comparable. Une analyse
combinée de deux études de phase 3,
incluant 840 sujets randomisés pour
recevoir du timolol 0,5 % deux fois par
jour ou un analogue de prostaglandine
donneur de NO (latanoprost bunod) a
révélé une réduction de la PIO diurne
moyenne a 3 mois d’environ 32 % avecle
latanoprost bunod et de 28 % sous timo-
lol (différence significative) (fig. 3) [12].
Le profil de tolérance était comparable,
avec une faible différence derisque d’hy-
perhémie conjonctivale modérée ou
sévere (& 3 mois 7,5 % sous latanoprost
bunod et 2,7 % sous timolol).

Les inhibiteurs des Rho-kinases ont
été évalués dans des essais de phase 3.
Une analyse combinée de deux études
de phase 3 rapporte les résultats chez
1167 sujets hypertones ou glaucoma-
teux, randomisés pour recevoir du
timolol 0,5 % deux fois par jour, ou un
inhibiteur des Rho-kinases (netasur-
dil) une ou deux fois par jour [13]. La
baisse pressionnelle diurne moyenne a
3 mois était de respectivement —20,4 %,
-18,5 % et —20,8 %. La tolérance de
cette nouvelle classe thérapeutique
était cependant assezmédiocre, avec un
taux d’hyperhémie conjonctivale élevé
(50 %-53 % des sujets sous netasurdil
une fois par jour, 59 % sous netasurdil
deux fois par jour, et 8 %-11 % sous
timolol).

Enfin, d’autres études ont montré 'in-
térét d'une combinaison fixe netasurdil-
latanoprost, avec en particulier des
réductions trés importantes de la PIO
chez une part significative des patients
traités. Ainsil’étude MERCURY rappor-
tait une réduction de 1a PIO > 40 % chez
30,9 % d’un groupe de patients traités
par cette nouvelle combinaison fixe
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(versus seulement 5,9 % des patients
traités par latanoprost seul).
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La place du laser SLT

RESUME: La trabéculoplastie sélective laser (laser SLT) est indiquée en cas de glaucome a angle
ouvert primitif ou secondaire, ou en cas d’hypertonie oculaire a angle ouvert a fort potentiel de
conversion glaucomateuse. Elle est contre-indiquée en cas de glaucome uvéitique actif, de glaucome
néo-vasculaire ou d’angle dysgénésique.
Proposée en premiére intention ou en association a un traitement topique, elle est efficace dans
environ 75 % des cas et induit, 8 1 mois, des bénéfices équivalents a ceux d’'une monothérapie par
prostaglandines, c’est-a-dire 25 a 30 % de baisse pressionnelle. Aprés traitement, on constate une
perte d’efficacité de 10 % par an (en pratique, les retraitements sont fréquents au bout de 3 a 5 ans),
mais le traitement peut étre répété sans limite dans le temps.

M. POLI
Centre Ophtalmologique Pdle Vision Val d’Ouest,
LYON.

culoplasty), traitement physique

simple, peu invasif et efficace,
développé en 1995 par Latina et Park,
compleéte notre arsenal thérapeutique
depuis prées de 30 ans. Il appartient doré-
navant aux options de premiere ligne
dans la prise en charge du patient glauco-
mateux. Quelles en sont les bonnes
indications, quand I’éviter, comment le
pratiquer ? Quels résultats en attendre ?
Enfin, quelles innovations sont a prévoir
dans ce domaine?

I e laser SLT (selective laser trabe-

B Mécanisme d’action

Il s’agit d’un laser Nd: YAG d’une durée
d’impulsion de 3 nanosecondes et d’'une
longueur d’onde de 532 nm. La taille du
spot est unique, calibrée a 400 pm, soit
plus de deux fois celle du trabéculum
traité. L’abaissement pressionnel est
obtenu par facilitation de ’évacuation
trabéculaire de I’humeur aqueuse.
A l'inverse de son ancétre la trabécu-
loplastie au laser Argon qui “percait” le
maillage trabéculaire de petits orifices
(50 pm) par effet thermique de coagu-
lation, le laser SLT est a ’origine d’'un

remodelage de la matrice extracellu-
laire trabéculaire, rendant cette derniére
plus perméable au passage de '’humeur
aqueuse (fig. 1). Il y a donc tres peu de
lésions tissulaires trabéculaires suite a
cette procédure, ce qui explique sa tres
faible iatrogénicité.

Concrétement, le laser est attiré de fagon
tres sélective par les cellules pigmentées
trabéculaires (ce qui explique que plus
le trabéculum est péle, moins le traite-
ment est efficace). La destruction phy-
sique (nécrose de coagulation) de ces
cellules pigmentées trabéculaires est a
I'origine d’une cascade de réactions:
—biochimiques essentiellement: la libé-
ration de cytokines pro-inflammatoires
(notamment IL1-a et 8, IL8 et TNFa)
est, entre autres, a I’origine d’un désas-
semblage des jonctions serrées du mur
interne du canal de Schlemm, facilitantle
passage de ’humeur aqueuse ; de méme,
la libération de métalloprotéinases par
les trabéculocytes également dirigées
contre la matrice extracellulaire, aug-
mente la perméabilité trabéculaire [1];
—génomiques: le SLT module ’expres-
sion de génes liés ala motilité cellulaire,
a la production de matrice extracellu-
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Fig. 1: Aspect du trabéculum en MET (grossissement x 470), & gauche: aprés SLT, cratére d’'ablation au sein
du trabéculum uvéal mesurant 95 x 70 um; a droite: les faisceaux du trabéculum uvéal et les lamelles du
cornéoscléral sont intactes avec quelques discrétes craquelures (d’'aprés Kramer et al.).

laire, a la réparation des membranes et
a la production d’espéces réactives de
I'oxygene [2];

—cellulaires: une réaction macropha-
gique par phagocytose autorise un “net-
toyage” de la matrice extracellulaire
trabéculaire [3].

Les effets thermiques collatéraux
(notamment vis-a-vis du collagene trabé-
culaire) étant tres limités, le risque de
fibrose tissulaire et d’échec along terme
sont réduits.

B Efficacité

Le laser SLT est efficace dans environ
75 % des cas et induit une baisse pres-
sionnelle approximativement équiva-
lente a celle d’une monothérapie, de
l'ordre de 25 a 30 % [4]. Elle est atteinte
1 mois apres la séance delaser. En cas de
glaucome a pression normale, le béné-
fice pressionnel serait plus modeste, de
I'ordre de 17 % [5]. Aprés traitement, on
constate une perte d’efficacité de 10 %
par an [4] (en pratique, lesretraitements

sont fréquents au bout de 3 a 5 ans). Le
laser peut en effet étre répété sans limite
dans le temps. L'efficacité des traite-
ments ultérieurs semble similaire a celle
du traitement initial, mais ce point est
controversé [6].

Récemment, I’étude LIGHT a comparé
I'impact d’une trabéculoplastie au laser
SLT en premiere intention versus un
traitement médical topique, sur la qua-
lité de vie, I’évolution de la maladie et
le cotit de la prise en charge chez des
patients naifs (nouvellement diagnos-
tiqués) atteints d’HTO et de GPAO
débutant & modéré [7]. Les patients
bénéficiaient d’une séance de laser
(360°, 100 impacts non chevauchants,
puissance 0,3 a 1,4 mJ a la discrétion
de l’opérateur), complétée par une deu-
xieme séance en cas d’efficacité partielle
de la premieére.

Aprés 3 ans de suivi, la pression ocu-
laire était réduite d’environ 30 % dans
les deux groupes. 78,2 % des patients
traités par laser SLT avaient atteint la
pression cible attendue sans traitement

local additionnel (et avec une seule
séance de laser dans 76 % des cas).

Ae ans, 69,8 % des patients conser-
vaient un contréle pressionnel sans
traitement, et seulement 19,6 % des
patients traités présentaient une progres-
sion des déficits versus 26,8 % dans le
grouperecevant des collyres [8]. Dans ce
dernier, le recours a la trabeculectomie
était trois fois supérieur que dans celui
des patients traités par laser SLT en pre-
miere intention.

B Effets indésirables

L’avantage de cette technique repose
sur sa trés faible iatrogénicité tant sur
le plan anatomique (absence de syné-
chies angulaires iatrogénes comme cela
peut étre le cas aprés une TRLA), que
sur le plan biochimique (faible réaction
inflammatoire).

Les effets secondaires, dose-dépendants,
peuvent comprendre:

—une inflammation transitoire de la
chambre antérieure (304 80 % des
patients) [9], sans retentissement cli-
nique etbien prévenus par’administra-
tion d’un AINS topique;

—des pics de pression intraoculaire
(PIO) (jusqu’a 26 % des patients, en par-
ticulier chez les patients présentant une
dispersion pigmentaire) [10], parfoisnon
réversibles;

—de rares cas de décompensation endo-
théliale ont pu étre rapportés [11], notam-
ment en cas de myopie forte (NDLA).

B Indications du laser SLT

Le laser SLT est indiqué en cas de
glaucome a angle ouvert (en effet,
sa réalisation n’est possible que si le
trabéculum est visible en gonioscopie),
souvent débutant & modéré, non ou
faiblement évolutif, qu’il soit primitif
ou secondaire [12]. Il peut étre proposé
de fagon adjuvante au traitement local

dans un but de réduction pressionnelle



réalités Ophtalmologiques — n° 317_Janvier 2025 — Cahier 1

supplémentaire lorsque la progression
des déficits est faible et ne nécessite pas
encore de chirurgie, ou encore dans un
but d’épargne thérapeutique lorsque la
tolérance et/ou I’observance aux traite-
ments est médiocre.

Les mauvaises indications,
les contre-indications
et les précautions d’emploi

Le laser SLT ne peut pas étre réalisé
lorsque le trabéculum n’est pas visible
en gonioscopie (fermeture de I’angle
primitive ou secondaire: iris plateau,
synéchies néovasculaires, inflamma-
toires, etc.). Il est contre-indiqué en cas
d’inflammation oculaire active (uvéite
non contrélée). Il peut étre a I’origine
d’une importante élévation pression-
nelle en cas de forte pigmentation
trabéculaire (syndrome de dispersion
pigmentaire) [12]. D’ailleurs, I’effica-
cité de cette procédure n’est pas claire-
ment établie dans cette indication, de
méme que dans les cas de glaucomes
trés avancés [13].

Lefficacité attendue de ce traitement est
moindre dans les cas de trabéculodys-
génésies et de glaucomes traumatiques.
Enfin, en cas de glaucome rapidement
progressif ou lorsque 1’abaissement
pressionnel cible dépasse 'efficacité
attendue du laser, le laser SLT ne doit
en aucun cas retarder une procédure
chirurgicale.

Comment réaliser
ce traitement ?

Laréalisation de ce laser est aisée. Elle se
pratique en ambulatoire sous anesthésie
topique, a ’aide d’un verre a goniosco-
pie indirecte de type verre de Latina. On
réalise en moyenne 100 a 140 impacts
de laser non chevauchants, répartis en
1 ou 2 séances (parfois 3 lorsque le trabé-
culum est trés pigmenté ou au contraire
en une seule séance lorsque ce dernier
est tres péle). La taille du spot est inva-

riable: 400 pm, et la puissance est ini-
tialement réglée a 0,8 +/~ 0,4 mJ selon le
degré de pigmentation del’angle. La visée
de couleur rouge est positionnée sur le
trabéculum pigmenté (fig. 2). Labulle de
vaporisation atteinte, il ne faut pas aug-
menterla puissance del’énergie délivrée,
voire pour certains laréduire. Un collyre
AINS (anit-inflammatoire non stéroidien)
local et de I’apraclonidine 0,5 % seront
instillés une heure avant le geste, et pour-
suivis pour 7 et 3 jours respectivement.

B Quel futur pour le laser SLT ?

Lelaser SLT transcléral automatisé sans
apposition de lentille de gonioscopie fait
partie des grandes innovations thérapeu-
tiques dans le champ du glaucome. Le
laser Eagle™ (Belkin Vision) utilise la
méme source laser que le SLT classique
(DoubledQ-switchedNd: YAG), avec des
spots de 400 pm d’une durée de 3 ns et
d’une intensité de 1,8 mJ (0,3 a 2,6 m])
(fig. 3). Il existe deux modes de traite-

Fig. 2: Localisation du spot de laser SLT dans la fenétre trabéculaire: ce dernier est centré a cheval sur le

trabéculum pigmenté.

BELKIN Vision DSLT

Conventional SLT

Fig. 3: Laser SLT direct: Eagle™ (Belkin Vision).
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ment: un mode complet (360°, 120 Laser
Pulses) etun mode partiel (180°, 60 Laser
Pulses).

Autre nouveauté, 1’essai clinique
GLAUrious (NCT03750201) a com-
paré l'innocuité et ’efficacité du SLT
direct avec le SLT conventionnel chez
192 patients atteints de glaucome a angle
ouvert [14]. Les données récemment
présentées ont montré qu’a 12 mois, la
réduction moyenne de la PIO avec le
SLT direct était similaire a celle obser-
vée avec le SLT classique. Le nombre
moyen de médicaments dans le groupe
SLT direct a 12 mois était réduit de moi-
tié, comme dans le groupe SLT. Le laser
SLT direct pourrait ainsi répondre au
besoin croissant en matiére de soins du
glaucome dans le monde. Des études
complémentaires sont nécessaires afin
de préciser la place de ce traitement dans
’algorithme thérapeutique du glaucome.
Lacommercialisation parla société EBC
Europe était attendue au second tri-
mestre 2024.

Pour finir, un large essai clinique (étude
COAST) est en cours [15] pour évaluer
’efficacité d'une procédurelaser SLT de
basse énergie répétée de facon annuelle
versus un SLT classique. En effet, le
laser SLT a basse énergie aurait montré
de meilleures performances en termes
de maintien de la PIO cible que la pro-
cédure classique [16]. Les résultats de
cette étude majeure sont attendus cou-
rant 2025.
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La place de la chirurgie

RESUME: La gestion du glaucome implique plusieurs stratégies selon les stades et évolutions de
la maladie. Le seul et unique facteur modifiable, influant sur I’évolution de la neuropathie glaucoma-
teuse, est I’élévation de la pression intraoculaire. Parmi les stratégies, la chirurgie joue un role cru-
cial, en particulier lorsque les traitements médicaux et les lasers ne parviennent pas a la controler.

Depuis quelques années, avec I’arrivée de nouvelles techniques de chirurgie moins invasives, le panel
des solutions disponibles s’est élargi. De nouvelles indications chirurgicales émergent aux différents
stades d’évolution de la maladie permettant une prise en charge au cas par cas. La combinaison po-

tentielle a une chirurgie de la cataracte est possible.

A. GRISE-DULAC
Hoépital Fondation Adolphe de Rothschild, PARIS.

Glaucome débutant a modéré
non évolutif avec cataracte

Quelle chirurgie choisir et a quel
moment ? Prés d’'un quart des patients
présentant une indication de chirurgie
de la cataracte, souffrent d’une hyper-
tonie oculaire ou d’un glaucome. Les
techniques de chirurgie mini-invasive
pour le glaucome (MIGS) représentent
une avancée récente dans le traitement

chirurgical du glaucome. Les MIGS
visent a combiner efficacité et sécurité
en réduisant la pression intraoculaire

(PIO) avec un minimum de traumatisme
tissulaire. Les procédures MIGS trabé-
culaires sont particulierement adaptées
pour les patients atteints de glaucome
léger a modéré et peuvent étre combi-
nées aisément avec la chirurgie de la
cataracte car elles utilisent la méme
voie d’abord, et leur temps de réalisation
court rallonge peu celui de la chirurgie
(fig. 1 et 2). Le rapport bénéfice/risque
des techniques MIGS trabéculaires est
en faveur d'une association de celles-ci
dans ce méme temps chirurgical que la
cataracte.

I Trabéculaire |

ISous-co njonctivall

.

Fig. 1: Les différentes voies d'abord des techniques MIGS.
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Chirurgies mini-invasives du glaucome (MIGS) Chirurgies sous-conjonctivales Formation de bulles
Dispositifs de pose de stent trabéculaire Dispositifs suprachoroidiens Ab interno
« iStent® « iStent® supra « Stent en gel XEN®
* Hydrus * CyPass* Ab externo
Dilatation trabéculaire * MINlject * Microshunt PreserFlo®
« ABIC * Stent en gel XEN®

Interventions chirurgicales perturbatrices
du trabécule

« Trabectome/Kahook

* GATT

MIGS : Chirurgie mini-invasive du glaucome © European Glaucoma Society
GATT : Trabéculotomie transluminale assistée par gonioscopie

ABIC : Canaloplastie ab interno

*Cypass-MS a été retiré du marché

Les lignes directrices de la Société européenne du glaucome définissent comme MIGS uniquement les procédures ab-interno ne formant pas de bulles.

Fig. 2: Classification des MIGS.
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petitimplant en titane est inséré dans le
canal de Schlemm pour améliorer1’écou-
lement de ’humeur aqueuse, réduisant
ainsi la PIO. Les études cliniques ont
montré que I’iStent peut réduire signi-
ficativement la PIO lorsqu’il est utilisé
seul (implantation de deux iStent®) ou
en combinaison avec la chirurgie de la
cataracte. L'un des avantages de I'iStent®
est son profil de sécurité élevé, avec un
risque minimal de complications graves
ainsi qu'une courbe d’apprentissage
courte (fig. 3) [1].

2. Le microstent Hydrus®

C’est un petit implant métallique en
nitinol, inséré dans le canal de Schlemm
pour ouvrir et dilater ce canal, amé-
liorant ainsi le drainage de I’humeur
aqueuse. Lalongueur de 'Hydrus®est de
8 millimetres ce qui entraine une poten-
tialité de drainage sur une surface plus
longue que deux IStent®. Les premiéres
études ont démontré une réduction
significative de la PIO avec une sécurité
validée. L'éssai HORIZON a confirmé
la supériorité de la baisse pressionnelle
de I'Hydrus® a 3 et 5 ans vs cataracte
seule mais aussi un élément nouveau:
laréduction de perte moyenne de champ
visuel. En effet, celle-ci était significati-
vement plus importante dans le groupe
PKE (-0,49 dB/an) que dans le groupe
PKE-Hydrus® (0,26 dB/an, p=0,014),
alors que la déviation moyenne était
initialement équivalente entre les deux
groupes (—3,22 dB dans le groupe PKE-
Hydrus vs—2,82 dB dans le groupe PKE;
p=0,639).

3. Trabeculotomies au laser Excimer
ELT (Elios)

1l s’agit de la réalisation d’orifices de
trabéculotomie au laser Excimer de
maniere chirurgicale.

Cette opération peut étre réalisée de
manieére combinée a celle de la cataracte
carelle utilise laméme incision,laméme
voie d’abord et ne rajoute que quelques
minutes a I'intervention. En pratique,

Fig. 4: Trabeculotomie au laser Excimer d’Elios.

le traitement laser passe par une fibre
laser souple insérée dans la chambre
antérieure et dont I’extrémité est posi-
tionnée au contact du trabéculum sous
visualisation gonioscopique. Le traite-
ment est précalibré avec 10 impacts, le
diametre des spots est de 200 microns et
la profondeur de 50 microns. Le gaz uti-
lisé estun mélange de xénon et de chlore
et la longueur d’onde du laser mesure
308 nanometres (versus 532 pour le SLT)
(fig. 4) [2].

Le marquage CEA été obtenu en 2014.
Depuis, de nombreuses études ont été
publiées dans la littérature, avec une
durée de suivi allant jusqu’a 8 ans. Les
derniéres études mettent en évidence une
sécurité de la technique sans événements
indésirables graves. Quelques hyphémas
ethypertonies précoces ont été rapportés,
mais résolutifs sans complications.

Lefficacité du laser Excimer permet une
réduction de la PIO en moyenne de 20 %
parrapportala donnéeinitiale, et elle est
durable dansle temps. Cette intervention
permet également de réduire le nombre
detraitements hypotonisants de maniere
significative et durable pour les glauco-
mes débutants et modérés. En somme,
I’avantage principal de la technique
Elios est de ne pas laisser de dispositif
en place, évitant ainsi tout risque d’alté-
ration potentielle de I'endothélium sur
le long terme.

4. Canaloplasties et trabéculotomies
mécaniques ab-interno

Plusieurs techniques différentes
existent. Elles sont peu invasives mais

leur courbe d’apprentissage est plus
longue que les trois précédentes tech-
niques. Du fait d’une surface de trai-
tement importante (180 a 360 degrés),
I’efficacité sur la baisse pressionnelle
peut étre plus grande mais les effets
secondaires, tels que les hyphémas,
les inflammations postopératoires et
les hypotonies, sont également plus
fréquents.

La canaloplastie est une technique qui
utilise un cathéter microchirurgical pour
dilater le canal de Schlemm. La trabécu-
lotomie ab-interno est une procédure qui
consiste a enlever une partie du trabé-
culum pour améliorer I’écoulement de
I’humeur aqueuse a travers le canal de
Schlemm. Cette technique est réalisée a
I’'aide d’un micro-instrument inséré dans
la cornée [3, 4].

Glaucome débutant a modéré
évolutif, associé ou non
ala cataracte

La situation des glaucomes évoluant
malgré un traitement hypotonisant local
est différente et impose d’utiliser des
techniques qui permettront d’atteindre
des PIO cibles plus basses que celles
proposées par les MIGS trabéculaires.
L'utilisation de la voie sous-conjoncti-
vale avec création de bulles de filtration
permet de toucher ces objectifs.

1. Chirurgie filtrante classique :
trabéculectomie

La trabéculectomie, introduite par
Cairns en 1968, reste le gold stan-
dard de la chirurgie filtrante pour le
glaucome. Cette procédure crée une
nouvelle voie de drainage pour ’hu-
meur aqueuse, réduisant ainsi la PIO.
Bien que tres efficace, la trabéculecto-
mie est associée a des complications
telles que I’hypotonie, les infections
et les fibroses cicatricielles pouvant
conduire a I’échec de la filtration. Les
needlings et reprises chirurgicales sont
fréquentes [5, 6].



2. Chirurgie non perforante

Les techniques de chirurgie non perfo-
rante, telles que la sclérectomie profonde
non perforante, visent a réduire la PIO
sans pénétrer la chambre antérieure,
diminuant ainsi le risque de complica-
tions graves. Cette méthode a démontré
son efficacité, mais elle est technique-
ment plus difficile a réaliser et peut étre
moins efficace que la trabéculectomie
traditionnelle.

3. Chirurgies mini-invasives avec bulles
de filtration: MIBS

Le XEN®Gel et le PreserFlo® sont deux
dispositifs minimalement invasifs uti-
lisés dans la chirurgie du glaucome
pour abaisser la pression intraoculaire.
Ils offrent des alternatives promet-
teuses aux techniques chirurgicales

Thérapie laser

THERMOCYCLO
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traditionnelles. Ce sont des tubes de
drainage qui vont mettre en commu-
nication la chambre antérieure et une
bulle de filtration [7].

Leurs matériaux et caractéristiques tech-
niques sont différents:

—le XEN® Gel est un implant en gel
de collagéne de 6 mm de longueur et
45 microns de diametre interne;

—le PreserFlo® est un implant en
polymere SIBS (polysulfone), mesurant
8,5 mm de longueur et possédant un dia-
metre interne de 70 microns.

Ainsi que la voie d’abord utilisée:

— ab-interno pour le XEN® Gel : I’avan-
tage étant I’absence d’ouverture et de
dissection de la conjonctive;

— ab-externo pour le PreserFlo®: I'im-
plantation est légérement plus com-
plexe, nécessitant une dissection de la

01

Thérapie Laser

SLT

Thérapie laser

SUBCYCLO

conjonctive. Cependant, cette technique
permet une plus grande flexibilité dans
le positionnement de I’implant et une
meilleure gestion des complications
postopératoires potentielles.

Les deux dispositifs ont montré une
efficacité comparable a celle de la
trabéculectomie (réductions moyennes
de PIO allant de 304 40 %), avec un
avantage en faveur du PreserFlo® qui
permet d’atteindre des PIO plus basses.
Leur atout: un profil de complications
plus favorable que la trabéculecto-
mie. L'utilisation d’antimitotiques est
recommandée.

Une surveillance postopératoire étroite
est nécessaire pour gérer les complica-
tions potentielles liées a la bulle de fil-
tration. Des procédures additionnelles,
telles que des needlings ou révisions

Glaucoma Laser Assisted SolutionS

Tango®Neo

QUANTEL MEDICAL & ELLEX
marques du groupe —

LUMIBIRD®
MEDICAL

Les lasers OPTIMIS FUSION et VITRA 810 sont des lasers pour applications ophtalmologiques et sont des dispositifs médicaux de classe IIb fabriqués par QUANTEL MEDICAL dont
l'évaluation de conformité a été réalisée par l'organisme LNE/G-MED, CE 0459. Le laser TANGO NEO est un laser pour applications ophtalmologiques et est un dispositif médical
de classe I1b fabriqué par ELLEX dont I'évaluation de conformité a été réalisée par l'organisme Therapeutic Goods Administration, CE 0805. Ils sont destinés aux professionnels de
santé dans le cadre du traitement de certaines affections oculaires, Lire attentivement la notice d'utilisation. Pour le bon usage de ces produits, il est recommandé de suivre les
indications et contre-indications détaillées dans la notice d'utilisation des produits. Document publicitaire a destination des professionnels de santé.

Date de réalisation : MARS 2021 - 21/03/QUANTELMED/PM/001
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de bulle peuvent étre nécessaires pour
maintenir la filtration. Plusieurs études
ont montré que les patients implantés
avec le XEN® Gel ont tendance & nécessi-
termoins de suivi postopératoire intensif
par rapport a ceux ayant subi une trabé-
culectomie (fig. 5, 6, 7).
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Les deux techniques peuvent étre asso-
ciées a la chirurgie de la cataracte si 0%
celle-ci est nécessaire, soit de maniere !
combinée dans le méme temps, soit de
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1. Dispositifs de drainage

Les dispositifs de drainage, tels que les
implants valvés (Ahmed, Baerveldt,
Molteno...), sont utilisés dans les cas de
glaucomeréfractaire, notamment chezles
patients ayant des antécédents de chirur-
gie oculaire, une inflammation chronique
ou une néovascularisation. Ces disposi-
tifs créent une dérivation pour I’humeur
aqueuse, permettant uneréduction signi-
ficative delaPIO. Cependant, leur utilisa-
tion estassociée a des complications plus
importantes telles queleshypotonies, des
érosions de la plaque ou des diplopies.

De nouvelles valves au profil de sécu-
rité plus élevé existent depuis peu, par
exemple la valve de Paul et I’Eyewatch,
laquelle présente I’avantage de pouvoir
avoir un flux ajustable en consultation
postopératoire.

2. Cyclodestruction

La cyclodestruction des corps ciliaires,
réduit la production d’humeur aqueuse
en détruisant partiellement le corps
ciliaire. Utilisée souvent en dernier
recours pour les glaucomes réfractaires,
cette méthode peut entrainer des com-

1. Vérifier si l'angle est ouvert et dans quelle
mesure

plications significatives comme I’hypo-
tonie et I'inflammation chronique.

B Conclusion

La chirurgie joue un réle majeur dans
la prise en charge du glaucome, en par-
ticulier dans les cas ol les traitements
médicaux et au laser échouent. Le choix
de latechnique dépend de plusieurs fac-
teurs, notamment du type et du stade du
glaucome, de laréponse aux traitements
antérieurs, de ’anatomie de ’angle et de
I’état de la surface oculaire et des comor-
bidités du patient (tableau I) [8].

Le nombre de trabéculectomies a ten-
dance a diminuer ces derniéres années
avec, en parallele, une augmentation du
nombre de chirurgies de pontage trabé-
culaire. De plus en plus de ces opéra-
tions sont réalisées par des chirurgiens
de la cataracte et non plus seulement
des chirurgiens du glaucome, ce qui
augmente la possibilité d’acces au trai-
tement pour les patients.

Avec I’évolution des techniques et des
dispositifs, les options chirurgicales
offrent désormais une gamme plus large

1. Ne pas placer de dispositif lorsque la
chambre antérieure est peu profonde

2. Personnaliser votre chirurgie en fonction
des besoins et des préférences de chaque
patient

2. Ne pas effectuer de MIGS si la PIO cible
est basse

3. Utiliser les antifibrotiques avec précaution

3. Ne pas pratiquer de chirurgie de l'angle a
moins d'avoir de l'expérience en gonioscopie
peropératoire

4. Vérifier régulierement vos résultats

4. Ne pas utiliser de dispositifs de formation
de bulles si vous n'avez pas de formation

et d'expérience préalables en matiere de
gestion des bulles.

5. Tenir compte de la rentabilité

5. En regle générale, ne pas effectuer plus
d'une procédure MIGS ou de dispositif de
formation de bulles ciblant la méme voie
d'écoulement

Tableaul : Choisir sagement. Le groupe de consensus s’est mis d’accord sur un certain nombre de mesures

a prendre et d'autres a éviter.

de solutions adaptées aux besoins spéci-
fiques des patients. La preuve de ’aug-
mentation de ces nouvelles techniques
est le nombre croissant de publications
ainsi que la sortie toute récente lors du
congres de I’EGS, en juin 2024, d’un
guide sur les innovations chirurgicales
dans le glaucome, qui évalue les diffé-
rentes techniques et études sur le sujet
(fig. 8et9) [9].

Les techniques MIGS représentent une
avancée significative dans la gestion
chirurgicale du glaucome, offrant une
combinaison favorable d’efficacité et de
sécurité. Elles sont particulierement adap-
tées pour les patients avec un glaucome
léger a modéré et peuvent étre intégrées
a la chirurgie de la cataracte pour amé-
liorer les résultats visuels et la qualité de
vie des patients. La sélection appropriée
des patients et une gestion postopératoire
rigoureuse sont essentielles pour optimi-
ser les résultats des MIGS.

Les MIGS offrent plusieurs avantages
parrapportaux techniques chirurgicales
plusinvasives:

— profil de sécurité amélioré car elles
sont associées a un risque réduit de com-
plications graves telles que I’hypotonie

A GUIDE

on SURGICAL
INNOVATION
ror GLAUCOMA

Innovaticn, Education, Communication, Implementation

Fig. 8: Guide de U'EGS sorti en 2024.
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Traitement a vie...
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Fig. 9: Evolution des stratégies thérapeutiques.

et les infections postopératoires;
—récupérationrapide: les patients subis-
sant des MIGS ont généralement une
période de récupération plus courte et
unereprise plusrapide de leurs activités
quotidiennes;

—moins de suivi intensif: la nécessité
de soins postopératoires intensifs est
réduite, ce qui est bénéfique pour les
patients et les cliniciens.

Cependant, les MIGS présentent égale-
ment certaines limitations:

—efficacité modérée: bien qu’elles soient
efficaces pour réduire la PIO, elles sont
souvent moins performantes que les
interventions plus invasives comme
la trabéculectomie dans les cas de
glaucome avancé;

—cot: les dispositifs MIGS peuvent étre
cotiteux, ce qui peut limiter leur accessi-
bilité pour certains patients;

—sélection des patients: les MIGS sont
principalement recommandées pour
les patients avec un glaucome léger a
modéré. Les patients avec un glaucome
sévere ou réfractaire peuvent nécessiter
des interventions plus invasives.

La multiplicité des techniques dispo-
nibles offre un panel large de possibilités
de prise en charge des patients, au cas par
cas pour chaque moment de I’évolution
deleurmaladie, voire de maniére succes-
sive si nécessaire.
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I EN PRATIQUE, ON RETIENDRA

Traitement médical de premiére ligne
H Il repose sur les collyres anti glaucomateux et la trabéculoplastie sélective au laser.

B Il estimportant de bien informer le patient et d'examiner la surface oculaire avant toute premiére prescription de
collyres afin de favoriser l'observance thérapeutique.

B Le traitement topique de premiére intention repose sur les analogues des prostaglandines.
B En cas d’intolérance ou de contre-indication, les collyres bétabloquants sont efficaces et bien tolérés localement.

B Il est actuellement recommandé d'utiliser des collyres sans conservateurs chez les patients bénéficiant d’'un
traitement topique prolongé.

|
Lescalade du traitement médical

B Une majoration du traitement hypotonisant doit étre envisagée lorsqu’'un glaucome évolue trop rapidement sous
monothérapie. Dans la majorité des cas, le passage d'une monothérapie a une bithérapie sera envisagé.

B Une majoration du traitement médical peut parfois étre discutée lorsque la pression intraoculaire est mal
controlée mais sans progression significative de la neuropathie glaucomateuse.

B Lutilisation des associations fixes doit étre préférée a la prescription séparée des principes actifs qui les composent.
B Les combinaisons fixes prostaglandines-bétabloquants sont plus efficaces pour réduire la PIO que les autres
combinaisons fixes.
|
La place du laser SLT
B Le laser SLT est un traitement de premiere ou seconde intention dans les cas d’hypertonie et de glaucome a angle ouvert.

B Abaissement pressionnel équivalent a celui d'une monothérapie, controle pressionnel sans traitement additionnel
dans 80 % des cas.

B Efficacité clinique de 5 ans (-10 % d'efficacité par an): les retraitements sont possibles.

B Indications: adhésion au traitement difficile, remplacement d'une monothérapie lorsque celle-ci est mal tolérée,
association aux traitements locaux lorsque ceux-ci ne permettent pas d’atteindre la PIO cible.

B Mauvaises indications: fermetures de l'angle (gonioscopie < grade 2 de Shaffer), glaucomes pigmentaires (forts
pics pressionnels parfois non résolutifs), glaucomes avancés. Contre-indications: inflammation active.

B La réalisation d'un laser SLT ne doit pas retarder la chirurgie lorsque cette derniére est requise.
|

La place de la chirurgie

B Les techniques de chirurgie mini-invasive pour le glaucome (MIGS) réduisent la pression intraoculaire avec un
minimum de traumatisme tissulaire.

B Elles peuvent aisément étre combinées a la chirurgie de la cataracte.

B LiStent et l'Hydrus, positionnés dans le canal de Schlemm, améliorent 'écoulement de 'humeur aqueuse et
réduisent significativement la pression intraoculaire.

B Latrabéculotomie au laser Excimer (Elios) permet une réduction durable de la pression intraoculaire sans laisser
de dispositif en place.

B Les techniques MIBS avec bulles de filtration (XEN®, PreserFlo°) offrent une efficacité plus importante sur la
baisse pressionnelle mais avec des effets secondaires plus fréquents.
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Pourquoi n’entend-on plus parler
des implants rétiniens ?

RESUME: A la fin du siécle dernier, les avancées technologiques ont pu faire croire que stimuler une
rétine ayant perdu ses photorécepteurs par dystrophie génétique pourrait rendre la vue aux patients
aveugles. La compétition était ouverte entre les partisans de la stimulation prérétinienne, plus facile
techniquement, mais de moins bonne qualité, et les partisans de la stimulation sous-rétinienne, plus
difficile chirurgicalement, mais peut étre plus “physiologique” et plus prometteuse. Les stimulateurs
ou implants rétiniens ont permis d’obtenir des améliorations parfois spectaculaires, mais limitées,
quelle que soit la voie de stimulation choisie. Il reste encore des systémes en cours d’étude, mais le
seul qui ait permis d’obtenir des gains d’acuité visuelle significatifs est le systéeme sous-rétinien Pri-
ma, de Pixium Vision, qui a été reprise par la société La Science, toutes les autres compagnies ayant
disparu avec leurs stimulateurs rétiniens.

Y. LE MER
Hoépital Fondation A. de Rothschild, PARIS.

loppés dans les années 1990 pour

compenser la disparition de
photorécepteurs dans les dystrophies
rétiniennes. Plut6t que d’évoquer une
rétine artificielle, il faut donc parler de
stimulateurs rétiniens, puisque le réle
de ces implants est de transmettre un
signal aux cellules ganglionnaires et, de
14, au nerf optique, puis au cortex. Les
premieres études ont été réalisées sur
des patients aveugles par rétinopathie
pigmentaire avancée, chez qui il avait
été démontré que la stimulation élec-
trique épirétinienne par voie de vitrec-
tomie sous anesthésie locale engendrait
la perception de phosphénes de fagon
reproductible et que deux stimulations
provoquaient deux phosphénes. A par-
tir de ces études sont rapidement nés les
implants rétiniens de stimulation épiré-
tinienne par Second Sight, développant
Argus 1 puis Argus 2.

I es implants rétiniens ont été déve-

Toujours dans les années 1990, en
Allemagne, un projet fédéral voyait le
jour pour financer la recherche sur les
implants rétiniens, comparant les pos-

sibilités de stimulation épirétinienne,
comme celle de Second Sight et de la
stimulation sous-rétinienne. Ce plan
de financement fédéral a fait éclore
plusieurs compagnies, telles Intelligent
Medical Implant (IMI), en 2002, pour la
stimulation épirétinienne — devenue, en
2013, Pixium Vision en France—et Retina
AG pour la stimulation sous-rétinienne;
sans oublier d’autres projets universi-
taires jamais passés au stade commercial.

Lerésultat de cette recherche aboutissait
au marquage CE du dispositif de Pixium
Vision et d’Alpha-IMS de Retina AG,
une dizaine d’autres étant soit en cours
d’étude, soit abandonnés. Ces deux
implants rejoignaient donc Argus I, de
Second Sight, le seul a avoir obtenu a la
foislemarquage CE et]’approbation FDA.

B Les stimulateurs prérétiniens
1. Technique

Nous ne parlerons ici que d’Argus ]I,
de Second Sight, le seul stimulateur
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rétinien ayant été jusqu’a I’approbation
par la FDA et a la mise sur le marché;
Iris II, de Pixium Vision (fig. 1), étant
de conception voisine, mais n’a jamais
été commercialisé. Le principe général
est d’amener sur une rétine ayant perdu
tout ou partie de ses photorécepteurs, un
signal électrique stimulant les cellules
ganglionnaires restantes, grace a des
électrodes posées a la surface de larétine
par voie de vitrectomie.

Le systéeme comporte deux parties
distinctes: des lunettes munies d’une
micro-caméra capturant un signal vidéo
envoyé a un processeur porté a la cein-
ture du patient. Ce processeur trans-
forme le signal vidéo en impulsions
électriques, renvoyées sur les branches
de lunettes a un émetteur pour étre trans-
mises par une communication sans fil a
un boitier fixé sur la sclére. La deuxieme
partie comprend le boitier scléral d’ou
part une languette traversant la sclére
et porteuse d’électrodes de stimulation
fixées a la surface de larétine.

La chirurgie d’implantation était un
geste relativement simple a apprendre,
commencant par la fixation sclérale du
systéme. Une vitrectomie compléte était
alors réalisée, vérifiant bien ’ablation
compléte de la hyaloide postérieure.
Finalement, le chirurgien effectuait une
sclérotomie large pour le passage de la
languette porteuse des électrodes de sti-
mulation et une fixation de celle-ci sur

larétine par un clou en titane, geste plus
difficile psychologiquement que tech-
niquement. Les sclérotomies étaient
suturées et la conjonctive reposée, éven-
tuellement renforcée en regard du point
d’entrée de la languette. L'implantation
était réalisée sous anesthésie générale en
raison de sa durée en moyenne de 2h 30.

2. Résultats

Considérant les criteres visuels de
sélection des patients inclus dans les
études avec une acuité de I’'ordre d'une
faible perception de la lumiére (PL) ou
d’absence de PL essentiellement par
disparition des photorécepteurs, il
n’était pas possible d’obtenir des résul-
tats fonctionnels chiffrables en termes
d’acuité visuelle [1, 2]. Une réhabilita-
tion visuelle était aussi nécessaire pour
apprendre au patient a interpréter les
signaux transmis. Second Sight a donc
développé des scores d’amélioration
visuelle dans les activités de la vie jour-
naliere avec des chiffres fondés sur’ob-
servation de’exécution de tdches par un
observateur extérieur, le ressenti subjec-
tif des patients ainsi que sur des scores
plus objectifs (perception de mouve-
ment, localisation d’un carré lumineux
sur un moniteur d’ordinateur, projec-
tion de grilles avec des espaces plus ou
moins larges et plus ou moins contrastés)
constituant le systeéme Flora, malheureu-
sement modele déposé inutilisable par
les autres compagnies.

Fig. 1: Stimulateur rétinien Iris Il de Pixum Vision avec 49 électrodes prérétiniennes. Il permettait de distin-
guer des formes, compter les marches d'un escalier, etc.

Trois ans apres I'implantation, 80 % des
patientsressentaient une évolution signi-
ficative du score Flora [3]. Les rares sujets
avec une amélioration visuelle mesu-
rable ala perception des grilles atteignant
LogMar 2.5 (1/200) gardaient ce score a
trois ans et méme s’amélioraient encore
un peu a cing ans. Les complications les
plus fréquentes étaient essentiellement
au niveau de la conjonctive avec des
ouvertures enregard du point de pénétra-
tion de I'implant dans la sclére pouvant
nécessiter une reprise chirurgicale.

B Les stimulateurs sous-rétiniens
1. Technique

Comme nous ’avons vu, la technique
des stimulateurs prérétiniens, relative-
ment simple, implique que la stimula-
tion ciblée surles cellules ganglionnaires
traverse d’abord larétine, depuis la limi-
tante interne jusqu’a la rétine externe,
avant de repartir, par les fibres optiques,
au nerf optique. La qualité de la stimu-
lation transmise est donc forcément
médiocre et parasitée, limitant les perfor-
mances [4]. Pour améliorer les signaux,
le mieux serait de faire une stimulation
sous-rétinienne, a la place normale-
ment occupée par les photorécepteurs,
au contact direct des cellules bipolaires
restantes ou des cellules ganglionnaires.

Cet emplacement permettait d’utiliser
aussi ce qui pouvait rester des cellules
horizontales d’association, réalisant
un premier travail de décodage du
signal. Les premiéres études étaient
effectuées par la société Optobionics,
qui utilisait une sous-rétinienne arti-
ficielle avec une lame de silicone
porteuse de plusieurs centaines de
micro-diodes [5], capables de transfor-
mer la lumiere incidente en courant
électrique stimulant les cellules au-
dessus d’elle. Apres des essais animaux
encourageants, six patients aveugles
par rétinopathie pigmentaire termi-
nale étaient implantés sur le plus mau-
vais ceil en rétine rétro-équatoriale [6].
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Si certains patients montraient une
discréte amélioration subjective, aucun
ne récupérait une réelle acuité visuelle.
Siles principes étaientbons, en pratique,
I'intensité du signal électrique produit
par la lumiére n’était pas assez fort pour
générer un signal utilisable.

Une premiére parade était développée
par la société Retina Implant Gmbh, qui
ajoutait a la languette porteuse de micro-
diodes, un cable amenant1’énergie néces-
saire a I’obtention d’un signal efficient.
Ceci devait entrafner une amélioration
des performances, au prix d’une com-
plexification dela technique chirurgicale
d’implantation demandant des heures
et la collaboration de plusieurs équipes
d’ORL, de spécialistes de ’orbite et de
larétine [7]. De la batterie fixée a la cein-
ture, un premier céble allait & un dispo-
sitif fixé derriere l'oreille (fig. 2A). De 14,
par induction sans fil était alimenté un
second cable cheminant dans I’orbite en
sous-cutané, avant de passer sous la tenon
et de passer sous la rétine pour rejoindre
son emplacement final au péle posté-

Fig. 2A: Trajet du cable d'alimentation du systéme
Alpha IMS jusqu'au relais rétro-auriculaire, puis
de la dans l'orbite. B: Stimulateur sous-rétinien en
place sous la macula.

I POINTS FORTS

m La stimulation prérétinienne ou sous-rétinienne des cellules
ganglionnaires d'une rétine ayant perdu ses photorécepteurs permet
la création d’'une image transmissible au cerveau.

m Linformation visuelle obtenue nécessite de longues heures de

réhabilitation pour étre utilisable.

B Lamélioration de la qualité de vie chez les aveugles reste limitée, quel

que soit le systéeme.

m Presque tous les implants rétiniens pour compenser l'acuité visuelle

dans les dystrophies ont disparu.

m Seul le systéme Prima, qui a failli disparaitre avec la société Pixium
Vision, donne des résultats visuels justifiant sa reprise par La Science.
Pour l'instant, il s'adresse non pas aux dystrophies, mais aux

dégénérescences rétiniennes.

rieur (fig. 2 B). L'eil avait subi une vitrec-
tomie pour décoller larétine par injection
sous-rétinienne et I’ensemble était atta-
ché par injection d’huile de silicone.

La deuxiéme parade pour augmenter la
puissance était plus facile, puisque gar-
dantla simplicité de la technique chirur-
gicale initiale d’implantation, mais en
perdant I'utilisation de la lumiére natu-
relle et de I'image initiale pour obtenir
une stimulation : I'idée était de recourir
au proche infrarouge a forte puissance
que les microdiodes sous-rétiniennes
“voyaient” et transformaient I'image en
signaux électriques. Il fallait donc aban-

donnerl'utilisation del'image naturelle
pour la remplacer par un projecteur
monté sur lunettes, la lumiére de stimu-
lation étant transformée pour devenir
pulsée avec une intensité augmentée par
un processeur porté & la ceinture. La puce
nommeée Prima (fig. 3 et 4) a d’abord été
employée dans une étude de faisabilité
et sécurité en France, puis étendue a
une étude multicentrique européenne
sur 38 patients (étude PRIMAvera) [8].
Le but était d’éviter un éblouissement
par une lumiere trop forte, puisque
I'infrarouge est presque invisible pourla
rétine normale. Contrairement a toutes
les autres procédures, cette technique

Fig. 3: Puce sous-rétinienne PRIMA implantée sous
la macula dans une atrophie géographique.

Fig. 4: Une autre puce PRIMA sous-rétinienne en
infrarouge, on voit bien les rangées de micro-diodes
qui convertissent l'image en stimulations électriques.



n’a été utilisée chez I’homme que dans
I'indication d’atrophie géographique par
DMLA seche avancée, mais pas dans les
dystrophies rétiniennes héréditaires.

2. Résultats

Comme nous I’avons vu dans la des-
cription de la technique, ni les puces
Optobionics ni le systéeme Alpha-IMS
n’ont permis d’améliorer de fagon
prolongée la vision des patients. Pour
Alpha-AMS, la derniére étude en cours
a été arrétée avant la fin, la premiere por-
tant sur six patients ayant montré une
amélioration des performances, limitée,
mais présente chez cing sujets. Aucune
acuité visuelle chiffrable n’a cependant
pu étre enregistrée malgré une bonne
tolérance anatomique du stimulateur [9].

Pour PRIMAvera, les résultats présentés
ou publiés sont, en revanche, excellents
aun an, avec des gains d’acuité visuelle
de plusieurs lignes chez la majorité des
patients [10], puisque a un an, le gain
moyen était de 23 lettres (prés de cing
lignes ETDRS).

Le systeme ArgusII, de Second Sight,
a obtenu le marquage CE en 2011 et
I’approbation FDA en 2013, puis a été
commercialisé a environ 150000 €, prix
n’incluantni la chirurgie d’implantation
nilarééducation nécessaire al'utilisation
du systeme. Prés de 300 implantations
ont été réalisées, mais sans évolution
du systeme pour lequel était promis,
bien siir, un service dédié pour résoudre
d’éventuels problemes techniques, mais
également des évolutionslogicielles pour
améliorer la qualité des stimulations et
augmenter les performances.

En méme temps, Second Sight essayait
de développer une puce de stimulation
implantée dans les aires visuelles occi-
pitales (Orion), ce qui aurait pu proposer
une solution a beaucoup plus de patients
que ceux porteurs de dystrophie réti-

réalités Ophtalmologiques — n° 317_Janvier 2025 — Cahier 1

nienne avancée, seule cible d’ArgusII.
Malheureusement, ce développement a
été un échec et Second Sighta disparuen
2020 apres plusieurs tentatives de fusion
et vente.

Presque en méme temps, Retina Implant
Gmbh, malgré un marquage CE pour le
systeme Alpha-AMS décida d’arréter
toute activité en 2019, en raison, selon
leur communiqué, de résultats insuffi-
sants pour changer la vie des patients et
d’un climat européen trop rigide pour
I’obtention des approbations. Les action-
naires opteérent pour la dissolution de la
société, alors que des études cliniques
étaient encore en cours.

Plustard, Pixium Vision, qui avait initia-
lement mis au point un systeme de sti-
mulateur rétinien comparable a celui de
Second Sight (systéme Iris I et IT), déve-
loppa la puce Prima, dont I’étude pivot
PRIMAvera (sur 38 patients en Europe)
fut interrompue par une mise en liqui-
dation judiciaire, fin 2023. L'entreprise
put reprendre ses activités début 2024,
grace aurachat parla société américaine
Science, permettant d’obtenir les résul-
tats & un an pour les 38 patients implan-
tés et d’ouvrir des perspectives vers de
nouvelles indications.

Rendre la vue aux patients aveugles par
dystrophierétinienne est techniquement
faisable, comme cela a été démontré par
plusieurs études cliniques et avec cer-
tains types de stimulateurs, sous- ou
prérétiniens. Cependant, les fabricants
de ces systéemes de rétine artificielle
ont tous disparu, I'investissement dans
la recherche n’étant pas compensé par
des revenus suffisants ou par une amé-
lioration de qualité de vie pouvant jus-
tifier un reste a charge important pour
les patients. On peut seulement espérer
que I’évolution technique et la simpli-
fication de 'utilisation des systémes de
stimulation rétinienne favorisent une
réapparition de cette voie de recherche

dans ces pathologies dégénératives
pour lesquelles il n’y a pas d’autre voie
thérapeutique actuellement. Il y a plu-
sieurs études préliminaires sur d’autres
techniques, mais la seule technologie
proche d’obtenir le marquage CE est la
puce Prima qui n’a, pour I'instant, été
utilisée que dans les dégénérescences
rétiniennes, pas dans les dystrophies.
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Quand et comment équiper un patient
atteint de kératocone en lentilles

de contact?

RESUME : Avec I’essor de la topographie cornéenne et son accessibilité dans de nombreux services
et cabinets libéraux, le kératocone est une pathologie aujourd’hui largement dépistée.
L’amincissement et I’ectasie cornéennes peuvent étre trés variables, occasionnant, dans les stades
évolués, une baisse d’acuité visuelle majeure et non corrigeable en lunettes.

L’adaptation d’un astigmatisme irrégulier en lentilles n’est pas simple, mais rend un grand service au
patient. Aujourd’hui, nous avons la chance d’avoir plusieurs cordes a notre arc pour y parvenir. Les
lentilles rigides, hybrides et sclérales permettent d’apporter a nos patients porteurs de kératocones
une meilleure vision et une amélioration de leur qualité de vie. Il ne faut pas hésiter a en parler et
prendre le temps nécessaire pour les équiper. Je vous propose d’en aborder les grands principes.

L. NIELLOUD
Cabinet d’ophtalmologie des Flandres Littoral,
COUDEKERQUE-BRANCHE.

I Quand commencer
I'adaptation?

Adapter un kératocone en lentille est
techniquement réalisable dans tous les
cas et a tout 4ge. Cependant, ’adapta-
tion des cornées irrégulieéres nécessite
un investissement en temps et finan-
cier pour ces patients, ainsi que des
contraintes de manipulation et d’entre-
tien qui ne sont pas négligeables.

Le temps de l'interrogatoire et de la
réfraction est primordial pour évaluer
la géne visuelle au quotidien, la moti-
vation du patient et pour I'informer des
avantages et des inconvénients des dif-
férentes lentilles.

En pratique, un patient ayant un kéra-
tocone bilatéral minime, bien corrigé
en lunettes (vision a 10/10° ou presque)
n’aura pas de réel bénéfice a passer en
lentilles de contact. De méme, dansle cas
d’un kératocone unilatéral, une lentille
rigide d"un seul coté est souvent mal sup-
portée, et le risque d’abandon est grand.

Les patients les plus jeunes (adolescents
ou jeunes adultes) ne sont pas les meil-
leurs candidats pour débuter, carils n’ai-
ment pas les contraintes et se contentent
trés souvent d’une acuité visuelle (AV)
moyenne. Pour éviter un abandon rapide,
il vaut mieux temporiser, se concentrer
sur une surveillance réguliére de I’AV et
de la topographie et proposer un cross-
linking en cas d’évolution.

Dans tous ces cas, nous conseillerons
au patient de rester en lunettes, a moins
qu’il exprime une forte envie de ne plus
en porter, alors nous prendrons le temps
del’équiper enl’informant que cela sera
pluslong qu'une adaptation classique du
fait de sa pathologie.

L’adaptation est recommandée dés lors
que lavision est altérée, particuliérement
pour les cas séveres. Les patients sont
informés qu’ils pourront récupérer une
excellente vision avec le port de lentilles
“rigides” (quand il n’y a pas d’opacité
cornéenne ou d’autre affection oculaire
associée). Un critére principal de succes



reste la motivation et la persévérance
du patient. Nombreux sont ceux qui ont
des a priori surleslentilles rigides ou qui
sont échaudés par une adaptation anté-
rieure quin’a pas été supportée. Il fautles
encourager a effectuer au moins un test,
carlaremontée visuellerapide les décide
souvent a poursuivre les essais.

Avant de débuter I’adaptation, il faut
s’assurer de 'intégrité de la surface cor-
néenne et traiter un syndrome sec sou-
vent présent. L’amélioration de I’état
cornéen est un préalable important, caril
participe ala diminution des frottements
etaunemeilleure tolérance des lentilles
par la suite.

On prend soin également de vérifier et
de traiter les allergies éventuelles, I’ec-
zéma palpébral et, dans tous les cas, de
contre-indiquer les frottements ocu-
laires. A noter qu’aucune lentille ne
permet de freiner I’évolution de la patho-
logie, leur intérét est principalement le
gain visuel.

Une fois que I’indication est posée et
que le patient est décidé a se lancer
dans l’adaptation, a nous de lui pro-
poser ’équipement adéquat afin d’at-
teindre le meilleur compromis entre
confort de port et acuité visuelle opti-
male. Un patient bien adapté gagne
en qualité de vie et poursuit le port de
nombreuses années, donc cette étape
est capitale.

Un prérequis pour débuter des essais
en lentilles complexes est d"utiliser des
boites d’essai (BE) fournies par les labo-
ratoires et les regles d’adaptation qui
vont avec.

Les premiers tests doivent se faire au
cabinet, au mieux dans un espace dédié,
avec, a disposition, tout le matériel
nécessaire: ventouses, produits d’entre-
tien dédiés et anesthésie topique.
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Les possibilités en lentilles de contact
pour kératocone sont les suivantes:
—lentilles souples (LS);
—lentillesrigides (LR);

—lentilles hybrides (LH);

—lentilles sclérales (LSC)/minisclérales;
— piggy-back (PB).

1. Les lentilles souples

Les LStoriques standards sont a proposer
pour des patients avec des kératocones
peu évolués, unilatéraux, ou pour des
patients souhaitant du port occasionnel.

Il faut s’appliquer a faire une bonne
réfraction “kératocéne”, puis une sur-
réfraction avec les lentilles. Cependant,
I’acuité visuelle ne sera pas meilleure
que celle obtenue en lunettes.

Le confort est meilleur qu’en lentilles
rigides, mais pas idéal avec des lentilles
trop plates ou qui tournent du fait du
rayon cornéen cambré. Il existe des LS
spéciales kératocone trimestrielles qui
sont plus paramétrables. Il est possible
d’avoir une boite d’essai pour trouver le
bonrayon; le diametre et 1’edge-lift (EL)
sont ensuite adaptés secondairement.
Les manipulations et I’entretien sont
identiques aux lentilles souples clas-
siques.

2. Les lentilles rigides

Les LR sont les lentilles de premieére
intention. Grace al’amélioration visuelle
qu’elles apportent et leur matériau & haut
Dk, elles sont a proposer en premier lieu.
L’adaptation débute par la pose de len-
tilles a partir des BE.

Pour les kératocones frustes ou débu-
tants, il est possible de commencer par
une LR classique avec un rayon Ro égal
auKle plus plat et un diametre standard
(9,6 mm). En cas de cone plus prononcé
(kératométrie moyenne Km < 7,50 mm
ou 45.0 D), la lentille va se décentrer
pour se positionner sur I’apex du cone.
11 faut alors utiliser une LR de géométrie
multicourbe “spéciale kératocone” qui

sera de petit diametre, avec une plus
petite zone optique et des dégagements
périphériques plus larges qu'une lentille
classique.

Dans ce cas, pour le choix de la pre-
miere lentille a poser, il estrecommandé
par les laboratoires de se fonder sur le
Km (ou Km+0.20 selon les marques).
Néanmoins, en suivant cette régle, on
se rend compte que cela est souvent
trop plat et qu’il faut resserrer le rayon.
Il est utile de s’aider de la topographie
pour vérifier la kératométrie (en coupe
tangentielle) et comparer les différentes
mesures obtenues pour plus de fiabilité.
L'utilisation de fluorescéine (et d un filtre
jaune) est trés importante, car elle permet
devisualiser larépartition du film lacry-
mal souslalentille:il seramince au som-
met du cone (aspect plus sombre) et plus
important au pourtour (fluorescence
en couronne autour de ’apex). Dans un
premier temps, il faut trouver le bon Ro,
c’est-a-dire celui pour lequel il n’y aura
pasde frottement surle cone. Une lentille
trop plate a tendance a se trapper en haut,
on visualise un contact appuyé a ’apex,
et on retrouve rapidement une KPS en
regard lors du retrait de la lentille. Une
lentille trop serrée a tendance & tomber
ou sera carrément ventousée avec des
bords trop minces. Dans ces deux cas, la
lentille sera mal supportée.

Les BE permettent de changer le Ro par
pas de 0,10 mm. Les lentilles sont posées
successivement pour trouver l’'image
fluo optimale au centre.

Une fois la courbure centrale adaptée
nous ajusterons I’edge-lift (EL) afin que
les dégagements périphériques soient
assez larges. Le diametre s’ajuste auto-
matiquement en fonction durayon dans
les BE (il diminue en méme temps que le
Ro), maisil peut quand méme étre modi-
fié si besoin. La puissance est ajustée en
dernier, une fois la lentille stabilisée.

En cas de petit kératocéne en bouton cen-
tral, une forme NC ou “nipple cone”, de
petit diametre, estrecommandée (fig.1).
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Fig 1A: Patient de 51 ans présentant un KC OD. Acuité lunette: —6,00 (-3,50) 65° = 3/10¢. B: Se présente
équipé en lentille spéciale kératocone D9.10 Ro 7.40: adaptation trop plate. C, D: Réadapté en géométrie

nipple cone D8.50 Ro 7.00 — AV = 10/10¢.

Quand on débute, il faut souvent poser
plusieurs lentilles avant de trouver la
bonne. Mais, avec I’expérience, cette
étape devient plus rapide. Dans la
majorité des cas, nous arrivons a faire
les essais sur les deux yeux en méme
temps, mais nous sommes parfois ame-
nésaadapter un ceil apres ’autre pourle
confort du patient.

Dans les cas de kératocénes centraux
trés cambrés ou, au contraire, de cones
étendus et décentrés, les LR de petit
diametre vont étre difficiles a stabili-
ser. L'inconfort qui en découle, source
d’échec, nous oriente alors vers d’autres
types de lentilles.

3. Les lentilles hybrides pour
kératocone

Il s’agit d'une lentille rigide de petit dia-
metre, de conformation spécifique, qui
est entourée d’une jupe souple en sili-
cone-hydrogel. L'adaptation commence

comme pour une LR spéciale kératocone,
a partir de la BE. Une fois la bonne géo-
métrie de LR obtenue, la lentille est
commandée sous sa forme hybride, en
essai, avec unejupe 0 ou légérement plus
plate. Attention, lors du contrdle avec la
lentille, pensez a utiliser de la fluorescé-
ine haut poids moléculaire, sous peine
de coloration irréversible de la partie
souple! La lentille doit étre centrée, gar-
der une mobilité et la jupe ne doit pas
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étre trop ventousée, source d’inconfort
et de difficulté au retrait.

Il s’agit de lentilles semestrielles avec
un entretien pour LS. La manipulation
desLH sera proche de celle d’'une lentille
sclérale (fig.2).

4. Le piggy back

Avant ’arrivée des hybrides sur le mar-
ché, les patients qui ne supportaient pas
les LR étaient équipés en PB. Il s’agit
d’utiliser une LS en silicone-hydrogel
en dessous d'une LR pour kératocone.
Ce systéme a rendu bien des services,
mais il est aujourd’hui moins utile,
depuis I’apparition des LH et LSC. Les
principaux inconvénients étant I’hy-
poxie cornéenne du fait du port intensif
souvent réalisé par des patients “qui ne
voient rien en lunettes” et la gestion de
I’entretien delentilles de deux matériaux
différents. Celui-ci a été simplifié par
I’avénement des LS journaliéres qu’on
privilégie en PB. Quand cela fonctionne
sans conséquence cornéenne, ce systeme
peut étrerenouvelé, mais la majorité des
patients serabien plus confortable en LH
ouLSC (fig.3 et 4).

5. Les lentilles sclérales et
minisclérales

Cesont des lentillesrigides de grand dia-
meétre (de 13 a4 20 mm) qui vont passer
en pont au-dessus de la cornée et per-
mettent de corriger des astigmatismes
majeurs. Leurs avantages principaux

Fig. 2: Patiente de 26 ans présentant un KC stade 3 0G. Acuité lunette: -12,50 (-2,50) 180° = 4f/108. Ne sup-
porte pas les LR: équipée en lentille hybride spéciale kératocone — AV hybride = 8/108.
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m Toujours informer le patient qui présente un kératocdne de l'existence
des lentilles rigides, leurs avantages et leurs contraintes.

Savoir évaluer la motivation du patient.

Pour les plus jeunes, ne pas oublier de contréler 'évolution du
kératocone en réalisant un suivi et une topographie réguliers, avec un
arrét du port de lentilles 48 h avant l'examen. La topographie cornéenne
tangentielle nous servira au départ ou en cas de difficultés au cours de
l'adaptation.

Le fait de porter ou pas des lentilles de contact n’influe pas sur
l'évolution du kératocdne. Ce sont les frottements oculaires qui en
favorisent la progression. Ils doivent étre absolument arrétés dans tous
les cas.

Pensez a adresser les patients vers un contactologue expérimenté en cas
d’'échec, car la majorité des cones peuvent étre équipés avec les gammes
actuelles.
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Fig. 3: Patient de 48 ans présentant un KC stade 4 0G. Acuité lunette: -10,50 (-3,75) 180° = 2/10¢. Se pré-
sente équipé en piggy back — trop plat, perte réguliére de la LR OG. AV avec PB = 6/10¢.

Fig. 4: Méme patient que celui de la fig.3 équipé en lentille sclérale = 0G AV = 10/108.

sont la stabilité et le confort par rap-
port aux LR. Les paramétres a modifier
varient selon les marques. Les premiers
essais se font également par pose de
lentilles de BE. La hauteur (ou fleche)
est choisie afin d’éviter le contact cor-
néen et d’avoir un ménisque de larmes
adapté (150 a 300 pn). Le diametre peut
étre modifié en fonction de la taille de
la cornée et de I’ouverture palpébrale.
Le rayon de courbure, la zone de transi-
tion et les bords sont évalués et adaptés
secondairement apres un temps de pose
de la lentille d’une a trois heures.

Concernant ’atterrissage scléral, on
ajuste la périphérie pour éviter les blan-
chiments conjonctivaux ou interrup-
tions vasculaires. Les lentilles & zone
d’appui torique “BT” favorisent un
meilleur centrage. Leréservoir de larmes
rempli de sérum physiologique est un
bon allié pour lutter contre la sécheresse
oculaire. Comme les LR, les sclérales
s’entretiennent avec des produits pour
matériaurigide et sont arenouvellement
annuel (fig.5).

6. Cas particuliers

Particularité de la dégénérescence mar-
ginale pellucide (DMP): le bombement
est souvent décentré en inférieur et plus
large qu’'un cone classique. Des lentilles
rigides de grand diametre ou d’emblée
des lentilles sclérales sont conseillées,
car elles offrent de bons résultats dans
cette indication.

Et quand la presbytie s’en méle ? On
pourra proposer un systéme multifo-
cal qui est possible en lentilles rigides
et hybrides “spéciales kératocone”.
Cela est méme réalisable en lentilles
sclérales. Toutefois, les patients présen-
tant des astigmatismes irréguliers ne se
plaignent que tardivement de la vision
de pres, du fait d’un gain de profondeur
de champ en lien avec la cambrure de
la cornée. Quand la presbytie s’accen-
tue, ils s’Taccommodent parfaitement de
lunettes de vision de prés au-dessus de
leurs lentilles.
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Fig. 5A: Patiente de 28 ans présentant un kératocone stade 4 OD. AV lunettes: -1.00 (-2.00) 180° = 0,06/10¢.
B: AV sclérale =5/10%. C, D: Survenue d'un hydrops 0D, réadaptation en lentille sclérale aprés cicatrisation

(fleche: taie cornéenne) — AV sclérale = 7/10¢°.

1l sera plus simple pour le patient de
passer en progressif sur un équipement
qu’ilal’habitude d'utiliser, par exemple,
rester enrigides ou en hybrides selon les
lentilles unifocales portées. Si les len-

tilles manquent de stabilité, on pourra
passer sur de plus grands diametres
ou tenter un équipement en sclérales.
En lentilles souples multifocales, les
résultats sont médiocres.

Particularité d’un kératocone traité par
cross-linking ou par anneaux intracor-
néens: un équipement en lentille peut
étre réalisé des la cicatrisation épithé-
liale complete. Pour un patient déja por-
teur, une réévaluation sera nécessaire
du fait des modifications fréquentes de
kératométrie dans les suites de ces trai-
tements.

POUR EN SAVOIR PLUS

e Matet F. Kératocone et lentilles. Masson
Ed. SFO 2009:537-606.

 SorBARA L, Darron K. THe use of video-ke-
ratoscopy in predicting contact lens
parameters for keratoconic fitting. Cont
Lens Anterior Eye, 2010;33:112-118.

eLes avancées en contactologie.
Rapport 2019 de la Société frangaise des
ophtalmologistes adaptateurs de lentilles
de contact (SFOALC).

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

RESUME: Le glaucome primitif a angle ouvert est une pathologie multifactorielle, dont I’hypertonie
oculaire est le principal facteur de risque. Cependant, les glaucomes a pression normale et les glauco-
mes évolutifs, malgré une pression intraoculaire normalisée, sont la preuve de I’existence de facteurs
non pressionnels, voire d’un processus apoptotique des cellules ganglionnaires rétiniennes évoluant

pour son propre compte.

C. CHAMARD
Service Ophtalmologie, CHU MONTPELLIER.

optique chronique progressive liée a

la perte des cellules ganglionnaires
rétiniennes, se manifestant par des ano-
malies de la papille optique et des altéra-
tions subséquentes du champ visuel.

I e glaucome est une neuropathie

Les facteurs de risque
de glaucome

La pression intraoculaire est le principal
facteur de risque modifiable a I’heure
actuelle. Selon des études longitudinales,
le risque de développer un GPAO aug-
mente de 10a 12 % pour chaque mmHg
supplémentaire [1-3]. L’étude pivotale
randomisée OHTS (Ocular Hypertension
Treatment Study) montrait une diminu-
tion du taux de conversion des hyper-
tonies intraoculaires isolées en glaucome
acingans, avec un taux passant de 9,5 %
44,4 % sous l’effet d’un traitement par
collyres hypotonisants [4].

L’EMGT Study s’intéressait aux GPAO
débutants naifs de tout traitement et
montrait qu'une réduction de 25 % de
laPIOinitialeréduisait de 50 % lerisque
de progression vers un GCAO.

Cependant les déficits glaucomateux
sont évolutifs chez quasiment 50 % des
patients, malgré une réduction de la
PIO[5].

Ces données sont la preuve que la PIO
n’est pas le seul facteur de risque de
glaucome.

Les autres facteurs de risque décrits
dans la littérature sont: la myopie forte
(HR =2,3), les antécédents familiaux de
glaucome au premier degré (HR = 3-9),
’age et la pression de perfusion oculaire.

La pression de perfusion oculaire est la
différence entre la pression artérielle et
la pression intraoculaire. L’analyse lon-
gitudinale réalisée dans la Rotterdam Eye
Studysur dixans de suivia confirmé quela
baisse de la pression de perfusion oculaire
était un facteur de risque de glaucome [6].
L’hypotension artérielle, notamment
nocturne (chez les patients traités pour
hypertension artérielle), le terrain
vasospastique (syndrome de Raynaud,
migraines) et le syndrome d’apnées du
sommeil sont des maladies pourvoyeuses
d’hypoperfusion oculaire et sont donc des
facteurs de risque de glaucome [7].

Une récente étude de 2024 a évalué la
prévalence des GPN chez des patients
avec hyperaldostéronisme primaire.
Parmi les 212 patients inclus avec
hyperaldostéronisme, la prévalence du
GPN était de 11,8 %, significativement
plus que dans le groupe sans hyper-
aldostéronisme (5,2 % ; odds ratio
=4,019,P=.022) [8].
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= Bilan minimal d'un GPN: holter tensionnel des 24 h, polysomnographie.

m La baisse de la PIO est efficace pour ralentir la progression des GPN.

B Le nicotinamide (vitamine B3) est une molécule d'intérét en

neuroprotection:

- son taux plasmatique et intrarétinien est plus faible chez les patients

glaucomateux;

- une supplémentation orale en nicotinamide (aussi appelé niacinamide)
améliore le profil mitochondrial des CGR et protége les CGR de

l'apoptose, avec un effet-dose.

Quand s’intéresser aux
facteurs non pressionnels ?

Le diagnostic de glaucome a pression
normale est un diagnostic d’élimination,
retenu apres exclusion d’un glaucome
a pression élevée méconnu ou d’une
neuropathie optique non glaucoma-
teuse, une atteinte rétinienne, voire une
atteinte neurologique centrale.

Les glaucomes a pression élevée avec
une PIO apparaissant normale a la
consultation peuvent étre:

—un artéfact de mesure delaPIO: pachy-
meétrie fine, postchirurgie réfractive, hys-
térese cornéenne basse;

—unglaucome éteint: cortisonique, uvéi-
tique, pigmentaire;

—un glaucome a pics hypertensifs: fer-
meture de I’angle, pseudo-exfoliation
capsulaire, pigmentaire.

Une fois ces diagnostics différentiels
éliminés par un interrogatoire précis et
un examen ophtalmologique complet
comprenant notamment une goniosco-
pie, le diagnostic de glaucome a pression
normale est évoqué.

Sont alors recherchés les facteurs
d’hypoperfusion oculaire:

—une hypotension artérielle par un hol-
ter TAdes24h;

—un syndrome d’apnée obstructif du
sommeil (SAOS) par une polysomno-
graphie;

—une imagerie carotidienne ne sera pas
réalisée systématiquement et sera réser-
vée aux cas d’ischémie oculaire.

Quelle prise en charge des
facteurs non pressionnels ?

La baisse de la PIO s’est révélée efficace
pour ralentir la progression des GPN
dans la Collaborative Normal Tension
Glaucoma Study [9].

A contrario, aucune étude n’a prouvé le
bénéfice de la correction d’une hypoten-
sion artérielle nocturne sur la progres-
sion du GPN. 1l est alors difficile de
modifier un traitement hypotenseur au
risque de faire remonter la tension arté-
rielle diurne et faire courir au patient un
plus grand risque cardio-vasculaire.

La découverte d’'un SAOS sévere mérite
un appareillage. Sile bénéfice du traite-
ment du SAOS sur I’évolution du GPN
reste encore débattu, le risque cardio-
vasculaire du patient ainsi que sa qualité
de vie se verront améliorés [10].

Enfin, les traitements neuroprotecteurs
ont une place particuliérement inté-

ressante dans ce type de glaucome et la
recherche a prouvé leur intérét ces der-
nieres années.

Focus sur le nicotinamide
(aussi appelé niacinamide) et
la protection des mitochondries

Sous 'effet des différents facteurs sus-
cités, les cellules ganglionnaires réti-
niennes (CGR) du patient glaucomateux
entament un processus de dégénéres-
cence axonale.

Les CGR sont particulierement vulné-
rables aux déficits en mitochondries,
comme en témoignent les neuropathies
optiques mitochondriales héréditaires
(la neuropathie optique héréditaire de
Leber et I’atrophie optique autosomique
dominante). Il apparait aujourd hui que
de telles anomalies mitochondriales
existent également dans le glaucome.

>>> Les CGR sont particuliérement vul-
nérables aux déficits en mitochondries.
De telles anomalies mitochondriales
existent également dans le glaucome.

Des anomalies mitochondriales ont été
rapportées dans des modéles murins de
glaucome, notamment chez les souris
DBA/2] ou le séquengage de I’ARN a
identifié un dysfonctionnement mito-
chondrial, confirmé par une réduction
du volume des crétes mitochondriales
parmicroscopie électronique, survenant
avant toute dégénérescence des CGR. On
observe également, avec1’dge, un déclin
desniveaux de NAD (nicotinamide adé-
nine dinucléotide) rétinien, coenzyme
clé du métabolisme, rendant les CGR
sensibles au stress lié a ’hypertonie
oculaire [11].

Les niveaux de NAD peuvent étre aug-
mentés par une supplémentation orale
en nicotinamide (vitamine B3), un pré-
curseur du NAD, ou par une thérapie
génique (NMNAT1, une enzyme ter-
minale pour la biosynthése du NAD),
apportant une protection de mitochon-
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Fig.1: Le nicotinamide (aussi appelé niacinamide) est neuroprotecteur dans un modéle de rats hyper-
tones [12]. Les RBPMS (RNA-binding protéines spécifiques des CGR) montrent un effet neuroprotecteur
et dose-dépendant du nicotinamide (NAM) contre la perte en CGR et le rétrécissement nucléaire a J14.
NT = normal tension; OHT = ocular hypertension (effectifs; n = 10 NT, 10 OHT, 9 OHT-NAM (200 mg/kg/d),
12 OHT-NAM (400 mg/kg/d), and 12 OHT-NAM (800 mg/kg/d).

dries et une neuroprotection des CGR
dans ce modele [11]; résultats répétés
dans d’autres modeles de glaucome,
montrant également un effet dose du
nicotinamide (fig.1) [12].

>>> Les patients atteints de GPAO ont
des niveaux plus faibles de nicotina-
mide plasmatique.

Il a été démontré que les patients atteints
de GPAO ont également des niveaux plus
faibles de nicotinamide plasmatique, ce
qui suggere une susceptibilité métabo-
lique systémique dans le glaucome [13].

Ces résultats, a 1’échelle animale et
humaine, parviennent a démontrer I’in-
térét du nicotinamide dans la neuropro-
tection appliquée au glaucome. Cette
stratégie ne vient pas se substituer a la
prise en charge de la pression intrao-
culaire, mais vient compléter la prise
en charge globale des patients glauco-
mateux (GPN ou glaucome & pression
élevée), pour limiter le processus apop-
totique des CGR enclenché par les dif-
férents facteurs de risque de glaucome
(hypertonie, hypoperfusion oculaire...)
et exacerbé par les anomalies mitochon-
driales présentes chez ces patients.

B Conclusion

Devant un glaucome a pression nor-
male ou un glaucome restant évolutif
malgré une normalisation de la PIO, il

est nécessaire de rechercher les facteurs
non pressionnels associés au glaucome.
Cependant, la prise en charge de ces
facteurs (notamment ’appareillage des
SAQS) n’a pas prouvé son bénéfice sur
I’évolution du glaucome. La neuropro-
tection gagne en intérét ces dernieres
années, avec la découverte du role des
mitochondries dans la physiopatholo-
gie du glaucome et de molécules neu-
roprotectrices au niveau de preuves
grandissant comme le nicotinamide.
Ces molécules peuvent se montrer inté-
ressantes dés les stades précoces de la
pathologie glaucomateuse et s’applique-
ront certainement a d’autres pathologies
neurodégénératives.
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I Image du mois

Maculopathie aux taxanes

ette patiente de 54 ans est adres-

sée par son oncologue pour un

flou visuel. Elle bénéficie d’un
traitement par bevacizumab et paclitaxel
pour un cancer du sein actuellement en
récidive. L'acuité visuelle reste mesurée
a OD: 8/10; Parinaud 2f et OG: 7/10;
Parinaud 2ff.

A droite et a gauche, I'OCT objective un
cedéme maculaire expliquant la géne
visuelle (fig. 1). Cet cedéme apparait
paradoxalement “muet” en angiographie
a la fluorescéine, méme lors des temps
les plus tardifs de la séquence (fig. 2).
En outre, ’'OCT-angiographie ne montre
pas d’anomalie vasculaire au niveau des
plexus superficiel ou profond (fig. 3).

La dissociation entre I'aspect OCT et ’as-
pectangiographique évoque en premiére
intention un cedéme maculaire cystoide
induit par le paclitaxel. Il semblerait que
les taxanes entrainent une altération
modérée delabarriere hémato-rétinienne
(BHR) provoquant l’installation tres

00:06:19

Fig. 2: Temps tardifs de l'angiographie a la fluorescéine.

progressive d’un cedeme maculaire, ce
qui explique la relative conservation de
I’acuité visuelle [1]. La faible altération
de la BHR expliquerait ’absence de dif-
fusion des molécules de fluorescéine
en angiographie. Certains auteurs ont
suggéré qu’'un dysfonctionnement des

cellules de Miiller serait impliqué dans
la pathogénie de 'cedéme [2].

Chez cette patiente, ’oedéme maculaire a
régressé en 6 semaines apres arrét du pacli-
taxel. Ce cas clinique illustre bien I'intérét
d’une collaboration multidisciplinaire.

i L™\
Al \

Fig. 1: Mapping de U'OCT et coupes passant par la zone centrale.

00:06:08
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