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Kystes rétiniens persistants dans la DMLA :
résistance au traitement ou
erreur diagnostique ?

Sébastien Guigou

‘avenement des anti-VEGF pour la DMLA il y a cing ans fut une révolution en termes

de résultats anatomique et fonctionnel. Au-dela du régime fixe d’injections men-
suelles, se sont imposés des protocoles « & la demande » [études PrONTO [1], CATT [2]]
ou flexibles [Inject and Extend [3]], basés
sur la persistance de fluide intrarétinien,
avec une efficacité comparable.
Pour le diagnostic et le suivi de la DMLA, la
derniere génération d’OCT Spectral Domain
[SD-OCT) avec « eyetracker » a permis une
analyse microstructurale in vivo fiable.
Dans ce contexte, il est important de distin-
guer l'cedeme maculaire cystoide exsudatif
de cavités intrarétiniennes ne nécessitant
pas d’anti-VEGF.

Les signes exsudatifs « classiques »
qui guident le traitement

Le diagnostic précis de la néovascularisation choroi-
dienne repose sur une acquisition multimodale asso-
ciant rétinophotographie, angiographie a la fluores-
céine, voire au vert d'infracyanine et OCT. La stratégie
thérapeutique est déterminée en fonction du cadre Figure 1. (il droit d’'un homme de 75 ans. Angiographie a la
nosologique : néovascularisation préépithéliale, sous- fluorescéine (haut gauche] et vert d’infracyanine [milieu gauche)
épithéliale (NVSE), anastomose choriorétinienne ou aveclne_?ovias'culafisation s_ous-épitlhélial_e associ?'eéun décollement
vasculopathie polypo'l'dale idiopathique [4]. de l'ep/thellulm ,L?lgment.a/re de predomman§e sereelse.‘ N

Nous évoquons le cas [f/'gure 1) d’un patient de a. B-scan préthérapeutique montrant des signes d’activité

. , . . JE néovasculaire : infiltration rétinienne, logettes cystoides multiples
75 ans atteint de neovascularisation sous-épithéliale [cercle rouge] et liquide sous-rétinien. Le contenu est hyporéflectif le

de Uceil droit (acuité visuelle 20/160]) traité par injec- plus souvent sauf quand ['exsudation est ancienne ou inflammatoire
tions d’anti-VEGF (IVT) avec surveillance mensuelle. La (fléche). Signes associés de l'exsudation : points hyperréflectifs (pointe
coupe OCT (B-scans, figure 1a) présente un décol- de fléche] et densification rétinienne.

lement de l'épithélium pigmentaire (DEP) associé a un b. B-scan 1 mois post-IVT : affaissement du décollement de ['épithélium
cedéme maculaire cystoide (OMC). Il existe une aug- pigmentaire qui reste ondulé, disparition des logettes cystoides et du

. v P iy liquide sous-rétinien. Régression partielle des points hyperréflectifs.
mentation de l'épaisseur rétinienne totale. Les cavités . ) DI ; :
c. B-scan 2 mois post-IVT : décollement de ['épithélium pigmentaire

ondulé localisé, absence de signe d'exsudation.
Service d'ophz‘almolog/e, Collectif P1,5, d. B-scan 3 mois post-IVT : DEP ondulé et récidive des signes
Centre hospitalier Henri Duffaut, Avignon. d’exsudation.
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hyporéflectives convexes, multiples, intéressent toutes
les couches rétiniennes. Du liquide séreux sous-
rétinien (DSR) témoigne aussi de la perméabilité
capillaire. Ces logettes sont accompagnées de points
hyperréflectifs et de densification segmentaire. Leur
contenu est le plus souvent hyporéflectif, mais une
exsudation ancienne entrainera la présence de maté-
riel hyperréflectif.

Apres une IVT (figure 1b) les signes d’exsudation
disparaissent ainsi que l'cedéme rétinien (AV 20/63). Le
DEP s’affaisse mais reste irrégulier. Devant cette amé-
lioration anatomique et fonctionnelle, une surveillance
est choisie avec un contréle a un mois (figure 1c) qui
montre une stabilité du DEP. A trois mois de l'injection,
on observe une récidive des signes exsudatifs (AV
20/125) qui nécessite une nouvelle IVT. Qutre l'évolu-
tion de l'acuité visuelle, la présence de fluide intra-
rétinien guide le traitement.

Savoir repérer les tubulations
intraretiniennes

Malgré le bénéfice des anti-VEGF, une néovascula-
risation choroidienne traitée au long cours présente
des réarrangements anatomiques cicatriciels. Grace
aux coupes SD-OCT en B- et C-scans (coupes coro-
nales ou OCT en face), Zweifel S.A. et coll. ont décriten
2009 des tubulations rétiniennes externes (ORT) [5].
Ces formations surviennent au décours d’une évolution
fibro-atrophique rétinienne quelle qu’en soit la cause :
DMLA exsudative, DMLA atrophique, rétinite pigmen-
taire... Avec en moyenne une acuité visuelle de 20/200,
les ORT sont corrélées a un mauvais pronostic fonc-
tionnel et seraient présentes dans 24 % des DMLA.

On retrouve des kystes ovoides a paroi hyperréflec-
tive au niveau des couches nucléaires externes exclu-
sivement (figure 2). Le contenu est hyporéflectif avec
quelques ponctuations hyperreflectives le long de la
paroiinterne. Ces tubulations se produisent en regard
d'un DEP fibrovasculaire évolué ou sur les bords d'une
plage d'atrophie géographique (figure 3) sans signe
d’exsudation associé.

Ces kystes pourraient simuler un OMC en B-scans
mais la reconstruction en coupes coronales (C-scans])
permise par les SD-0CT de haute résolution montre
une organisation en structure tubulaire (ORT) plutot
qu’'en nid d'abeille induite par les cellules de Miiller
(OMC) (figure 4).

La localisation au niveau des couches nucléaires
externes ainsi qu’en frontiere d'atrophie de l'épithé-
lium pigmentaire ont conduit les auteurs a U'hypothese
d'une solution de continuité des photorécepteurs.
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Figure 2. Angiographie a la fluorescéine (gauche), avec
néovascularisation sous-épithéliale au stade fibroglial. B-scan
(droite] montrant le décollement de ['épithélium pigmentaire
fibrovasculaire hyperréflectif. Tubulations rétiniennes externes au
niveau de la couche nucléaire externe (fleche). Existence de points
hyperréflectifs le long de la paroi interne (téte de fléche).
Disparition de la ligne articles internes/articles externes [Al/AE].

Figure 3. Cliché anérythre [gauche] d’'une DMLA atrophique.
B-scan (droite). L'analyse des couches rétiniennes externes montre
successivement l'interruption de la ligne Al/AE des photo-
récepteurs, la formation d’une tubulation rétinienne externe,
l'amincissement rétinien avec atrophie de ['épithélium pigmentaire.

Figure 4. Reconstruction C-scan (gauche), dite « en face »,

d’une tubulation rétinienne externe. Matérialisation d’un réseau
complexe de tubules en avant de l'épithélium pigmentaire.

B-scan correspondant [droite] : décollement de ['épithélium
pigmentaire fibrovasculaire évolué surmonté par des cavités
hyporéflectives correspondant a la tubulation coupée de part en part.

Aprésune phase d'OMC traité, il se produirait une rup-
ture des jonctions serrées avec enroulement secon-
daire des photorécepteurs et formation de cavités. Les
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points hyperréflectifs le long de la paroi interne cor-
respondraient ainsi aux articles externes des photo-
récepteurs non digérés par U'épithélium. Aux extrémi-
tés de ce réseau, une communication avec l'espace
sous-rétinien existe, ce qui expliquerait son affais-
sement aprés IVT (comme le DSR) sans disparition (fi-
gure 5) de sa paroi.

Nous exposons le cas d'une patiente de 82 ans (AV
20/250) ayant bénéficié de quatre IVT pour une NVSE
(figure 6). En balayant de haut en bas les coupes
étagées, il est intéressant de constater U'enroulement
progressif de la ligne des photorécepteurs (interface
articles internes/articles externes]). Cette analyse
dynamique aprés acquisition sur l'ensemble du pdle
postérieur permet de faire la distinction entre une
logette d’exsudation et une tubulation en formation.

Ces ORT ainsi formées sont un mode évolutif de
dégénérescence maculaire, stables au cours du temps
et résistantes aux IVT,

Figure 5. B-scan d’une
tubulation rétinienne externe
avant (a) et apres (b] IVT :

on constate la régression des
signes d’exsudation (liquide
sous-rétinien, points hyper-
réflectifs), la tubulation,
méme si elle s’affaisse,

reste individualisable.

Pseudokystes et DMLA exsudative

Figure 6. Femme de 82 ans présentant en angiographie
(fluorescéine, infracyanine] une néovascularisation sous-
épithéliale ceil gauche [haut gauche). On observe sur le B-scan
correspondant : 'épithélium pigmentaire épaissi et hétérogene,
un décollement de la ligne articles internes/articles externes
[AI/AE) des photorécepteurs [fléche), du matériel hyperréflectif
sous-rétinien. Sur les coupes étagées de haut en bas, on constate
un enroulement progressif de la ligne Al/AE des photorécepteurs
sur elle-méme qui aboutit a la formation d’une cavité bien
délimitée (téte de fleche).

La dégénérescence maculaire cystoide peut aussi
évoluer vers une cicatrice fibroatrophique. Malgré 'ap-
parente amélioration anatomique, la disparition des
couches rétiniennes externes entraine une baisse
d’acuité visuelle irréversible. Dans ce contexte, des
cavités hyporéflectives en SD-OCT sont décrites par
G. Querques [6]. Il s’agit de petites plages hyporéflec-
tives concaves, isolées ou associées [(figure 7). Il
n'existe pas a proprement parler de paroi, d'ou le
terme de pseudokyste. Ces pseudokystes se produi-
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sent dans U'ensemble des couches rétiniennes et ne
sont pas corrélés a une perméabilité capillaire car
non diffusants en angiographie. Il s’agirait d'un stade
intermédiaire avant U'atrophie rétinienne. A ce stade,
onobserve une dégénérescence des cellules de Miiller,
piliers de larétine, qui entrainerait des ruptures tissu-
laires.

Aprés une phase de traitement actif sur la compo-
sante exsudative, 'apparition de ces pseudokystes
associés a une désorganisation globale des couches
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rétiniennes est de mauvais pronostic. Il faut savoir les
reconnaitre pour interrompre le traitement par IVT.

Figure 7. Angiographie (infracyanine] et B-scan correspondant

a un décollement de 'épithélium pigmentaire vascularisé traité.
Absence de signe d’exsudation. On retrouve un pseudokyste carré,
isolé, au niveau de la couche plexiforme interne sans paroi
individualisable.

Pseudokystes et DMLA atrophique

De la méme maniére, Cohen S.Y. et coll. [7] ont mis
en évidence des pseudokystes au sein de plages d’atro-
phie géographique quel qu’en soit le type dans 27 %
des cas. On ne retrouve pas non plus de paroi indivi-
dualisable autour de ces espaces optiquement vides,
d'ou le terme de pseudokyste. De petits diametres, ils
intéressent plutot les couches rétiniennes internes
(figure 8). Par définition, ils sont en regard au sein des
zones amincies avec atrophie rétinienne diffuse. Il
n'existe pas de signe d’'OMC et l'absence d’activité néo-
vasculaire est confirmée par angiographie. L'hypo-
thése d'une dégénérescence des cellules de Miiller
estaussi évoquée.

Ces pseudokystes persistent au cours du suivi et
doivent étre reconnus, en particulier dans la perspec-

Figure 8. Cliché anérythre et B-scan correspondant a une atrophie
géographique. Absence de signe d’exsudation mais présence de
petits pseudokystes au niveau de la couche nucléaire interne.
Amincissement diffus de la rétine neurosensorielle.
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tive de nouvelles thérapeutiques pour la DMLA atro-
phique.

En pratique clinique, devant une plage d’atrophie
géographique sans hémorragie visible au fond d'eil, la
découverte en SD-0CT de pseudokystes n'indique pas
un traitement par IVT.

Conclusion

Au prixd'une surveillance stricte, la prise en charge
de la DMLA exsudative s'est grandement améliorée
depuis laire des anti-VEGF. Le SD-OCT s’impose
comme un examen sensible, non invasif, reproductible
dans sa surveillance. L'examen de l'aire maculaire
nécessite une analyse spatiale (coupes étagées) et
temporelle (superposition mensuelle] réalisable grace
a U« eyetracker ».

Pour guider au mieux un schéma de traitement
flexible, il faudra reconnaitre les modes évolutifs d'une
dégénérescence maculaire cystoide. Les pseudokystes
ou les tubulations rétiniennes externes sont le témoin
d'une progression vers une cicatrice fibro-atrophique
et non d'une perméabilité capillaire. En ce sens, ces
kystes persistants ne requiérent pas de traitement
par IVT.
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