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Oedème maculaire diabétique/ Introduction 

• L’OMD atteint environ 7% de la population diabétique

• Il reste la principale cause de malvoyance au cours de la 
rétinopathie diabétique

• Problème thérapeutique persistant, mais les avancées 
thérapeutiques récentes ont amélioré son pronostic 
fonctionnel 



Physiopath et bilan pré thérapeutique

• Il existe plusieurs alternatives thérapeutiques (IVT, laser, 
vitrectomie …) 

• Toutes nécessaires car il existe plusieurs formes d’OMD

• En effet, la pathogénie de l’OMD est complexe , elle combine 
plusieurs mécanismes pathogéniques 

• Un bilan pré thérapeutique complet peut permettre d’identifier un 
mécanisme prépondérant et guider le choix thérapeutique 



PHYSIOPATHOGENIE

• La pathogénie de l‘OMD est complexe  

Rupture de la BHR due à 

différentes cytokines  dont le 

VEGF et des cytokines 

inflammatoiresl

Altération des mécanismes de 

réabsorption (dysfonction de 

l’EP et des cellules de Müller)

Peut être aggravé par 

- des facteurs 

systémiques (HTA, insuff 

rénale…) 

- Traction vitréo maculaire  

Bilan pré thérapeutique: Quel est le mécanisme prépondérant chez un patient donné ? 



Bilan pré thérapeutique de l’OMD 

Il a pour but 

➢ le retentissement fonctionnel de l’OM

➢ de déterminer le phénotype de l’OMD

➢ de rechercher les facteurs (notamment systémiques ) 
d’aggravation de l’OMD 

➢ d’évaluer les facteurs influençant la décision thérapeutique 

Aide à la décision thérapeutique et 

à prédire le pronostic fonctionnel  



BILAN PRE THERAPEUTIQUE :
PHENOTYPAGE complet de l’OM ET du patient diabétique 

• Phénotypage de l’OMD
• AV, biomicroscopie, mesure de la TO
• photos du fond d’œil: stade de la RD
• angiographie/OCT angiographie: degré d’occlusion des capillaires maculaires,  points de fuite, 

diffusion, éventuelle identification d’un macroanévrysme en cas d’OMD chronique (ICG)
• OCT: épaisseur maculaire, recherche de facteurs de mauvais pronostic (interruption elipsoïde, 

DRIL…) , OCT angiographie, interface vitréo maculaire 

• Phénotypage du patient diabétique: 
• âge, durée du diabète, type de diabète, traitements, HbA1, 
• tension artérielle, ATCD cardio vasculaire 
• apnée du sommeil, 
• lipides , fonction rénale ….
• possibilités de déplacements (dialyse, problèmes locomoteurs …) 

• Nécessité d’une coopération interprofessionnelle avec MG, diabétologue et 
autres spécialistes …



Ischémie maculaire,  

altération du réseau 

capillaire profond

ONL

Interruption 

des couches 

externes 

DRIL

Désorganisation 

des couches 

internes de la 

rétine 

Diminution du ratio Tissu/fluide

(perte du tissu rétinien) 

Diminution de l’épaisseur de la 

couche des cellules 

ganglionnaires 



Arsenal thérapeutique

• Traitement médical • Injections intra vitréennes:        
anti VEGF, corticoïdes 

• Laser

• Chirurgie 

http://us.123rf.com/400wm/400/400/njnightsky/njnightsky1002/njnightsky100200062/6486405-une-ampoule-tensiom-tre-et-la-manchette-pour-prise-de-pression-art-rielle.jpg


Traitement du diabète et des facteurs de risque associés

• Poids/ BMI

• Equilibre glycémique ++

• TA++ et MAPA si nécessaire pour détecter HTA 
nocturne éventuelle 

• Apnée du sommeil 

• Fonction rénale

• Dyslipidémie 

• Savoir reconnaître une rétinopathie hypertensive 
fréquemment associée à la RD   

Objectif : TA < 130/80



0,3 0,4

CONTROLER LA  TA !!! 

Rétinopathie 

hypertensive associée à 

la RD

• Nodules cotonneux et 

hémorragies 

rétiniennes 

péripapillaires

• DSR bilatéral en OCT 



• OUI, si grand déséquilibre inaugural: faire rééquilibrer en 
urgence, surtout l’HTA, et attendre 2-3 mois avant de débuter 
les IVT

• NON, si déséquilibre chronique des facteurs systémiques, déjà 
pris en charge; débuter SANS TARDER les injections. Plus on 
traite tôt, meilleurs sont les résultats fonctionnels

Faut il attendre l’équilibre des facteurs systémiques 

avant de commencer les injections ? 



Injections intra vitréennes : ttt de première 
intention de l’OMD sévère associé à une BAV

Anti VEGF 
(ranibizumab/aflibercept)

• Sujet jeune , phaque

• En cas d’ischémie rétinienne 
périphérique sévère (rubeosis iridis )

• En l’absence d’événements CV récents 
(3 mois)

• Si un suivi mensuel est possible 

Corticoïdes (Dex Implant)

• Pseudophaque

• Phaque pour lequel un traitement 
non corticoïde ne convient pas 

• En l’absence de glaucome, et si la 
PIO est normale/contrôlée, en 
l’absence d’ATCD infectieux , 
d’aphaquie, d’implant clippé à l’iris



Anti VEGFS 

• Ranibizumab, Lucentis *

• RESOLVE (Novartis) 

• RESTORE (Novartis)

• READ II (Genentech)

• DRCR.net

• RISE, RIDE 

• Aflibercept, Eylea*

• Bevacizumab, Avastin*



Que nous ont appris les études ?

Les anti VEGFs sont efficaces pour améliorer l’acuité visuelle et 
diminuer l’épaisseur maculaire en cas d’OMD
• Amélioration de l’acuité visuelle à 1 an: 

• 40-60% améliorent de 2 lignes (10 lettres) 

• 23-32% améliorent de 3 lignes (15 lettres)

• 2 à 3 fois plus qu’avec le laser

• Les yeux traités par anti VEGFs perdent 2 à 3 fois moins 
d’acuité visuelle que ceux traités par laser

Perte de 2-lignes: 4-5% vs 8-20%; 3-lignes: 2-3% vs 13-25% 



Mitchell P, ARVO, May 2012

+8.0

+6.7

+6.0

34

RESTORE: à 3 ans, maintien de l’efficacité 
et diminution du nombre d’IVT  

Safety set (last observation carried forward)
BCVA: best-corrected visual acuity; ETDRS: early treatment diabetic retinopathy study; SE: standard error

Core phase Extension phase (Ranibizumab 0.5 mg PRN)
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35*Compared to baseline; Full analysis set; LOCF;

Table 14.02.01/09: p-value, aLOCF

*P < 0.0001

vs. laser

VIVIDDME
10.7 2q8

10.5 2q4

1.2 Laser

0.2 Laser

*P < 0.0001

vs. laser

12.5 2q4

10.7 2q8

VISTADME



Que nous ont appris les études ?

Nécessité d’un traitement intensif au moins la 
première année, et d’un suivi mensuel 

• Le nombre moyen d’injections nécessaire 
pendant la première année est de l’ordre de 7 à 
8 injections (RESTORE): 5 pendant les 6 premiers 
mois , puis 2 à 3 pendant les 6 derniers mois 

• Dans le DRCR.net: nécessité de 8 à 9 injections la 
première année 

• VIVID/VISTA: 8 injections la première année



Résultats à long terme 

• Un nombre moindre d’injections est requis la deuxième et la 
troisième années pour maintenir le gain visuel

• DRCR.net study
• Première année: 8-9 injections 

• Deuxième année : 3-4 injections 

• Troisième année: 2-3 injections 

• RESTORE study
• Première année : 7.5  injections 

• Deuxième année : 3.7 injections 

• Troisième année : 2.7 injections 



Prompt Laser Deferred laser 

Gain ≥ 15 lettres 27% 38%

Gain ≥ 10 lettres 46% 58%

Perte ≥ 10 lettres 9% 8% 

Nombre médian 

d’injections 

13 17

Pas d’injection pendant 

l’année 4

54% 45%

Pas d’injection pendant 

l’année 5

62% 52%

Il est possible d’arrêter les injections dans 50 % des cas au bout de 4 ans 



BJO 2017

25% : aucune injection

Nb my d’IVT sur 2 ans : 9,5

Principal effet secondaire : progression de 

la RD avec 10% de progression vers la 

RDP après un délai moyen de 387 jours 

Extension de VISTA)



• Lorsqu’existe une baisse de l’acuité visuelle 
significative 

• Même si le traitement d’un OM n’est jamais une 
urgence, le trop grand retard à mettre en route le 
traitement est péjoratif pour l’avenir visuel

Il faut traiter tôt 



Mitchell P, ARVO, May 2012

+8.0
+6.7
+6.0

Evolution de l’Acuité Visuelle sur 36 mois

Core phase
Extension phase (Ranibizumab 0.5 mg 

PRN)

RESTORE

Donc on traite plus 

précocement …

Donc on traite plus 

précocement …

AV < 0,7 P3
Confirmé par le protocole T



Meilleure est l’AV initiale 

Meilleure est l’AV finale 



Faut il traiter quand l’acuité visuelle est normale ? 

3 groupes :

- Aflibercept

- Laser 

- Observation 

Critère principal: perte d’une ligne d’AV à 2 ans 

Résultats : pas de différence entre les 3 

groupes à 2 ans 

CONCLUSION: la surveillance sans 

traitement semble être une alternative 

raisonnable tant que l’AV est normale 



Comment utiliser les anti VEGFs en pratique ?

➢ Indication uniquement dans l’OM diabétique atteignant 
la région centrale, associé à une BAV significative 

➢Traitement guidé à la fois par l’AV et l’OCT

➢Pour obtenir un résultat optimal, le traitement doit être 
INTENSIF, PRECOCE et PROLONGE 



Contrôle AV 

et OCT

J0 M1 M2 M4 M5

Contrôle AV 

et OCT

INDUCTION: 4 à 5 injections mensuelles 

Disparition OM sans amélioration visuelle: STOP

(altérations irréversibles du tissu rétinien par ischémie, atrophie )

Effet maximal (disparition OM et amélioration AV)

Poursuivre le traitement en PRN ou mieux Treat 

and Extent avec espacement progressif des 

injections à 2 mois, puis 3 mois, puis 4 etc et 

tentative d’arrêt 

Reprendre et/ou ressérer l’intervalle en cas de 

récidive de l’OM

Amélioration partielle: poursuivre les 

injections mensuelles jusqu’à effet maximal, 

puis espacer 

Dans environ 20% des cas, il ne sera pas possible 

d’assécher l’OM complètement; on peut tolérer un OM 

résiduel 

ECHEC: Aucune amélioration visuelle et 

anatomique. Switcher vers un autre traitement 



OMD persistant à 24 semaines

A: 31,6%

B: 65,6%

R: 41,5%

Parmi ceux-ci , l’OMD persistait à 2 ans dans 

A: 44% des yeux 

B: 68,2% des yeux 

R: 54,5% des yeux 

Le % d’yeux ayant gagné 10 lettres ou plus à 2 ans était 

identique selon que l’OMD persiste ou non à 2 ans 

Conclusion: il n’est pas nécessaire d’assécher totalement la rétine pour obtenir de bons résultats visuels 



0,4 P4



20/63      65

3 IVT  mensuelles de ranibizumab 

20/63    65

Amélioration anatomique, sans amélioration visuelle : on poursuit les injections mensuelles 



20/63      65

3 IVT  mensuelles de ranibizumab 

20/63    65

3 IVT  mensuelles de ranibizumab 

20/32   71

Après 6 IVT mensuelles, très nette amélioration anatomique et fonctionnelle 

On espace les Injections tous les 2 mois



20/40   71

6 mois plus tard, après 2 injections supplémentaires réalisées tous les 2 mois 

On décide de réalise une dernière injection distante de 3 mois de la précédente, puis de surveiller 

6 mois plus tard: 

20/32   72



6 mois 

6 injections 

20/63    65

6 mois 

2  injections 

20/32   71

20/32   72

1 AN

1  injection 

Première année

7 injections 

Deuxième année

1 injection

20/40   71



Quand switcher ?

• En cas d’échec ou de réponse insuffisante au bout de 5 injections 
mensuelles d’anti VEGF

• Si le patient développe une résistance au traitement alors qu’il 
répondait bien auparavant . Avant de switcher
• Facteur systémique ? 
• Interface vitréo rétinien ? 

• Switch secondaire: répond au traitement mais impossibilité d’espacer 
les injections 

JFO





Cas clinique 

• S.A., 33 ans, diabète de type 1 évoluant depuis 22 ans 
• Adressée pour avis par son diabétologue sur le bienfondé de la poursuite 

des IVT. 
• A eu depuis 2 ans, RDP traitée par PPR et + OM traité par  IVT ranibizumab : 

15 IV dans l’œil droit et 15 IVT dans l’œil gauche. 
• Dernière IVT ranibizumab dans l’OD 10 jours auparavant et dans l’OG 2 

mois auparavant 

• Dit que son OM récidive tous les 2 mois 

• HbA1c : 6,5%    TA: 120/65     sous Aprovel



1.0 0,6

0,7 0,6



0,7  

2 IVT Afli mai, juin 

Avril 

0,8 Aout 

1  IVT Afli septembre

1. 0 Octobre 

1. 0 Décembre 

1. 0 Février  

1  IVT Afli  fevrier

1. 0 Mai  

0,7 Juillet

1. 0 Octobre 

1  IVT afli  juillet



• 2016: 3 IVT

• 2017: 3 IVT

• 2018: 2 IVT

• 2019: 0 IVT ….

• 2020: 0 IVT .



• Patient diabétique de type 1, âgé de 33 ans, 

• Rééquilibration glycémique (HbA1c 10% en février 2017,    7,8% en 
mai 2017). Mis sous pompe à insuline 

• RDNP modérée bilatérale 

• Adressé pour OM de l’œil droit 



AV : 0,3

Juin 2017



De juin à novembre 2017,

5 IVT mensuelles d’aflibercept AV: 10/10

2018: 6 IVT (tous les 2 mois) 

Février 2019 AV: 9/10

Mai 2019: baisse visuelle AV: 0,4 

Reprise de 4 IVT mensuelles d’aflibercept  

Septembre 2019 AV: 0,5

Apparition d’une résistance à l’aflibercept, pourquoi? 



Au plan systémique, HbA1c: 7,1% et absence d’HTA selon le patient 

On tente de switcher vers un autre anti VEGF…..  , et après 2IVT ranibizumab    

AV: 0, 4



AV: 0,9

?

Apparition d’un OM dans l’autre œil 



• A ce stade, on se trouve face à un patient qui répondait initialement 
bien au traitement par aflibercept dans l’œil droit 

• Et qui maintenant présente une résistance au traitement dans l’œil 
droit et développe un OMD dans l’autre œil qui n’en avait pas jusque 
là 

• La cause de cette aggravation est probablement systémique, et la 
recherche d’un facteur systémique d’aggravation est INDISPENSABLE



• A changé de travail depuis le début de l’année, avec horaires difficiles

• HbA1c: 7,1% mais avec une grande instabilité glycémique, 

• Au moins 6 hypoglycémies, parfois sévères, par semaine 

• Pas d’HTA ou néphropathie connue … 

• Un bilan en hospitalisation de jour en diabétologie est programmé en 
décembre 2019…. 

• Le bilan révèle, outre l’instabilité glycémique, une HTA 

• Le schéma insulinique est modifié et un traitement par ramipril est 
instauré…



Le traitement par aflibercept est poursuivi , avec reprise de son efficacité 

AV OD: 0,8 AV OG: 0,9

On poursuit les injections mensuelles dans l’œil droit d’aflibercept …



Que nous disent les études de vraie vie ?
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BOREAL OMD, résultats à 1 an 

Nb moyen d’IVT: 5 IVT 

United Kingdom DR  , BJ0 2017

Gain moyen : +5 lettres 

NB MOYEN D’IVT: 3,3 IVT



Corticoïdes 

Implant de dexamétasone (0,7mg) Ozurdex *

Implant d’acétonide de fluocinolone : ILUVIEN *



Implant de dexamétasone 

• Son efficacité a été démontrée par l’étude MEAD

• Effet puissant et RAPIDE ,  durable de l’ordre de  3 mois 

• Mais le bénéfice visuel s’estompe avec le temps et les injections répétées chez 
le phaque du fait du développement de la cataracte  

• Utilisation limitée par les effets secondaires

• Chirurgie de la cataracte : 50 à 80% à 2 ans 

• Hypertonie oculaire  (dans 30% des cas environ), en général contrôlée par 
une mono ou une bithérapie hypotonisante, le risque de chirurgie filtrante 
est faible  

• Traitement de premier choix chez le pseudophaque +++

• Contre indiqué en cas de glaucome non contrôlé, ou de glaucome sous 
bithérapie ou plus 
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Ozurdex®
• 2 à 3 injections par/an: (délai de retraitement 4 à 5 mois)

• Après la première injection, visites de contrôle à 1, 2 et 4 
mois pour contrôle de l’efficacité et de la TO

• Si TO initiale > 21, visite supplémentaire à J15

• Ultérieurement , les contrôles peuvent être plus espacés

• En l’absence d’HTO après les 2 premières injections, il est 
rare qu’un patient développe ultérieurement une HT0

V1 M1 M3 M5 M10M8 M12



Ozurdex®

• Chez le phaque , opérer la cataracte dès qu’elle réduit le 
bénéfice visuel du traitement par Ozurdex

• Peut être utilisé en cas de HTO/ GAO bien contrôlé , sous 
monothérapie

• Contre indiqué 
• en cas de glaucome non contrôlé et/ou de glaucome sous bithérapie ou 

plus , 
• en cas d’ATCD oculaires infectieux (toxoplasmose, herpès … …)
• Chez l’aphaque, en cas d’IP sectorielle de grande taille ou d’implant 

clippé à l’iris ++++



Meilleure efficacité anatomique avec la dexaméthasone

En terme d’AV, pas de différence à 6 mois, 

mais supériorité des anti VEGFs à 1 an 

Plus grande fréquence d’augmentation de la PIO avec la dexa



Implant de fluocinolone 

• Micro-implant non bioérodable contenant 190 µg d’acétonide de 
fluocinolone (AcF)

• Durabilité de l’ordre de  2 à 3  ans 

• Efficacité démontrée par les études FAME…

• Très cataractogène (indiqué chez pseudophaque ou opérer la cataracte 
précocément) 

• Risque d’hypertonie réfractaire et de chirurgie filtrante plus élevé que la 
dexamétasone (de l’ordre de 4,8% à 3 ans dans les études) 

• Indiqué : ttt de deuxième ou troisième intention 
• En cas d’OMD chronique 
• Patient pseudophaque
• Contre indiqué en cas de glaucome, ou d’HTO> 21mmHg,  ou en cas d’ATCD 

d’hypertonie lors d’un traitement par corticoïde 





Etudes IRISS/MEDISOFT/USER/REHALK (2019-2020)..

• Effet sur l’OMD moins puissant et plus retardé, parfois de plusieurs 
mois par rapport à la dexamétasone



CORTICOSTÉROÏDES :LIBÉRATION MOLÉCULE 

1: Campochiaro et al. Ophthalmology 2012;119:2125-32
2: Bailey Cet al Eye 2017; 1-9
3: Chakravarthy U, et al. Br J Ophthalmol 2018;0:1–6. 



Traitement adjuvant 

• Ttts additionnels sont nécessaires dans 35 à 40% des cas …

• Pendant le délai entre l’injection et le pic d’efficacité ….

• Recommandation : 
• injection de l’Iluvien au pic d’efficacité du précédent traitement (soit 1 à 2 

mois après Dex Implant, soit sous couvert de 2 à 3 IVT d’anti VEGFs…) , 

• ne pas attendre la rechute pour injection l’implant de fluocinolone …  



Tolérance 

• 25 % d’HTO

• Pic d’hypertonie: 8 mois dans 
IRISS et 6 à 12 mois dans 
Medisoft…

• Nécessaire de surveiller la TO 
tous les 3 mois 

• Très bonne prédictivité de 
l’absence d’HTO sous Dex 
Implant +++

Bien sélectionner les patients ++++



Indications de l’implant de fluocinolone 

• Indiqué : ttt de deuxième ou troisième intention 
• En cas d’OMD chronique 
• Patient pseudophaque (sinon opérer la cataracte très vite après l’IVT)
• Contre indiqué en cas de glaucome, ou d’HTO> 21mmHg,  ou en cas d’ATCD d’hypertonie 

lors d’un traitement par corticoïde et en cas d’ATCD infectieux oculaires 

• Après au moins une IVT test de Dex Implant

• Au pic d’efficacité du précédent traitement 

• Bonne sélection des patients +++



6 à 7 mois pour une efficacité maximale ……



• Patiente de 77 ans, DT2, insulino traitée , RD traitée par PPR

• OM bilatéral traité par Lucentis pendant 2 ans, 

• Puis par Ozurdex après chirurgie de la cataracte des 2 yeux 

• A reçu environ 5 Ozurdex dans chaque œil avec un effet rapide et 
complet sans HTO



Mai 2019AV: 0,2

AV : 0,16

ILUVIEN 

Juillet  2019

Ozurdex 

AV : 0,4 Août 2019

AV: 0,2
Novembre 2019

6 mois après Iluvien…..

A reçu depuis 3 implants de Dexa….



CHIRURGIE = vitrectomie
• Peu d’indications 

• Uniquement en cas d’Œdème tractionnel
• Syndrome de traction vitréo maculaire 
• Membrane épirétinienne épaisse et contractile 

• En l’absence de traction, aucune étude randomisée n’a pu 
démontrer le bénéfice de la vitrectomie

• En cas de doute sur l’existence d’une traction, faire un 
traitement test par IVT



• Patient diabétique de type 1, 35 ans 

• RDP bilatérale et OM bilatéral 



Baseline: BCVA 51 letters, CFT 662 microns 



M6, after 5 Lucentis : BCVA 82 letters, CFT 326 microns 



d

Homme 52 ans, diabétique de type 2

Pseudophaque 

AVOG : 0,3 P4     TOG 12mmHg



Après une injection d’Ozurdex 

a
b c

0,6 P2, TOG: 11 mmHg



Après plusieurs injections d’Ozurdex, la réponse est moindre: 

moins de réduction de l’épaisseur maculaire, et plus 

d’amélioration de l’acuité visuelle 

AV OG    0,4 P4



On décide de réaliser une vitrectomie avec pelage de la membrane et de la limitante interne, 

associée à une injection d’Ozurdex 

L’acuité visuelle remonte à 0,7 P2



• Le laser a un effet retardé sur l’épaisseur maculaire et entraîne 
rarement une amélioration de l’acuité visuelle

• Il est indiqué de première intention quand l’AV est normale 
- en cas d’OM focal modéré  n’atteignant pas la région centrale,

- éventuellement , en cas d’OM sévère lorsque il existe une composante 
focale (exsudats circinés) et que l’acuité visuelle est normale , en restant à 
distance (>1500 microns) du centre de la macula 

Reste t il une place pour le laser ?

OM focal modéré, AV: 10/10 OM sévère avec forte composante focale, AV: 9/10



Indications du laser 

OM résiduel après 8 IVT d’anti VEGFS

OM résistant aux traitements intra vitréens. 

Présence d’un macro anévrysme en ICG

• Il peut être indiqué en deuxième intention 
• en complément des injections sur des zones de rétine périfovéale encore 

épaissie à distance du centre de la macula

• Il peut être indiqué en troisième intention sur un macroanévrysme en 
cas d’OM résistant aux traitements par IVT 



Recommandations pour le traitement de l’OMD en France
P Massin, S Baillif, C Creuzot, F Fajnkuchen, L Kodjikian

▪ Validées par 

▪ la Fédération France Macula (FFM)

▪ le Club Francophone des Spécialistes de la Rétine 
(CFSR)

▪ la Société Française d’Ophtalmologie (SFO)

Comment choisir ?



Comment choisir ? 

• Outre le contrôle des facteurs systémiques

• Le choix du traitement dépend de:
• L’acuité visuelle 

• Le type d’OM

• Pseudophaquie 

• La sévérité de la RD associée 

• Traction Vitréo maculaire sur l’OCT… 

• Possibilité de déplacement (dialyse, problèmes locomoteurs)

• CI: Accident cardio vasculaire récent , Grossesse (contre indication anti-VEGF), 

HTO , glaucome, ATCD infectieux (herpès, toxo..)



Quand l’AV est normale 
(avec ou sans atteinte maculaire centrale )

Le seul traitement possible est 

➢ le contrôle des facteurs systémiques 

➢ et un traitement par laser quand les microanévrysmes sont 
situés à plus de 750 / 1000 microns du centre de la macula 

➢ou surveillance  

VA 20/20



Baisse de l’AV dûe à un OM atteignant le centre de la macula 

• Contrôle des facteurs systémiques 

• Traitement par injections intra vitréennes en 

première intention : ANTI VEGFs ou Dex Implant 

• Sauf s’il existe une traction évidente : vitrectomie



Comment choisir en première intention ?

• Anti VEGFs (ranibizumab, aflibercept) 
• Sujet jeune , phaque

• En cas d’ischémie rétinienne périphérique sévère (rubeosis iridis )

• En l’absence d’événements CV récents (3mois)

• A condition qu' un suivi mensuel soit possible 

• Dex Implant :
• Pseudophaque

• Phaque pour lequel un traitement non corticoïde ne convient pas 
(pas de possibilité de venir fréquemment, AVC récent..)

• Contre indiqué en cas de glaucome non contrôlé et/ou de glaucome 
sous bithérapie ou plus , en cas d’ATCD oculaires infectieux 
(toxoplasmose, herpès … …)



Et puis ?

• Si ttt initial efficace: éventuellement traitement 
par laser en deuxième intention sur les zones de 
rétine restant épaissies  



Et puis ?

• En cas d’efficacité insuffisante du ttt initial:  en 
l’absence d’amélioration de l’AV et de réduction de 
l’épaisseur rétinienne: SWITCH

• D’un anti VEGF à l’autre si sujet jeune phaque
• Sinon, en changeant de classe thérapeutique 

• Idem en cas d’impossibilité de réduire la fréquence 
des IVT 



Un cas particulier: 
chirurgie de la cataracte 

• Il est indispensable d’avoir traité un OMD de façon efficace avant d’envisager 
la chirurgie de la cataracte . 
Les injections seront ensuite réalisées pour couvrir la période péri opératoire 
et prévenir un syndrome d’Irvine Gass 

• AVANT L’INTERVENTION, traitement d’épreuve 

➢ (Par IVT ranibizumab mensuelles) 

➢ Par implant de DXM

• Contrôle de l’efficacité sur l’OCT

• (IVT per op puis PRN mensuel pour le ranibizumab)

• Surveillance et réinjection si nécessaire avec la DXM

• Une surveillance post  opératoire régulière reste indispensable pour détecter 
une récidive de l’OMD





OMD

Contrôle des 
facteurs systémiques 

Pas de BAV significative 
(avec ou sans 

atteinte centrale)   

LASER sur OM focal ou 

à prédominance focale

SURVEILLANCE

BAV « significative » et OM atteignant la région centrale 

Vitrectomie si 
traction

Lucentis ® / Eylea ®
DE 1ÈRE INTENTION:

- Suivi mensuel possible 
- Sujet jeune / cristallin clair

- Ischémie rétinienne sévère  
- Glaucome évolué, non contrôlé

- Aphaque
- Implant Artisan

-IP sectorielle de grande taille
- ATCD infectieux 

± LASER 

Ozurdex ®
DE 1ÈRE INTENTION:

- Patient phaque pour lequel TTT non 
corticoïde ne convient pas
(Suivi mensuel impossible)

- Pseudophaque
- Chirurgie de la cataracte 
- Antécédents CV récents .

± LASER

Vitrectomie

Si échec
(AV et OCT)

switch

Si échec Iluvien ®
(en l’absence de GAO, si TO < 21, et 
absence d’HTO après plusieurs Ozurdex, 
au pic d’efficacité du précédent 
traitement)



Traitement de l’OMD

• Les traitements par injections intra vitréennes d’anti VEGFs et de 
corticoïdes ont considérablement amélioré le pronostic fonctionnel 
de l’OMD au cours de ces 10 dernières années

• Mais  les résultats de vraie vie sont décevants (du moins pour les anti 
VEGFs) du fait du nombre insuffisant d’injections réalisées 

• Plusieurs nouveaux traitements arrivent sur le marché 

Améliorer la durabilité 



• Fragment d’anticorps à chaine 
unique qui possède une forte 
affinité pour le VEGF

• Son faible poids moléculaire 
(26kDa) permet de délivrer plus 
de médicament en injection que 
les autres anti VEGFs et a 
théoriquement une meilleure 
pénétration tissulaire et une plus 
longue durée d’action

Brolucizumab
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aPuerto Rico as a territory of the use is considered part of US.
KESTREL; NCT03481634 ; KITE, NCT03481660
DME, diabetic macular edema; US, United States
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Purpose: To evaluate the efficacy and safety of brolucizumab versus aflibercept for the 
treatment of patients with visual impairment due to DME 

KESTREL and KITE: Two 100-week pivotal Phase III randomized studies in 
DME, conducted across 36 countries, at 197 sites

Am J Ophthalmol 2022,38:  157-172



If disease stability observed at W 72 

interval could be adjusted from 

q12w→q16w or q8w→q12w

4-Week Extension

KITE  / KESTREL study design

282016 241880 4 6 12Week

V4V1 V2 V3 V5Visit

Loading phase: 5 x q6w

+DA

4032 44 48 52

V13V8V6 V9V7 V10 V11 V12 V14 V15 V16

36 886860 7264 76 80 92 96 10056 84

Maintenance phase: 

Interval adjusted to q8w if disease activity observed at any DAA visit

Year 2: q16w/ q12w / q8wYear 1: q12w / q8w

V20V17 V18 V19 V21 V22 V23 V24 V25 V26 V27 V28

Primary endpointBrolucizumab 6mg Aflibercept 2 mg

Disease stability assessment  

(DS e.g. no DA during last 2 DAA visits) 
DAA with impact depending on patient 

specific treatment schedule

No Treatment

BRO 6mg

EOS

#Disease activity assessments were conducted at pre-specified visits by the masked investigator. Presence of disease activity was determined at the discretion of the masked investigator and supported by protocol guidance based 

on dynamic functional and anatomical characteristics. Patients were assessed by the masked investigator regarding the option to extend the current treatment interval by 4 weeks based on a one-time DSA at Week72. For patients 

that the investigator decided to extend, treatment schedule was adjusted accordingly. However, after Week 72, if  DA was identified at scheduled treatment visit the patient was assigned to q8w. *Adjustment related to DA only 

occurs at scheduled treatment visit. Sham injections were administered to maintain masking. Visual and anatomic assessments were made prior to all injections. BCVA, best-corrected visual acuity; DA, disease activity; DS, disease 

stability; EOS, end of study; q8w, 8-week dosing interval; q12w, 12-week dosing interval; q16w, 16-week dosing interval. 106

Disease activity assessment Visit#

* * * **

Loading phase: 5 x q4w
AFL 2mg

Maintenance phase: q8w
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 2.6 
letters

Week

Full analysis set LOCF. LS mean differences in BCVA (brolucizumab–aflibercept, Δ) in KESTREL (−1.7; 95% CI −3.8,0.4) and KITE (2.6; 95% CI 0.2, 4.9). LS mean and SE estimates are analyzed using ANOVA model with baseline 

BCVA categories (≤65, >65 letters), age categories (<65,≥65 years) and treatment as fixed effect factors. BCVA, best corrected visual acuity; BRO, brolucizumab; CI, confidence interval; ETDRS, Early treatment diabetic retinopathy 

study; LOCF, last observation carried forward; LS, least squares; SE, standard error; VA, visual acuity

Brolucizumab 3 mg (n=190) Brolucizumab 6 mg (n=189) Aflibercept 2 mg (n=187)

Brolucizumab 6 mg (n=179) Aflibercept 2 mg (n=181)

At Week 100:+8.8 letters

+10.6 letters

At Week 100:+10.9 letters

+8.4 letters

 −1.7
letters

Primary objective met (BRO 6 mg) 

Primary objective met 

52

52

KITE

KESTREL

Mean change in BCVA from baseline: VA gains achieved with brolucizumab 6 mg 
were maintained through Week 100 and were comparable to aflibercept 
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Week
Full analysis set LOCF. LS mean differences in CSFT (brolucizumab–aflibercept, Δ) in KESTREL (Brolucizumab 6 mg arm: −3.5 µm; 95% CI: −20.7, 13.8) and KITE (−23.2 µm; 95% CI: −43.5, −3.0). LS mean and SE estimates based on 
an ANOVA model with baseline, CSFT categories (<450 µm, ≥450–<650 µm; ≥650 µm), age categories (<65,≥65 years) and treatment as fixed effect factors.CI, confidence interval; CSFT, central subfield thickness; LS, least squares; 
LOCF, last observation carried forward; SE, standard error

− 196.6 μm; −173.4 μm

Average Weeks 88–100

−171.9 μm; −168.5 μm

Average Weeks 88–100

 −23.2
µm

 −3.5
µm
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Mean change in CSFT from baseline: Robust improvement in CSFT achieved 
with brolucizumab 6 mg in both studies

KITE

KESTRELBrolucizumab 3 mg (n=190) Brolucizumab 6 mg (n=189) Aflibercept 2 mg (n=187)

Brolucizumab 6 mg (n=179) Aflibercept 2 mg (n=181)
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Full analysis set LOCF. Statistical model using logistic regression adjusting for baseline CSFT categories (<450, ≥450–<650, ≥650), age categories (<65,≥65 years) and treatment as fixed effect factors. 95% CI 

calculated using bootstrap method. Median number of injections at Week 52 and Week 100 reported. CI, confidence interval; CSFT, central subfield thickness. LOCF, last observation carried forward
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KITE

11.6% (2.3, 21.6)

5.6% (−5.2, 15.7)

Delta, (95% CI)

14.7% (4.2, 24.9)

Delta, (95% CI)

Brolucizumab 6 mg (n=179)

Aflibercept 2 mg (n=181)

Brolucizumab 3 mg (n=190)

Brolucizumab 6 mg (n=189)

Aflibercept 2 mg (n=187)
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13.4% (4.9, 23.7)

7.3% (−2.6, 17.3)

x9x7x7 X 15x11x11 x9x7 x15x10

16.3% (5.7, 25.9)
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More brolucizumab-treated eyes achieved CSFT <280 µm at Week 52 and at 
Week 100, despite lower number of injections



Observed treatment status at Week 100 for brolucizumab 6 mg 

KESTREL KITE

24.8%

q16w

52.5%

q8w22.7%

q12w

67.1%

q8w

32.9%

q12w

110

47.5% patients 

on ≥q12w 

interval

Percentages are of Brolucizumab 6 mg patients who completed the study treatment at Week 96. In KESTREL, there was no option to extend to q16w treatment interval



Adverse Event

KESTREL KITE

Brolucizumab 

3 mg 

(n=190)

Brolucizumab 

6 mg

(n=189)

Aflibercept 

2 mg

(n=187)

Brolucizumab 

6 mg 

(n=179)

Aflibercept 

2 mg

(n=181)

Patients with ≥1 AE, n (%)*

Ocular (study eye)

Nonocular

103 (54.2)

146 (76.8)

92 (48.7)
146 (77.2)

94 (50.3) 
143 (76.5)

73 (40.8)

136 (76.0)

74 (40.9)

141 (77.9)

Patients with ≥1 serious AE, n (%)*

Ocular (study eye)

Nonocular

8 (4.2)

48 (25.3)

7 (3.7)

53 (28.0) 

5 (2.7)

54 (28.9)

5 (2.8)

48 (26.8)

3 (1.7)

58 (32.0)

Patients with ≥15 letter loss from 

baseline at Week 100, n (%)†
6 (3.2) 4 (2.1) 2 (1.1) 4 (2.2) 6 (3.3)

Death, n (%) 4 (2.1) 8 (4.2) 7 (3.7) 13 (7.3) 9 (5.0)

AEs of special interest (study eye), n (%)

Endophthalmitis 2 (1.1) - 1 (0.5) 2 (1.1) 1 (0.6)

Intraocular inflammationa

- including Retinal vasculitisa

10 (5.3)

3 (1.6)

8 (4.2)

1 (0.5)

2 (1.1)

-

4 (2.2)

-

3 (1.7)

-

Retinal vascular occlusion 3+ (1.6) 3# (1.6) 1 (0.5) 1b (0.6) 1b (0.6)

Medical Dictionary for Regulatory Activities Version 24.1 (KESTREL) and 24.0 (KITE) used for the reporting of adverse events.

AE with a start date on or after the date of first study treatment administration were counted. *A patient with multiple occurrences of an AE for a preferred term or system organ class was counted only once in each specific category. a 

Percentages of patients with intraocular inflammation and percentages of patients with retinal vasculitis cannot be added up. bNo patient with both RO and IOI in KITE

Safety Analysis Set; † Full Analysis Set-LOCF; + 2 patients experienced also IOI; # 1 patient experienced also IOI;  AE, adverse event; LOCF, last observation carried forward, RO, retinal vascular occlusion; RV, retinal vasculitis 111

Overall safety profile of brolucizumab through Week 100





Faricimab

• Développé par Genentech/Roche 

Effet synergique Ang-2/VEGF pour favoriser 
l’hyperperméabilité vasculaire, l’apparition 
des néovaisseaux et l’inflammation

L’inhibition combinée des deux voies de 
signalisation : diminue de manière prolongée 
non seulement l’hyperperméabilité, les 
néovaisseaux et l'inflammation mais réduit 
aussi le risque de fibrose



PTI  : treat and extent up to 16 week interval  selon « disease activity »

Lancet 2022







• A 2 ans : 80% atteignent q12, 60% atteignent q16





Faricimab

AMM européenne obtenue  en octobre 2022 

Avis favorable de la HAS en janvier 2023



Aflibercept 8mg



• Etude de phase I/II

• Compare des injections d’aflibercept 8 mg toutes les 8 ou toutes les 
16 semaines à aflibercept 2mg toutes les 8 semaines 

• Critère d’évaluation principal: changement d’acuité visuelle à 48 
semaines (non infériorité)

Aflibercept 8mg: étude PHOTON (d’après Brown D, 
AAO 2022)



Résultats visuels



Epaisseur maculaire 





• Effets secondaires peu fréquents et comparables entre les groupes

• Pas d’endophtalmie ou de vascularite occlusive 

• Aflibercept 8mg est non inférieur en terme de gain visuel  Afli 2mg 
avec assèchement comparable à 1 an 

• Intervalles de traitement allongés et maintenus à 1 an 

Aflibercept 8mg 



Biosimilaires

• Une étude dans une pathologie vaut pour toutes les indications

4 indications, les mêmes que le ranibizumab

• Pas de commission de transparence , simple fixation du prix (30 à 40% du prix initial du 
lucentis )

• Disponibilité fin 2022?

• Pas de seringue pré remplie

• Incitation financière: 30% des économies faites la première année versées aux 
médecins, 20% la deuxième année 



CONCLUSION

• Une nouvelle ère pour le traitement de l’OMD 

• Avec des anti VEGFs ayant une plus longue durabilité (au moins 
comparable à l’implant de dexamétasone), et un bonne tolérance

• Ils devraient permettre de meilleurs résultats visuels dans la vraie vie

• Importance du contrôle des facteurs systémiques ++++

http://us.123rf.com/400wm/400/400/njnightsky/njnightsky1002/njnightsky100200062/6486405-une-ampoule-tensiom-tre-et-la-manchette-pour-prise-de-pression-art-rielle.jpg

	Diapositive 1
	Diapositive 2 Oedème maculaire diabétique/ Introduction 
	Diapositive 3 Physiopath et bilan pré thérapeutique
	Diapositive 4 PHYSIOPATHOGENIE  
	Diapositive 5 Bilan pré thérapeutique de l’OMD 
	Diapositive 6 BILAN PRE THERAPEUTIQUE : PHENOTYPAGE  complet de l’OM ET du patient diabétique   
	Diapositive 12
	Diapositive 27 Arsenal thérapeutique
	Diapositive 28 Traitement du diabète et des facteurs de risque associés 
	Diapositive 29
	Diapositive 30
	Diapositive 31 Injections intra vitréennes : ttt de première intention de l’OMD sévère associé à une BAV
	Diapositive 32 Anti VEGFS 
	Diapositive 33 Que nous ont appris les études ?
	Diapositive 34  RESTORE: à 3 ans, maintien de l’efficacité  et diminution du nombre d’IVT  
	Diapositive 35
	Diapositive 36 Que nous ont appris les études ?
	Diapositive 37 Résultats à long terme 
	Diapositive 38
	Diapositive 39
	Diapositive 40
	Diapositive 41   Evolution de l’Acuité Visuelle sur 36 mois
	Diapositive 42
	Diapositive 43 Faut il traiter quand l’acuité visuelle est normale ? 
	Diapositive 44 Comment utiliser les anti VEGFs en pratique ?
	Diapositive 45
	Diapositive 46
	Diapositive 47
	Diapositive 48
	Diapositive 49
	Diapositive 50
	Diapositive 51
	Diapositive 52 Quand switcher ?
	Diapositive 53
	Diapositive 54 Cas clinique 
	Diapositive 55
	Diapositive 56
	Diapositive 57
	Diapositive 58
	Diapositive 59
	Diapositive 60
	Diapositive 61
	Diapositive 62
	Diapositive 63
	Diapositive 64
	Diapositive 65
	Diapositive 66 Que nous disent les études de vraie vie ?
	Diapositive 67 Corticoïdes 
	Diapositive 68 Implant de dexamétasone 
	Diapositive 69 Gain moyen en lettres (ETDRS) sur 3 ans/ Etude MEAD 
	Diapositive 70 Ozurdex®
	Diapositive 71 Ozurdex®
	Diapositive 72
	Diapositive 73 Implant de fluocinolone 
	Diapositive 74
	Diapositive 75 Etudes IRISS/MEDISOFT/USER/REHALK (2019-2020)..
	Diapositive 76 CORTICOSTÉROÏDES :LIBÉRATION MOLÉCULE 
	Diapositive 77 Traitement adjuvant 
	Diapositive 78 Tolérance 
	Diapositive 79 Indications de l’implant de fluocinolone 
	Diapositive 80
	Diapositive 81
	Diapositive 82
	Diapositive 83 CHIRURGIE = vitrectomie 
	Diapositive 84
	Diapositive 85
	Diapositive 86
	Diapositive 87 d
	Diapositive 88 Après une injection d’Ozurdex 
	Diapositive 89
	Diapositive 90
	Diapositive 91
	Diapositive 92 Indications du laser 
	Diapositive 93 Recommandations pour le traitement de l’OMD en France  P Massin, S Baillif, C Creuzot, F Fajnkuchen, L Kodjikian 
	Diapositive 94 Comment choisir ? 
	Diapositive 95 Quand l’AV est normale  (avec ou sans atteinte maculaire centrale )
	Diapositive 96 Baisse de l’AV dûe à un OM atteignant le centre de la macula 
	Diapositive 97 Comment choisir en première intention ?
	Diapositive 98 Et puis ?
	Diapositive 99 Et puis ?
	Diapositive 100 Un cas particulier:  chirurgie de la cataracte 
	Diapositive 101
	Diapositive 102
	Diapositive 103 Traitement de l’OMD
	Diapositive 104 Brolucizumab 
	Diapositive 105
	Diapositive 106 KITE  / KESTREL study design
	Diapositive 107
	Diapositive 108
	Diapositive 109
	Diapositive 110 Observed treatment status at Week 100 for brolucizumab 6 mg 
	Diapositive 111
	Diapositive 112
	Diapositive 113 Faricimab
	Diapositive 114
	Diapositive 115
	Diapositive 116
	Diapositive 117
	Diapositive 118
	Diapositive 119 Faricimab
	Diapositive 120
	Diapositive 121 Aflibercept 8mg: étude PHOTON (d’après Brown D, AAO 2022)
	Diapositive 122 Résultats visuels
	Diapositive 123 Epaisseur maculaire 
	Diapositive 124
	Diapositive 125 Aflibercept 8mg 
	Diapositive 126 Biosimilaires 
	Diapositive 127 CONCLUSION 

