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(Edeme maculaire des occlusions veineuses
retiniennes : peut-on le guérir ?

Agnes Glacet-Bernard

race aux molécules disponibles depuis une dizaine d’'années, les patients atteints

d’'un cedeme maculaire des occlusions veineuses rétiniennes voient leur acuité
visuelle s'améliorer rapidement et de maniére significative. Pour certains, les Happy Few,
la guérison complete est possible mais pour la majorité, il faut souvent poursuivre le
traitement pendant plusieurs années en raison du risque de récidive.

Des traitements efficaces

Depuis une dizaine d’années, nous disposons de
traitements efficaces pour traiter lcedeme maculaire des
occlusions veineuses rétiniennes (OVR). La triamcinolone
administrée par injection intravitréenne (IVT) avait permis
la premiere publication démontrant une amélioration
significative du pronostic visuel des patients atteints d'un
OVR dans l'étude SCORE. Limplant de dexaméthasone
(DXM] a obtenu ensuite TAMM dans le traitement des OVR
avec une efficacité comparable a celle de la triamcinolone,
mais avec des effets secondaires liés a l'action gluco-
corticoide beaucoup plus limités grace a une délivrance
progressive de la substance pharmacologique. Les anti-
VEGF ont suivi avec le bévacizumab, le ranibizumab puis
laflibercept, qui ont apporté, en plus de leffet anti-
cedémateux, une action anti-angiogénique plus forte que
les corticoides et pouvant se révéler utile dans les formes
ischémiques. En pratique, le bévacizumab n’a pas TAMM
en France pour le traitement des OVR et ne peut étre
distribué que dans certaines conditions dans les établis-
sements ayant une pharmacie pouvant conditionner le
produit.

De nombreuses études comparatives ont montré que
toutes ces molécules avaient une efficacité comparable
pour traiter l'cedéme maculaire des OVR (OMV). Le choix
de la molécule est basé tout d'abord sur les contre-
indications possibles (par exemple préférer un anti-VEGF
chez les glaucomateux), la forme clinique (les formes
ischémiques peuvent étre traités avantageusement par
les anti-VEGF tant que la photocoagulation au laser n’est
pas réalisée), la disponibilité du patient qui fait souvent
choisir limplant de DXM, le souhait d’espacer les injections
a distance de la phase initiale, etc.
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L'amélioration de l'acuité visuelle est souvent rapide
et importante. Dés le premier mois qui suit le début du
traitement, lamélioration de l'acuité visuelle est signifi-
cative et est corrélée a la récupération finale. Dans les
études princeps CRUISE et BRAVO avec le ranibizumab,
le gain a 6 mois était de 14,9 lettres dans les occlusions
de la veine centrale de la rétine (OVCR), et de 18,3 lettres
dans les occlusions de branche veineuse rétiniennes
(OBVR). Avec laflibercept, les études princeps qui avaient
inclus des formes ischémiques montraient un gain de
17,3 lettres dans les OVCR et de 18 lettres dans les OBVR.
Avec limplant de DXM, le gain visuel était de 10 lettres a
2 mois dans l'étude princeps Geneva, mais les patients
présentaient souvent des formes anciennes ; dans l'étude
COBALT, qui n'incluait que des patients naifs, le gain
visuel était de 19 lettres dans les OBVR traitées par
limplant de DXM [1].

La guérison définitive
est-elle possible ?

La guérison définitive n'est malheureusement pas la
regle car 'OMV récidive souvent, mais elle concerne
cependant un certain nombre de patients qui n"ont pas de
récidive de LOMV aprés le traitement initial d’induction,
et que l'on peut surnommer Happy Few (figure 1). Peu
d’études mettent en évidence ces patients. Dans l'étude
CRUISE, apres les 6 IVT mensuelles d’induction, 14,6% des
OVCR traitées et 15,4% des OVCR controles non traitées
n'ont pas eu besoin d’IVT supplémentaires. Pour les OBVR
dans l'étude BRAVO, 23,7% des patients traités et 13% des
patients contrdles non traités pouvaient étre considérés
comme des Happy Few apres la phase d’induction de
6 mois. Apres injection de l'implant de DXM, 32,4% des
patients étudiés dans 'étude COBALT ayant une OBVR
n‘ont pas eu besoin d’injection supplémentaire en 1 an.
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Figure 1. OVCR

chez un homme de 38 ans.
Aspect de récupération
compléte aprés 4 IVT d'anti-
VEGF d’induction, sans récidive
de 'OMV aprés 1 an.

Dans l'étude observationnelle de vraie vie BOREAL-
OVR, 12,2% des patients ayant une OVCR n’ont pas eu
besoin d'injections complémentaires aprées les 3 IVT
d’induction. Dans une étude rétrospective australienne,
5% des OVCR et 10% des OBVR correspondaient aux Happy
Few et n'avaient pas eu besoin d’IVT complémentaire
aprés la série d’induction.

Les patients des études princeps étaient sélectionnés
au départ et les formes les plus séveres (avec une acuité
visuelle inférieure a 20/320) étaient exclues. C'est sans
doute ce qui explique que dans la vraie vie, les patients
Happy Few soient moins nombreux. Le traitement intensif
d’induction par IVT mensuelles pendant 6 mois pourrait
aussi expliquer ces différences, mais aucune étude n'a
cherché a confirmer ou infirmer cette hypothese. Cela
peut plaider pour une phase d’induction plus longue que
3 mois systématiques ; c’est le cas lorsqu’on attend
Uobtention d’un plateau d’acuité visuelle avant d'arréter
les IVT, comme le recommandait LAMM initiale du rani-
bizumab dans le diabéte et les OVR, et comme cela a été
expérimenté dans le protocole de l'étude CRYSTAL.

On peut rapprocher ce pourcentage de patients guéris
aprées la phase d’induction au groupe de patients bénéfi-
ciant d'une amélioration spontanée avant l'ere des anti-
VEGF. Dans une étude prospective de 1996, 27% des OVCR
et 53% des OBVR récupéraient une vision finale de
20/30 ou plus [2]. Une étude plus récente sur L'évolution
spontanée suivie par tomographie en cohérence optique
(OCT) montrait que, parmi les OBV, UOMV disparaissait
spontanément a 4,5 mois dans 18% des cas, et a 7,5 mois
dans 41% des cas [3]. Pour les OVCR bien perfusées, lOMV
disparaissait dans 3% des cas entre 2 et 15 mois [4].

Il est difficile de comparer les résultats de ces études
qui ontinclus des patients sélectionnés selon des critéeres
différents. Il reste difficile de savoir si la guérison observée
dans 5 a 32% des cas est directement le résultat du
traitement de 'OMV par IVT, ou si celui-ci l'a simplement
accélérée.
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La guérison sous condition

Dans la majorité des cas, un état de guérison avec
récupération anatomique et fonctionnelle est possible a
condition de poursuivre le traitement. Etant donné que
dans les OVR, la récidive est brutale, il est conseillé
d’adopter un mode de traitement pro-actif de type Treat
& Extend dés que lU'cedéme récidive, pour éviter une
évolution en dents de scie de l'acuité visuelle. Cela permet
de maintenir Uacuité visuelle a un niveau stationnaire
pendant plusieurs années. La lente diminution de la
densité vasculaire observée en OCT-A, malgré le traite-
ment et 'absence de récidive, peut expliquer malgré tout
une lente dégradation de la vision aprées plusieurs années
chez certains patients.

Sur le long terme, le rythme des injections peut s'espacer,
et l'arrét des injections est possible dans 44% des OVCR
et 50% des OBVR, comme 'a montré U'étude RETAIN. Cet
arrét survient généralement au cours de la deuxieme
année. Pour les patients qui doivent poursuivre les IVT, le
rythme ne change pas globalement : le nombre des IVT
nécessaires la deuxieme année est un bon prédicteur du
nombre d'IVT nécessaires la quatrieme et la cinquieme
année selon Spooner, et était en moyenne de 5,5 IVT par
an, aussi bien pour les OBVR que pour les OVCR [5].

Le laser, facteur de guérison ?

A moyen et long terme, le laser peut étre un facteur de
guérison de 'OMV dans les occlusions de branche et les
formes hémicentrales. Depuis les résultats des études
VIBRANT et BRIGHTER, le traitement par anti-VEGF a
confirmé sa supériorité sur le laser en grille maculaire
comme traitement de premiere intention de 'OMV des
OBV. Néanmoins, la place du laser au cours du suivi reste
une option thérapeutique valide, mais dont les résultats
sont toujours controversés. Dans les OBVR ol l'cedéme
est récidivant, le traitement en grille maculaire, complété
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éventuellement par le traitement au laser des territoires
non perfusés en périphérie rétinienne, reste donc une
indication possible (figure 2). Les nouveaux lasers de type
multipoints, sub-threshold, ou encore pilotés par ordi-
nateurs (Navilas®) peuvent permettre d’éviter le surdo-
sage dans la région maculaire.

Une des caractéristiques de 'évolution a long terme des
OBVR est le remodelage vasculaire, qui aboutit parfois a
la survenue de gros microanévrysmes. Ces « macroané-
vrysmes » capillaires sont a risque d'cedéme réfractaire,
a lorigine d’exsudats lipidiques déléteres, et sont bien
repérés sur les clichés tardifs de l'angiographie au vert
d’infracyanine. Le traitement focal de ces anomalies vas-
culaires est généralement tres efficace et peut permet-
tre Uarrét des IVT (figure 3). Dans une série de 9 yeux ou
le traitement au laser de(s) macro-anévrysmel(s) a été
effectué en moyenne 4 ans apres la baisse visuelle, Paques
et al. ont rapporté une amélioration de l'acuité visuelle
et une diminution de l'épaisseur maculaire significatives
6 mois apreés le traitement [6].

Il est donc recommandé de poursuivre le suivi angio-
graphique au long cours dans les cas d'OMV récidivants,
par une angiographie annuelle environ, pour déceler des
anomalies vasculaires responsables d'OMV réfractaires
et pour surveiller l'évolution de la perfusion de la péri-
phérie rétinienne.

Figure 2.
Occlusion de
branche veineuse
ischémique

chez un homme
de 57 ans traité
par grid maculaire.
Devant un OMV
récidivant aprés
2 injections de
U'implant de DXM,
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le traitement en grid
maculaire (impacts
espacés a lintérieur
des arcades dans la
zone cedémateuse)
associé a une PPR
sectorielle dans

la zone ischémique
a permis de guérir
définitivement [OMV.
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Figure 3. Occlusion de branche
veineuse ancienne chez un

E homme de 64 ans, laser focal.
Le macroanévrysme capillaire
est bien visible sur
l'angiographie a la fluorescéine
[A] et au vert d’infracyanine (B,
donnant un cedéme maculaire
avec grosse logette centrale (C).
Deux mois aprées un laser focal,
l'cedéme a régressé et il reste
encore quelques exsudats
lipidiques (D).
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