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B Crunch syndrome apreés anti-VEGF

Tan Y, Fukutomr A, Sun MT et al. Anti-VEGF crunch syndrome
in proliferative diabetic retinopathy: A review. Surv Ophthalmol,
2021;66:926-932.

e crunch syndrome associé aux anti-VEGF correspond

a I’évolution rapide vers un décollement de rétine trac-

tionnel observé a la suite d’un traitement intravitréen
par anti-VEGF dans un ceil atteint de rétinopathie diabétique
proliférative (fig. 1).

Les anti-VEGF ont un réle anti-inflammatoire, et ils inhibent
la prolifération vasculaire et I’exceés de perméabilité vascu-
laire [1]. Ces 3 propriétés se sont révélées extrémement utiles
pour le traitement des néovaisseaux maculaires de la dégéné-
rescence maculaire liée a I’age (DMLA) et des néovaisseaux
rétiniens de la rétinopathie diabétique. Au cours de ces deux
types de pathologies, des phénomeénes de fibrose rétinienne ou
sous-rétinienne ont été observés, qui limitent parfoisle résultat
anatomique et fonctionnel des traitements [2]. En revanche,
les anti-VEGF ne semblent pas capables de limiter ces phéno-
meénes de fibrose qui sont parfois importants. Dans la DMLA,
I'utilisation d’anti-PDGF avait été proposée et ces cytokines ont
unrole anti-fibrotique [3]. Mais les essais cliniques concernant
'utilisation de ces médicaments dans la DMLA ne se sont pas
révélés pertinents [4].

Lesauteurs de cetarticle ontréalisé unerevuelalittérature concer-
nant le crunch syndrome associé aux anti-VEGF. Le syndrome a
été décrit a de nombreuses reprises depuis 2008 [5], il se mani-
feste généralement par une perte de vision soudaine dans I'ceil
affecté entre 1 et 6 semaines aprés1’injection intravitréenne d’anti-
VEGF, avec un délai moyen de 13 jours. Les facteurs de risque
comportent |'utilisation d'une dose plus élevée d’anti-VEGF et
une sévérité accrue de larétinopathie diabétique avec fibrose.

Les auteurs montrent que les anti-VEGF intravitréens, en parti-
culier le bevacizumab, doivent étre utilisés avec prudence lors
du traitement de patients présentant une rétinopathie diabé-
tique proliférative sévere avec une fibrose rétinienne préexis-

tante. Chez les patients pour lesquels I’anti-VEGF est utilisé
avant une vitrectomie planifiée, les auteurs recommandent une
surveillance étroite des symptdmes de crunch pour procéder
rapidement a la chirurgie en cas d’apparition ou de progression
d’un décollement derétine par traction. Pourles yeux qui déve-
loppentun crunch syndrome, les chirurgiens doivent procéder
aune vitrectomie dans les 7 jours.

La littérature sur le crunch syndrome associé aux anti-VEGF
est cependant limitée par ’hétérogénéité dans la fagon dont le
syndrome est documenté et caractérisé. La réalisation d'une
photocoagulation panrétinienne peut étre un facteur de confu-
sion. La fréquence relative du syndrome a été estimée entre
5,3 et 16,7 % mais, en raison de ces défauts méthodologiques,
cette estimation ne peut étre précise. De laméme maniére, il est
difficile de déterminer sil'utilisation de bevacizumab est réelle-
ment un facteur de risque du syndrome. Les études sur la sécu-
rité duranibizumab et de’aflibercept n’ont pasrévélé derisque
particulier vis-a-vis des décollements de rétine tractionnels.

Pour certains auteurs, la pathogénie de la rétinopathie diabé-
tique proliférante implique que la plupart des yeux progres-
seront de la dominance de I’angiogeneése a la dominance de la
fibrose au fil du temps [6]. Ainsi, l'utilisation d’anti-VEGF ne
ferait qu’accélérer la progression vers la fibrose.
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Fig. 1: Homme de 42 ans présentant une baisse brutale de la vision secondaire a la progression d'un décollement de rétine tractionnel. A: photo du fond de l'ceil
montrant une minime hémorragie du vitré. B: photographie du fond d’'ceil 1 mois aprés photocoagulation panrétinienne avec une aggravation de 'hémorragie du vitré.
C: photographie du fond d’ceil obtenue le cinquiéme jour aprés bevacizumab intravitréen et montrant un crunch syndrome (clichés Tan Y et al. Surv Ophthalmol, 2021).
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patients with severe proliferative diabetic retinopathy. Br J
Ophthalmol, 2008;92:213-216.

6. Kurper EJ, VAN NiEUwENHOVEN FA, pE SMET MD et al. The angio-
fibrotic switch of VEGF and CTGF in proliferative diabetic
retinopathy. PLoS One, 2008;3:€2675.

Clichés grand champ en lumiére bleue
pour détecter les zones d’ischémie

HoreE S, KukiMoro N, Kamor K et al. Blue widefield images of
scanning laser ophthalmoscope can detect retinal ischemic areas
in eyes with diabetic retinopathy. Asia Pac J Ophthalmol, 2021
[online ahead of print].

es auteurs de cette étude rétrospective visaient a détermi-

ner si les zones sombres observées sur les clichés bleus

obtenus par ophtalmoscopie laser a balayage (SLO) grand
champ (Mirante, Nidek, Japon) correspondent aux zones non
perfusées des angiographies a la fluorescéine chezles patients
diabétiques (fig. 1).

La rétinopathie diabétique est I'une des principales causes
de cécité dans le monde et les études épidémiologiques
prévoient toutes une augmentation du nombre de patients
diabétiques a I’avenir. Cette tendance a I’augmentation de
I'incidence de larétinopathie diabétique concerne aussi bien
les pays développés que les pays en voie de développement.
C’est une conséquence del’'urbanisation, du vieillissement de
la population et de I’évolution du mode de vie [1].

Les lésions des yeux atteints de rétinopathie diabétique sont
globalement associées a une ischémie rétinienne chronique
dans des zones d’hypo- ou de non-perfusion. L'identification
de ces zones permet de les traiter par photocoagulation pour
empécher la progression vers la rétinopathie diabétique
périphérique.

L’angiographie a la fluorescéine a longtemps été I’examen clef
permettant de faire le diagnostic des zones hypoperfusées,
classifier la rétinopathie diabétique et guider les indications

Fig. 1: Concordance des zones hyporéfléchissantes des clichés bleus avec les zones de non-perfusion en angiographie a la fluorescéine chez les patients diabétiques.
A:image SLO multicolore grand champ chez un homme de 65 ans diabétique montrant de multiples hémorragies dans une large zone du fond d’ceil. B: le cliché bleu
SLO grand champ montre une zone hyporéfléchissante en regard de la zone centrale et en moyenne périphérie du fond d'ceil. C: le cliché grand champ d’angiographie
a la fluorescéine montre des zones de non-perfusion étendues de la macula a la moyenne périphérie. On repére également une plage de néovascularisation rétinienne.
D: agrandissement de l'image B montrant des zones hyporéfléchissantes dans le quadrant temporal inférieur. E: agrandissement de l'image C montrant des zones
de néovascularisation dans le méme quadrant que sur l'image D. F et G: les zones hyporéfléchissantes de l'image D et les zones de non-perfusion de l'image E sont
soulignées en pointillés blancs et bleus, montrant leur concordance (clichés Horie S et al. Asia Pac J Ophthalmol, 2021).
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de la photocoagulation [2]. ’OCT, avec en particulier 'OCT-
angiographie, a récemment permis de contribuer a I’identi-
fication des zones d’oblitération vasculaire impliquant une
ischémie [3, 4]. Il est cependant encore difficile de réaliser en
routine des examens OCT de la périphérie rétinienne. Dans le
méme temps, la technologie des images grand champ ou ultra-
grand champ du fond d’eeil s’est développée. L'étude publiée
cet été par ’équipe du Pr Ohno-Matsui ouvre de nouvelles pers-
pectives pour I'identification des zones ischémiques du fond
d’ceil chez les patients diabétiques.

Les auteurs ontrepris les dossiers de 90 patients présentant une
rétinopathie diabétique. Tous avaient bénéficié d 'une imagerie
SLO multicolore grand champ. Les zones non perfusées des
clichés d’angiographie et les zones sombres (hyporéfléchis-
santes) des clichés bleus SLO grand champ ont été examinées.
Les patients bénéficiaient également d’un OCT.

Sur les clichés bleus SLO, des zones sombres (hyporéflé-
chissantes) ont été observées dans 76,6 % des yeux avec une
rétinopathie diabétique proliférative. En comparant ces zones
hyporéfléchissantes avec les zones non perfusées des images
d’angiographie, il est apparu que leur apparence était le plus
souvent concordante. Un taux de concordance kappa de Cohen
de 0,675 a été calculé.

de non-perfusion repérées en angiographie a la fluorescéine.
Les résultats de cette étude incitent donc a utiliser les clichés
bleus grand champ pour identifier les zones ischémiques des
patients diabétiques.
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I Le dossier - |A et segment antérieur

Editorial

s’incarne dans I’électronique de machines ou robots capables d’imiter voire

de dépasser 'intelligence humaine. Ces systémes sont doués d’une réflexion
abstraite et peuvent traiter un grand nombre de tdches complexes, jusqu’arevendiquer
leur propre autonomie. Quel spectateur du long-métrage 2001, I'Odyssée de I'espace a
oublié I'inquiétante réplique “Sorry Dave, am afraid Ican’t do that...” susurrée par le
systeme de synthese vocale équipant I’ordinateur HAL 9000 ? Véritable systéme ner-
veux du vaisseau spatial Discovery One, il est muni d’'une “conscience” si développée
qu’elle le pousse a s’émanciper et refuser d’exécuter les commandes des astronautes.

D ans nombre d’ouvrages et de films de science-fiction, I'intelligence artificielle

Vingt ans apres I’époque ou se situait le récit futuriste porté a ’écran par Stanley
Kubrick il y a maintenant plus d’un demi-siécle, les progres technologiques per-
D. GATINEL mettenta’homme et lamachine de dialoguer, mais les ordinateurs les plus puissants
Hopital Fondation Rothschild, PARIS. ne semblent pas préts a prendre le contrdle de leurs créateurs. Plutot que de dompter
des systemes intelligents rebelles, il s’agit toujours pour nos contemporains d’acqué-
rir la maftrise du langage informatique et les concepts mathématiques nécessaires a
I’apprentissage de I'TA. Cet acronyme porteur désigne ce qui correspondait encore il
yapeual’automatisation d"une tdche répétitive comme un processus de régression,
la mise au point d'un algorithme ou la conception d’un systéme expert.

L'IA profite de ’accroissement exponentiel des capacités informatiques survenu au
cours de ces derniéres décennies et de la digitalisation des contenus mis a disposition
au sein de vastes bases de données. L'utilisation de I'JA en médecine n’est pas qu'un
effet de mode, car elle offre des outils puissants pour aider a résoudre en temps réel
des problématiques ot les données abondent, qu’il s’agisse de les trier, les analy-
ser, les étiqueter ou d’en extraire des lois et des corrélations jusque-la ignorées. La
quantité croissante de données d’imagerie suscite I’intérét de techniques d’analyse
systématique et fouillée. Les réseaux de neurones sont particulierement adaptés a
ce type de mission. Ils interpellent les ophtalmologistes et spécialistes de la vision
puisqu’ils s’inspirent notamment de ce que I’on comprend du traitement de I'infor-
mation visuelle par couches neuronales successives.

Quel que soit leur champ d’application, la maitrise des techniques I'TA requiert avant
tout de I'intelligence naturelle et des connaissances techniques spécifiques dont
sont munis les ophtalmologistes spécialistes impliqués dans ce dossier. Ils partagent
certains de leurs résultats pionniers issus de ’application de techniques d’IA en
pathologie du segment antérieur, dont obtention a été largement favorisée par le
virage stratégique en numérisation des données du dossier médical entrepris par les
équipes de la Fondation Rothschild il y a plus de 10 ans.
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Alain Saad partage ainsi son expérience et les derniéres avancées permises par I'TA
dans le domaine de la détection précoce du kératocone. Les images obtenues en
topographie cornéenne sont une traduction rendue cliniquement intelligible du relief
cornéen par I'instrument de mesure : elles comportent une échelle de couleur ajustée
pour souligner certaines caractéristiques en élévation ou en courbure.

On peut les analyser avec un réseau de neurones, mais il est non moins judicieux
d’utiliser directement les données brutes recueillies par I’instrument topographique
ou OCT. Cette approche prometteuse originale et différentes applications découlant
de ces principes sont présentées par Pierre Zéboulon.

Enfin, le calcul de la puissance de I'implant pour la chirurgie de la cataracte est un
domaine ot I'TA peut exceller: comme en pathologie cornéenne, on dispose d’un
volume considérable de données, utiles pour concevoir des algorithmes destinés
amieux prédire la position effective de I'implant de cristallin artificiel. Guillaume
Debellemaniére expose lesregles qui président I’exploitation judicieuse des données
issues de I’étude rétrospective de cas bien documentés d’yeux ayant bénéficié de
’acte chirurgical le plusréalisé au monde, afin d’en améliorer la précision réfractive.

Loin des fantasmes liés aux menaces hypothétiques d’une intelligence non humaine
devenue autonome, ces applications illustrent comment I'TA peut aider a décider
mieux et plus vite en ophtalmologie grace a la subtile combinaison du calcul infor-
matique et de I'ingéniosité humaine.
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Place de I'lA au sein des outils
de détection du kératocone

RESUME: Le dépistage du kératocone est principalement basé sur I’analyse des topographies cor-
néennes. Il existe pourtant une grande variabilité inter- et intra-opérateur dans I’évaluation subjective
de ces examens. De ce fait, des tests objectifs de dépistage du kératocone et du kératocone infra-
clinique ont été développés afin d’aider le praticien a mieux identifier les formes de cette patholo-
gie les moins “évidentes” a I'ceil nu. Laugmentation de la puissance de calculs des ordinateurs, la
disponibilité d’'une quantité importante de données (big data) et le développement exponentiel de
I’apprentissage profond (deep learning) permet a I'lA de jouer un role prépondérant dans la détection

automatisée du kératocone.

A. SAAD
Hopital Fondation Rothschild,
Centre Médical Argentine, PARIS.

ainsi que I’évaluation de son évo-

lution sont principalement basés
sur I’analyse d’examens paracliniques
complémentaires. C’est un enjeu majeur
car une détection précoce permet de sen-
sibiliser le patient et sa famille sur les
facteurs de risques environnementaux
d’évolution de KC, notamment les frotte-
ments oculaires [1], et parce qu'un kéra-
tocéne infraclinique (FFKC) constitue
une contre-indication formelle au Lasik,
sous peine de précipiter ’'aggravation de
I’état cornéen [2].

I e dépistage du kératocone (KC)

De nombreux travaux ont montré la
variabilité inter- et intra-opérateur dans
I’analyse des topographies et tomogra-
phies cornéennes, un méme examen
pouvant étre classé comme normal
ou suspect par deux experts différents
et méme par le méme expert a deux
moments espacés dans le temps [3]. De
ce fait, des tests objectifs de dépistage
du KC et du FFKC ont été développés
afin d’aider le praticien a mieux iden-
tifier les formes de cette pathologie
les moins “évidentes” a I’ceil nu. Ces
tests, développés par les pionniers en la
matiére Rabinowitz, Klyce ou Ambrosio,
regroupaient des éléments quantitatifs

de latopographie (face antérieure) ou de
la tomographie (face antérieure et pos-
térieure) de la cornée afin de simplifier
et de rendre plus objective la tadche du
praticien [4-6].

IA et algorithmes utilisés dans
la détection du kératocone

L'intelligence artificielle (IA) est, par défi-
nition, “I’ensemble des théories et des
techniques mises en ceuvre en vue deréa-
liser des machines capables de simuler
I'intelligence humaine”. Cette descrip-
tion est assez large et imprécise, et carac-
térise I’étendue des domaines impliqués
dans'TA. Cette derniére correspond donc
aun ensemble de concepts et de techno-
logies plus qu’aune discipline autonome
constituée [7]. L'apprentissage automa-
tique (en anglais machine learning) ou
apprentissage statistique est un champ
d’étude del'intelligence artificielle qui se
fonde sur des approches mathématiques
et statistiques pour donner aux ordina-
teurs la possibilité d“apprendre” a partir
de données, c’est-a-dire d’améliorerleurs
performances arésoudre des tiches sans
étre explicitement programmés pour
chacune [8].
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L’apprentissage automatique comporte
la plupart du temps deux étapes. La
premiére consiste a estimer un modele
a partir de données, appelées observa-
tions, qui sont disponibles et en nombre
fini, lors de la phase de création du
systéme. Dans le cadre de la détection
du KC, ’objectif du modele consiste
a reconnaitre la présence du KC dans
un set de données. La seconde phase
correspond a I’évaluation du modele
sur un set vierge n’ayant pas servi a sa
conception: de nouvelles données sont
soumises (données de topographie et
tomographie cornéenne) afin d’obte-
nir le résultat correspondant a la tache
souhaitée (cornée normale ou patholo-
gique). En pratique, certains systémes
peuvent poursuivre leur apprentissage
une fois en production, pour peu qu’ils
aient un moyen d’obtenir un retour sur
la justesse des résultats produits. C’est
a ce moment-la que "utilisation séman-
tique “d’intelligence” artificielle est
réelle, dans le sens que le programme
s’améliore de lui-méme, similairement
al'intelligence humaine.

La plupart des algorithmes d’IA utilisés
dans la détection du KC sont qualifiés
d’apprentissage supervisé, c’est-a-dire
que les données sont étiquetées: la
réponse a la tdche est connue pour ces
données. Les principaux algorithmes
d’apprentissage automatique supervisé
utilisés pour la détection du kératocone
sont les suivants:

>>>Les machines a vecteurs de support
(SVM)

Cette méthode permet de traiter des pro-
blémes de discrimination non linéaire
et de reformuler le probléme de classe-
ment comme un probleme d’optimisa-
tion quadratique. L'idée clé est lanotion
de marge maximale qui représente la
distance entre la frontiére de sépara-
tion et les échantillons les plus proches.
Ces derniers sont appelés vecteurs de
support. Dans les SVM, la frontiére de
séparation est choisie comme celle qui
maximise la marge [9].

>>> Les réseaux de neurones

Ce systéme (variante de 'apprentissage
profond ou deep learning) estal’origine
schématiquement inspiré du fonctionne-
ment des neurones biologiques et s’est
rapproché par la suite des méthodes
statistiques. Les réseaux de neurones
sont généralement optimisés par des
méthodes d’apprentissage de type pro-
babiliste. Contrairement a d’autres types
d’algorithmes, les réseaux de neurones
ne peuvent pas étre programmeés direc-
tement pour effectuer une tache. A la
maniere du cerveau en développement
d’un enfant, la seule instruction qu’ils
ont est d’apprendre.

On distingue trois méthodes d’apprentis-
sage distinctes. Dans le cas de ’appren-
tissage supervisé, ’algorithme s’entraine
sur un ensemble de données étiquetées
et se modifie jusqu’a étre capable de
traiter le dataset afin d’obtenir le résul-
tat souhaité. Dans le cas de I’apprentis-
sage non supervisé, les données ne sont
pas étiquetées, le réseau de neurones
analyse ’ensemble de données et tente
de les classer. Dans le cas de I’appren-
tissage renforcé, le réseau de neurones
est renforcé pour les résultats positifs et
sanctionné pour les résultats négatifs.
C’est ce qui lui permet d’apprendre au
fil du temps, de la méme maniére qu'un
humain apprend progressivement de ses
erreurs [8].

>>> La méthode des k plus proches
voisins

Dans cette méthode, on dispose d’une
base de données d’apprentissage
constituée de N couples “entrée-sortie”.
Pour estimer la sortie associée a une
nouvelle entrée x, la méthode des k
plus proches voisins consiste a prendre
en compte (de fagon identique) les k
échantillons d’apprentissage dont I’en-
trée est la plus proche de la nouvelle
entrée X, selon une distance a définir.
Puisque cet algorithme est basé sur la
distance, lanormalisation peut amélio-
rer sa précision.

>>> Les arbres de décision

Un arbre de décision est un outil d’aide
ala décision représentant un ensemble
de choix sous la forme graphique d’un
arbre. Les différentes décisions pos-
sibles sont situées aux extrémités des
branches (les “feuilles” de I’arbre) et
sont atteintes en fonction de décisions
prises a chaque étape.

>>> L’analyse discriminante linéaire

L’analyse discriminante linéaire fait par-
tie des techniques d’analyse discrimi-
nante prédictive. Il s’agit d’expliquer et
de prédire’appartenance d’un individu
aune classe (groupe) prédéfinie a partir
de ses caractéristiques mesurées a l’aide
de variables prédictives. Ici, prédire I’ap-
partenance d’une cornée a un groupe
de KC ou de cornées normales a partir
des caractéristiques topographiques et
tomographiques.

Evolution des études
utilisant I'l A pour
la détection du kératocone

Les principales études ayant utilisé
I'IA pour la détection du kératocone,
du kératocodne suspect (présentant des
anomalies mineures topographiques) et
du kératocone fruste (aspect normal a la
topographie mais présentant un kérato-
cone évident a I’ceil controlatéral) sont
présentées dans le tableau I.

Ces nombreux travaux montrent bien
que l'utilisation de I'IA dans la détec-
tion du kératocodne date des années 1990
et permettait, en utilisant des indices
numériques descriptifs des topogra-
phies cornéennes, une précision tout a
fait acceptable dans la classification des
kératocones [4, 5, 10, 11]. 1l est cepen-
dant impossible de comparer ces diffé-
rentes études, réalisées a des époques
différentes, avec des moyens différents
et des “standards” de diagnostic du kéra-
tocone distincts. L'objectif a I’époque
était de diagnostiquer un kératocone.
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Auteur
Année
Journal

Topographe
Données
N inclus

Algorithme d’lA

Résultats

KC vs autres

Maeda [10] TMS-1 Analyse discriminante
1994 8 indices Ar)tl)re décisionnel Sensibilité : 89 %
[0}V 200 topographies Spécificité : 99 %
Maeda [5] TMS-1
1995 11 indices Réseau de neurones Précision : 80 %
10VS 200 topographies
Smolek [11] TMS-1
1997 10 indices Réseau de neurones Précision: 100 %
lovs 300 topographies
Accardo [12] EyeSys KC débutant vs N
2002 10 indices Réseau de neurones Sensibilité : 94,1 %
JBI 396 topographies Spécificité : 97,6 %
Souza [13] Orbscan I N vs KC
2010 11 indices SVM et réseau de neurones AUROC : 0,99
Clinics 318 topographies Sensibilité : 100 %
Saad [14] Orbscan I N vs FFKC
2010 51 indices Analyse discriminante Sensibilité : 93 %
10VS 143 topographies Spécificité : 92 %
Saad [15] OPP Scan S N vs FEKC
2012 Zernike coeff Analyse discriminante AUROC : 0.98
[0}V 143 topographies o
Smadja [16] Galilei N vs FFKC
2013 55 indices Arbre décisionnel Sensibilité : 93,6 %
AJO 372 topographies Spécificité : 97,2 %

Silverman [17]

Artemis-1

Cartes épithéliales et

Réseau de neurones

N vs KC
Sensibilité : 98,9 %

2014 achymétriques Analyse discriminante
Iovs P V204 q ¥ Spécificité : 99,5 %
Hidalgo [18] Pentacam N vs FFKC
2016 22 indices SVM Sensibilité : 79,1 %
Cornea 860 topographies Spécificité : 97,9 %

N vs FFKC

Kovacs [19] Pentacam
2016 Réseau de neurones Sensibilité : 90 %
JCRS 135 topographies Spécificité : 90 %
Lopes [20] Pentacam Réseau de neurones N vs FFKC
2018 SVM Sensibilité : 85,2 %
AJO 3 693 topographies Analyse discriminante Spécificité : 96,6 %
Yousefi [21] Casia OCT N vs KC
2018 Apprentissage non supervisé Sensibilité : 97,7 %
Plos 3156 Spécificité : 94,1 %
Random Forest
Ke Cao [22] Pentacam R‘\ért’r:eesssi‘ienc'lz"’irs‘;efe N vs KCS
2020 11 indices g UM gistia Sensibilité : 94 %
TVST 89 topographies Analyse discriminante Spécificité : 90 %
Méthodes des k
Kamiya [23] Casia SS-1000 N vs KC
2019 Analyse d'image Réseau de neurones convolutif (analyse des images) Sensibilité : 100 %
BMJ 543 Spécificité : 98,4 %

Tableau I: Principales études ayant utilisé U'lA pour la détection du kératocone.
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Auteur Topographe
Année Données Algorithme d’'lA Résultats
Journal N inclus
Bo-I Kuo [24] TMS-4 N vs KC
2020 Analyse d'image Réseau de neurones convolutif (analyse des images) Sensibilité : 94,4 %
TVST 354 topographies Spécificité : 97,2 %
Abdelmotaal [25] Pentacam N vs KC
2020 Analyse d'image Réseau de neurones convolutif (analyse des images) Sensibilité : 95 %
TVST 3218 images Spécificité : 100 %
Yie Xie [26] Pentacam N vs KC
2020 Analyse d'image Réseau de neurones convolutif (analyse des images) Sensibilité : 97,8 %
JAMA 6 465 images Spécificité : 99,2 %
Zeboulon [27] Orbscan Réseau de neurones convolutif (analyse des données N vs KC
2020 Raw data brutes) ¥ Sensibilité : 100 %
AJO 3000 topographies Spécificité : 99 %
Zeboulon [28] Orbscan N vs KC
2020 Raw data Apprentissage non supervisé - clustering Sensibilité : 81 %
Scientific Reports 13705 Spécificité : 100 %
Hosni Mahmoud [29] . . .. . . N vs KC
2021 Casia OCpoehortgfsilde face et Construction cé:ér::agjzjasu;::;z; de photos 2D Sensibilité : 98,45 %
Sensors P Spécificité : 96 %

Tableau I: Principales études ayant utilisé U'lA pour la détection du kératocéne (suite).

Avec l’apparition des premiers cas
d’ectasie post-Lasik, il est devenu de
plus en plus important de détecter les
formes précoces de KC afin de contre-
indiquer une chirurgie photoablative
par Lasik [2]. Les études des années 2000
se sont attelées a cette tdche (détection
des FFKC) avec des résultats probants,
en utilisant différents algorithmes
d’TA [3,6,12-19].

L’augmentation de la puissance de
calculs des ordinateurs, la disponibilité
d’une quantité importante de données
(big data) et le développement expo-
nentiel de I’apprentissage profond a
récemment permis 1’utilisation des
réseaux de neurones convolutifs pour
I’analyse des données topographiques
brutes (raw data) et méme ’analyse des
images topographiques avec des résul-
tats trés précis [22, 24-29]. Au vu de ces
résultats, il ne fait nul doute que I'IA va
continuer a jouer unrdle de plus en plus
important dans I’amélioration de nos
outils diagnostiques et plus précisément
dans la détection des FFKC. La constitu-
tion d’une base de données importante
(big data) et “propre” d’un groupe de

FFKCreste sans doute la seule limitation
actuelle a la détection précise de ces cor-
nées par I’analyse d’image. Ce sera siire-
ment chose faite d’ici quelques années.
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|A et réseaux de neurones: innovations
diagnostiques en pathologie cornéenne

RESUME: Le diagnostic des pathologies cornéennes repose aujourd’hui surtout sur la clinique et
I'interprétation de la vidéotopographie par I’ophtalmologue expérimenté. L’avénement récent de I’OCT
haute résolution d’une part et de l'intelligence artificielle d’autre part permet d’imaginer a quoi pour-
rait ressembler le futur de notre pratique clinique, aidée par des systémes de diagnostic automatisé.
Nous faisons ici le point sur ’apport des réseaux de neurones convolutifs dans I’analyse de la topo-
graphie cornéenne et de I’OCT de cornée au travers d’exemples d’applications réecemment publiés.

logie cornéenne repose essentiel-  topographie et en OCT de cornée.
lement sur le recueil de données
cliniques et la topographie cornéenne.
Lerecours a ’OCT hauterésolution de la Bréve introduction
cornée est en augmentation maisn’est pas sur les réseaux de neurones
encore totalement généralisé. Dans cet
article, nous tacherons d’exposer,notam-  Nous ne rentrerons pas dans les détails
ment au travers d’exemples concrets, du fonctionnement de ces modeles
pourquoiI'intelligence artificielle IA)et ~ complexes ni de I’origine biologique
particulierementlesréseaux deneurones  de leur nom, qui ont finalement peu
sont utiles en pathologie cornéenne.  d’intérét pratique. Il semble néanmoins
P. ZEBOULON IIs devraient notamment permettre de  important de rappeler leurs différentes
Hopital Fondation Rothschild, PARIS. passer a un niveau supérieur d’analyse  applications (fig. 1) et ce que I’on peut

Q ujourd’hui, le diagnosticen patho- et d’automatisation des diagnostics en

Classification Segmentation

Image d’origine

i~

Réseau de neurones Réseau de neurones

|:| Peau

@ [ sclere
- Iris

I Pupille

Résultat “CEil”

Fig. 1: Schéma des deux principales applications des réseaux de neurones avec les images. Ici, on utilise
une photographie d'eeil comme exemple. Classification (gauche): a partir d'une image, le réseau prédit une
“classe” ou un diagnostic, ici la classe “ceil” par exemple. Segmentation (droite): a partir d’'une image, le
réseau produit une nouvelle image ou chaque pixel a été affecté a une classe.
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en attendre dans notre pratique. Nous
nous concentrerons sur les réseaux de
neurones convolutifs qui permettent de
travailler directement a partir d’images.
Ces modeles apprennent a réaliser une
tdche spécifique a partir d’une image
apres avoir été exposés a des exemples.

La tache la plus courante est celle de la
classification. L'objectif est d’attribuer
une “classe” ou catégorie a une image,
qui correspond le plus souvent a un dia-
gnostic. Ainsi, apres un entrainement
sur des exemples d’images associées a
leurs diagnostics, le modeéle est capable
de classer de nouvelles images qu’iln’a
jamais “vues” pendant son entraine-
ment. Il n’a enrevanche aucune capacité
d’improvisation et ne pourra proposer
qu’'un des diagnostics rencontrés pen-
dant I’entrainement.

La deuxiéme application la plus courante
de cesréseaux de neurones est la segmen-
tation. Ici, ’objectif est, a partir d’une
image, de produire une nouvelle image
delamémetaille que celle d’origine, dans
laquelle chaque pixel a été affecté a une
classe. Déja décrits enrétine, ces modeles
permettent par exemple de segmenter
les différentes couches rétiniennes ou de
délimiter les drusen ou le liquide sous-
rétinien. Ils ont’'avantage de donner une
information détaillée sur la localisation
des anomalies détectées et donc amélio-
rer 'interprétabilité des résultats.

Nous retiendrons également que ces
modeles sont tellement puissants qu’ils
sont capables de réaliser n’importe
quelle tAche avec une grande précision,
a partir du moment ol le probléme a
été bien défini et que I’entrainement
a été réalisé sur un nombre suffisant
d’exemples, compte tenu de la com-
plexité du probléme.

Topographie cornéenne
revisitée

La vidéotopographie cornéenne
demeure ’examen de référence pour le

diagnostic et le suivi de ’essentiel des
pathologies cornéennes. Jusqu’a pré-
sent, peu d’automatisation a été intégrée
dans le diagnostic en topographie, qui
repose généralement sur’expérience du
clinicien a lire les cartes colorées, aidé
par les valeurs et indices numériques
disponibles.

L’aide au diagnostic intégrée dans les
logiciels de topographie se limite au
calcul de valeurs numériques qui résu-
ment des caractéristiques locales de
la cornée (SimK, Kmax, I-S, etc.), en
négligeant I’essentiel des données dis-
ponibles. Pourtant, les “quatre cartes
réfractives” utilisées classiquement sont
en réalité constituées de 40000 valeurs
numériques. Aucun algorithme clas-
sique ne peut utiliser efficacement la
totalité de ces valeurs. C’est pourtant ce
qui fait toute la richesse de cet examen
mais qui n’est a ce jour exploitable que
par le clinicien expérimenté, au travers
des cartes colorées et de la sémiologie qui
leur est associée.

Les cartes colorées produites par les
topographes étant présentées sous la
forme d’images bidimensionnelles, il
est naturel d’utiliser les réseaux de neu-
rones convolutifs pour automatiser le
diagnostic. Ainsi, plusieurs travaux ont
montré I'efficacité de ces modeles pour
le diagnostic des cornées normales ou
atteintes de kératocone. En effet, une
premiere équipe a obtenu une préci-
sion de 99,33 % apres un entrainement
sur 3000 cartes colorées de courbure
axiale [1]. Un travail similaire a obtenu
une précision de 99,1 % dans cette tiche,
en combinant 6 modeéles entrainés sur
6 cartes différentes de 543 patients [2].

Une autre étude a montré la perfor-
mance de ces réseaux en préopératoire
de chirurgie réfractive [3]. En effet,
apres un entrailnement sur les images
de 1108 patients, les auteurs ont obtenu
une précision de 95 % pour classer les
images de topographie en 5 catégories:
normales, suspectes, kératocéne débu-
tant, kératocone et postopératoire de

chirurgie réfractive. Cette performance
était comparable a celle des cliniciens
expérimentés.

Cesrésultats impressionnants sont néan-
moins limités par le type de données
utilisées. En choisissant les images des
cartes colorées, les modeles n’ont acces
qu’a une représentation simplifiée des
données brutes et sont influencés par le
choix de I’échelle de couleur et d’'une
compression de I'image qui dégrade
encore plus I'information originale.

Enréalité, une image numérique couleur
obtenue par syntheése trichromatique
(RVB) est une superposition de grilles
(matrices) de nombres, ou chaque grille
représente les valeurs d'une couleur
(rouge, vert ou bleu) qui permettent
d’attribuer a chaque pixel ses caracté-
ristiques. La couleur et I'intensité d’un
pixel correspondent ainsi a la combi-
naison de 3 nombres. D’une certaine
maniere, les valeurs prises en chaque
point de la courbure antérieure, de 1’é16é-
vation antérieure et de I’élévation pos-
térieure peuvent étre vues comme des
informations différentes et complémen-
taires, analogues aux informations de
couleurs qui permettent de composer
une image.

Nous avons récemment décrit une
approche exploitant cette similitude et
permettant d’utiliser la totalité des don-
nées brutes disponibles simultanément
avec un réseau de neurones classique-
ment utilisé avec des images [4] (fig. 2).
En effet, en exportant les données brutes
sous-jacentes aux cartes colorées et en
les combinant, nous avons pu entrainer
un réseau a classer des topographies
normales, kératocdniques et opérées de
chirurgie réfractive. Aprés un entraine-
mentsur 2 700 examens, le modele avait
une précision diagnostique de 99,3 %
sur 300 examens qu’il n’avait jamais
“vus” et de 100 % pour le diagnostic du
kératocone.

Cette méthode permet 1’utilisation
simultanée de la totalité des données
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Perception d’'une image par un ordinateur I

Image couleur

3 canaux de couleur
rouge, vert, bleu

Grilles des nombres
sous-jacents

Assemblage des grilles de nombres des 4 cartes réfractives

Combinaison des cartes topographiques

Grilles des 10 000 nombres
sous-jacents

4 cartes réfractives

pour constituer une seule pseudo-image
utilisable avec un réseau de neurone

Fig. 2: Schéma de l'utilisation simultanée des 10 000 nombres constituant la partie centrale des quatre cartes
réfractives d'une topographie cornéenne par un réseau de neurone.

Fig. 3: Exemple des quatre cartes réfractives classées comme kératocéne (gauche) par notre modéle et
superposition des régions (droite) ayant permis au modeéle de faire le diagnostic (couleur chaudes). Les
régions utilisées par le modele correspondent aux éléments utilisés par les cliniciens pour arriver au dia-

gnostic. Images: Dr Zéboulon.

des différentes cartes. Ainsi, dans le
kératocone par exemple, le modele
peut utiliser le fait que la région la plus
cambrée est en regard de larégion ayant
la plus grande élévation antérieure et
postérieure ainsi que la région avec
I’épaisseur la plus fine, comme le ferait
un clinicien. Nous pouvons illustrer
cette affirmation grace a une technique
de visualisation qui met en avant les
régions de I'image d’origine ayant per-
mis d’arriver au diagnostic (fig. 3). Parce
qu’elle utilise les valeurs numériques
brutes et non les cartes colorées, cette
technique est plus facilement générali-
sable a d’autres topographes.

Ainsi, 'utilisation des réseaux de neu-
rones convolutifs associés aux données
brutes des cartes colorées est sans doute
laméthode d’analyse automatiséela plus
complete de la topographie a ce jour et
devrait permettre d’accéder a une per-
formance diagnostique inégalée, y com-
pris dans les sujets complexes tels que le
kératocone fruste.

B OCT de la cornée

L’introduction récente de 'OCT haute
résolution a permis derévéler des carac-
téristiques fines des couches épithéliales

etstromales de la cornée dans différentes
pathologies [5-8] et devrait a termerivali-
ser avec la simple inspection biomicros-
copique, compte tenu de la richesse de
ses images et de sa reproductibilité. Son
interprétation requiert une formation
et une expérience clinique spécifique.
La sémiologie de I’OCT de cornée étant
encore en cours d’acquisition, son uti-
lisation courante concerne essentielle-
ment les spécialistes de la cornée.

L'OCT est aujourd’hui utilisé pour ima-
ger différentes pathologies cornéennes
(abces, opacités, amincissements) et per-
mettre un recueil quantitatif (dimensions
des lésions) utile dans le suivi. Une des
applications les plus courantes concerne
le suivi périopératoire de la kératoplastie
endothéliale. L’avenement de la DMEK
fait de]’OCT une exploration centrale car
elle produit une carte d’épaisseur cor-
néenne et des images haute résolution
de la cornée et du greffon endothélial.
Le chirurgien peut ainsi vérifier le bon
positionnement du greffon ainsi que la
diminution de I’épaisseur cornéenne,
témoin de ’efficacité de la greffe. La
mesure préopératoire de I’épaisseur cor-
néenne permet la détection d'un cedéme
infraclinique.

En comparaison avec I’OCT rétinien,
pour lequel les travaux exploitant des
réseaux de neurones sont déja nombreux,
assez peu d’études ont été réalisées sur
I’OCT de cornée utilisant I'intelligence
artificielle. Gette différence découle de
I’apparition relativement récente de
I’'OCT de cornée haute résolution et ses
applications limitées a des pathologies
moins fréquentes que pour le segment
postérieur.

Une premiere équipe a entrainé un
réseau a classer les images d’OCT nor-
males et de dystrophie de Fuchs minime
etsévere [9]. Encore une fois, cette tAche
a été accomplie avec une grande préci-
sion (sensibilité et spécificité proches
de 100 %), cependant, le diagnostic
de référence était trés subjectif car il
était établi par la présence ou ’absence
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Fig. 4: Image OCT de décollement partiel d’'un greffon (fléeche jaune) en postopératoire précoce de greffe

endothéliale (DMEK). Image: Dr Zéboulon.

d’cedéme clinique. Ainsi, le modele est
efficace pour séparer les dystrophies de
Fuchs des yeux normaux et les cedémes
cliniques des images sans cedéme clini-
quement détectable, comme un méde-
cin, mais ne permet pas la détection
d’edéme infraclinique. Aussi, le faible
nombre de patients inclus ne permet pas
de conclure avec certitude sur la généra-
lisabilité du modele a d’autres cas.

Deux travaux concernent la thématique
du re-bullage en postopératoire précoce
de chirurgie de DMEK. Avec la générali-
sation de la DMEK, la réinjection d'une
bulle d’air apres I'intervention afin de
réappliquer le greffon est une indication
discutée. L'estimation de la surface de
greffon décollée fait généralement partie
des éléments aidant ala décision (fig. 4).
Ces études reposent sur I’entrainement
de réseaux de neurones a détecter la
présence d’un décollement du greffon
sur les images d’OCT. Une précision de
96 % pour la premiére équipe [10] etune
sensibilité et une spécificité de 96,7 %
et 91,5 % pour la seconde [11] ont été
obtenues. La détection automatisée
anticipée d’'un décollement de greffon
pourrait offrir un gain de temps pour les
chirurgiens de cornée lors du suivi post-
opératoire.

Nous avons récemment proposé une
méthode pour détecter ’cedeme de cor-
née auniveau de chaque pixel constitutif
d’images d’OCT [12]. En effet, la détec-
tion de ’;edéme de cornée au moyen

d’une simple inspection visuelle des
images en coupe n’est pas toujours aisée.
L’cedéme cornéen se caractérise par des
plisendothéliaux, une hyperréflectivité
épithéliale et une désorganisation des
lamelles de collagéne dans le stroma.
Lorsqu’il est important, I’cedéme est
facilement détectable sur ces images par
un ceil entrainé. Lorsqu’il est minime, en
revanche, cela devient difficile, méme
pour les spécialistes expérimentés.
L’cedéme est pourtant une caractéris-
tique commune a de nombreuses patho-
logies comme la dystrophie de Fuchs, le
rejet de greffe, I’endothélite herpétique,
certaines kératites infectieuses, ’hyper-
tonie oculaire... Sa détection précise et

précoce constituerait une aide diagnos-
tique certaine pour les cliniciens, en per-
mettant une prise en charge plus rapide
etun suivi plus précis.

Dans notre étude pilote, notre modele
était capable de détecter ’eedéme sur
les images OCT avec une sensibilité de
96,4 % et une spécificité de 100 %. Le
modele produit également une carte
colorée (fig. 5 et 6) précisant pour
chaque pixel de la cornée la présence
ou non d’cedéme, permettant de visua-
liser les résultats de maniere originale.

Fig. 5: Exemple de carte colorimétrique (bas) pro-
duite par notre modéle sur une image d’'un cas de
cornée guttata avant la greffe de cornée (haut).
Les couleurs chaudes indiquent la forte probabilité
d'cedéme et les couleurs froides une forte probabi-
lité de cornée normale. Un dépistage systématique
en préopératoire de la cataracte pourrait étre réa-
lisé par des ophtalmologues non spécialisés en cor-
née avec ce type de modéle. Images: Dr Zéboulon.

Fig. 6: Exemples de cartes colorimétriques produites par notre modéle (droite) sur un patient opéré de DMEK.
Les images ont été réalisées au méme emplacement sur la cornée a des dates différentes (haut: avant la
chirurgie; milieu: J + 4 postopératoires; bas: 2 mois postopératoires). On constate une diminution progres-
sive de l'cedéme correspondant a l'activité du greffon. Images: Dr Zéboulon.
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Cette aide au diagnostic précoce et spa-
tialisé de I’cedeme de cornée pourrait
permettre le dépistage automatique
d’edéme infraclinique avant une
chirurgie de la cataracte par les ophtal-
mologistes non spécialistes de la cornée.
La visualisation précise de I’cedeme
posséde ainsi un intérét pédagogique
certain et devrait s’avérer utile au suivi
des greffes de cornée (fig. 6).

Le développement de modeéles similaires
appliqués a d’autres pathologies doit
permettre d’enrichir ’image OCT en
fournissant des informations précieuses
pouraméliorerla qualité des diagnostics.

B Conclusion

Les réseaux de neurones sont des outils
puissants et trés prometteurs dans’ana-
lyse de la topographie cornéenne et des
images d’OCT de cornée. Bien utilisés,
ils devraient permettre d’améliorer la
prise en charge des patients au travers
au minimum d’une automatisation et
au mieux d’une amélioration des capa-
cités diagnostiques du clinicien. Ces
modeles en sont encore a leurs débuts et
souffrent pour I'instant d'une mauvaise
généralisabilité. En effet, ils sont trés spé-
cifiques al’appareil utilisé et produisent
de mauvais résultats sur des machines
concurrentes sur lesquellesilsn’ont pas

été entrainés. On est donc encore loin
d’une IA capable de remplacer le clini-
cien, mais on devrait assister au déve-
loppement rapide des systemes d’aide
au diagnostic trés performants dans des
taches spécifiques et qui amélioreront
significativement notre pratique.
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|A pour le calcul biométrique:
ou en est-on?

RESUME: Lhistoire des formules de calcul de puissance d’implants en chirurgie de cataracte est
contemporaine de leur invention puis de leur évolution. La reproductibilité de plus en plus poussée
des mesures biométriques et de I’acte chirurgical lui-méme, la grande latitude de choix d’implants
offerte par les fabricants et I’augmentation légitime des attentes des patients induisent le besoin
d’une amélioration de la précision des formules de calcul de la puissance de I'implant.

Malgré I’étude détaillée des principes optiques et le raffinement des modéles utilisés, une prédiction
statistique issue de données cliniques rétrospectives demeure nécessaire. Ce point justifie pleine-
ment le recours aux techniques d’intelligence artificielle pour améliorer la qualité des prédictions
dans un domaine ou abondent les données, la cataracte étant I’acte chirurgical le plus pratiqué dans
les pays développés. Cet article est un résumé des avantages potentiels procurés par I'utilisation de

I'intelligence artificielle pour ’amélioration de la précision du calcul biométrique.

=

%

G. DEBELLEMANIERE
Hépital Fondation Rothschild, PARIS.

Anatomie des formules
de calcul d’implants

1. Formules de régression vs formules
“théoriques” : une vieille histoire

Les premieéres formules de calcul
d’implant (Fyodorov, Colenbrander,
Binkhorst...) furent basées sur des for-
mules optiques établies a partir d’un
modele d’ceil simplifié, ot un implant
donné occupait une position intra-
oculaire fixe. A contrario, la formule SRK
fut établie selon une simple régression
multiple pour fournir la puissance d’'un
implant (P) a partir de trois variables:
LA (Axial Length, longeur axiale), K
(puissance optique de la cornée) et une
constante A, qui permettait d’ajuster le
modele de maniére linéaire [1]. Les for-
mules théoriques Holladay I (1988) [2],
SRK/T (1990) [3], Hoffer-Q (1993) [4] et
Haigis (1998) [5], d’utilisation encore
courante, poserent les bases du calcul
d’implant moderne en démontrant ’im-
portance de la modélisation optique
(fig. 1). Les formules postérieures aux
années 2000 ne sont pour 1’essentiel

pas publiées: parmi les formules les
plusrécentes (Barrett Universal I, EVO,
Holladay II, Hill-RBF, Olsen, Kane,
PEARL-DGS...), seule la formule Hill-
RBF revendique I’absence de tout sque-
lette optique.

2. Qu’appelle-t-on intelligence
artificielle ?

Le terme “intelligence artificielle” se
réfere, dans le domaine du calcul d’im-
plant, aux techniques d’apprentissage
automatique (machine learning, ML)
permettant de prédire la valeur numsé-
rique d’une variable continue a partir
des mesures préopératoires. Ces tech-
niques, bien que puissantes, ne sont pas
conceptuellement différentes des tech-
niques statistiques de régression plus
classiques: les termes employés, qui
invoquent (souvent a dessein!) ’ima-
ginaire collectif associé a la science-
fiction, ne doivent pas impressionner
outre mesure le chirurgien. Les outils
de machine learning permettent l'usage
d’algorithmes de régression variés
(foréts d’arbres décisionnels, machines a
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Thin lens
equation

Thin lens
equation

Predicted
postop. SE Predicted
postop. SE
Holladay | Hoffer Q

Thin lens

Thin lens equation

equation

| Predicted
postop. SE

Predicted
postop. SE

SRK/T Haigis

Fig. 1: Mécanismes de prédiction de 4 formules théoriques classiques. Les acronymes utilisés dans les publications originales ont été conservés. Toute transforma-
tion différente d’'une multiplication ou d’'une addition est symbolisée par une cellule “f" (“fonction”). ACD: anatomic anterior chamber measured from corneal epithelium
to lens; AG: anterior chamber diameter from angle to angle; ALm: modified AL; Cw: computed corneal width; H: corneal height; K: corneal power; LCOR: corrected AL;
RETHICK: retinal thickness ; RT: retinal thickness (d'apreés [6]).

vecteurs de support, réseaux de neu-
rones...) qui nécessitent divers réglages

(nommés hyperparametres) pour étre AL
performants. Ces techniques ayant pour
finalité la prédiction (et non la simple T
description statistique) nécessitent
rigueur et objectivité, avec 1'utilisation —_—
de sets d’entrainement et d’évaluation ACD
distincts pour I’évaluation des perfor-
mances des modeles générés. T
ML regression Postop. SE obtained with
3. Formules “IA pures” algorithm implanted I0L power
Les formules purement basées sur I'intel- (P;Ee ‘:Lcrt f;ﬁﬁsuglpgimd
ligence artificielle sont des algorithmes Age
congus a partir de variables biométriques
prédictives d’entrées, 'équivalent sphé- CEE—
rique postopératoire étant la variable Gender
cible. La puissance d’implant doit égale- -

ment faire partie des entrées, puisqu’elle Implanted
. . L L I0L Power
influe directement sur le résultat réfrac-

tif. On note que, contrairement aux for- (Prediction phase:
mules basées surl’optique, iln’ya pas de given [OL Power)
calcul de position d’implant, nilors de la

création de la formule, ni lors de la pré- . , o ] )
Fig. 2: Exemple d'architecture présidant a la conception d’'une formule IA pure. Le processus interne de calcul

o e s s ,
diction. Un exemple d’architecture d'une est similaire. L'entrainement utilise la puissance réellement posée et 'équivalent sphérique réel pour chaque
formule IA pure est montré enfigure 2. ceil du set; la prédiction permet d’obtenir U'équivalent sphérique prédit pour lagamme de puissance (d'aprés [7]).
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La formule Hill-RBF estréputée pour étre
purement basée sur des techniques de
régression, sans utilisation de formules
optiques, et est en cela comparable dans
sa philosophie a la formule SRK. La for-
mule SRK délivre une prédiction pour
I’emmétropie. Pour entrainer une for-
muleIA pure a partir d'un dataset d’yeux
le plus souvent amétropes (a différents
degrés), il faut soit déterminer (par une
étape optique) la puissance de I'implant
qui aurait abouti a I’emmétropie et pré-
dire cette valeur, soit inclure la puis-
sance d’implant dans les prédicteurs et
prédire I’équivalent sphérique postopé-
ratoire. On note que la gestion de diffé-
rents modeles d’implant ne trouve pas
de solution simple avecles méthodesIA
pures. Dans tous les cas, le calcul se fait
de maniere habituelle pour I'utilisateur,
en entrant les parametres biométriques
etla cible réfractive.

4. Formules théoriques (mixtes)

Les formules dites “théoriques”, basées
sur un squelette optique plus ou moins
complexe selon I'utilisation ou non de
I’'approximation des lentilles minces,
comprennent également des méthodes
de régression. En effet, la position de
I'implant (effective lens position, ELP)

estdéduite des parametres biométriques
préopératoires (par exemple, AL et ACD
pour Haigis, AL et K pour les 3 autres for-
muleslentilles minces classiques, fig. 3).

Les paramétres biométriques indispen-
sables pour le calcul optique lui-méme
sont la longueur axiale et la puissance
cornéenne, en général estimée a partir du
rayon antérieur de la cornée. Il est intéres-
sant de noter au passage que l'utilisation
de I'indice kératométrique pour inférer
la puissance cornéenne totale découle
d’une forme de régression. L'épaisseur
cornéenne peut également étre prise en
compte dans le calcul de la puissance cor-
néenne: c’est le cas dans laméthodologie
PEARL-DGS que nous proposons [6].

Pourquoi I’optique
est-elle toujours importante ?

1. Longueur axiale obtenue par somme
des segments

Pour des raisons historiques liées a la
transition de la biométrie par ultrasons
vers labiométrie par interférométrie, a la
non-mesure par les premiers biomeétres
de certains parametres anatomiques
(épaisseur cornéenne, épaisseur du

ML
regression
algorithm

P

Implanted IOL
Power
K
L Considered
.......... H 10L Power
Yy
Thin lens
equation
Predicted
postop. SE

Fig. 3: Architecture schématique d'une formule théorique (squelette lentille mince). Ces formules néces-
sitent, lors de leur conception, de rétro-calculer la position d'implant “parfaite” pour les exemples du set
d’entrainement (position aboutissant a l'équivalent sphérique postopératoire exact avec les paramétres bio-
métriques de cet ceil). Lors du processus de prédiction, l'algorithme prédit la position d'implant qui est ensuite
intégrée dans le calcul optique. Les traits pleins représentent le processus de prédiction et les pointillés le
processus de rétro-calcul de 'ELP qui permet l'entrainement de l'algorithme (d’aprés [7]).

cristallin) et & la nécessité d’assurer
une correspondance entre LA mesurée
par ultrasons et LA interférométrique
pour conserver 1’'usage des formules
de calcul existantes, la conversion du
chemin optique mesuré par I'interfé-
rometre en longueur axiale effectuée
par les logiciels des biometres est basée
sur un indice réfractif moyen de I'ceil,
défini par Haigis comme étant égal a
1.3549[5]. Cette approximation conduit
a surestimer les LA trés importantes et
sous-estimer les LA trés faibles, et a
récemment donné lieu a la notion d’AL
Sum-Of-Segments [8, 9], tenant compte
des indices réfractifs propres a chaque
milieu oculaire.

2. Notion de puissance d’implant

La puissance dioptrique d’un implant
ainsi qu'une estimation de sa constante A
sont souvent les seuls parametres dispo-
nibles pour prédire son comportement
optique aprés implantation. Dansle cadre
de ’approximation en lentille mince, la
lentille est considérée d’épaisseur nulle
et la notion paraxiale de plan principal
n’existe pas: des implants de méme puis-
sance (et de méme constante) sont donc
considérés comme identiques et inter-
changeables dans ce contexte. En réalité,
la puissance dioptrique d’une lentille
d’épaisseur non nulle est directement
proportionnelle a sa distance focale image,
définie comme la distance séparant le plan
principal image et le point oti focalisent les
rayons traversant cette lentille, c’est-a-dire
le foyer image. Or, la position de ce plan
principal image dépend delasymétrie des
rayons de courbure de la lentille!

Ainsi, de maniere assez contre-intuitive,
la position intraoculaire du foyer image
de lentilles de méme puissance diop-
trique mais ayant des géométries variées
(biconvexe symétrique, biconvexe asy-
métrique, ménisque concave-convexe. ..)
peut étre tres différente si’'on considére
comme référence la position physique de
lalentille (que ce soit son apex antérieur,
postérieur, oul’emplacement interne ou
externe des haptiques). Or, la relation



entre emplacement du foyer image et
emplacement physique de la lentille est
ce qui intéresse, généralement, 1’ophtal-
mologiste désireux d’induire la réfrac-
tionciblevisée. .. Cette dissociation entre
puissance dioptrique et emplacement du
foyer image selon le design de 'implant
est a ’origine des différences marquées
des valeurs de constantes A (formule
SRK/T) pour les implants méniscaux
Alcon MN60MA positifs (126.6) vsnéga-
tifs (103.6), alors méme que ces implants
possédent le méme indice de réfraction,
le méme diameétre et la méme configura-
tion d’haptiques [10]. La gestion de ces
particularités en ignorant certaines lois
del’optique paraxiale est délicate (fig. 4).

3. Importance et méthodes d’inférence
des paramétres oculaires non mesurés

L'utilisation des lois de ’optique est éga-
lement utile pour prédire la réfraction
dans certaines circonstances particu-
lieres comme un changement de milieu
(silicone dans le segment postérieur) ou
I'introduction d’une rupture dans les
relations habituelles entre paramétres
biométriques, comme aprés une chirur-
gie réfractive cornéenne. L'utilisation
de formules de régression pures sous-
entend, dans ces cas particuliers, de
disposer par exemple de sets d’entraine-
ment conséquents d’yeux avec silicone,
de toutes morphologies, ce qui est peu
faisable en pratique. L'utilisation des lois
physiques permet de prédire le compor-
tement d’un systéme optique comme un
oeil “modifié” par la chirurgie et permet
de surpasser aisément ces difficultés.

4. Conséquences de ces notions sur
le choix d’une architecture de formule

Notre opinion concernant le choix
d’une architecture de formule de calcul
consiste a recommander 1'utilisation
la plus poussée possible des lois de
l'optique et d’utiliser des méthodes de
régression performantes pour ne pré-
dire que ce qui ne peut étre calculé ou
mesuré a priori (distance postopératoire
de I'implant avec ’endothélium cor-

réalités Ophtalmologiques — n° 283_Septembre 2021 — Cahier 1
I ——

néen, rayon cornéen postérieur pour les
biometres qui ne le mesurent pas). C’est
I’approcheretenue pour laméthodologie
open-source de la formule PEARL-DGS.

Formules actuellement
disponibles

Parmi les formules modernes, seule la
formule Barrett Universal II ne reven-

dique pas I'utilisation de I'intelligence
artificielle. Les formules de Kane, EVO
(développée par le Dr Tun Kuan Yeo a
Singapour) et PEARL-DGS sont des
formules optiques tirant parti de tech-
niques de ML pour augmenter leurs per-
formances (fig. 5). La formule Hill-RBF
est présentée comme purement basée sur
I'TA: ses performances ne semblent pas,
pour autant, supérieures aux autres for-
mules récentes [11].

R1= R2= R1=
8,49 mm -20,00 mm 11,92 mm
—
Face postérieure - foyer image :
63,21 mm

R2=
-11,90 mm

Face postérieure - foyer image :
63,55 mm

R1=
17,62 mm

R2=
-9,00 mm

J—————> —
Face postérieure - foyer image :

63,82 mm

Fig. 4: Distance entre foyer image et apex postérieur pour des implants de méme épaisseur (0,977 mm) et de
méme puissance (21 D) ayant des géométries différentes et placés dans un milieu d'indice 1.3345.

PCR

z
fi
AQD

Corrected

Eye

refractive
indices

I0L Power

CMAL

[ Riol ant. ]

[ R iol post. ] ﬁOLthickness] [ nloL

Thin lens
equation

Emmetropizing
corneal power

Predicted postop. SE ‘

Fig. 5: Schéma de prédiction de la formule PEARL-DGS. TILP: Theoretical Intraocular Lens Position (distance
face postérieure de la cornée-face antérieure de U'lOL; d’'aprés [6]).
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B Perspectives

Tout comme "usage de logiciels a faci-
lité I'utilisation de méthodes de régres-
sion classiques, la tendance est a la
démocratisation de la mise en ceuvre
de méthodes de machine learning plus
complexes via le développement d’in-
terfaces plusintuitives: différentes solu-
tions (Microsoft Azure, Google Cloud
AutoML, IBM Watson...) permettent de
limiter ou supprimer 1'usage du code et
guident 'utilisateur tout au long des dif-
férentes étapes de création des modeles
(nettoyage et mise en forme des données,
choix des algorithmes, détermination
des hyperparametres...).

Parallelement, le retour a la publication
open-source des formules et de leur
méthodologie de développement ne
peut qu’étre bénéfique pour la commu-
nauté des ophtalmologistes et pour leurs
patients. L’explication fine des méca-
nismes optiques impliqués dans le calcul
etlafacilitation dela création de modeéles
prédictifs doit permettre le développe-
ment et lamise & jour permanente de for-
mules de calcul performantes adaptées a
toutes les caractéristiques uniques d'un
plateau spécifique, d’'un chirurgien et de
satechnique, de ses implants, et des spé-
cificités d’un patient donné.
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EN PRATIQUE, ON RETIENDRA

Place de UlA au sein des outils de détection du kératocone

B Lutilisation des réseaux de neurones convolutifs permet de poser le diagnostic de kératocone de maniére
précise sur la base d'analyse des images topographiques.

B Cette méme méthodologie doit étre appliquée a l'avenir pour le screening des candidats a la chirurgie
réfractive et la détection des kératocones infracliniques.

IA et réseaux de neurones: innovations diagnostiques en pathologie cornéenne

B Les réseaux de neurones convolutifs permettent de travailler aussi bien avec des images d’'OCT que
des données brutes de topographie cornéenne.

B Ils exploitent la totalité et la richesse des données d’'imagerie que nous utilisons en pratique clinique.

B Ils atteignent notamment une performance diagnostique égale ou supérieure a celles du clinicien
expérimenté dans la détection du kératocone ou de 'cedeme de cornée.

B Ils devraient permettre de construire des systémes d’aide au diagnostic puissants.

IA pour le calcul biométrique: ou en est-on?

B Lecalcul d'implant intraoculaire requiert l'utilisation de méthodes de régression, visant a estimer a l'avance
la valeur de certaines variables non mesurables en préopératoire comme la position de l'implant ou
directement l'équivalent sphérique postopératoire pour les formules IA pures: les techniques d'intelligence
artificielle y trouvent une place naturelle.

B Lenjeu principal des sciences physiques est de modéliser les phénomenes naturels pour effectuer des
prédictions justes: son utilisation permet de réduire l'incertitude aux phénomenes non mesurables ou
calculables avant lintervention.

B Laccessibilité accrue aux outils performants de régression et a des “boites a outils” optiques permettant
d’'améliorer les méthodologies de création de formules de calcul ne peut qu'étre bénéfique au domaine du
calcul d'implant.

0 Bien que non publiées pour la plupart, la majorité des formules performantes modernes se revendiquent
comme utilisant des outils de machine learning. Leur utilisation n'est pas une fin en soi mais refléte le besoin
de techniques de régression les plus performantes possibles.
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Sémiologie de I'ceil sec

RESUME : Le diagnostic de I'ceil sec est avant tout clinique et repose sur un interrogatoire méticuleux
et un examen systématisé. L'analyse sémiologique permettra de comprendre les mécanismes physio-
pathologiques impliqués et de guider au mieux les traitements.
L’évaluation de la sévérité initiale et au cours du suivi est facilitée par des tests objectifs simples
comme le Schirmer | ou les classifications des imprégnations par les colorants vitaux, et prend égale-
ment en compte le retentissement fonctionnel et le ressenti du patient. A cet effet, les questionnaires
de qualité de vie peuvent étre d’une aide précieuse, d’autant plus qu’il existe parfois une discordance
entre les signes objectifs et les plaintes du patient.

A. ROUSSEAU, M. LABETOULLE
Service d’ophtalmologie,

Hépital de Bicétre, Université Paris-Sud,
LE KREMLIN-BICETRE.

véritable enjeu de santé publique,

puisque cette pathologie touche
entre 5 et 50 % des patients selon les
populations étudiées et les séries [1].
La prévalence semble maximale chez
les femmes de plus de 50 ans et chez les
personnes qui travaillent majoritaire-
ment sur écran [2]. Bien qu’exception-
nellementresponsable de baisse visuelle
définitive, la sécheresse oculaire retentit
demaniere considérable surla qualité de
vie des patients atteints [3] et représente
un colit conséquent pour nos sociétés [4].

I a sécheresse oculaire constitue un

La compréhension des mécanismes
physiopathologiques de la sécheresse
oculaire a beaucoup progressé ces der-
niéres années, mettant en évidence
des facteurs souvent multiples et intri-
qués [5]. Le diagnostic positif, la com-
préhension des mécanismes impliqués,
I’évaluation de la sévérité et du reten-
tissement sont les bases indispensables
pour mettre en place le traitement le
mieux adapté a un patient donné.

B Linterrogatoire

Il est toujours rentable d’accorder du
temps a cette premiere phase de la
consultation, qui constitue une étape
cruciale non seulement pour le diagnos-

tic et I’évaluation initiale d’une séche-
resse oculaire, mais aussi au cours du
suivi des patients traités.

Lesantécédents ophtalmologiques mais
aussi généraux et les traitements en
cours donnent parfois des clefs. Certains
contextes sont évidents: port de lentilles
de contact, collyres au long cours, chirur-
gieréfractive cornéenne, greffe de moelle
osseuse avec réaction du greffon contre
I’héte (GVH), syndrome de Gougerot-
Sjogren (SGS), polyarthrite rhuma-
toide, syndrome de Stevens-Johnson
ou de Lyell... On recherchera aussi un
terrain atopique personnel ou familial,
qui fera suspecter une composante
allergique, ainsi qu'une dysthyroidie.
Les pathologies dermatologiques telles
quel’acnérosacée ou la dermatite sébor-
rhéique sont également pourvoyeuses
de sécheresse oculaire. Parmi les trai-
tements, les rétinoides prescrits pour
I’acné entrainent une sécheresse ocu-
laire parfois sévere. Les psychotropes et
notamment les antidépresseurs peuvent
déclencher ou aggraver la sécheresse
oculaire, de méme que les traitements
hormonaux substitutifs [6]. Les autres
facteurs aggravants seront recherchés
dans le mode de vie du patient: travail
sur écran ou dans des locaux climatisés,
tabac, exposition professionnelle a des
toxiques. Une exacerbation saisonniére



réalités Ophtalmologiques — n° 283_Septembre 2021 — Cahier 1

des signes (au printemps ou en été) orien-
tera vers une composante allergique.

Il estintéressant de noter les traitements
déja essayés: ceux qui ont amélioré la
situation ou au contraire été mal tolérés.
La fréquence d’administration des subs-
tituts lacrymaux est un moyen d’estimer
la sévérité des symptomes.

Les symptdmes sont peu spécifiques. La
sensation de grain de sable ou de corps
étranger, les picotements et les briilures
oculaires sont communs a la plupart des

pathologies de la surface oculaire [3]. Le
larmoiement paradoxal (au vent, au froid,
a la lecture), 'augmentation des signes
pendant la nuit ou au réveil ainsi que la
sensibilité a certains éléments environ-
nementaux (climatisation, vent) sont en
revanche trés évocateurs. La fluctuation
de ’acuité visuelle, la photophobie et la
douleur ne sont pas toujours en rapport
avec la gravité de la kératite. Les signes
extra-oculaires tels qu'une xérostomie,
une sécheresse cutanée ou vaginale, ou
bien encore des arthralgies orientent vers
un SGS primaire ou secondaire.

L’évaluation du retentissement fonction-
nel est essentielle, ce d’autant qu'une
discordance entre les plaintes du patient
et ’examen clinique est trés fréquente.
L’évaluation du retentissement psycho-
logique voire professionnel est parfois
nécessaire [7]. L’échelle visuelle analo-
gique, utilisée pour la douleur, permet
d’appréhender rapidement le ressenti
du patient. Les questionnaires sur les
symptémes de sécheresse oculaire
comme 1’Ocular Surface Disease Index
(OSDI) évaluent de maniere plus fine le
retentissement fonctionnel et peuvent

1 | Sensibilité des yeux a la lumiére?

Tout le
temps

La moitié | De temps

R du temps | en temps

du temps

Jamais

=8| 2 | Sensation de sable dans les yeux?

3 | Douleur ou irritation des yeux?

4 | Vision trouble?

5 | Mauvaise vision?

Lire?

Score 77?

Nbre de points = 8 x 25 = 200 -

7 | Conduire la nuit?

12-4=8

Utiliser un ordinateur
8 | ouun distributeur
automatique de billet ?

9 | Regarder la télévision?

10 | Quandily avait du vent?

Quand vous étiez dans
un endroit peu humide ?

Quand vous étiez dans
un endroit climatisé?

O

Score =

Nbre de points x 25

Nbre de questions auxquelles le patient a répondu

Fig. 1: Exemple de score OSDI. Le patient remplit le questionnaire en se rapportant au vécu de sa pathologie au cours la semaine précédant la consultation. Le score

est obtenu selon la formule expliquée ci-dessus.
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étre utiles pour le suivi des patients [8]
(fig. 1). On considére qu'un score = 33
témoigne d’un retentissement fonction-
nel important et constitue un critére de
sévérité d’une sécheresse oculaire [9].
Le Pentascore, qui peut étre obtenu sur
internet en répondant a 5 questions
simples surune échelle de 04 100 (www.
ophtalmologie-bicetre.fr/pentascore/),
est plus rapide a calculer. Il n’existe pas
encore de seuil de gravité, mais le score
peutd’ores et déja étre utilisé pour suivre
I’évolution d'un patient donné [10].

B L'examen physique

L’examen clinique fait suite & I’interro-
gatoire et comprend plusieurs étapes
dont I’ordre a son importance pour ne
pas fausser les résultats.

Il commence par une inspection du
visage et des paupieres. L'existence dune
pathologie cutanée telle quune rosacée
ou une dermite séborrhéique peut étre
décelée au premier coup d’ceil (fig. 2).
L’examen attentif de la statique et de la
dynamique palpébrale recherche une
exposition secondaire a une hyperlaxité,
un ectropion, une lagophtalmie ou encore
une exophtalmie. On examine également
la qualité (a la recherche de clignements
abortifs) et la fréquence du clignement.

L’examen a la lampe a fente débute
sans colorant. Sur la conjonctive bul-

Fig. 2: Télangiectasies des paupiéres chez un
patient atteint d'acné rosacée.

baire, on recherche une hyperhémie,
la présence de phlycténes évocatrices
de rosacée ou de reliefs altérant 1’éta-
lement du film lacrymal (pinguécula,
ptérygion, etc.). Au niveau tarsal, une
conjonctivite papillaire est fréquente
et n’est pas toujours synonyme d’aller-
gie. Une fibrose conjonctivale modérée
est fréquente en cas de GVH, plus rare
mais possible dans le SGS ou la rosa-
cée. Dans les cas de fibrose sévere et en
I’absence de ces pathologies ou d’anté-
cédent de trachome, il faudra savoir évo-
quer une pemphigoide des muqueuses.
Une kératinisation de 1’épithélium
conjonctival constitue souvent un
signe de gravité. L'examen de la cornée
sans colorant recherche des filaments
muqueux qui signent également la sévé-
rité de la sécheresse oculaire. Ils ont
un aspect fin, gris-blanc translucide, et
sont ancrés dans I’épithélium cornéen.
Des sécrétions séreuses, plus longues
et plus épaisses que les filaments, sont
possibles. Contrairement aux filaments,
elles sont mobiles lors des clignements.
On recherchera aussi ’existence d’une
insuffisance limbique ou de cicatrices
qui peuvent orienter vers une étiologie.
Un conjonctivochalasis inférieur est
fréquemment retrouvé chez les patients
agés [11]. Il diminue le volume de la
riviere lacrymale et contribue a I'irrita-
tion mécanique.

On poursuit’examen avec les colorants
vitaux. Le temps de rupture du film
lacrymal (tear break-up time—TBUT) est
mesuré en premier pour explorer la stabi-
lité du film lacrymal. Apres instillation
d’une goutte de fluorescéine et quelques
clignements pour homogénéiser la colo-
ration, on mesure l'intervalle de temps
qui sépare le dernier clignement de la
premiére “rupture” du film lacrymal pré-
cornéen. Un TBUT normal est supérieur
a 15 secondes, il est considéré comme
pathologique en dessous de 10 secondes.

On analyse ensuite la topographie de
I'imprégnation des colorants. La fluores-
céine colore les défects épithéliaux, les
filaments muqueux et les sécrétions.

Si I’on attend 1 & 2 minutes, on peut
rechercher des diffusions du colorant,
révélant des altérations de la membrane
basale de I’épithélium cornéen. Le vert
delissamine est nettement moins utilisé
et difficilea se procurer, il n’est pasindis-
pensable en routine.

Dans une sécheresse par hyposécrétion
lacrymale, les ponctuations cornéennes
sesituent classiquement dans |’aire inter-
palpébrale. Lorsqu’elles prédominent en
inférieur, on évoquera une blépharite ou
une toxicité des collyres, tandis qu'une
atteinte supérieure fera suspecter une
kératoconjonctivite limbique supérieure
de Théodore ou une kératoconjonctivite
allergique. Les marquages en bande dans
la partie inférieure de la cornée sont sou-
vent liés aun clignement abortifou aune
malocclusion (fig. 3). Les zones de ponc-
tuations confluentes ou atteignant I’axe
visuel sont des signes de gravité (fig. 4).
L’intensité et I’étendue du marquage

Fig. 3: Kératite ponctuée superficielle en bande
inférieure secondaire a un clignement abortif.

Fig. 4:

Kératite ponctuée superficielle sévere
confluente dans l'axe visuel chez un patient atteint
de GVH oculaire.
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conjonctival doivent également étre
prises en compte. Une prédominance
du marquage sur la conjonctive inter-
palpébrale oriente fortement vers une
sécheresse d’origine immunitaire (SGS
ou GVH) et fera discuter la réalisation
d’un bilan paraclinique, d’autant plus si

POINTS FORTS

B Linterrogatoire et l'analyse sémiologique restent les éléments
essentiels du diagnostic et du suivi de l'ceil sec.

B Ils peuvent étre améliorés par des outils standardisés, tels que le Schirmer est effondré et qu’il existe
les questionnaires de symptomes ou les scores de coloration des signes extra-oculaires.
conjonctivo-cornéenne (score d'Oxford).

B Les étapes de l'examen physique doivent étre réalisées selon La classification d’Oxford simplifiée
un ordre précis pour ne pas fausser les résultats. permet une approche quantitative de la

coloration ala fluorescéine. Elle apporte
ainsi une aide précieuse pour évaluer la
sévérité et assurer le suivi des patients
(fig. 5) [12]. Un score = 3 estun critere de
sévérité [9].

B Une évaluation combinée des signes fonctionnels et des signes
d'examen permettra de suivre au mieux cette maladie pour
laquelle il existe souvent une discordance entre examens objectifs
et ressenti de la pathologie.

On examine ensuite le bord libre pal-

The Grade 0 corresponds to none staining dots pébral a la recherche de signes de blé-
Picture A Equal to Grade pharite ant.ér.ieure ou postéri.eure dont
or less than 0.5 les caractéristiques peuvent orienter vers

picture A une étiologie, puis onrecherche une dys-

fonction meibomienne. En effet, celle-ci
est responsable d’une altération de la
phase lipidique du film lacrymal a1’ori-

Picture B More than in Grade gine d'une sécheresse par hyperévapo-
picture A, L ration. Elle peut aussi bien étre la cause
equal to or 1 , detoutes thol
less than in ou la conséquence de toutes les patholo-
picture B gies de la surface oculaire. Les orifices

meibomiens peuvent étre inflamma-
toires ou bouchés, parfois atrophiques.
More than in Grade

/’/_,17/_\\?\\‘ picture B, > L'expression des glandes de Meibomius
P

Picture €

equal to or permet de vérifier si le meibum est nor-

less ‘ha“ci" mal, c’est-a-dire huileux et clair ou bien
icture A A A 2
P blanchétre et méme pateux [13]. La pré-
sence de télangiectasies du bord libre est
Picture B More than in Grade évocatrice de rosacée palpébrale (fig. -6).
picture C, 3 On recherche également des anomalies
equal to or des cils comme un trichiasis. On peut
less than in fiter d a ,
picture D profiter de ce temps d’examen pour éva-
luer la hauteur du ménisque lacrymal,
qui constitue un bon marqueur de la
Picture E More than in Grade sécrétion lacrymale [14].
picture D, 4
equal to or
less than in
picture E
More than in Grade
picture E 5

Fig. 5: La classification d'Oxford [12] permet une approche quantitative de la coloration a la fluorescéine par
comparaison a 5 schémas de référence (notés A a E). Il en résulte un grade de 0 a 5. Fig. 6: Télangiectasies du bord libre.
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Retentissement fonctionnel

e Score 0SDI = 33

Signes cliniques

o Score de coloration (Oxford) > 3

o Présence de filaments, d'une kératite

ponctuée superficielle centrale ou
confluente

Tableau I: Principaux critéres de gravité d'une sécheresse oculaire (d'aprés [9]).

Le test de Schirmer I peut étre réalisé a
cette étape et constitue un des indices de
sévérité [15]. Il a été mis au point pour
quantifier la sécrétion lacrymale. Il est
réalisé sans anesthésie locale. La lec-
ture est effectuée a 5 minutes. Un testde
Schirmernormal donne une valeur supé-
rieure & 20 mm. Une mesure inférieure a
5 mm constitue un critére diagnostique
positif du SGS [16] et de la GVH ocu-
laire [17]. Une mesure comprise entre 5
et 20 mm n’est pas concluante. Le seuil
de 5 mm est assez spécifique de ’hypo-
sécrétion lacrymale.

Ces éléments cliniques permettront
donc de mieux cerner le mécanisme de
la sécheresse oculaire et d’en établir la
sévérité. Les différents éléments objectifs
qui peuvent étre recueillis (EVA, OSDI,
Schirmer, ménisque lacrymal, score
d’Oxford) constituent des outils trés inté-
ressants pour le suivi des patients sous
traitement (tableau I).

B Conclusion

L’interrogatoire et 1’analyse sémiolo-
gique, qui peuvent étre améliorés par
des outils standardisés, restent les élé-
ments essentiels du diagnostic et du
suivi de I’ceil sec. Une combinaison de
signes fonctionnels et de signes d’exa-
men permettra de suivre au mieux cette
maladie pour laquelle il existe souvent
une discordance entre examens objectifs
et ressenti de la pathologie.
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Prise en charge
des uvéites hypertensives

RESUME: La prise en charge d’une uvéite hypertensive repose sur la connaissance des diverses
étiologies potentiellement responsables, ainsi que sur I’analyse clinique du mécanisme impliqué dans
I’hypertonie oculaire (HTO), avec au premier rang I’examen gonioscopique. Il permet de différencier les
HTO par fermeture de I’angle (liées a un bloc pupillaire, des synéchies antérieures périphériques, etc.)
de celles a angle ouvert (par hypersécrétion d’humeur aqueuse, inflammation ou obstruction trabécu-
laire, etc.), qui impliqueront une prise en charge spécifique.

T. SALES DE GAUZY?1 2,

M. CASSAGNE?

1 CHU de TOULOUSE,

2 Hopital universitaire Pitié-Salpétriére,
PARIS.

es uvéites hypertensives con-
L cernent 10 4 20 % des uvéites,

toutes étiologies confondues.
L’'incidence augmente avec la durée
d’évolution de l'uvéite et avec 1’age: 1/3
des plus de 60 ans ont une hypertonie
oculaire (HTO) lors de la 1€ consultation
pour uvéite antérieure [1]. Les pressions
intraoculaires (PIO) moyennes sont plus
élevées que celles observées lors d’'un
glaucome primitif a angle ouvert. La
prise en charge précoce est primordiale
pour le pronostic a terme. Elle est encore
plus importante chez les plus jeunes,
notamment porteurs d'une arthrite chro-
nique juvénile (ACJ), afin de préserver
leur vision sur le long cours.

Les facteurs de risque d’"HTO [2] dans le
cadre d’une uvéite sont:

—la chronicité de 'uvéite;
—latopographie del'uvéite: lerisque est
le plus élevé pour les antérieures, puis
les intermédiaires et enfin les posté-
rieures [3-6];

—T’activité de I'uvéite [5].

L’HTO est un facteur d’aggravation du
pronostic d’une uvéite, puisqu’'une
baisse d’acuité visuelle (BAV) est associée
a14,5 % des cas d'uvéites sans HTO mais
a31,7 % des cas d’uvéites avec HTO. Le
risque est donc multiplié par 2 [2].

Les principales étiologies sont (selon le
moyen mnémotechnique SSSHHTT):
sarcoidose (fig. 1), syphilis, Schlossman,
herpes, hétérochromie de Fuchs (UHF),
toxoplasmose, tuberculose. Les uvéites
antérieures aigués liées a ’antigene
HLA-B27 sont classiquement associées &
une hypotonie initiale comparativement
al’ceil non atteint.

La prise en charge de ’'HTO dépend
essentiellement du mécanisme res-
ponsable. Afin de I’identifier, ’examen
clinique attentif sera capital, avec notam-
ment une gonioscopie afin de savoir si
I’angleiridocornéen est ouvert ou fermé.

Fig. 1: Présence de précipités rétro-cornéens blancs
et granulomateux en triangle inférieur dans le cadre
d’une uvéite hypertensive sarcoidosique.
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Uvéites hypertensives a angle
iridocornéen ouvert (fig. 2)

La trés grande majorité de ces uvéites
nécessiteront des corticoides dans leur
prise en charge, mais des spécificités
vont émerger selon le mécanisme impli-
qué. Sil’angle est ouvert, les mécanismes
impliqués dans 'HTO peuvent étre:

>>> Une hypersécrétion d’humeur
aqueuse: c’est le mécanisme impli-
qué dans le syndrome de Posner-
Schlossman, pathologie unilatérale et
récidivante atteignant le sujet jeune.
Elle se présente avec une hypertonie
majeure (40-60 mmHg) sur un eeil blanc,
peu symptomatique. L'examen révele
des précipités rétrodescemétiques fins,
blancs, qui apparaissent secondairement
(24-48 h), associés a un Tyndall discret,
sans synéchies iridocornéennes (SIC) [7].
La présence du cytomégalovirus (CMV)
peut étre retrouvée lors d’une ponction
de chambre antérieure (PCA) et conduire
aun traitement antiviral par ganciclovir
intraveineux, oral ou topique afin de
traiter la phase aigué et diminuer les
récidives (tableau I).

>>>Uneinflammation trabéculaire: les
cellules inflammatoires et les cytokines
peuvent étre responsables d’un encras-
sement du réseau trabéculaire, comme
dans le cas de I'uvéite ou de la kérato-
uvéite herpétiques. Les signes cliniques
classiquement en faveur de cette étio-
logie sont I’atrophie sectorielle de I'iris
(fig. 3), la dispersion pigmentaire et
I’association a une kératite. L’étiologie
peut étre facilement confirmée par une
recherche virale lors d’'une PCA. La
prise en charge reléve d’un traitement
antiviral par voie générale associé a
une corticothérapie locale débutée
48 heures apres.

>>> Une obstruction trabéculaire: elle
peut étre liée a la présence de cellules,
de protéines (flare) qui modifient la
viscosité de ’humeur aqueuse, de pig-
ments iriens ou de sang. Entrant dans
ce cadre, on peut rappeler le syndrome

Posner-
Schlossman

Hypersécrétion
d’HA

Cellules
inflammatoires,
cytokines

Inflammation
du trabéculum

Angle ouvert
Cellules, protéines
(flare), pigments
iriens, sang

Uvéite + hypertonie
= GONIOSCOPIE

Obstruction
du trabéculum

Angle fermé

latrogénie Corticoides

Fig. 2: Mécanismes physiopathologiques rencontrés lors d'une uvéite hypertensive a angle ouvert. HA: humeur
aqueuse.

é et au choix

Traitement d’attaque (lors de la poussée aigué): suivant la sév

1. Intraveineux: ganciclovir (adulte, > 12 ans et en l'absence de contre-indications)
5 mg/kg/12 h pendant 5-10 jours.

Puis relai par valganciclovir per os 450 mg x 2/j pendant > 4 semaines.
Indication a la modalité IV:

- si chronicité, avec multiples récidives;
- si PIO > 40 mmHg.

2. Oral: valganciclovir 900 mg x 2/j pendant 3 semaines.
Puis 450 mg x 2/j pendant > 4 semaines.
Indication a la modalité per os: si PIO aux alentours de 30 mmHg.

Durée totale du traitement per os: 3 mois.

3. Local:

o Gel ophtalmique ganciclovir 0,15 %:

- posologie d'attaque: 1 goutte/heure en traitement d’attaque pendant 3 semaines;
— puis entretien: 5 gouttes/jour pendant 4 mois.

o Gel ophtalmique ganciclovir 2 %: non commercialisé en France.

Indication a la modalité locale: en traitement initial ou en relai du traitement d’entretien
per os chez les patients qui rechutent fréquemment.

1. Oral: valganciclovir 450 mg x 2/j per os > 6 mois.

2. Local: ganciclovir 0,15 % 4 fois/jour > 6 mois.

Tableau I: En l'absence de consensus, proposition de traitement d'un syndrome de Posner-Schlossman avec
cytomégalovirus (CMV) identifié par ponction de chambre antérieure.

d’Ellingson ou UGH (pour uvéite,
glaucome, hyphéma) [8]. Ce syndrome
est lié au mauvais positionnement ou
a la subluxation d’un implant intra-

oculaire qui va étre responsable mécani-
quement d’une dispersion pigmentaire
par frottement de I’épithélium irien et
de micro-hyphémas. Les complications
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Fig. 3: Atrophie sectorielle de liris en rétro-
illumination chez un patient présentant une uvéite
herpétique.

également observées sont un cedéme
maculaire cystoide et une néovascula-
risation irienne secondaire. La prise en
charge consiste a changer I'implant afin
de supprimer I’origine mécanique et a
traiter les conséquences: collyres hypo-
tonisants, injection d’anti-VEGF, etc.

>>>Une atteinte des trabéculocytes: a la
phase aigué de I'uvéite, une diminution
delaPIOliée d’une parta une inflamma-
tion du corps ciliaire, qui va diminuer la
production d’humeur aqueuse, et d’autre
part a une augmentation d’élimination
via la voie uvéo-sclérale par libération
de prostaglandines peut étre observée. La
diminution de la perfusion trabéculaire
ainsi provoquée va avoir un effet négatif
sur la survie des trabéculocytes et leur
fonction, et aboutir & une hypertonie.

>>> Une iatrogénie: les corticoides
agissent en modifiant I’architecture pro-
fonde du trabéculum, provoquant une
diminution d’évacuation de ’humeur
aqueuse. L’hypertonie cortisonique
apparait donc secondairement a la prise
en charge de I'uvéite. En effet, il existe
une phase de latence avant I’apparition
d’une hypertonie liée aux corticoides,
variable selon la voie d’administration.
Elle estd’aumoins 4 4 6 semaines en cas
d’administration topique et 3 mois en cas
de voie orale. Mais la cortico-sensibilité
est fréquente car elle concerne un tiers
de la population générale, 50 % des
enfants de moins de 10 ans [9] et 90 %

de fermeture de l'angle.

pas nécessaire.

POINTS FORTS

B La gonioscopie est primordiale et doit étre dynamique en cas

B Ne pas faire d'épargne de corticoides pour le traitement
d’'une uvéite hypertensive par peur de l'hypertonie cortisonique.

B Lhypertonie cortisonique peut récidiver sans phase de latence
en cas de réintroduction des corticoides.

B Larecherche et le traitement d'un CMV peut diminuer les récidives
du syndrome de Posner-Schlossman.

B Dans l'uvéite hétérochromique de Fuchs, la corticothérapie locale
ou systémique peut aggraver l'hypertonie oculaire et n'est donc

des patients glaucomateux. Elle est
réversible en 2 semaines a ’arrét des cor-
ticoides, sauf pour 1-5 % des patients qui
développent une HTO réfractaire. Mais
elle reprend sans phase de latence en
cas de réintroduction des corticoides.
L’évolution de I'HTO peut étre disso-
ciée de celle de I'uvéite et le risque de
séquelle glaucomateuse est proportion-
nel a la durée de 'HTO et a I’apparition
de lésions définitives du trabéculum.

>>> Un mécanisme mixte: c’est le cas
principalement des uvéites chroniques,
notamment les ACJ et 'UHF. Les signes
cliniques diagnostiques de I’'UHF sont
importants a reconnaitre puisque sa
prise en charge repose sur le traitement
hypotonisant et qu'une corticothérapie
locale ou systémique, pouvant aggraver
I’hypertonie oculaire, n’est pas néces-
saire. Son diagnostic est donc essen-
tiellement clinique (fig. 4): absence
d’hyperhémie, unilatéralité dans 90 %
des cas, atrophie irienne diffuse + asso-
ciée a une hétérochromie irienne, pré-
cipités rétro-cornéens diffus stellaires,
absence de synéchie postérieure, hyalite
antérieure et cataracte sous-capsulaire
postérieure. La pathogénese de I'UHF
retenue actuellement est une infection
par le virus de la rubéole ou le CMV.
Ainsi, il est aujourd’hui possible de
réaliser une PCA afin de rechercher la

Fig. 4: Précipités rétro-cornéens diffus et stellaires,
absence de synéchies postérieures et cataracte
sous-capsulaire postérieure dans le cadre d'une
uvéite hétérochromique de Fuchs chez un patient
de 36 ans.

présence dun génome viral delarubéole
et du CMV. L’association a un dosage
de la production des anticorps spéci-
fiques afin de calculer le coefficient de
Goldmann-Witmer permet d’augmenter
la rentabilité du test. Le signe d’Amsler
lors d'une PCA est également caractéris-
tique et peut venir compléter le tableau.

Uvéites hypertensives a angle
iridocornéen fermé (fig. 5)

La encore, 1’enjeu est d’identifier le
mécanisme de fermeture de I’angle:
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Uvéite + hypertonie
= GONIOSCOPIE
DYNAMIQUE

Angle fermé

Synéchies
postérieures
=> séclusion

Bloc pupillaire

Vascularites

Néovaisseaux o
retiniennes

Effusion uvéale

Mydriatiques ou

latrogénie o
cycloplégiques

Fig. 5: Mécanismes physiopathologiques rencontrés lors d’'une uvéite hypertensive a angle fermé. SAP: syné-

chies antérieures périphériques.

Fig. 6: Séclusion pupillaire chez une jeune patiente porteuse d’'une uvéite antérieure aigué bilatérale gra-
nulomateuse synéchiante dans le cadre d'un Vogt-Koyanagi-Harada, responsable d'une hypertonie oculaire.

>>> Un bloc pupillaire: il est lié au blo-
cage du passage de ’humeur aqueuse
vers la chambre antérieure au niveau
pupillaire, par la présence de synéchies
postérieures aboutissant a une séclu-
sion pupillaire ou “iris-tomate” (fig. 6).
Les synéchies postérieures sont plus
fréquentes dans les uvéites granuloma-
teuses. La prise en charge repose sur une
iridectomie plutdt chirurgicale que par
laser dans ce contexte inflammatoire.

>>> Des synéchies antérieures péri-
phériques (SAP): elles entrainent une
fermeture de I’angle pouvant conduire
aune HTO sévere, un glaucome et une
mauvaise réponse thérapeutique. La
prise en charge est alors chirurgicale via
notamment une trabéculectomie.

>>> Des néovaisseaux: leur présence
et leur implication dans la fermeture

de I’angle nécessitent une prise en
charge spécifique (anti-VEGF, panpho-
tocoagulation rétinienne). En cas
d’hypertonie réfractaire, le traitement
sera chirurgical (trabéculectomie ou
cycloaffaiblissement).

>>> Une effusion uvéale: la présence
importante et diffuse de liquide dans
I’espace suprachoroidien lors d’une
effusion uvéale peut entrainer une pous-
sée antérieure du complexe lenticulo-
ciliaire et une fermeture de I’angle. Ce
mécanismerare peut s’observer dans les
uvéites telles que le syndrome de Vogt-
Koyanagi-Harada.

>>> Une iatrogénie: 'utilisation de
mydriatique peut, sur un terrain propice
(angle fermé ou fermable), conduire aune
fermeture de I’angle et une hypertonie.
L’hypertonie apparait donc secondaire-

ment alamise en place du traitement de
I'uvéite et cede généralement a’arrét du
traitement.

B Prise en charge de I’'HTO

La prise en charge de I’hypertonie n’est
qu’un volet du traitement de ces uvéites
qui repose, en premier lieu et autant
que possible, sur celui de I’étiologie.
L'examen clinique minutieux orientera
le praticien (fig. 7) et la prescription
d’examens complémentaires permet-
tra de confirmer la cause de I'uvéite
(tableau II).

1. Prise en charge thérapeutique

La prise en charge comprend quasi sys-
tématiquement des anti-inflammatoires
stéroidiens. Ces derniers peuvent étre
administrés sous forme de collyre, de
pommade ophtalmique, d’injection
sous-conjonctivale ou péribulbaire,
voire d’injection ou d’implant intra-
vitréens. “Sous-traiter” une uvéite pour
éviter une hypertonie cortisonique est
une fausse économie car 1’inflam-
mation qui perdure va augmenter les
lésions trabéculaires et donc le risque
d’une hypertonie qui évoluera pour
son propre compte. Des traitements
généraux sont parfois nécessaires et
peuvent nécessiter une prise en charge
pluridisciplinaire, incluant les méde-
cins internistes, les thumatologues ou
les pédiatres.

Le traitement médical de ’'HTO repose
sur l'utilisation de molécules hypotoni-
santes a savoirbétabloquants, inhibiteurs
de I’anhydrase carbonique, agonistes
alpha-2. Les prostaglandines—et en par-
ticulier le latanoprost —, connues pour
étre a éviter en cas d’inflammation active
en raison du risque d’cedéme maculaire
cystoide et d"uvéite,n’ont cependant pas
montré une aggravation inflammatoire
dans les uvéites [10, 11]. Cette famille
peut donc tout de méme étre utilisée en
seconde intention et sera méme efficace
en cas d’HTO cortisonique.
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| Uvéite hypertensive |

UHF
Cataracte sous-capsulaire
Cortico-induite posterieure

Précipités | Tie |
rétro-cornéens [

| Segment postérieur |

granulomateux | Atrophie irienne | |

Nodules iriens |

{ |

\
Elimine : Sectorielle Diffuse Tuberculose Granulomes Foyer nécrotique
Maladie de Behget (Hétérochromie) Sarcoidose choroidiens rétinien
Uvéite liée a 'antigene UHF
HLA-B27
I HSV, VzV, CMV
Sarcoidose Décollements Atteinte
: Tuberculose séreux rétiniens : choroidienne :
VKH VKH toxoplasmose
Ophtalmie
f sympatique
VzZV Diffus | | Centraux | DAL Multiples et
) ‘ bilatéraux avec
CMV N L—| vascularite:
) Stellaires : CcCMV ARN, syphilis,
Sarcoidose UHF (Posner- Behcet
Tuberculose Schlossman)

NFS, CRP

TPHA VDRL

Tubertest et/ou Quantiferon

ECA, lysozyme, ionogramme sanguin, calcémie

lonogramme sanguin, EPP, ASAT, ALAT, yGT

Radiographie de thorax ou scanner thoracique (a l'appréciation du clinicien)

Si uvéite non granulomateuse: typage HLA-B27

Selon le contexte: sérologies toxoplasmose, HSV, VZV, CMV, Lyme, toxocarose

Tableau II: Principaux examens complémentaires devant une uvéite hypertensive.

Les collyres mydriatiques ou cycloplé-
giques sont importants a la phase aigué
des uvéites synéchiantes afin de préve-
nir I'installation définitive de synéchies
postérieures et I’évolution vers I’hyper-
tonie par séclusion pupillaire.

Le traitement par laser peut étre utilisé
pour la réalisation d’iridotomie péri-
phérique en présence de synéchies
postérieures, en prenant en compte le
risque de majoration inflammatoire et
de pic d’hypertonie en post-procédure.

La trabéculoplastie sélective au laser
(SLT) est aussi a éviter dans le contexte
d’uvéite active mais peut étre tres effi-
cace dans la prise en charge de 'HTO
cortisonique [12].

2. Prise en charge chirurgicale

La prise en charge chirurgicale repose
sur:

>>> Lliridectomie périphérique dans le
cadre des séclusions pupillaires.

Fig. 7: Orientation étiologique selon l'examen ophtalmologique. ARN: acute rétinal necrosis; CMV: cytomégalovirus; HSV: herpés simplex virus; UFH: uvéite hétéro-
chromique de Fuchs; VKH: syndrome de Vogt-Koyanagi-Harada; VZV: virus varicelle-zona.

>>> Les MIGS (minimally-invasive
glaucoma surgery): la pose d’implant
XEN fait également partie de 1’arsenal
chirurgical permettant une baisse pres-
sionnelle avec moins de complications
postopératoires, en particulier d’hypo-
tonie. Qureshi et al. ont démontré, dans
une étude rétrospective, une baisse de
PIO de 36,1 a 12,6 mmHg en moyenne
1 an apres chirurgie, avec seulement
13,5 % de needling et 13,5 % d’échec
ayant nécessité la réalisation d’une
trabéculectomie ou l’implantation
d’une valve [13]. Sng et al. ont montré,
dans une étude prospective, une baisse
dePIOde 30,5a12,2 mmHg de moyenne
a1an,avecune baisse du nombre de col-
lyres hypotonisants utilisés de 3,34 0,4
en moyenne [14].

>>> la trabéculectomie avec quelques
particularités liées au contexte uvéi-
tique: elle doit étre pratiquée idéale-
ment au moins 3 mois apres un épisode
inflammatoire. Elle doit &tre encadrée
par un traitement minimisant le risque
de poussée inflammatoire: par corti-
coides locaux, per os ou intraveineux
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(en peropératoire). L'utilisation d’anti-
mitotiques doit étre systématique. I1
existe un risque d’hypotonie postopéra-
toire plus important que dans les autres
indications. La corticothérapie post-
opératoire doit étre prolongée.

>>> La sclérectomie profonde non per-
forante peut se discuter mais en I’ab-
sence formelle de SAP. Elle peut étre
une option intéressante dans 'HTO
cortico-induite.

>>> Les valves/tubes: ils ont toute leur
place pour obtenir un équilibre pres-
sionnel, en particulier dans les uvéites
complexes du sujet jeune [15].

>>> Le cycloaffaiblissement: en cas
d’hypertonie réfractaire aux précédents
outils thérapeutiques, le cycloaffaiblis-
sement peut permettre d’obtenir une
baisse de la PIO. Cependant, le risque
d’aggravation de l'uvéite impose un
encadrement du geste par une intensifi-
cation du traitement anti-inflammatoire.
Dans ce cadre, la cyclophotocoagulation
parlaser micropulsé peut étre une option
intéressante afin de diminuer la part
inflammatoire réactionnelle observée
apres un cycloaffaiblissement conven-
tionnel au laser diode [16].

B Conclusion

Les uvéites hypertensives sont nom-
breuses et trés variées. Leur traitement
reposera toujours et au maximum sur

celui de I’étiologie. La prise en charge
del’hypertonie dépendra du mécanisme
impliqué et nécessite donc un bon exa-
men clinique et la réalisation d’une
gonioscopie dynamique.
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Place du micro-pontage trabéculaire
iStent” dans la prise en charge
du glaucome primitif a angle ouvert

RESUME : Les chirurgies mini-invasives du glaucome (MIGS) se sont considérablement développées au
cours de la derniére décennie. L’iStent®, approuvé par la FDA et la HAS, est le chef de file de ces tech-
niques. Il s’agit d’un micro-pontage trabéculaire qui, combiné a la phacoémuisification du cristallin,
permet d’abaisser la pression intraoculaire de maniére cliniquement significative et de diminuer la
charge médicamenteuse des patients glaucomateux, avec des effets indésirables minimes. Dans
I’algorithme de traitement du glaucome, il se place actuellement entre traitement médical/laser et
chirurgie filtrante classique dans le glaucome débutant a modéreé.

A. BASTELICA
Atrium Vision, TOULOUSE.

B En préambule

Le glaucome est une neuropathie optique
progressive comprenant des modifica-
tions structurelles caractéristiques de la
téte du nerf optique pouvant conduire a
des déficits du champ visuel et une perte
fonctionnelle importante (deuxiéme
cause de cécité dans le monde) [1]. Du
fait de I’allongement de 1’espérance de
vie, la prévalence mondiale du glaucome
chez les personnes dgées de 40 a 80 ans
est en constante augmentation: le
nombre de personnes atteintes dans le
monde était de 64,3 millions en 2013,
il est estimé a 76,0 millions en 2020 [1]
et il pourrait atteindre 111,8 millions
en 2040 [2].

Les conséquences sociales du glaucome
sévere comprennent des difficultés a
effectuer les activités quotidiennes, un
risque accru de chutes [3], de blessures,
de dépression [4] et de fractures de la
hanche [5]. Par rapport aux personnes
ayant une vision normale, les personnes
malvoyantes sont admises prématuré-
ment dans des maisons deretraite [6]. En
termes de cofit, le glaucome représente
un fardeau pour la santé publique avec

un impact financier important pour les
patients, les soignants et pour la société
dans son ensemble [7].

Bien que toutesles personnes atteintes de
glaucome ne présentent pas une pression
intraoculaire (PIO) élevée, I’hypertonie
oculaire (HTO) est le facteur de risque
principal d’apparition et de progression
duglaucome. LaPIO étant le seul facteur
de risque modifiable associé a la mala-
die, de nombreuses études ont montré
qu’abaisser la PIO permettait d’éviter
I’apparition et de ralentir la progression
du glaucome [8, 9]. Le traitement du
glaucome, qu’il soit médical ou chirur-
gical, repose principalement sur1’abais-
sement de la PIO a un niveau suffisant
pour prévenir ’apparition ou ralentir la
progression de la maladie [10-12].

Le concept de pression cible est
aujourd’hui largement accepté et utilisé
dans la pratique clinique. Il s’agit d'une
approche personnalisée de la gestion
du glaucome. L'European Glaucoma
Society (ESG) définit la pression cible
comme “la limite supérieure de la PIO
estimée compatible avec une vitesse de
progression suffisamment lente pour
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maintenir la qualité de vie liée a la vision
au cours de la vie espérée pour un patient
donné” [12]. Des évaluations prospec-
tives ont démontré que la réduction de
la PIO conduit a une épargne visuelle
significative, a savoir: chaqueréduction
de 1 mmHg de la PIO est corrélée a une
diminution d’environ 10 % durisque de
progression glaucomateuse [13, 14].

Laréduction de la PIO est obtenue grace
3 un traitement médical, laser ou a des
interventions chirurgicales, générale-
ment mis en ceuvre par étapes [10-12].
La trabéculectomie demeure I'interven-
tion chirurgicale de référence. Bien que
tres efficace pour réduire la PIO, elle
comporte un risque non négligeable de
complications, dont certaines peuvent
menacer la vue [15]. Cela a stimulé de
nombreuses recherches visant a déve-
lopper de nouvelles procédures plus
stires que la chirurgie filtrante classique.

Au cours de la derniére décennie, la
chirurgie mini-invasive du glaucome
(MIGS) a été proposée comme une alter-
native chez les personnes atteintes de
formes légéres a modérées de glaucome
primitifa angle ouvert (GPAO). L’iStent®
(Glaukos, Laguna Hills, Californie), pre-
mier dispositifapprouvé par la Food and
Drug Administration (FDA)en 2012, estle
chef de file de ces nouvelles procédures.

B Définition des MIGS

Dans le glaucome primitif a angle
ouvert, le trabéculum juxtacanalicu-
laire et la paroi interne du canal de
Schlemm sont considérés comme le
site de résistance a I’écoulement de
I’humeur aqueuse. Depuis le début des
années 2000, plusieurs procédures ont
été proposées pour éliminer ou contour-
ner ce tissu et permettre un acces direct
de ’humeur aqueuse aux canaux collec-
teurs, canaux a faible résistance situés
dansla paroi externe du canal Schlemm,
et ainsi abaisser la PIO en réduisant la
résistance al’écoulement. Pour ce faire,
le chirurgien peut dilater, ouvrir ou

contourner le maillage trabéculaire, ou
il peut insérer un dispositif dans une
structure ou un espace d’écoulement
pour améliorer le drainage de ’humeur
aqueuse [16].

Initialement, les MIGS ont été définies
comme des chirurgies ciblant ’angle
iridocornéen, pratiquées ab interno,
épargnant ainsi la conjonctive et lasclere.
Au fur et a mesure que le nombre et les
types de dispositifs augmentent et bien
que leur caractére “mini-invasif” varie de
minime a substantiel, différentes tech-
niques ont été incluses dans les MIGS.
Méme si toutes ces techniques sont
considérées comme étant moins inva-
sives et ayant un profil de sécurité plus
élevé que les chirurgies filtrantes tradi-
tionnelles, avec une récupération plus
rapide, la position de la Société améri-
caine du glaucome a été précisée récem-
ment: seuls sont qualifiés de MIGS les
dispositifs ab interno, dont les dispositifs
canalaires sans bulle de filtration [17]. De
méme, I’EGS ne considére comme MIGS
que les chirurgies ab interno [12].

Par conséquent, il s’agit d'un groupe de
procédures chirurgicales qui partagent
cinq qualités [18]:

—une approche ab interno par une inci-
sion cornéenne claire qui épargne la
conjonctive;

—une procédure peu traumatisante pour
le tissu cible;

—une efficacité pour réduire la PIO;
—un profil de sécurité élevé évitant les
complications graves par rapport aux
autres chirurgies du glaucome;

Fig. 1: Micro-pontage trabéculaire.

— une récupération rapide avec un
impact minimal sur la qualité de vie du
patient.

Les dispositifs sous-conjonctivaux
ab externo sont exclus de cette définition
etsont classés dans I’'organigramme sous
lacolonne de “chirurgie de filtration tra-
ditionnelle du glaucome”. Cette distinc-
tion semble logique car, bien que moins
invasifs que la trabéculectomie, ces
dispositifs nécessitent une surveillance
postopératoire rigoureuse et l'usage
de mitomycine C (needling fréquem-
ment nécessaire). Leur efficacité est
conditionnée ala formation d’une bulle
de filtration, avec ses complications
potentielles [19-22].

H iStent®

L’'iStent® est le premier dispositif de
MIGS aavoirregul’approbation delaFDA
en 2012 pour une utilisation en associa-
tion a la chirurgie de la cataracte chez
les personnes atteintes de GPAO léger a
modéré. Il fait partie de la catégorie des
micro-pontages trabéculaires: il améliore
I’écoulement parla voie conventionnelle
pression-dépendante en contournant le
maillage trabéculaire, ce qui peut dimi-
nuer laPIO (fig. 1). L'avantage théorique
d’un stent de dérivation trabéculaire
est qu’il ouvre une voie de drainage de
I’humeur directement de la chambre
antérieure au canal de Schlemm et main-
tient sa perméabilité. Les inconvénients
possibles sont que I’ouverture est limitée
ala taille du (des) stent(s) et que I’acces
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au canal de Schlemm est limité circonfé-
rentiellement.

L'iStent® inject représente la deuxiéme
génération d’iStent®. En forme de
champignon (fig. 2), il a une longueur
de 360 pm et une collerette de 230 pm.
Son canal central a une section interne
de 80 pm et sa téte, conique, est pourvue
de quatre orifices de sortie de 50 pm,
régulierement espacés. L'iStent inject a
regu en 2018 une ASA (amélioration du
service rendu) de niveau Il délivrée par
la Haute Autorité de santé (HAS) et a été
inscrit sur la liste des produits et presta-
tions prévue a I’article L.165-1 du code
de la sécurité sociale [23].

Le systéme injecteur G2-M-IS® pré-
chargé contient deux stents permettant
ainsi au chirurgien d’implanter deux
dispositifs en un temps.

La derniére version (iStent® inject W)
présente une collerette plus large afin
de prévenir une injection trop pro-
fonde [24]. Ce troisieme modele a obtenu
en 2019 une ASA de niveau V délivrée
par la HAS et a été inscrit sur la liste
des produits et prestations prévue a
I’article L.165-1 du code de la sécurité
sociale [25].

Mécanisme de fonctionnement
des micro-pontages
trabéculaires

La PIO normale est maintenue grice a
un équilibre dynamique entre la quan-
tité d’humeur aqueuse produite et son
drainage. La majorité de ’humeur
aqueuse (50 a 80 %) est éliminée par la
voie d’écoulement trabéculaire [26], et
le site principal de résistance a 1’écou-
lement est le trabéculum juxtacanalicu-
laire et’endothélium de la paroi interne
du canal de Schlemm [27]. Les études
expérimentales ont montré que, selon la
PIO, 30 250 % de larésistance a I’écou-
lement sont situés aprés le mur interne
du canal de Schlemm, au niveau des
canaux collecteurs et des veines épisclé-

rale [28]. Par ailleurs, il a été clairement
démontré, tant chez ’animal que chez
I'homme, que I’écoulement a I'intérieur
du trabéculum et le long du mur interne
du canal de Schlemm est segmentaire
plutét qu'uniforme. L’écoulement se fait
préférentiellement dans les quadrants
nasaux et inférieurs (fig. 3) et est asso-
cié alafois a un trabéculum plus étendu

et & un nombre plus élevé de canaux
collecteurs [26, 29-34].

Les modeles mathématiques, les études
expérimentales et les études cliniques
ont montré que 1'iStent® augmentait
la facilité d’écoulement [35-38]. Une
conception plus récente de la physio-
pathologie du GPAO veut que I’élévation

Fig. 2: iStent® inject, iStent® inject W et injecteur G2-M-IS®.
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Fig. 3: Analyse des quadrants de la distribution et de l'intensité du traceur fluorescent. L'écoulement actif
dans le maillage trabéculaire, comme le montre la distribution du traceur fluorescent, n'est pas uniforme
dans tous les quadrants. Il est significativement plus élevé dans le quadrant nasal et dans le quadrant infé-

rieur (p = 0,05; d’'apreés [39]).
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POINTS FORTS

B Les MIGS regroupent des chirurgies du glaucome pratiquées
ab interno, sans incision conjonctivale.

B LiStent® combiné a la phacoexérése, est indiqué dans le glaucome
débutant a modéré traité médicalement.

B Sonimplantation permet de réduire la PIO et de diminuer
le nombre de traitement topique, dans le but d'améliorer
l'observance thérapeutique et de préserver la surface oculaire.

B Lutilisation de ce dispositif en dehors de la chirurgie de la
cataracte n'est pas validée a ce jour.

de la PIO soit plus précisément causée
par une combinaison de 3 facteurs égale-
ment déterminants dans ’augmentation
de larésistance a1’écoulement [39-41]:
— la perte de la perméabilité de toute
I’épaisseur du maillage trabéculaire;
—I’effondrement du canal Schlemm et la
réduction de son volume;

—la résistance en aval, notamment avec
la fermeture des entrées des canaux col-
lecteurs du fait de la protrusion du trabé-
culum juxtacanaliculaire et de la paroi
interne du canal de Schlemm dans les
orifices des canaux collecteurs.

L’effet d’abaissement de la PIO de
’iStent® pourrait reposer sur un triple
mécanisme:

—le maintien d’une voie de sortie per-
manente a travers le maillage trabécu-
laire [42];

—la dilatation significative du canal de
Schlemm comme ce qui a été observé
dans les techniques de canaloplastie,
sur le dispositiflui-méme mais peut étre
également a distance du site d’implan-
tation [43, 44];

—lerecrutement de nouveau canaux col-
lecteurs [45].

Le canal de Schlemm étant discontinu
et cloisonné, I’écoulement n’est pas cir-
conférentiel [29]. Avec un seul stent, les
segments de sortie peuvent étre acces-
sibles sur environ 60°, bien que I’ana-
tomie individuelle varie [28, 34]. Il est

donc possible que, méme si un iStent®
est correctement positionné dans le
canal de Schlemm, le flux d’humeur
aqueuse vers un canal collecteur soit
restreint. Cela pourrait expliquer pour-
quoi certaines études ne rapportent pas
de baisse de PIO [46].

Des stents supplémentaires, en augmen-
tant la probabilité d’entrée prés d’un
canal collecteur perméable, semblent
entrainer une baisse supplémentaire de
la PIO [42, 44]. Cependant, la PIO obte-
nue dépendra toujours de la capacité
d’évacuation distale au-dela du canal
de Schlemm et de la pression veineuse
épisclérale, entrainant un effet de plan-
cher dans laréduction de la PIO.

Procédure chirurgicale
avec I'iStent® inject

Un examen préopératoire attentif de
I’angle iridocornéen est d’une impor-
tance capitale. L’examen, en gonios-
copie statique voire dynamique, est
essentiel pour déterminer la candi-
dature chirurgicale d’un patient a
I'implantation d’iStent®. Cet examen
devra préciser si ’angle est ouvert ou
fermé et, dans ce dernier cas, s’il existe
une fermeture appositionnelle ou
synéchiale. Il est important également
de noter le degré de pigmentation du
trabéculum.

En général, la chirurgie intraoculaire est
une tache complexe car elle implique
de travailler dans de trés petits espaces,
ot les faux pas peuvent avoir de graves
conséquences. L'iStent® nécessite des
compétences fondamentalement diffé-
rentes de la chirurgie traditionnelle du
glaucome et peut présenter, méme pour
les chirurgiens du segment antérieur
expérimentés, une courbe d’apprentis-
sage substantielle. Il faut en effet une
instrumentation spécifique, d’excel-
lentes compétences en gonioscopie, un
microscope chirurgical avec une tres
bonne optique pouvant s’incliner pour
visualiser correctement le trabéculum.
Le placement ciblé des micro-stents doit
étre dirigé dans les zones de plus grande
pigmentation du maillage trabéculaire
qui sont associées a une proximité
étroite des canaux collecteurs, optimi-
sant I’écoulement aqueux via les veines
aqueuses vers les veines épisclérales.

Actuellement, la mise en place de
I’iStent® est combinée a 1’extraction
du cristallin. L'intervention est habi-
tuellement pratiquée sous anesthésie
topique, potentialisée si besoin. La
phacoémulsification est pratiquée de
maniere classique, par une incision cor-
néenne temporale. Une fois I'implant
intraoculaire mis en place dans le sac
capsulaire, un produit viscoélastique
cohésif est injecté afin de pressuriser
la chambre antérieure sans exces (afin
d’éviter un iris concave). On effectue
ensuite une rotation de la téte du patient
de 30° a’opposé du chirurgien, tandis
que le microscope opératoire est bas-
culé de 30° vers le chirurgien. Le verre a
gonioscopie direct est positionné sur la
cornée et le trabéculum nasal visualisé
sous fort grossissement. Le systéme d’in-
jecteur G2-M-IS®est alors introduit dans
la chambre antérieure via l’incision.

Lebon placement de ces dispositifs dans
le canal de Schlemm est essentiel a leur
efficacité. Une fois le manchon d’inser-
tion rétracté, le premier stent est inséré
perpendiculairement au trabéculum,
dans une zone de reflux sanguin ou une



zone de trabéculum pigmentée [47],
avec une légere pression et est libéré de
I’inserteur en appuyant sur le bouton
d’insertion. En cas de faible pigmenta-
tion, le trabéculum peut étre difficile a
identifier. Une astuce consiste a dépri-
mer légerement la berge postérieure de
I'incision cornéenne pour provoquer la
sortie d’une petite quantité de produit
viscoélastique. Lhypotonierelative ainsi
créée provoque un reflux sanguin dansle
canal de Schlemm.

Souvent, aprés 'implantation du pre-
mier stent, un petit reflux sanguin est
observé a travers le stent, ce qui indique
un positionnement correct de I'implant
dansle canal de Schlemm. Le deuxiéme
stent est ensuite placé a une distance de
30a60°, auneadeuxheures du premier,
pour augmenter les chances d’accéder
a un segment de drainage différent. Le
produit viscoélastique est ensuite retiré a
l’'aide delasondel/A en mode irrigation
continue. Apres hydrosuture, une injec-
tion de BSS par I'incision de service per-
met de pressuriser I'eeil et de tamponner
toute hémorragie postopératoire poten-
tielle au site d’insertion de I'iStent®.

B Profil de sécurité de I'iStent®

Le profil d’innocuité de 'iStent® est
excellent. La période postopératoire est
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généralement beaucoup plus agréable
pour les patients que celle des chirur-
gies filtrantes traditionnelles. La récupé-
ration visuelle est rapide et I'inconfort
minime. Cependant, une surveillance
postopératoire plus stricte est nécessaire
par rapport aux patients qui subissent
une chirurgie de la cataracte seule. Pics
de PIO, obstructions temporaires de
I'iStent®, hyphéma et élévation de laPIO
induite par les corticostéroides peuvent
survenir et nécessiter une prise en charge
rapide (traitement hypotonisant, laser
Yag) [20, 48, 49].

La tolérance a long terme est excellente:
aucun événement indésirable tel que
ceux observés avec les procédures de
filtration —hypotonie, décollement cho-
roidien ou endophtalmie—n’a été décrit.
Il n’a pas été constaté non plus de perte
endothéliale [50, 51].

B Efficacité de I’'iStent®

L'iStent® a regu une attention particu-
liere pour plusieursraisons: il s’agissait
du premier dispositif sur le marché, et
sa relative facilité d’implantation et
I’absence de formation de bulles I’ont
rendu attrayant pour les ophtalmo-
logistes généralistes et les spécialistes
du glaucome. De nombreuses études
cliniques, méme si elles sont parfois

contestables dans leur méthodologie et
peuvent présenter un certain nombre de
biais [46], ont montré que I'implantation
de I'iStent® combinée a la phacoémul-
sification du cristallin permet d’abais-
ser la PIO a un degré plus modeste que
les chirurgies filtrantes traditionnelles
(trabéculectomie ou implantation de
tube) et de diminuer la charge médica-
menteuse. La qualité des preuves s’amé-
liore au fil du temps, avecla publication
récente de 3 méta-analyses qui confir-
ment que, parrapport ala phacoexérése
seule, I'implantation de I'iStent® asso-
ciée a la phacoémulsification permet
un abaissement supplémentaire de la
PIO de 1 a 3 mmHg ainsi qu'une dimi-
nution de la charge médicamenteuse
(fig. 4) [48,52,53].

En ce qui concerne I'iStent® inject, un
essai contr6lé randomisé prospectif
de 2 ans a retrouvé une baisse de PIO
plus importante de 2,6 mmHg chez
les patients recevant 1'iStent® (7,0 +
4,0 vs 5,4 + 3,7 mmHg, p <0,001), avec
63,2 % des yeux ayant obtenu une PIO
=18 mmHg sans médicaments contre
seulement 50 % aprés phacoémulsi-
fication seule et également une dimi-
nution de la charge médicamenteuse
(1,2 goutte) parrapport ala phacoémul-
sification seule (-0,8 goutte) (fig. 5) [51].
Ces effets sont modestes mais clinique-
ment significatifs.
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Fig. 4: Phaco-stent vs phaco, efficacité pressionnelle et charge médicamenteuse (d’aprés [48]).
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Fig.5: Phaco-iStent® inject vs phaco, différence
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Rappelons que chaque réduction de
1 mmHg est associée a une diminution
de 10 % du risque de progression du
glaucome [13-14]. De plus, la réduc-
tion des médicaments permet d’une
part d’améliorer’observance et d’autre
part de préserver la surface oculaire
dans les cas ot une chirurgie de filtra-
tion ultérieure serait nécessaire. C’est
un avantage particuliérement impor-
tant si le nombre de gouttes peut étre
réduit a un. Il est prouvé que le niveau
d’observance chute considérablement
lorsque plus d’un médicament est
prescrit [54, 55]. Cela est particuliére-
ment pertinent pour environ 40 a 50 %
des patients atteints de glaucome qui
prennent plusieurs médicaments. En
paralléle, la réduction de I’exposition
aux médicaments et aux conservateurs
peut préserver la santé conjonctivale,
réduisant ainsi le risque d’échec d'une
future trabéculectomie [56, 57].

Positionnement de I'iStent®
dans I'algorithme
de traitement du glaucome

Le processus d’indication de la chirur-
gie du glaucome et de choix de la tech-
nique la plus appropriée est complexe
et implique une multitude de facteurs,
notamment I’expérience du chirurgien,
la sécurité et ’efficacité pergues de la
procédure et la préférence du patient. La
réduction de la PIO est obtenue grace a

un traitement médical, laser et des inter-
ventions chirurgicales, généralement
mis en ceuvre par étapes [10-12].

Tous ces traitements ont leur limite: il
estbien connu que le traitement médical
pose des problemes de tolérance (effets
secondaires locaux et systémiques
importants) et d’observance (30 a 80 %
des patients) [54-59]. La trabéculoplastie
au laser représente une procédure inter-
médiaire entre les traitements topiques
et la chirurgie ou peut étre utilisée en
premieére intention comme une alterna-
tive aux gouttes. Cependant, son intérét
est limité car son efficacité décroit au fil
du temps et la plupart des patients ont
finalement recours a une chirurgie [60-
62]. Les chirurgies filtrantes classiques
(trabéculectomie, tubes), bien que tres
efficaces pour abaisserlaPIO, présentent
un profil de risque plus élevé avec un
taux de complications tardives de plus
de 30 % dans certains rapports [15]. De
ce fait, ellesne sont habituellement envi-
sagées que lorsque les thérapies pharma-
ceutiques topiques et les traitements au
laser ont échoué.

De moins en moins de patients et de
médecins sont préts a accepter les
risques importants des chirurgies tra-
ditionnelles du glaucome, notamment
quand le glaucome est débutant ou peu
sévere [63]. Les MIGS procurent une
baisse pressionnelle moindre par rap-
portalachirurgie incisionnelle classique
mais présentent un excellent profil de
sécurité. Par opposition aux procédures
chirurgicales traditionnelles, qui sont
indiquées dans le glaucome avancé ou
non contr6lé médicalement, les disposi-
tifs MIGS sont destinés a une utilisation
plus précoce dans’algorithme de traite-
ment du glaucome.

L’iStent® est approuvé par la FDA et
plus récemment par la HAS lorsqu’il est
associé ala chirurgie de la cataracte pour
réduire la PIO chez les patients adultes
atteints de glaucome a angle ouvert léger
a modéré actuellement traités avec des
hypotenseurs oculaires. Son implan-

tation permet dans nombre de cas de
résoudre les problemes d’observance,
minimise les effets secondaires et amé-
liore les problemes de qualité de vie liés
aux médicaments topiques.

B Développements futurs

Bien que le succes de 'iStent® dans
la réduction de la PIO semble établi,
il serait utile de déterminer les carac-
téristiques des patients permettant de
prédire le succes de ces stents [63]. Pour
optimiser ’emplacement des implants, il
faudra s’appuyer sur les progres récents
des technologies d’imagerie qui peuvent
étre utilisées pour I'identification des
emplacements du canal de Schlemm
et des ostia des canaux collecteurs per-
méables [24, 64-66] (fig. 6). Enfin, il existe
un intérét croissant pour I’expansion

Fig. 6: Blanchiment d’'une grosse veine épisclérale
dG a la reprise du flux aqueux aprés un pontage
trabéculaire. A: veine épisclérale gorgée de sang
en préopératoire. B: le vaisseau épiscléral disparait
presque complétement en raison du remplissage
aqueux et de la dilution ou du déplacement des glo-
bules rouges (les fleches noires identifient le vais-
seau; d'aprés [66]).



future des indications du dispositif, y
compris dans les glaucomes par ferme-
ture d’angle [67] et les glaucomes au stade
avancé [68]. L'iStent® implanté chez les
sujets phaques ou pseudophaques, dit
autonome ou solo, semble également
prometteur [69-71].

Les MIGS, chirurgies mini-invasives
du glaucome ab interno, suscitent un
intérét international. Indiqué chez les
patients atteints de glaucome léger a
modéré devant étre opérés de la cata-
racte, I'iStent® permet d’obtenir une
baisse pressionnelle cliniquement
significative et d’améliorer la qualité de
vie des patients (diminution du traite-
ment topique essentiellement) avec un
excellent profil de sécurité (effets secon-
dairesrares). Toutefois, I'utilisation de ce
dispositif en dehors de la chirurgie de la
cataracte n’est pas validée aujourd’hui.
De nouvelles études semblent néces-
saires afin d’évaluerlabalance bénéfices/
risques de cette procédure pratiquée iso-
lément et d’en préciser les indications.
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Lignes hyperréflectives fovéolaires
centrales et trous maculaires

RESUME : Les trous maculaires idiopathiques sont habituellement secondaires a une traction vitréoré-
tinienne au cours du décollement postérieur du vitré, responsable d’une rupture du cone des cellules
de Miiller. Des études récentes ont identifié la présence d’une ligne fovéolaire centrale, verticale,
hyperréflective en OCT avant le développement de trou maculaire. Cette ligne fovéolaire, appelée ligne
de stress hyperréflective ou encore foveal crack sign, traduit une souffrance des cellules de Miiller
centrales et pourrait étre un marqueur OCT précoce prédictif du développement d’un trou maculaire.
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Anatomie fovéolaire et cellules
de Miiller

En 1969, Yamada a étudié histologique-
ment'ultrastructure de la fovéa et décrit
la présence d'une quantité importante de
cellulesgliales de Miiller au tiers interne
du centre de la fovéa [1]. Plus tard, Gass
nomma cette structure le “cone des cel-
lules de Miiller” [2]. Ce cOne inversé
occupe le centre fovéolaire avec une base
interne de 200 pm située au niveau de la
membrane limitante interne et un som-
met de 40 pm situé en avant du “bouquet
des cones centraux” [2].

La composition du cone des cellules de
Miiller est aujourd’hui mieux comprise
grice aux travaux récents de Bringmann
etal. [3]. Au centre de la fovéa chemine
verticalement un faisceau de cellules de
Miiller spécialisées, depuis la membrane
limitante interne vers la membrane limi-
tante externe. A coté de ces cellules de
Miiller centrales existent des cellules de
Miiller parafovéolaires, qui suivent les
axones des photorécepteurs, avec un trajet
enZ,atraverslacouche desfibres de Henle,
sans connexion directeavecles cellules de
Miiller centrales. En I’absence de patholo-
gie maculaire, la stabilité structurelle de
la fovéa est permise par la présence de ces
deux populations de cellules de Miiller.

La formation des trous maculaires (TM)
idiopathiques implique, en régle géné-
rale, une traction vitréorétinienne anté-
ropostérieure au cours du décollement
postérieur du vitré. La traction exercée
lors du décollement du vitré entraine une
rupture du cone des cellules de Miiller, a
l'origine de la formation du trou macu-
laire [3]. A I'aide de 'OCT, le Pr Gaudric
avait décrit les différentes étapes de la
formation et de I’évolution des trous
maculaires, depuis la présence d’'une
traction vitréomaculaire jusqu’a la for-
mation d’un trou maculaire complet [4].
Une des premieres étapes, visible en
OCT, est le développement d’un pseu-
dokyste fovéolaire central [5]. Le déve-
loppement de ce pseudokyste au tiers
interne de la fovéa est mieux compris
aujourd’hui et s’explique parla présence
d’un plan de clivage horizontal, du fait
de ’organisation des cellules de Miiller.
Avant ’apparition d’un pseudokyste
central, peu de signes OCT prédictifs de
la formation d’un TM sont connus.

Ligne fovéolaire hyperréflective
et trou maculaire

Récemment, la présence d’une ligne

fovéolaire verticale hyperréflective
en OCT, s’étendant de la membrane
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POINTS FORTS

de trou maculaire secondaire.

B La présence d’'une ligne fovéolaire verticale, s'étendant de la
membrane limitante interne a la membrane limitante externe,
hyperréflective en OCT, appelée ligne de stress ou encore foveal
crack sign, a été identifiée comme marqueur OCT prédisposant au
développement de trou maculaire.

B Une ligne fovéolaire hyperréflective a été identifiée avant le
développement ainsi qu'aprés fermeture chirurgicale de 50 %
des trous maculaires idiopathiques.

B Apreés chirurgie de décollement de rétine, le développement d'une
ligne hyperréflective fovéolaire centrale associée a une membrane
épirétinienne parafovéolaire représente un facteur de risque

B Chez les yeux adelphes de trous maculaires, l'apparition d’'une
ligne fovéolaire centrale hyperréflective, en l'absence de
décollement postérieur du vitré, est associée a un haut risque
de trou maculaire (estimé a 77 %).

B Cette ligne hyperréflective traduit trés probablement la présence
d’'un plan de clivage central au sein de la fovéa.

limitante interne ala membrane limitante
externe, a été décrite comme marqueur
OCT précoce prédictif du développe-
ment de TM. Cette ligne hyperréflective,
nommeée ligne de stress hyperréflective
ou encore foveal crack sign, pourrait étre
un signe OCT visible bien avant I’appari-
tion du pseudokyste central [6, 7].

Dansune étude rétrospective récente por-
tant sur 93 yeux atteints de trous macu-
laires, 12 yeux avaient un suivi OCT
précédent la formation du trou macu-
laire et 6 de ces 12 yeux (50 %) présen-
taient une ligne de stress hyperréflective,
visible en moyenne 616 jours avant la for-
mation du trou maculaire (fig. ) [6]. Les
auteurs ont émis ’hypothése que la pré-
sence de cette lignereprésentait un stade
précoce de la formation de trou macu-
laire. Parmi cette cohorte de 93 yeux,
51 avaient été opérés par vitrectomie avec
fermeture du TM. Une ligne hyperréflec-
tive était également visible sur les OCT
postopératoires pour 26 de ces 51 yeux
(51 %), en moyenne 213 jours apres
la chirurgie.

D’autres auteurs ont également décrit
récemment la présence d’une ligne
hyperréflective précédant la formation de
TM secondaires, post-chirurgie de décol-
lement derétine [7]. Dans cette étude por-
tant sur 518 yeux opérés par vitrectomie
pour un décollement de rétine, 10 yeux
avaient présenté un TM secondaire.
Avant le diagnostic de TM, les 10 yeux
avaient développé, au cours deleur suivi,
une membrane épirétinienne parafovéo-
laire puis une ligne de stress hyperré-
flective. Apres I'apparition d'une ligne
hyperréflective, un amincissement pro-
gressif de la fovéa était observé jusqu’ala
formation d'un TM de pleine épaisseur
(fig. 2). Une ligne hyperréflective était
visible en OCT en moyenne 255 jours
apres la chirurgie pour décollement de
rétine et précédait le développement
d’un TM de 232 jours en moyenne. Cette
ligne était observée uniquement chez
les patients qui avaient développé une
membrane épirétinienne parafovéolaire
ne touchant pas le centre fovéolaire. Une
traction tangentielle centrifuge pourrait
ainsi entrainer une rupture du cone des

Fig. 1: OCT de 2 patients avant (A1 et B1) et aprés
(A2 et B2) le développement de trou maculaire. On
note la présence d'une ligne hyperréflective (cercle
jaune) avant la formation du trou maculaire. Cette
ligne s'étend de la membrane limitante interne a la
membrane limitante externe (d'aprés [6]).

cellules de Miiller centrales, que traduit
la présence de cette ligne fovéolaire.

Dans une étude portant surles yeux adel-
phes de TM, des auteurs ont également
décrit la présence d’une ligne hyperré-
flective dans 19 des 113 yeux étudiés
(17 %) [8]. Sur les 19 yeux adelphes
ayant présenté une ligne hyperréflective,
10 avaient développé un trou maculaire
au cours du suivi, alors que 2 autres
avaient présenté un TM en ’absence
de ligne de stress visible au préalable.
Dans cette étude, la présence d'une ligne
fovéolaire hyperréflective associée a une
adhésion vitréomaculaire était liée a un
haut risque de survenue de trou macu-
laire, estimé a 77 % (10 sur 13 yeux).

Nature de la ligne
hyperréflective fovéolaire

La présence d’une ligne hyperréflective
fovéolaire pourrait étre un témoin de la
souffrance des cellules de Miiller cen-
trales en cas de traction vitréomaculaire
antéropostérieure et/ou tangentielle en
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B-scans verlicau

Fig. 2: Coupes OCT d'un patient ayant développé un trou maculaire aprés une chirurgie de décollement de
rétine par vitrectomie. A, B et C: aucune anomalie n’était présente une semaine apres la chirurgie du décol-
lement de rétine. D et E: 12 mois apres la chirurgie du décollement de rétine, une ligne hyperréflective fovéo-
laire était apparue sur les coupes OCT. G et H: a 24 mois, la ligne hyperréflective était plus prononcée et un
amincissement fovéolaire apparaissait, de méme qu'une membrane épirétinienne parafovéolaire se dévelop-
pait. J, K et L: a 33 mois, un trou maculaire complet était présent (d'apres [7]).

cas de membrane épirétinienne [6, 7].
Les cellules de Miiller centrales assurent
la stabilité dela fovéa et sarésistance aux
forces tractionnelles [9]. En cas de trac-
tion vitréomaculaire au cours du décolle-
ment postérieur du vitré, une rupture du
cone des cellules de Miiller peut se pro-
duire et conduire a un clivage fovéolaire,
visible parla présence d’un pseudokyste
central. Avant le développement de ce
clivage intrarétinien, une souffrance des
cellules de Miiller pourrait étre traduite
par la présence d’une ligne hyperréflec-
tive fovéolaire centrale.

La nature exacte de cette ligne fovéolaire
reste mal comprise. Elle traduit en tout cas
probablement la présence d’un plan de
clivage au centre delafovéa, visible avant
ladissociation de sesbords en cas de déve-
loppement de troumaculaire ouapres leur

réunification en cas de fermeture d’'un
troumaculaire. Cetteligne hyperréflective
aégalement été observée dans d’autres cas
de lésions maculaires et n’est probable-
ment pas spécifique de la présence d’'une
traction vitréomaculaire [10].

B Conclusion

Des études récentes ont mis en évidence
la présence d’une ligne fovéolaire cen-
trale hyperréflective en OCT, précédant
le développement de TM idiopathique
et/ou secondaire. Cette ligne de stress
fovéolaire pourrait correspondre a une
souffrance des cellules de Miiller cen-
trales et constituer un marqueur OCT
précoce de traction vitréomaculaire a
risque d’évolution vers un TM de pleine
épaisseur.
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1 Etude clinique

Etude sur la lentille journaliére torique
ACUVUE® OASYS 1-Day for ASTIGMATISM

avec la technologie HydraLuxe™

Analyse de satisfaction auprés de 1986 patients

adaptés par 225 ophtalmologistes

lyaencore quelques années, de nom-

breux patients et un certain nombre

d’ophtalmologistes pensaient que
I’astigmatisme et les lentilles de contact
souples n’étaient pas compatibles. Cette
croyance tend a changer doucement. En
effet, 'industrie innove constamment au
niveau des matériaux, les gammes sont
de plus en plus larges et les systémes de
stabilisation sont plus performants afin
de répondre aux attentes des porteurs
astigmates. Le temps ol la principale
difficulté pour adapter les astigmates
était le manque de choix laisse place
aujourd’hui a celui ou la difficulté est
de s’y retrouver parmi les nombreuses
possibilités de prescription qui s’offrent
aux adaptateurs.

Malgré ces avancées, seulement 26,5 %
des patients en France sont adaptés en
lentilles de contact souples toriques [1].
Pourtant, si nous nous intéressons a la
prévalence de ’astigmatisme, pres de la
moitié des amétropes (47 %) présentent
un astigmatisme manifeste (= 0,75 D) au
moins sur un ceil [2]. Cet écart peut s’ex-
pliquer car une grande majorité de pres-
cripteurs adaptent encore leurs patients
astigmates en lentilles sphériques [3]
notamment en cas de faible astigmatisme,
pour éviter un surcott pour le patient ou
encore du fait de la difficulté a obtenir un
résultat satisfaisant en vision et en confort.

Bien que certains d’entre nous puissent
considérer le faible astigmatisme (0,75 D)
négligeable, plusieurs études ont prouvé
la supériorité des résultats visuels en
lentilles toriques comparativement aux
lentilles sphériques, en particulier les
acuités visuelles subjective et objective
a faible et fort contrastes, avec un gain
d’une demi-ligne a une ligne sur’échelle
de Snellen [4-8].

Nous devons également considérer que
I’astigmatisme peut réduire les perfor-
mances visuelles dans de nombreuses
tAches visuelles fonctionnelles [9].
Ainsi, un astigmate non corrigé verra son
confort visuel sur ordinateur se réduire
ou encore sa vitesse de lecture diminuer
jusqu’a 24 % [10]. Par conséquent, il est
compréhensible que le patient astigmate
ait tendance a abandonner plus facile-
ment les lentilles de contact s’il n’est pas
parfaitement compensé [11], les autres
causes d’abandon étant I'instabilité [12]
etl’inconfort [13].

Enfin, quand nous abordons le sujet de
I’'abandon des lentilles de contact, nous
pensons aux porteurs déja existants
qui ont abandonné les lentilles apres
plusieurs années de port. Ce que nous
soupgonnons moins, ¢’est que ’'abandon
touche également les nouveaux porteurs.
IIs sont 22 % aabandonner au cours de la

M. DELFOUR-MALECAZE
Ophtalmologiste, TOULOUSE.

premiéreannée et 57 % d’entre euxnele
déclarent pas a leur médecin [14].

Nous allons voir, dans cette étude,
que la lentille journaliere ACUVUE®
OASYS 1-Day for ASTIGMATISM de
Johnson & Johnson Vision répond a ces
problématiques.

Caractéristiques de la lentille
ACUVUE® OASYS 1-Day for
ASTIGMATISM avec

la technologie HydraLuxe™

Johnson & Johnson Vision a repris la
formule qui a fait le succés d’ACUVUE®
OASYS tout en la conjuguant avec la
technologie HydraLuxe™. Elle utilise le
concept Tear Infused Design qui integre
des molécules de polyvinylpyrrolidone
(PVP) a longue chaine imitant les
mucines et aidant ainsi 4 maintenir la
stabilité du film lacrymal.

Le matériau silicone hydrogel en seno-
filcon A a été doté d’un réseau molé-
culaire a I’hydratation renforcée avec
une réticulation accrue, congue pour
réduire davantage la muco-adhérence
de la lentille. I’agent hydratant, la
polyvinylpyrrolidone, est répartie
de manieére uniforme dans tout le
réseau. Cette technologie HydraLuxe™
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contribue a créer une lentille qui solli-
cite peu d’énergie de friction au fil du
temps [15], élément clé du confort en
lentilles de contact [16].

Les parameétres sont décrits en détails
dans le tableau I.

B Patients et méthode

L’institut indépendant Gallileo a mené
une enquéte de satisfaction sur la len-
tille journaliére torique ACUVUE®
OASYS 1-Day for ASTIGMATISM avec
la technologie HydraLuxe™ aupres de
1986 patients adaptés par un échantil-

lon de 225 ophtalmologistes en France
d’octobre 2020 a mars 2021 [17].

1. Patients

Les 1986 patients de 1’étude ont été
recrutés par 225 ophtalmologistes
dans une population candidate au port
de lentilles de contact au sein de leur
patientele. Les données des patients
concernant le genre, 1’4ge et le temps
moyen passé par jour sur écran sont
détaillées dans le tableau I1.

Les 1986 patients ont été classés en trois
groupes selon leur expérience avec les
lentilles de contact:

Matériau de la lentille

Senofilcon A, silicone hydrogel

Technologie d’hydratation

Technologie HydraLuxe™
avec de la polyvinylpyrrolidone (PVP)

Teneur en eau

38 %

Rayon de courbure

8,5 mm

Diameétre total

14,3 mm

Epaisseur au centre

0,08 mm (-3,00 D)

Dk/e (effets de courbe et de bord
corrigés)!

129 (-3,00 D)

Géométrie de stabilisation

Géométrie Eyelid Stabilized a stabilisation
par les paupiéres en dehors de la zone optique
2 traits repéres verticauxa 6 het 12 h

Puissances Cylindres Axes

-6,00 D aplan -0,75/-1,25/ De 10°a 180°

par 0,25 -1,75D par 10°
Gamme de puissances o DOazglan ~2.25D
pul par® 180° + 20°

-9,00a-6,50D oet 3
par 0,50 -0,75/-1,25/ 90° £ 20

+0,25 3 +4,00D -1,75D par 10
par 0,25

Filtre UV

Classe 1 - 99 % des UVB, 96 % des UVA

Renouvellement

Journalier

T Toutes les valeurs Dk : unités Fatt & 35° C, déterminées par la méthode polographique

(effets de courbe et de bord corrigés).

Tableau I: Caractéristiques de la lentille ACUVUE® OASYS 1-Day for ASTIGMATISM.

Femmes: 59 %

Hommes: 41 %

—de25ans:33%

253 34ans:37% +de 34ans:30%

-de4h:23%

Temps d’écran par jour

5a8h:53% +de8h:24%

Tableau Il: Données patients.

—1161 étaient des nouveaux porteurs de
lentilles de contact soit 58 % ;

— 576 étaient des porteurs déja équipés
en lentilles de contact soit 29 % ;

— 249 étaient des abandonnistes soit
13 %.

Les porteurs existants étaient 66 % a étre
équipés avec des lentilles a renouvelle-
ment fréquent (mensuelles ou bimen-
suelles) et 34 % a étre équipés avec des
lentilles journaliéres, ce qui est assez
proche delarépartition que nous retrou-
vons en France entre ces deux modalités
de renouvellement. De plus, ils étaient
62 % a porter des lentilles de contact
depuis plus de 5 ans et seulement 22 %
d’entre eux étaient insatisfaits de leur
équipement actuel, principalement en
lien avec un inconfort en fin de journée.
Ensuite, ils étaient 74 % a étre équipés
en lentilles toriques, 19 % en lentilles
sphériques et 8 % avec une lentille
torique sur un ceil et une lentille sphé-
rique sur l'autre oeil. Le port quotidien
de leurs lentilles de contact était de
10,5 heures par jour en moyenne avec
un temps de port confortable moyen
de 7,8 heures. Ainsi, nous observons
que le port quotidien était confortable
75 % du temps. Les porteurs de lentilles
journalieres avaient un temps de port
confortable quotidien (77 %) proche
des porteurs de lentilles mensuelles ou
bimensuelles (74 %).

Si nous nous intéressons cette fois au
pourcentage de temps de port confor-
table en fonction du type d’équipement
(torique et/ou sphérique, fig. 1), nous
constatons deux éléments intéressants:
d’une part, il y avait peu de différence
entre les porteurs de lentilles toriques
(75 %) et de lentilles sphériques (78 %)
en binoculaire, montrant ainsi que le
confort n’est pas forcément I’apanage
deslentilles sphériques. D’autre part, les
porteurs équipés d’une lentille torique
et d’une lentille sphérique montrent un
pourcentage de temps de port confor-
table inférieur, avec seulement 64 %
de temps de port confortable. Cela n’est
pas étonnant, d’aprés mon expérience,
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100 %

M Le REEQUIPEMENT

d'un porteur DEJA 90 %

29 %

EQUIPE en
lentilles de contact

80 % n=576

70 %
13%
Un patient ayant n =249
ABANDONNE les
lentilles de contact
(il en a porté par le
passé mais a arrété
d’en porter)

60 %
50 %
40 %

30%

M Un NOUVEAU 20%
PORTEUR de lentilles
de contact (n'ayant
jamais porté de
lentilles auparavant)

10 %

0%
ENS. PATIENTS
Inclus dans l'enquéte

Parmi les 29 % (n = 576) de porteurs déja équipés en lentilles de contacts
Temps de port moyen en heure par jour En moyenne,
Temps de port moyen CONFORTABLE en heure parjour '~ detemps deportconforzble
Ensemble des porteurs DEJA EQUIPES 10,5
en lentilles de contact n=576 7.8 75%
i S
des lentilles TORIQUES 10,4 g
aux 2 yeux n=424 7.8
Dont
patients
équipés  des lentilles SPHERIQUES 10,9 e
avant aux 2 yeux n=108 8,5 .
Uessai
avec...
une lentille TORIQUE 9.7
aun il et une lentille 62 . 64%
SPHERIQUE & l'autre n=4k : !
0,0 3,0 6,0 9,0 12,0

Fig. 1: Pourcentage de temps de port confortable des patients déja équipés en lentilles selon le type d’équipement (torique et/ou sphérique).

puisqu’ils étaient 77 % a étre équipés
de lentilles toriques sur un ceil avec un
systeme de stabilisation ballast qu’il faut
particuliérement éviter dans le cas d’as-
tigmatisme monoculaire.

Les abandonnistes avaient déja porté
des lentilles de contact auparavant mais
avaient cessé d’en porter depuis moins
de 4 ans pour 68 % d’entre eux. Laraison
principale évoquée était1'inconfort pour
47 %. Nous retrouvons également dans
les causes d’abandon des probléemes de
vision (16 %), de fatigue visuelle (12 %),
ainsi que lamanipulation (4 %) etle prix
(4 %). Les lentilles de contact portées
avant ’'abandon étaient des journaliéres
420 %, des bimensuelles a 9 % et des
mensuellesa 70 %.

L’abandon des lentilles de contact chez
I’astigmate existe depuis de nombreuses
années. Bien qu’il soit principalement
associé a I’inconfort, nous devons
aujourd’hui faire face a un défi supplé-
mentaire 1ié a I'utilisation d’appareils
numériques avec des patients trés exi-
geants sur leur qualité de vision. En effet,
les patients de cette étude passaient en
moyenne 6,9 heures par jour sur écran,
avec 24 % d’entre eux qui y passaient
plus de 9 heures par jour (fig. 2).

2. Méthode
L’étude s’est déroulée en trois temps.

Dans un premier temps, les ophtalmo-
logistes ont sélectionné les patients a
adapter lors d’une premiére visite. Puis
ils leur ont soumis un questionnaire afin
de connaitre leur profil, dont les résul-
tats ont été mentionnés ci-avant. Enfin,
ils leur ont délivré les lentilles d’essai.

Dans un deuxiéme temps, une visite
de contréle a été planifiée 21 jours en
moyenne aprés la visite initiale. Les
patients ont répondu a nouveau a un
questionnaire dont le but était d’éva-

luer ACUVUE® OASYS 1-Day for
ASTIGMATISM selon 8 critéres: satis-
faction globale, confort global et en
fin de journée, manipulation, qualité
de vision globale et en fin de journée,
qualité et confort de vision sur appa-
reils numériques et, enfin, qualité et
stabilité de la vision tout au long des
activités quotidiennes ou lors de chan-
gements de position de la téte ou des
yeux. Les porteurs déja équipés en
lentilles de contact avant I’étude ont
répondu a un questionnaire complé-
mentaire afin de comparer leur expé-
rience avec ACUVUE® OASYS 1-Day
for ASTIGMATISM par rapport a leurs
lentilles précédentes.

m 00h = 01ha02h 03ha0kh 05ha06h 07ha08h 09hal10h = 11houplus
23% 53 % 25%
des patients inclus dans des patients inclus dans des patients inclus dans
l'enquéte passent en moyenne 'enquéte passent en moyenne l'enquéte passent en moyenne

MOINS DE 4 HEURES 5 a 8 HEURES PLUS DE 9 HEURES

PAR JOUR SUR ECRAN PAR JOUR SUR ECRAN PAR JOUR SUR ECRAN
% Ensemble
des patients RN 16% 25% 28% 16 %
inclus dans s
l'enquéte

En moyenne = 6,9 heures par jour sur écran
0% 20% 40 % 60 % 80 % 100 %

Fig. 2: Temps d'écran moyen par jour.
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Le dernier temps a consisté a recueillir,
par questionnaire, le retour d’expérience
des ophtalmologistes avec ACUVUE®
OASYS 1-Day for ASTIGMATISM quant
aux résultats obtenus aupres de leurs
patients ainsi qu’en tant qu’adaptateur
de lentilles de contact.

B Résultat et discussion
1. Satisfaction

Les porteurs ont évalué la lentille selon
8 criteres (fig. 3). La satisfaction globale
était de 91 % et le taux de satisfaction se
situait entre 84 et 91 % selon le critere
évalué chez I’ensemble des patients. La
satisfaction et le confort globaux chez
les abandonnistes sont remarquables
puisqu’ils sont de 88 %, montrant ainsi
’intérét d’ACUVUE® OASYS 1-Day for
ASTIGMATISM pour ce type de patients,
dégus par le port de lentilles.

Ensuite, le critére du confort en fin de
journée me semble primordial et pas
seulement en lentilles toriques. En effet,

nous pouvons avoir 'impression que
toutes les lentilles a notre disposition
offrent des bénéfices identiques du fait
que, quelle que soit la lentille que nous
faisons essayer, nous obtenons souvent
un bon résultat pendant la consultation
en cabinet en matiere de confort. Mon
expérience m’a montré que les diffé-
rences entre les lentilles de contact s’ob-
servent dans la durée, c’est pour celaque
je controle systématiquement tous mes
patients aprés plusieurs jours de port, &
I'image du protocole de cette étude, et
spécifiquement en fin de journée. Nous
constatons d’ailleurs que lesrésultats de
cette étude montrent une satisfaction du
confort global 4 91 %, tandis qu’il est de
84 % en fin de journée. Bien qu’il y ait
une diminution, celle-ci est faible, d’au-
tant que nous savons que plus de lamoi-
tié des porteurs de lentilles de contact
toriques (58 %) connaissent une baisse
de performance globale de leurs lentilles
au cours d'une seule journée de port [18].

La qualité de vision, notamment en len-
tilles toriques, m’intéresse particuliére-
ment aprés le confort en fin de journée,

car un patient confortable avec une len-
tille instable est un porteur insatisfait.

Nous observons que la lentille ACUVUE®
OASYS 1-Day for ASTIGMATISM est tout
a fait adaptée aux besoins de nos modes
de vie actuels avec 86 % de satisfaction
pour la qualité et confort de vision en uti-
lisant un appareil numérique ainsi que
pour la qualité et la stabilité de la vision
tout au long des activités quotidiennes
ou lors de changement de position de la
téte ou des yeux. De plus, le systeme de
stabilisation Eyelid Stabilized Design
(ESD*), présent sur ’ensemble des len-
tilles Johnson & Johnson, ne présente pas
de prisme vertical dans la zone optique,
ce qui peut lui conférer un avantage
pour les patients avec un astigmatisme
monoculaire en comparaison avec un
systéme ballast ou péri-ballast. En effet,
Sulley et al. ont constaté, lors d’une
étude, la présence d'un prisme vertical
dans la zone optique de lentilles toriques
a prisme ballast ou péri-ballast pouvant
varier de 0,522 4 1,154, alors qu’il est
quasiment nul pour les lentilles avec le
systéme ESD* [19]. Une disparité de 0,54

ENS. PATIENTS
n=1986
100 % 0% 1% 1% 0% 0% 0% 0% 0%
90 % D% . 13% ° 1% 10% 1%
mTres 0%
insatisfait
70 %
Insatisfait 40 %
50 %
Neutre
40 %
Satisfait 30 %
20% 42% 38%
0,
mTreés satisfait ga%
10 %
0%
Satisfaction Confort Conforten Manipulation Qualité de Qualité et Qualité et Qualité de
globale global fin de vision au confort stabilité de vision
journée global de vision en vision tout en fin
utilisant un au long des de journée
ordinateur, activités
un téléphone quotidiennes
portable ou ou lors de
tout autre changements de
appareil position de la téte
numérique ou des yeux

Fig. 3: Résultats de satisfaction de 'ensemble des patients selon 8 critéres différents.
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entre les deux yeux peut étre associée a
des symptoémes tels que nausées, maux
de téte, inconfort et pourrait diminuer la
stéréopsie chez certains patients [19, 20].

Enfin, aprés le confort et la vision, qui
sontles deux causes principales d’aban-
don en lentilles de contact, la manipu-
lation reste encore la troisiéme cause
d’abandon, particulierement chez les
nouveaux porteurs. ACUVUE® OASYS
1-Day for ASTIGMATISM obtient 85 %
de satisfaction pour la manipulation
pour ’ensemble des patients et 82 %
chez les nouveaux porteurs pour les-
quels la facilité a mettre et enlever est
essentielle.

Nous convenons que les porteurs étaient
satisfaits avec ACUVUE® OASYS 1-Day
for ASTIGMATISM mais, plus que la
seule satisfaction, les nouveaux por-
teurs a 94 %, les abandonnistes a 92 %
et les patients déja existants a 89 %
souhaitent poursuivre le port de len-
tilles avec ACUVUE® OASYS 1-Day for
ASTIGMATISM apres leur participation
al’étude. Cette lentille répond donc aux
attentes de I’ensemble des porteurs.

2. Temps de port confortable
Les 1986 patients de 1’étude ont

porté ACUVUE® OASYS 1-Day for
ASTIGMATISM 9,7 heures par jour en

moyenne avec un temps de port confor-
table de 9 heures par jour, soit 93 % du
temps de porttotal. Il y a trés peu de diffé-
rence entre les trois groupes de porteurs

(fig- 9.

Néanmoins, sinous nous intéressons aux
porteurs déja existants (fig. 5) qui étaient
confortables seulement 75 % du temps
avec leurs équipements précédents,
nous constatons un rattrapage de la sous-
catégorie avec une lentille torique surun
il et une lentille sphérique sur l'autre
il dont le pourcentage de temps de
port confortable est passé de 64 a 88 %,
un résultat plus proche de la moyenne
de I’ensemble des patients (93 %). Leur

Un NOUVEAU PORTEUR

Un patient ayant

ABANDONNE

ENSEMBLE de lentilles de contact les lentilles da contact | LU DEJA EQUIPE
DES PATIENTS (n'ayant jamais porté de . a . en lentilles de contact
X (il en a porté par le passé
lentilles auparavant) . N
mais a arrété d’en porter)

Q = Combien d’heures par jour le patient a-t-il . . . .
porté ACUVUE® 0ASYS 1-Day for ASTIGMATISM ? 9.7 hj 9.4 hj 8.7hj 10.7 h/j
Q = Combien d’heures par jour le patient est-il . . . .
confortable avec ACUVUE® OASYS 1-Day for 9.0 h/j 8.8h/j 8,0 h/j 9.8h/j
ASTIGMATISM ?
% Temps de port confortable 93 % 93% 92 % 92 %

Fig.

4: Pourcentage de temps de port confortable avec ACUVUE® OASYS 1-Day for ASTIGMATISM.

En moyenne,
% de temps de port confortable

Temps de port moyen en heure par jour

Avec ACUVUE® OASYS 1-Day for ASTIGMATISM

Temps de port moyen CONFORTABLE en heure par jour

Avant l'essai avec
ACUVUE® 0OASYS 1-Day for ASTIGMATISM

Ensemble des porteurs DEJA EQUIPES ~ 10,7 10,5
en lentilles de contact n=>576 9.8 2 7.8 75 %
Dont patients JOURNALIERES n=194 1013-0 92 % - 10,5 e
équipés avant
U'essai de — —
lentilles...  MENS/2 SEM. n=382 a7 92% o 74 %
des lentilles TORIQUES 10,8 10,4
aux 2 yeux n= 424 10,0 92 % 7.8 4%
Dont patients X . — —
équipés avant des lentilles SPHERIQUES n=108 . ’|80.7 91% - 10,9 78 %
lessai avec... 2UX2Yeux ’ — ' —_—
une lentille TORIQUE a un ceil 9.5 9.7
. =44 v o ’ 0
et une lentille SPHERIQUE 2 lautre " 8.3 Bal% 6,2 S
0,0 3,0 6,0 9.0 12,0 0,0 3,0 6,0 9.0 12,0

Fig. 5: Temps de port chez le porteur existant avant et aprés essai avec ACUVUE® OASYS 1-Day for ASTIGMATISM.
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passage d’un systéme de stabilisation
ballast au systéme de stabilisation dyna-
mique ESD* peut expliquer cette dif-
férence. En effet, les surépaisseurs du
systeme ESD* se situent dans les zones
nasale ettemporale, se positionnant ainsi
entre les paupiéres. Il diminue la sensa-
tion d’inconfort qui peut étre ressentie
chezles porteurs astigmates équipés avec
un systéme de stabilisation ballast dont
les épaisseurs sont concentrées sur la
partie inférieure, augmentant ainsi ’in-
teraction entre la lentille et la paupiere
inférieure.

3. Evaluation d’ACUVUE® OASYS
1-Day for ASTIGMATISM avec lentilles
précédemment portées parmi

les 576 porteurs existants

Comme nous’avons vu précédemment,
les porteurs existants souhaitent a 89 %
poursuivre le port avec ACUVUE®
OASYS 1-Day for ASTIGMATISM aprés
I’étude (fig. 6). Ils indiquent une satis-
faction plus importante a 81 % et une
durée quotidienne de port plus confor-
table & 78 % en comparaison avec leurs
anciennes lentilles portées. Les princi-
pales raisons évoquées sont qu’ils vont
moins ressentir de fatigue visuelle au
cours ou en fin de journée (68 %), moins
de géne (73 %), ainsi que moins de pro-
bléeme de clarté et/ou de stabilité de
vision et/ou de flou visuel en pratiquant
des activités impliquant de rapides mou-
vements des yeux ou mouvements de
téte (64 %).

4. Résultats du questionnaire
ophtalmologiste

Les 225 ophtalmologistes qui ont
participé a cette étude se disent satis-
faits & 99 % des résultats obtenus
avec ACUVUE® OASYS 1-Day for
ASTIGMATISM sur leurs patients (fig. 7),
dont 95 % pour les nouveaux porteurs.
Ils ont été particulierement satisfaits de
la vision nette de leurs patients aprés la
pose (90 %), de la stabilité entre les cli-
gnements (96 %) et la stabilité lors d’ac-
tivités quotidiennes ou de mouvements

des yeux ou de la téte (92 %). Ainsi, ils
se disent préts a considérer ACUVUE®
OASYS 1-Day for ASTIGMATISM
comme lentille journaliére torique en
1™ intention a 99 %.

B Conclusion

Lalentillejournaliére torique ACUVUE®
OASYS 1-Day for ASTIGMATISM
répond parfaitement aux attentes des
porteurs, qu’ils soient nouveaux, exis-
tants ou abandonnistes, concernant le
confort, la vision etlamanipulation. Une
forte satisfaction est observée pour ces
trois profils de porteurs. Elle est d’autant
plus visible chez les porteurs existants
qui étaient satisfaits de leurs lentilles a
49 % avant essai et a 89 % apres essai.

Cette amélioration de la performance est
liée a la qualité du matériau OASYS qui
fait ses preuves depuis de nombreuses
années et continue d’évoluer graceal’in-
novation de sa technologie HydraL.uxe™,
présente sur ACUVUE® OASYS 1-Day
for ASTIGMATISM, ainsi qu’a son
systeme ESD*. Ce dernier offre une
véritable alternative au systeme tradi-
tionnel avec prisme ballast lorsque nous
sommes confrontés & un patient incom-
modé par un inconfort physique et/ou
visuel, car il se montre plus stable lors
de mouvements de versions oculaires
importants [21] et lorsque les porteurs se
retrouvent en position allongée [22, 23].

La modalité journaliere est de plus en
plus plébiscitée par les porteurs mais
également par les ophtalmologistes. Elle

Parmi les porteurs DEJA EQUIPES
en lentilles de contact, en comparaison
aux lentilles portées précédemment...

= Nettement plus satisfait
Y Nettement plus
+un peu plus

Sa SATISFACTION GLOBALE
avec ses lentilles de contact

La durée quotidienne de
port CONFORTABLE

avec ses lentilles de contact

0%

Un peu plus satisfait = Equivalent

20% 40 % 60% 80%

Un peu moins satisfait ® Nettement moins satisfait

16 % 2“»IZ%
18 % 2"»|2“/n

100 %

Fig. 6: Satisfaction globale et satisfaction de la durée de port confortable chez les porteurs existants en

comparaison a leurs précédentes lentilles portées.

26 %

69 %

100 %
®Pas du tout : 1% }o %
satisfait 90 %
80 % 35%
Pas
vraiment 70 %
satisfait 60 %
Neutre 50 %
A 40 %
ssez
0,
satisfait 30% 64 %
20%
uTrés .
satisfait 10%
0%
En général

Plus particulierement
pour vos patients pour les
NOUVEAUX PORTEURS

6% 0%
17 %
57 %
56 %
36 %

Plus particulierement pour les  Plus particulierement pour les
PORTEURS DEJA EQUIPES PORTEURS QUI AVAIENT
en lentilles de contact ABANDONNE le port de
avant leur essai lentilles avant leur essai

Fig. 7: Satisfaction des résultats obtenus avec ACUVUE® OASYS 1-Day for ASTIGMATISM chez les ophtalmo-

logistes de l'étude.
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permet d’améliorer le confort et surtout
la sécurité du porteur tout en respectant
la physiologie de la surface oculaire en
limitant les dépots, en évitant les solu-
tions d’entretien et en diminuant les
risques liés a la mauvaise observance,
responsable de plus de 80 % des compli-
cations liées aux lentilles de contact [24].
Ainsi, la lentille ACUVUE® OASYS
1-Day for ASTIGMATISM est considé-
rée par les 225 ophtalmologistes de cette
étude comme une lentille journaliére
torique de premiére intention a 99 %
car elle permet de gagner du temps: une
fois choisie, elle a obtenu satisfaction
chez 91 % soit plus de 9 patients sur 10,
épargnant donc les multiples essais et
rendez-vous, particulierement chez les
nouveaux porteurs.

L’abandon est un réel enjeu chez les
nouveaux porteurs et porteurs existants
de lentilles de contact astigmates et se
trouve amplifié par la forte sollicita-
tion qu’éprouve nos yeux face a nos
nombreux appareils numériques. La
lentille ACUVUE® OASYS 1-Day for
ASTIGMATISM atteste d’un taux de
temps de port confortable de 93 % sans
diminuer le temps de port quotidien
des porteurs, se positionnant de ce fait
comme une lentille adaptée a ’exigence
de nos modes de vie tout en apportant
une vision claire et stable toutaulong de
lajournée [21, 22, 25, 26].

* Eyelid Stabilized Design soit la stabilisa-
tion par les paupieres, équivalent a ’ASD™

™) soit la

(Accelerated Stabilization Design
géométrie a stabilisation accélérée. La stabi-
lité est caractérisée par la stabilisation de la
vision, la stabilisation dans les mouvements
oculaires dans diverses directions et I'indé-

pendance vis-a-vis de la gravité.
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Echanges entre experts sur

I’implant d’acétonide de fluocinolone

COMPTE RENDU REDIGE PAR
S. BONNIN
Fondation Rothschild, PARIS.

es Prs Stéphanie Baillif, Michel

Weber et Laurent Kodjikian ont

discuté de leur expérience concer-
nant 'implant d’acétonide de fluocino-
lone lors d’un symposium diffusé le
dimanche 9 mai 2021, dans le cadre du
congres annuel de la Société Francgaise
d’Ophtalmologie.

L'implant d’acétonide de fluocinolone
est un implant de corticoides a libéra-
tion tres prolongée (quasiment 3 ans).
Les intervenants utilisent ce produit
depuis plus de 2 ans dans le traitement
de!’cedéme maculaire diabétique (OMD)
— indication pour laquelle I’autorisa-
tion de mise sur le marché (AMM) et le
remboursement sont validés — et ils ont
rapporté leur expérience au cours de ce
symposium. ’AMM a également été
obtenue pour le traitement des uvéites
non infectieuses, mais le remboursement
ne l’est pas encore.

A travers quelques cas cliniques, les
experts ont répondu a différentes ques-
tions de pratique quotidienne concer-
nant la prise en charge de ’'OMD.

B Sélection du bon profil patient

Le Pr Weber a présenté le cas d'un patient
diabétique de type 2, 4gé de 76 ans, pré-
sentantun OMD depuis plus de 2 ans déja
traité par anti-VEGF puis parimplant de

dexaméthasone (6 injections consécu-
tives) et qui récidive a peu pres tous les
3 mois. Ce patient a regu une injection
d’implant d’acétonide de fluocinolone
un mois apres I'implant de dexamétha-
sone. UOCT amontré la persistance d’'un
épaississement maculaire important
associé a de nombreux exsudats. Un an
apres’implant d’acétonide de fluocino-
lone, devant ’absence d’évolution favo-
rable, le patient a bénéficié d’un bilan
complémentaire et notamment d’une
angiographie au vert d’indocyanine qui
aidentifié des macroanévrysmes traités
par laser + implant de dexaméthasone,
cequia permis unerégression de’OMD.
Cecascliniqueillustre'importance dela
recherche des facteurs locaux et/ou sys-
témiques de déstabilisation. Il est essen-
tiel d’équilibrer les facteurs systémiques
(HbA1c, tension artérielle, syndrome
d’apnées du sommeil...), de vérifier par

une angiographie a la fluorescéine ou
plutdt une ICG ’absence de microané-
vrysmes ou de macroanévrysmes qui
pourraient bénéficier d’un traitement
par laser et enfin d’opérer une éventuelle
traction vitréomaculaire.

Le deuxiéme cas clinique présenté par
le Pr Kodjikian est celui d’un patient de
59 ans, diabétique depuis 16 ans, dont
la rétinopathie diabétique sévere a été
inactivée par panphotocoagulation réti-
nienne. OMD a été traité parimplant de
dexaméthasone, anti-VEGF puisimplant
d’acétonide de fluocinolone, avec des
résultats peu satisfaisants. Une chirur-
gie réalisée 10 mois aprés l'injection
d’implant d’acétonide de fluocinolone
et combinant une vitrectomie, la dissec-
tion d’une membrane épirétinienne et
une chirurgie de cataracte a enfin permis
un asseéchement de ’'OMD (fig. 1).

20/09/19 :M21Dn° 3

—

NT
anti-VEGF
puis
3 semaines
apres VT

0,2 P12/15 mmHg
implant FAc

22/11/19 : M1 implant FAc/M2
anti-VEGF et M4 ID

0,1 P12/11 mmHg

Facteurs sytémiques/facteurs locaux

20/12/19 : M2
implant FAc/M1 anti-VEGF

—
Nouvelle
T
anti-VEGF

0,15 P10/12 mmHg

—
07/02/20:M3,5
implant FAc/M2,5 anti-VEGF

—

T
anti-VEGF
x3

0,05 P14/11 mmHg

29/05/20 : M7
implant FAc/M1 anti-VEGF

0,05 P20/10 mmHg

08/09/20 : M10 implant FAc/M1
PHAKO + LCP + V256 +

0,16 P12/13 mmHg

Fig. 1: Rechercher les facteurs locaux associés a la persistance de l'cedéme maculaire diabétique. Ici, l'implant
d’acétonide de fluocinolone n'a pas permis d'assécher l'cedéme maculaire chez ce patient, mais une chirurgie
combinant une vitrectomie, la dissection d'une membrane épirétinienne et une chirurgie de cataracte a été
réalisée 10 mois apres linjection de l'implant d'acétonide de fluocinolone. L'aspect postopératoire montre un
asséchement de 'cedéme maculaire (diapositive du Pr Kodjikian). ID: implant de dexaméthasone.
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Un troisieme cas décrit par le Pr Weber
est un patient diabétique de 78 ans
préalablement injecté par implant de
dexaméthasone a 21 reprises et qui
présente des récidives tous les 4 mois.
Ce patient a bien répondu a I'implant
d’acétonide de fluocinolone, injecté
3 mois apres I'implant de dexamétha-
sone: larétine estrestée “seche” pendant
pres d’un an. Une petite récidive focale
a été notée a 18 mois de suivi; elle cor-
respondait a une télangiectasie capillaire
traitée secondairement par laser, sans
nécessité de réinjection.

B Statut du cristallin

Le Pr Baillif a présenté le cas d’'un
patient diabétique de 72 ans, plut6t mal
équilibré (HbA1c: 9,9 %), traité pour
OMD par des injections intravitréennes
d’anti-VEGF + implant de dexamétha-
sone sans résultat trés probant. 4 mois
apres la derniére injection d’implant
de dexaméthasone, le patient a regu un
implant d’acétonide de fluocinolone
qui a asséché ’cedeéme. Mais, au bout de
7 mois, le patient a de nouveau consulté
pour une baisse marquée de son acuité
visuelle liée a I’aggravation franche de
sa cataracte. La chirurgie a permis une
bonne amélioration de I’acuité visuelle,
mais elle a été suivie d'une récidive de
I’OMD traitée par 3 injections supplé-
mentaires d’implant de dexaméthasone.
1l s’agit donc ici d'une exacerbation de
I'inflammation générée par la chirurgie
de la cataracte, ce qui pose la question
de la nécessité de traiter de fagon systé-
matique un épisode inflammatoire aigu
comme celui généré par exemple parune
chirurgie de la cataracte.

H Tolérance

Les trois experts n’injectent pas d’im-
plant d’acétonide de fluocinolone sans
avoir réalisé de test préalable par une
injection d’implant de dexaméthasone.
Cette séquence permet de connaitre le
profil d’efficacité et de tolérance des

corticoides pour chaque patient, avant
d’envisager le traitement par implant
d’acétonide de fluocinolone. La chro-
nologie des deux traitements peut éga-
lement étre adaptée.

Existe-t-il des critéres

de sélection pour “switcher”

entre corticoides ?
Pour répondre a cette question, le
Pr Kodjikian a décrit le cas d'un patient
présentant une uvéite intermédiaire/
postérieure traitée par plusieurs injec-
tions d’implant de dexaméthasone
(12 en 24 ans). Au cours du suivi, une
petite hypertonie oculaire a été notée
mais sans neuropathie optique glauco-
mateuse avérée. Elle a néanmoins

nécessité la prescription d’une bithé-
rapie hypotonisante. Les injections
d’implant de dexaméthasone ont été
bien tolérées grace a cette bithérapie et
efficaces, mais au prix d’un intervalle
court et stable d’injections (tous les 3 a
4 mois). Le patient a alors bénéficié de
I'injection d’un implant d’acétonide de
fluocinolone une semaine apres la der-
niére injection d’implant de dexamétha-
sone. 'OMDn’a pasrécidivé pendant les
8 mois qui ont suivi cette injection, la
pression intraoculaire n’a pas été modi-
fiée mais le patient était toujours sous
bithérapie hypotonisante (fig. 2).

Dans un deuxiéme temps, le Pr Baillif a
présenté le cas d’un patient de 74 ans,
diabétique, hypertendu et traité pour
OMD bilatéral depuis 2013. Le patient

06/11/19 :M4 1D n° 10

0,7 P2f/11 mmHg

15/01/20:M2 1D n° 11

0,7 P2/13 mmHg

22/04/20:M51D n° 11
(date décalée a cause de la COVID-19)

0,8 P2/9 mmHg

—

22/04/20:M51D n° 11
(date décalée a cause de la COVID-19)

0,8 P2/9 mmHg

24/06/20:M21Dn° 12
+ M2 implant FAc

0,7 P2f/11 mmHg*

02/09/20:M4 1D n° 12
+ M4 implant FAc

0,7 P2/9 mmHg*

—

06/01/21:M81Dn° 12
+ M8 implant FAc

0,8 P2/9 mmHg*

* Maintien de bithérapie comme durant ID

Fig. 2: Switch de limplant de dexaméthasone a limplant d'acétonide de fluocinolone. Cas d'un patient présentant
une uvéite intermédiaire/postérieure traitée par plusieurs implants de dexaméthasone (12 implants en 24 ans).
Au cours des injections, une petite hypertonie oculaire a été notée et nécessité la prescription d'une bithérapie
hypotonisante, sans neuropathie optique glaucomateuse avérée. Les injections d'implant de dexaméthasone ont
été bien tolérées grace a cette bithérapie et efficaces, mais au prix d'un intervalle court et stable d'injections (tous
les 3 3 4 mois). Le patient a bénéficié de linjection d'un implant d’acétonide de fluocinolone une semaine aprés le
dernier implant de dexaméthasone. Le suivi a montré l'absence de récidive de ['cedéme maculaire 8 mois apres
l'injection de l'implant d'acétonide de fluocinolone, sans modification de la pression intraoculaire en ayant main-
tenu la bithérapie (diapositive du Pr Kodijikian). ID: implant de dexaméthasone.
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consulte a chaque récidive de I’'cedéme
en raison de la géne visuelle ressentie.
Il a été traité par 15 injections d’im-
plant de dexaméthasone a chaque ceil
et par B-bloquants en monothérapie. En
février 2019, des injections bilatérales
d’implant d’acétonide de fluocinolone
sont prescrites, mais cela ne suffit pas
et le patient doit également recevoir des
injections complémentaires d’implant
de dexaméthasone. Au cours du suivi,
la pression intraoculaire a augmenté sur
I'un des deux yeux injectés, nécessitant
la réalisation d’un laser SLT avec bon
résultat pressionnel.

Existe-t-il un timing
d’injection optimal ?

Le Pr Weber a expliqué qu’en vraie vie,
chez les patients récidivant de fagon
rapprochée, il faut injecter I’'implant
d’acétonide de fluocinolone assez rapi-
dement, 1 a maximum 4 semaines apres
I'implant de dexaméthasone. La figure 3
montre la variation au cours du temps
des concentrations de ’acétonide de
fluocinolone et de la dexaméthasone
apres injection. La concentration de
dexaméthasone, trés élevée initiale-

ment, diminue deés le troisiéme mois,
alors que la concentration de I'implant
d’acétonide de fluocinolone est stabili-
sée a cette méme période, permettant de
prendre le relais. L'injection d’implant
d’acétonide de fluocinolone permet
ainsi de maintenir stable la concentra-
tion intravitréenne de corticoides dans
le temps, évitant les variations induites
parlesinjections cumulées d’implant de
dexaméthasone [1-4].

Diminution du fardeau
thérapeutique

L'implant d’acétonide de fluocinolone
permet également de réduire le fardeau
thérapeutique lié a ',edéme maculaire.
En effet, dans une étude publiée récem-
ment [5], il a été démontré que plus de
70 % des patients rapportent que leur
OMD affecte négativement leurs activi-
tés quotidiennes et 33,1 % d’entre eux
considérent que les visites fréquentes
chez ’ophtalmologiste ont un impact
négatif sur leur qualité de vie.

Le PrBaillifaillustré cette donnée parle
cas d’une patiente de 72 ans, hyperten-
due, diabétique et en surpoids (fig. 4).
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-l Implant de dexaméthasone

—@- Implant d’'acétonide de fluocinolone
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=
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T T
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Fig. 3: Timing d'injection et pharmacocinétique. Concentrations au cours du temps de l'acétonide de fluocino-
lone et de la dexaméthasone suite aux injections intravitréennes d'implant de dexaméthasone et d'implant

d’acétonide de fluocinolone.

Le diabete et I’hypertension artérielle
étaient bien équilibrés et son syndrome
d’apnées du sommeil appareillé. La
patiente a été traitée pour OMD par
anti-VEGF, mais le suivi était irrégu-
lier car elle partage son temps entre la
Tunisie et la France. Devant la difficulté
aassurer un traitement optimal par anti-
VEGF, des implants de dexaméthasone
(sans probleme d’hypertonie oculaire)
et d’acétonide de fluocinolone ont été
injectés. Ce dernier traitement a per-
mis de maintenir I’acuité visuelle sans
complication a long terme puisqu’apres
12 mois de traitement, I’cedéme macu-
laire n’a pas récidivé, avec un maintien
del’acuité visuelle.

Quel algorithme
de traitement ? Que retenir?

Le PrKodjikian a détaillé son algorithme
detraitement deI’cedéme maculaire dia-
bétique (fig. 5). Limplant de dexamétha-
sone peut étre proposé en premiere ou en
deuxiéme intention lorsque les patients
sont insuffisamment répondeurs aux
anti-VEGF. Apres injection de I'implant
de dexaméthasone, trois situations
peuvent étre envisagées:

— soit le patient est un bon répondeur
et I’intervalle entre deux injections est
acceptable: on poursuit ce traitement;
—soit le patient est bon répondeur mais
I’intervalle entre deux injections n’est
pas acceptable: on vérifiera la tolérance
du traitement (absence d’hypertonie
oculaire aprés 1 ou 2 injections) et on
pourra envisager de passer a 'implant
d’acétonide de fluocinolone;

—soit le patient ne répond pas ou insuf-
fisamment a I'implant de dexamétha-
sone et plusieurs possibilités peuvent
étre envisagées: switch a une mono-
thérapie anti-VEGF si cela n’a pas été
proposé auparavant, vérification des
facteurs derisque locaux et systémiques,
implant d’acétonide de fluocinolone
ou combo (implant de dexaméthasone
+ anti-VEGF) ou vitrectomie + pelage
membrane épirétinienne/membrane
limitante interne.
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2020 : switch aprés 5 ID vers implant FAc

2015 : switch aprés 13 anti-VEGF vers ID ol i i

3/10 Pa4

M8 implant FAc

2/10 16 mmHg

52 lettres 13 mmHg sans traitement

M4 implant FAc

12 mmHg avec bithérapie de principe

M12 implant FAc

55 lettres 16 mmHg sans traitement

Fig. 4: Résumé du cas clinique présenté par le Pr Baillif.

Anti-VEGF :
mauvais répondeurs
ou fardeau
thérapeutique

Implant de dexaméthasone
En 17 ou 2" ligne

Bon répondeur & intervalle entre 2 injections NON
acceptable (pour patient ou praticien)

Bon répondeur & intervalle entre 2 injections
acceptable (pour patient et praticien)

Mauvais répondeur

Vérifier 'absence d’HTO avec au moins 1 ou 2 implants

Objectif d’'implant
de dexaméthasone (précaution d'utilisation)

d’acétonide
de fluocinolone :
diminuer le fardeau
thérapeutique et prévenir

tinuer implant
de dexaméthasone

Implant d'acétonide

« Switch & une monothérapie d'anti-VEGF si jamais
testée auparavant

« Réalisation d'une angiographie

« Vérification des facteurs de risque systémiques

la récidive de 'OMD et
réduction des fluctuations
anatomiques

de fluocinolone*

— Soit injecter implant d’acétonide de fluocinolone seul** et si insuffisant a M1,
compléter avec 1 implant de dexaméthasone

— Soit injecter implant de dexaméthasone suivi par implant d'acétonide de
fluocinolone 1 ou 4 semaines plus tard

* Un suivi trimestriel post-injection est obligatoire
** Ne pas injecter implant d’acétonide de fluocinolone seul en cas de récidive anatomique significative

RECIDIVE ?

OUl avant 2 ans : considérer une

angiographie, une évaluation des

facteurs de risque systémiques et
ensuite traitement additionnel

NON : considérer un
suivi trimestriel

2" injection d'implant
d’acétonide de fluocinolone

RURE)

OUl aprés 2 ans : considérer une

|
\

« Ou combo (implant de
dexaméthasone + anti-VEGF)

* Ou vitrectomie + pelage
ERM/ILM

En cas d'un incident prévu telle qu'une
chirurgie de la cataracte :
ne pas hésiter a injecter préventivement
et systématiquement un implant
de dexaméthasone ou des injections
d'anti-VEGF sans attendre une récidive

Fig. 5: Algorithme de traitement de l'cedeme maculaire diabétique. Considérations de traitement pour les cedémes maculaires diabétiques centraux avec une atteinte
de l'acuité visuelle et une réponse jugée insuffisante avec les traitements disponibles, aprés un contréle optimal des facteurs systémiques (diapositive du Pr Kodjikian).



Les objectifs du traitement par implant
d’acétonide de fluocinolone sont les
suivants:

—diminuer le fardeau thérapeutique;
—prévenirlarécidive del’cedéme macu-
laire diabétique;

—réduire les fluctuations anatomiques.

L'implant d’acétonide de fluocinolone
peut étre injecté seul si I’cedéme macu-
laire est bien contrdlé ou étre précédé
d’une injection d’implant de dexamé-
thasone 1 a 4 semaines avant.

En cas derécidive de I’cedéme maculaire
apres I'injection d’implant d’acétonide
de fluocinolone, la conduite a tenir
dépend du délai de larécidive:

—si larécidive survient dans les 2 pre-
mieres années, il faudra envisager des
traitements additionnels et encore et
toujours rechercher des facteurs locaux
et/ou systémiques qui pourraient étre
traités. Ces traitements additionnels ne

réalités Ophtalmologiques — n° 283_Septembre 2021 — Cahier 1
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sont pas synonymes d’échec de I'implant
d’acétonide de fluocinolone, qui a pour
but de prévenir les récidives et donc
surtout de permettre la réduction du
nombre de ces traitements additionnels;
—silarécidive survient apres 3 ans, on
peut considérer une deuxiéme injection
d’implant d’acétonide de fluocinolone;
—en cas de chirurgie de cataracte, il ne
faut pas hésiter a injecter systématique-
ment et préventivement I’implant de
dexaméthasone.
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Johnson & Johnson Vision annonce le lancement en Europe de l'implant intraoculaire Tecnis Eyhance Toric I, un implant intra-
oculaire monofocal nouvelle génération destiné aux patients atteints de cataracte avec astigmatisme.

Cet implant permet aux patients d'atteindre une vision nettement meilleure a distance intermédiaire par rapport a un implant
intraoculaire monofocal asphérique standard, de méme qu’une vision de 20/20 de loin.

Plus de 400 yeux dans 12 pays européens ont été équipés de l'implant intraoculaire Tecnis Eyhance Toric Il jusqu’a présent.
Les chirurgiens interrogés ont indiqué que leurs patients étaient trés satisfaits de l'implant. 94 % d’entre eux ont été trés
satisfaits de la manipulation lors de la pose de l'implant et prés des deux tiers ont indiqué que les performances globales de
l'implant étaient tres satisfaisantes par rapport a d'autres implants intraoculaires toriques. Enfin, 80 % ont également jugé
que la stabilité de rotation de 'implant était excellente.

JN.

D’aprés un communiqué de Johnson & Johnson Vision
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Traitements lasers du glaucome:
évolution de la prise en charge en 2021
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¥ estlors du 127¢ congres de la

SFO de mai dernier que s’est

tenu un symposium organisé

par la société Quantel Medical se propo-

sant de faire le point sur 'intérét de cer-
tains lasers dans le glaucome.

0 Laser SLT : nouvelles données

D’aprés la communication du
Pr J.-P. Renard (Paris)

Le PrJ.-P. Renard est revenu sur le SLT
ou trabéculoplastie sélective. Le SLT,
traitant le trabéculum dans le glaucome
a angle ouvert (GAO), a des carac-
téristiques intéressantes en matiere
de préservation tissulaire puisqu’on
note ’absence de lésion de voisinage
contrairement a la trabéculoplastie au
laser argon (TRLA): la quantité d’éner-
gie sans commune comparaison (1,8 %
del’énergie délivrée parla TRLA pourle
SLT, soit 98 % moindre) et son caractére
sélectif expliquent ce résultat rassurant.
Les coupes en microscopie électronique
sont éloquentes et sans appel.

Le mécanisme d’action du SLT a été
rappelé: son action sélective au niveau
cellulaire permet une libération de
cytokines qui vont activer la voie des
meétalloprotéinases, une lyse et un remo-

delage de la matrice extracellulaire, ce
qui varendre plus perméable le trabécu-
lum, permettant d’optimiser la filtration
d’humeur aqueuse. Leffet biologique est
beaucoup plus important que le proces-
sus mécanique.

La procédure est classiquement stan-
dardisée: 2 séances traitant chacune
une hémi-circonférence du trabéculum
avec environ 50 impacts par séance,
l'utilisation du verre Latina qui permet
une focalisation optimisée du faisceau
lumineux et le recours & un traitement
anti-inflammatoire en post-laser.

Le repérage du trabéculum est stra-
tégique et peut largement varier en
fonction de I’angle iridocornéen. Le
PrRenard encourage a ne pas traiter une
ligne de Sampaolesi confondue avec le
trabéculum, ce qui risquerait d’induire
une endothélite délétere.

Lerésultat attendu de ce traitement SLT
estunebaisse dela pression intraoculaire
(PIO) de 3,8 a 8 mmHg a 6 mois et un an.
Le délai de survenue de cette baisse pres-
sionnelle varie de 1 jour a 6 semaines et
jusqu’a 3 mois. Si on définit le critere
d’efficacité comme étant une baisse de
PIO de 20 %, on obtient 67 % de succes

aunan etil seratoujours possible de réa-
liser un second traitement.

Les complications sont rares, souvent en
rapport avec le non-respect du protocole
recommandé, avec beaucoup moins d’in-
flammation qu’avec la TRLA : hypertonie
oculairerare (4 % descas), rares complica-
tions endothéliales et tres rares cas décrits
d’cedéme maculaire cystoide en cas d’an-
técédent de chirurgie de la cataracte.

Lefficacité du SLT est comparable a celle
de la TRLA, comme a celle de tous les
traitements médicaux. Son intérét est
démontré pour maintenir une PIO cible
adéquate. Son efficacité ne dépend pas
des traitements médicamenteux utili-
sés, le seul facteur prédictif d’efficacité
retrouvé est le niveau de PIO pré-SLT.

Trois points ont été soulignés par le
PrRenard:

>>> La baisse pressionnelle est iden-
tique quel que soit le nombre de traite-
ments utilisés en pré-SLT (environ 27 %
d’apres 1’étude réalisée en 2017 par
Renard et al. [1]). On retrouve cependant
un taux de succes plus important chez
les sujets naifs de tout traitement ou chez
les patients peu traités.

Avantages Inconvénients

e Bonne stabilité de la PIO

e Complications rares

e Pas de contraintes d'instillation
e Pas de probleme d’'observance
e Moins d'HPIO post-laser

e Efficace chez le sujet jeune

e Respect de la surface oculaire
o Meilleur codt

e Baisse de PIO < association fixe
e Echappement plus ou moins rapide
e Vigilance émoussée

Tableau I: Avantages et inconvénients de la trabéculoplastie sélective (SLT).



>>> Une étude récente, la LIGHT study,
démontre que, sur des populations simi-
laires présentant une hypertonie oculaire
(HTO) ou un glaucome débutant, le SLT
permet d’obtenir un résultat équivalent
a celui d’un traitement médical, avec un
moins bon contréle de la PIO sous trai-
tement médical, des changements théra-
peutiques et des effets secondaires dansle
groupe traité médicalement. La progres-
sion serait moindre au niveau du champ
visuel dans le groupe traité par SLT [2].

>>>Le SLT permet d’épargner la surface
oculaire qui pose un probléeme récur-
rent chez le patient glaucomateux traité
médicalement.

Le tableau I répertorie les avantages et
les inconvénients du SLT.

Le SLT peut également rendre service
en cas de glaucome plus avancé, mais la
baisse pressionnelle obtenue est beau-
coup plus faible: cela impose d’étre
plus rigoureux en matiere d’indication
dans ce contexte précis ou les patients
ont un traitement médical maximal par
rapport a ’alternative chirurgicale. Une
étude s’est intéressée au retraitement par
laser SLT, celle-ci est également encou-
rageante car on parvient a maintenir une
PIO cible correcte a 18 mois du retraite-
ment chez 67 % des patients [3].

La notion de PIO cible est une notion
bien connue mais, au-dela la réduction
pressionnelle, il faut stabiliser celle-ci:
des études récentes montrent 1a encore
des fluctuations moindres de la PIO
tout au long du nycthémere aprés un
SLT. De nouveaux appareils de mesure
(tonometre Icare) permettant au patient
de mesurer lui-méme sa PIO, éventuel-
lement en position couchée, semblent
confirmer ce lissage de fluctuation.

La place du SLT évolue au sein des
recommandations de prise en charge
du GAO: actuellement, il peut étre pro-
posé en premiere intention, comme
alternative au traitement médical mais
également a un stade plus avancé du
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glaucome, en addition au traitement
meédical voire au traitement chirurgical.

Concept et apport du
cyclo-affaiblissement pulsé:
une alternative efficace

ala chirurgie?

D’apres la communication du
Pr F. Aptel (Grenoble)

La deuxiéme communication de ce sym-
posium présentée par le PrF. Aptel s’est
intéressée au laser diode SubCyclo.

1. Pourquoi avoir développé une
nouvelle technique de cyclo-
affaiblissement ?

Nous avons déja a notre disposition le
laser diode conventionnel qui agit par
effet thermique, soit par voie transclé-
rale, soit par voie endoscopique. Ce
laser entraine une élévation thermique
avec une nécrose des corps ciliaires et
une baisse pressionnelle certes souli-
gnée dans toutes les études mais assez
variable. Cette variabilité de réponse
constitue une premieére limite du laser
diode conventionnel. L'autre écueil de ce
laser concerne sa tolérance, limitant son
indication dans un glaucome débutant
ou peu évolué. On peut en effet observer
des complications parfois séveres avec
une baisse définitive de la vision, une

atrophie du globe, une hypotonie, une
hypertonie, une phtyse [4]... Ces compli-
cations incitent a réserver ce laser aux
glaucomes réfractaires.

2. Comment fonctionne le laser diode
SubCyclo?

11 s’agit également d’'une méthode de
traitement du corps ciliaire pour limi-
ter la production d’humeur aqueuse: la
longueur d’onde du laser va étre absor-
bée par les structures pigmentées du
corps ciliaire mais en discontinu, ce qui
a I’avantage de limiter I’Taugmentation
délétere de la température locale (fig. 1).
En effet, en cas de traitement en mode
pulsé, la température diminue entre
chaque pulse de traitement et n’atteindra
pas des niveaux dangereux pour la sur-
vie tissulaire. Il n’y aura pas de nécrose
du corps ciliaire, ’effet est principale-
ment physique avec une rétraction des
corps ciliaires et trés probablement une
ouverture de la voie uvéosclérale d’éva-
cuation de I’humeur aqueuse. La tolé-
rance est donc meilleure, de méme que
les aspects histologiques (fig. 2).

3. Quelles sont les données de la
littérature, indications et résultats ?

Lefficacité rapportée par les études est
comparable pour les deux méthodes
(laser diode conventionnel versus diode

Laser diode mode continu

Tirde2s t

Laser diode mode pulsé

Tirde 80 s t

Fig. 1: Comparaison laser diode mode continu et laser diode mode pulsé.
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Laser diode mode continu

Laser diode mode pulsé

Avant laser pulsé Apres (aser pulse 2,35 J

| Retraction sans nécrose i
| ou coagulation
| du corps ciliaire

Fig. 2. A: Aspect blanchatre et coagulation du corps ciliaire aprées laser diode conventionnel. B: rétraction
sans nécrose ou coagulation du corps ciliaire aprés laser SubCyclo.

50 70 %
0
45 63,4 % 60 %
x 40
g 3 50 %
o 30 40 %
£ 25
30 %
E 20 TR
Z 15 9 20 %
10
12,7 %
5 . ° 0 0 1 1 10 %
0 0.0 % 0,0 % —1 4% —1,4% 0%
Perte de 3 lignes  Perte de Perte Pas de Gain Gain de Gain de
ou plus 2 lignes d'1 ligne modification d'1 ligne 2lignes 3 lignes ou plus
Baseline vs 12 mois/derniére mesure de l'acuité visuelle de loin corrigée

Fig. 3 : Modifications de la mesure de l'acuité visuelle de loin corrigée avec une échelle de Snellen.

e Echec d’une (des) chirurgie(s) filtrante(s)

inflammatoire, etc.)

e Glaucome agonique/menace point de fixation
e Inflammation de la surface oculaire (blépharite, toxicité des collyres, pathologie

e Risque élevé de complications des chirurgies filtrantes (myopie forte, aphaque, post-
chirurgie vitréo-rétinienne, glaucomes pédiatriques)

e Glaucome modéré/PIO0 peu élevée
e Chirurgie de la cataracte associée

Tableau IlI: Cas d'alternative a la chirurgie.

en mode pulsé). Le taux de succes est
équivalent, voire un peu plus élevé dans
le groupelaser SubCyclo [5]. La tolérance
est en revanche bien meilleure dans le
groupe SubCyclo (88 % des patients
sans complications versus 60 % dans le

groupe de patients traités par laser diode
conventionnel).

Une autre étude a montré la préservation
de ’acuité visuelle aprés SubCyclo [6]
(fig. 3), ce qui pourrait nous autoriser a

utiliser ce mode de délivrance sur des
glaucomes moins évolués avec une
acuité visuelle conservée.

4. Quelle est la place de cette technique
dans I'arsenal thérapeutique du
glaucome ?

Le laser diode SubCyclo pourrait étre
proposé aux patients présentant des
glaucomes réfractaires avec baisse de
I’acuité visuelle (indication du laser
diode conventionnel) mais également
a des glaucomes moins avanceés, en cas
de mauvaise tolérance aux collyres, de
mauvaise observance, d’atteinte de la
surface oculaire, de chirurgie de la cata-
racte ou de myopie forte (tableau II).

Analyse histologique et
résultats cliniques: vers
une utilisation plus précoce ?

D’apres la communication du
Dr N. Benhatchi (Paris)

La troisitme communication présen-
tée par le Dr Benhatchi était consacrée
al’analyse histologique et aux résultats
cliniques du traitement laser SubCyclo.

L’efficacité du laser SubCyclo semble
reposer sur plusieurs hypotheses, com-
binant une diminution de la production

Duty cycle 31,3 %,2W, 160 s =100 J
e Efficace, peu de complications

e Majorité des cas

e Retraitement

Duty cycle 25 %,2 W, 160s=80J
e Bonne vision avec CV conservé

e Pathologie inflammatoire
du segment antérieur et conjonctivale
e Certains retraitements

Duty cycle 31,3 %,2W, 180s =120 J
e Iris clairs

e PIO tres élevée

e Glaucomes séveres

Tableau IlI: Protocole du laser diode SubCyclo de
l'équipedel’hdpital Saint-Josephde Paris, utilisé pour
différents types et différents stades de glaucome et
différents niveaux de PIO.



d’humeur aqueuse mais également une
ouverture de la voie uvéosclérale, une
augmentation de la filtration trabé-
culaire par le biais d’une contraction
du muscle ciliaire, induisant une aug-
mentation de ’évacuation d’humeur
aqueuse. Certaines études animales,
sur des lapins par exemple, montrent
une relative préservation des tissus en
cas de traitement SubCyclo. Des études
échographiques en UBM sont également
encourageantes tant sur le plan anato-
mique que fonctionnel. Les résultats
pressionnels sont largement confirmés
dans les différentes études cliniques,
avec une titration possible de 1’effet
de cyclo-affaiblissement. Les compli-
cations séveéres sont rares avec ce nou-
veau dispositif. Le tableau III présente
le protocole de traitement proposé par
I’équipe de ’hopital Saint Joseph a Paris.

pour chaque stade
du glaucome

Therapie laser

THERMOCYCLO
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En conclusion, le Dr Benhatchi a
signalé labonne tolérance du traitement
SubCyclo, encourageant finalement a le
proposer plus t6t dans I’arsenal théra-
peutique du glaucome.
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