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POINT DE VUE DE LA VISION ACADEMY

Prise en charge de I’'Hémorragie Sous-Fovéolaire

Contexte

L’hémorragie sous-rétinienne est
une complication sévere de
la dégénérescence maculaire
néovasculaire liée a lage (DMLA
exsudative) dans laquelle le sang
de la circulation rétinienne ou

choroidienne s’accumule sous la rétine
neurosensorielle, provoquant une perte
d’acuité visuelle sévere lorsque la fovéa
est impliquée.’

Au cours de la derniere décennie,
un certain nombre de rapports ont
démontré des résultats positifs avec

différents  traitements, incluant les
injections d’anti-VEGF (Vascular
Endothelium  Growth  Factor), le
déplacement pneumatique (DP), la

vitrectomie, I'activateur tissulaire du
plasminogene (tPA) intravitréen ou
sous-rétinien, et diverses combinaisons
de ces traitements. Malgré tout, il y
avait toujours un manque de consensus
parmi les spécialistes vitréo-rétiniens
sur I'approche optimale pour la
prise en charge des patients atteints
d’hémorragie sous-fovéolaire.

Ce point de vue donne des
considérations  cliniques et des
recommandations d’experts sur la

définition, Iimagerie et le traitement de
I’lhémorragie sous-fovéolaire dans la
DMLA exsudative.
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Point de vue

1. Définition

Il'y a a ce jour un manque de recommandation concernant le
traitement de I’hémorragie sous-fovéolaire en fonction de la

taille et de I'épaisseur. Les hémorragies sous-rétiniennes sont
souvent classées par taille :

e Petite — mesurant au moins un diametre de disque (DD) mais plus petite
que 4 DDs'

e Moyenne — mesurant au moins 4 DDs mais ne s’étendant pas au-dela des
arcades vasculaires en temporal’

e Grande - s’étendant au-dela des arcades vasculaires en temporal mais
pas au-dela de I'équateur?

e Massive—s’étendant au-dela de I'équateur dans au moins deux quadrants?®

Des hémorragies sous-fovéolaires “épaisses” (mesurant habituellement
>500 pm d’épaisseur) sont définies comme la présence de sang sous la fovéa
provoquant une élévation évidente de la rétine avec opacification de I'EPR a
I’examen du fond d’oeil."* Alors que de nombreux cliniciens préconisent le
traitement des hémorragies extrafovéolaires ou sous-fovéolaires “minces” avec
une monothérapie d’anti-VEGF,® plusieurs études ont démontré de mauvais
résultats visuels pour des hémorragies sous-fovéolaires plus grandes ou plus
épaisses.®*® Néanmoins, ces derniéres deviennent de plus en plus rares dans
la pratique clinique en raison de I'amélioration de I'accés aux traitements a un
stade précoce de la manifestation de I’'hémorragie.

2. Imagerie

La photographie couleur du fond d’ceil, 'autofluorescence

du fond d’ceil et la tomographie par cohérence optique

(OCT) dans le domaine spectral, y compris I'utilisation de

modes d’imagerie en profondeur augmentée, sont des outils

importants pour localiser I’'hémorragie dans les couches de

la rétine afin de dissocier la présence de sang sous la rétine versus sous I'EPR,
et de quantifier objectivement la taille de I’hémorragie." Bien que I'angiographie
a la fluorescéine puisse étre limitée par le masquage du sang sous-rétinien,
I’angiographie au vert d’indocyanine (ICGA) peut étre une méthode plus pratique
pour la visualisation des hémorragies.' Cela peut étre particulierement vrai dans
les populations ou la vasculopathie choroidienne polypoidale (VPC) est trés
répandue parce que la lumiere infrarouge utilisée dans I'lCGA a une pénétration
élevée a travers I'EPR et le sang.!

La Vision Academy recommande l'imagerie multimodale notamment
POCT. Ces examens permettront de préciser la localisation de
I’hématome (en avant ou pas de I’EP) et de déterminer plusieurs facteurs
prédictifs d’'une hémorragie sous-fovéolaire, incluant la taille, ’épaisseur
et origine de I’hémorragie, afin de guider le choix du traitement.2¢2

Les points de vue de la Vision Academy ont pour but de sensibiliser a un défi clinique dans le domaine de I'ophtalmologie et de fournir une opinion d’expert pour engager une discussion plus approfondie.
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3. Traitements

Sur la base d’une recherche bibliographique approfondie, la Vision Academy
a formulé les recommandations suivantes pour le traitement de I'hémorragie
sous-fovéolaire dans la DMLA exsudative.

Pour minimiser le risque de dommages irréversibles

de la rétine, la Vision Academy recommande l’initiation

rapide d’un traitement anti-VEGF dans toutes

les hémorragies sous-fovéolaires dans la DMLA

exsudative, ainsi que pour les PCV. Une surveillance

rigoureuse devra étre mise en place avec un traitement continu
d’anti-VEGF afin de minimiser les risques de saignements intercurrents
ou autres complications. Quelle que soit ’option thérapeutique retenue,
les anti-VEGF seront proposés dans tous les cas. Les hémorragies
sous fovéolaires localisés exclusivement sous I’EP sont traitées par des
injections d’anti-VEGF seuls.

A ce jour, la plupart des rapports sur les traitements anti-VEGF des hémorragies
sous-fovéolaire dans la DMLA exsudative provenaient d’études comparatives
non randomisées ou de petites tailles, rétrospectives, non contrblées faisant
état de résultats visuels positifs avec un anti-VEGF en monothérapie®'" et
combiné avec le tPA, DP et/ou une chirurgie.'?'® Des améliorations visuelles
significatives observées pour des yeux avec une bonne acuité visuelle de base et
une courte durée d’hémorragie démontrent I'importance de l'initiation précoce
d’un traitement anti-VEGF?®; cependant, la petite taille des échantillons, les
différences dans les caractéristiques a la baseline, les criteres d’inclusion et les
régimes de traitement rendent difficile la comparaison des études existantes sur
les traitements anti-VEGF. Le traitement doit étre effectué dans les 2 semaines
mais de préférence dans la semaine suivant la survenue de I’hémorragie.

Les principales options thérapeutiques sont

actuellement, outre les anti-VEGF systématiquement

injectés : 1) le DP associé a une injection intravitréenne

de rTPA ; 2) la vitrectomie associée a une injection sous

rétinienne de tPA, un tamponnement par gaz. La Vision

Academy recommande le tPA intravitréen avec DP pour les hémorragies
sous-fovéolaire moyennes, grandes ou épaisses chez les patients ayant
une mauvaise vision de base (<20/200), a la discrétion du médecin.

Des données convaincantes ont démontré des résultats visuels favorables
avec le tPA intravitréen en combinaison avec le DP (avec et sans vitrectomie)
par rapport au DP seul pour le traitement de I’'hémorragie sous-rétinienne.'”
Bien qu’une hémorragie sous-EPR associée a une hémorragie sous-rétinienne
impliquant la fovéa n’empéche pas I'utilisation de DP ou de la vitrectomie, la
localisation et la taille de I'hémorragie sous-EPR peut influer sur la décision
d’effectuer ces procédures.

La Vision Academy recommande une intervention
chirurgicale uniquement pour les hémorragies
sous-rétiniennes graves, déterminées par I’épaisseur et
la localisation.

Des données convaincantes suggerent que la vitrectomie pars plana (PPV)
en association avec le tPA sous-rétinien et le DP pourraient offrir une option
plus efficace que la monothérapie anti-VEGF pour le traitement des patients
présentant des hémorragies épaisses ou importantes et une mauvaise acuité
visuelle initiale.*'" Cependant, sans études prospectives adéquates, il n’est pas
possible d’établir des comparaisons entre la chirurgie et d’autres modalités de
traitement en raison de la variation probable des techniques chirurgicales entre
les rapports.

Autres considérations

Une étude in vitro a évalué les activités anti-angiogéniques des

anti-VEGF lorsqu’ils sont appliqués conjointement avec le tPA

ou la plasmine. Aucune inhibition de I’activité anti-angiogénique

n'a été observée in vitro avec I'aflibercept, le ranibizumab ou

le bévacizumab lorsqu’ils étaient appliqués conjointement a

des concentrations cliniques de plasmine,'®' ni dans une petite série de cas
rétrospectifs de patients atteints d’hémorragie sous-maculaire due a une DMLA
exsudative.?®

’étude STAR vient de montrer que la vitrectomie n’est pas supérieure au DP dans
une étude randomisée. Il reste certainement a préciser les cas qui pourraient étre
associés a une meilleure récupération avec I'option chirurgicale.?' Par ailleurs,
I’étude TIGER (NCT04663750), un essai contrélé randomisé de supériorité de
phase lll, pan-européen, masqué, évalue I'efficacité du traitement anti-VEGF
seul par rapport au PPV en combinaison avec le tPA sous-rétinien (n=210),
et fournira des données complémentaires précieuses évaluant 'efficacité des
anti-VEGF seuls.??
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