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cortico-induites
Jad Akesbi

Prise en charge des hypertonies

‘hypertonie intraoculaire secondaire a la prise de corticoides est iatrogénique. Elle
Lpeut conduire a une neuropathie optique glaucomateuse dont le handicap peut s'ajou-
ter a celui de la pathologie initiale. Nous évoquerons ici l'origine physiopathologique, les
facteurs de risque a identifier et la prise en charge appropriée a une hypertonie ou a un
glaucome cortisonique, en particulier aprées injection intravitréenne.

L'hypertonie intraoculaire peut survenir avec tous les
types de corticoides mais elle sera plus fréquente selon
certains types de stéroides. Ainsi, la fluocinolone entrai-
nera plus d’hypertonie que la triamcinolone et la dexa-
méthasone. La fréquence de Uhypertonie varie aussi selon
la voie d’administration (intraoculaire > topique > orale).

En cas de prise topique, 5% des patients présenteront
une hypertonie supérieure a 15 mmHg. Non diagnostiquée
et non prise en charge, elle aboutira au développement
d’une neuropathie optique glaucomateuse secondaire a
la prise de cortisone ou a un glaucome cortisonique.

La physiopathologie sous-jacente est présumée avoir
une prédisposition génétique. Parmi les génes identifiés,
nous pouvons citer le gene codant pour la myociline MYOC,
quijoue unréle dans la survenue d'un glaucome mais pas
spécifiquement un glaucome cortisonique. Il est probable
qu’'une combinaison de génes soit responsable de cette
susceptibilité aux corticoides.

Il existe une résistance a l'évacuation de Uhumeur
aqueuse. Les corticoides vont avoir 3 modes d’action pour
déclencher une hypertonie : d’abord un changement phy-
sique et mécanique dans la structure du trabéculum, puis
une accumulation de dépots de type glycosaminoglycanes
dans le trabéculum, et enfin une diminution de la dégra-
dation de substances comme les métalloprotéases et une
inhibition de la phagocytose de cellules endothéliales.

Lidentification de facteurs de risque prédisposant a
une hypertonie cortisonique permet de repérer plus tot
et plus fréquemment les sujets qui présenteront une
hypertonie secondaire a la prise de cortisone (figure 7).

L'un des facteurs de risque est la présence d'un glau-
come préexistant personnel ou familial, ou simplement
une suspicion de glaucome.

L'hypertonie est le plus souvent asymptomatique et la
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Figure 1. Facteurs de risque d’hypertonie cortico-induite
ou glaucome cortisonique.

prise en charge passera par un dépistage (prise de la
pression intraoculaire [PI0]), Uarrét ou la diminution des
corticoides quand cela est possible, et des hypotonisants.
La normalisation de la pression se fait en général en
1 semaine apres l'arrét de la prise de corticoides. L'age
peut aussi étre un facteur de risque, avec une distribution
bimodale (pic a 6 ans et aprés 60 ans). Enfin, la myopie
forte, le diabéete de type 1 et les connectivites sont aussi
des groupes a risque.

Les indications de prise de corticoides les plus souvent
rencontrées sont les uvéites, les kératoconjonctivites ver-
nales, un contexte postopératoire ou pour le traitement
d'une pathologie rétinienne comme 'cedéme maculaire
diabétique (OMD) ou locclusion veineuse rétinienne.

Prise en charge
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Nous nous intéresserons plus particulierement au cas
des injections intravitréennes (IVT) de corticoides car bien
souvent, le produit ne peut étre arrété et lindication de
l'utilisation de corticoides persiste malgré Uhypertonie
et ne permet aucune alternative efficace. Actuellement,
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2 implants a libération prolongée de corticoides sont
disponibles.

L'Ozurdex® (Allergan, Inc, Irvine, Californie, Etats-Unis)
est un dispositif biodégradable a libération prolongée de
dexaméthasone qui est inséré dans la cavité vitréenne a
'aide d'une incision tunnelisée a travers une aiguille de
calibre 23G. Unimplant de dexaméthasone contient 700 pg
de dexaméthasone qui est libéré pendant 4 a 6 mois.

L'lluvien® (Alimera Sciences, Inc, Alpharetta, Georgie,
Etats-Unis) est un implant non biodégradable de fluocino-
lone inséré dans la cavité vitréenne via la pars planaatra-
vers une aiguille de calibre 25G. Lacétonide de fluocinolone
est libéré a raison de 0,2 g par jour jusqu’a 36 mois.

L'évolution temporelle de U'hypertonie aprés l'admi-
nistration intravitréenne de corticoides varie selon la
molécule et la dose.

Aprés lidentification des personnes a risque, gestion
de Uhypertonie est indispensable pour éviter la survenue
d’un glaucome secondaire cortisonique a long terme.

Le traitement, outre l'arrét des corticoides quand cela
est possible, passe par des hypotonisants locaux, voire
généraux, la réalisation d'un laser SLT ou une chirurgie
du glaucome de type Xen ou une sclérectomie non per-
forante ou perforante.

Dans le cas d'une hypertonie supérieure a 21 mmHg,
une imagerie des fibres et un champ visuel sont recom-
mandés en plus de la prise de pression réguliére (figure 2).

Concernant la tolérance des IVT de dexaméthasone,
'étude SAFODEX (I et ) a mis en lumiére le fait que deux
tiers des patients présentant un OMD et traités par implant
de dexaméthasone étaient de faibles répondeurs (aug-
mentation inférieure a 6 mmHg) et que 97% présentaient
une augmentation entre 0 et 15 mmHg. Un renforcement
ou l'instauration transitoire d'un traitement hypotonisant
sera nécessaire dans un tiers des cas et suffisant dans
la grande majorité des cas.

Les patients a haut risque sont ceux ayant eu

Enfin 80% des hypertonies étaient découvertes dés le
deuxiéme implant de dexaméthasone, indépendamment
de la présence ou non d'un glaucome préexistant. Dit
autrement, la probabilité de développer une hypertonie
sévere est inférieure a 5% si elle n'a pas été détectée
apres les 2 premieres injections.

De facon prophylactique, en cas de poursuite du trai-
tement par corticoides de type Ozurdex, la prise d'hypo-
tonisants est recommandée pour une durée de 3 mois
couvrant le pic d’efficacité du produit. Pour les implants
d’'lluvien, la durée de traitement sera alors prolongée.

La stratégie visant a repérer les patients a risque d'hy-
pertonie sous Iluvien consiste a identifier les patients
présentant un risque majoré d'hypertonie non controlée.
Le groupe de patients ayant eu une hypertonie sous Ozur-
dex est ainsi particulierement a risque et devra étre évité.
[Lfaut considérer que si un patient a eu 3 injections d'Ozur-
dex sans hypertonie, il ne présente pas un grand risque
d’hypertonie sous Iluvien.

ILny a aucune preuve concernant le choix du traitement
abaissant la PIO ou la PIO ciblée pour U'hypertension
oculaire (HTO) induite par les stéroides chez les patients
atteints d'un OMD. Les lignes directrices de l'EGS recom-
mandent :

- larrét de la corticothérapie ou le passage a un stéroide
plus faible ;

- ladministration d'un médicament topique ou systé-
mique abaissant la P10 ;

- la trabéculoplastie au laser ;

- la chirurgie du glaucome dans les cas réfractaires.

Deux algorithmes pour les patients atteints d'un OMD
et traités par des corticostéroides intravitréens ont fait
lobjet d'un accord d’expert : 'un pour la stratification du
risque de base (figure 2) et avant ladministration d’un
corticoide, et le second pour la surveillance et la gestion
de la PIO aprés 'administration d'un corticoide. Dans

une bi- ou trithérapie préalable car 19% néces-
siteront une chirurgie filtrante. En revanche,

Patients sans HTO Patients avec HTO

aucun patient sous monothérapie n'a eu recours
aune chirurgie filtrante. Enfin, 84% des patients

hypertones ou glaucomateux retrouvent leur trai-
tement initial a Uarrét du traitement corticoide.
L'hypertonie déclenchée par limplant d’'Ozurdex
peut étre précoce chez les patients glaucomateux

et
pas d’ATCD de traitement hypotonisant

pas d’ATCD d’"HTO cortisonique

P10 > 21 mmHg
PIO <21 mmHg ou
patients HTO ou glaucomateux

7 contrdlés sous monothérapie*
e

ou
patients faibles ou modérément
répondeurs aux corticoides*

et une visite de contrdle 3 J8 est recommandée

pour ce groupe a risque.
Par ailleurs, le pic d'observation de Uhypertonie
oculaire se produiraa 1 eta 2 mois, au pic d’effi-

PIO + imagerie des fibres + CV
larsque ces examens ne sont pas
réalisables, examiner I'cell adelphe)

P10 seulement

cacité du produit de limplant de dexaméthasone.

Ce profil était observé autant chez les patients
glaucomateux que chez les non glaucomateux.
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Figure 2. Algorithme de prise en charge selon la présence ou non d’une hypertonie
en préinjection selon les recommandations de la Société francaise du glaucome.
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Ualgorithme de stratification des risques, les patients
atteints d'un glaucome préexistant ou avancé ne sont pas
éligibles au traitement selon les notices respectives des
implants d’acétonide de fluocinolone (lluvien] et de dexa-
méthasone (Ozurdex]. Certains auteurs ont suggéré que
le glaucome préexistant devrait étre une contre-indication
relative a Uutilisation de stéroides, car les stéroides intra-
vitréens peuvent étre le seul traitement efficace pour
certains patients. En pratique courante, la présence d'un
glaucome contrdlé avec un champ visuel dont l'atteinte
n'est pas sévere ne constitue pas une contre-indication.
Pour le suivi des patients dont la PIO

supplémentaire pour les patients diabétiques (figure 4).

Le traitement doit commencer par une monothérapie,
comme indiqué dans les lignes directrices de la Euro-
pean Glaucoma Society (EGS). Lutilisation d'analogues de
prostaglandines n’est pas contre-indiquée, mais les clini-
ciens traitants doivent étre conscients de la survenue peu
fréquente d'un cedeme maculaire dd a l'utilisation d’ana-
logues de prostaglandines.

Les contre-indications propres a chaque classe de
médicaments antiglaucomateux topiques doivent étre
étudiées au cas par cas.

est inférieure ou égale a 21 mmHg,

sans antécédent de traitement mé-
dicamenteux abaissant la PIO ou

Premiéres visites de contréle PIO apreés IVT de corticoides
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IVTs ultéricures (tous patients): visite 3 M2 aprés chaque injection
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+ Visites supplémentaires si élévation de la PIO (en fonction du contexte)
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tués pour référence future.

Le deuxieéme algorithme concerne
la surveillance et la gestion (figure 3.
Pour les patients ayant une PIO infé-
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412 mois

(imagerie des [ibres et CV)

Considérer un traitement
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(imagerie des [ibres et CV) i . K
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dispositif si encore actif
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un patient développe une PI0 comprise entre 21 et
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Figure 3. Algorithme de prise en charge selon l'importance de ['hypertonie
induite selon les recommandations de la Société francaise du glaucome.

les 6 semaines ; si la PIO reste dans cette fenétre,

le protocole de suivi standard s'applique. Sicelan’a
pas été fait auparavant, le patient doit subir une
imagerie de base et des tests de champ visuel.

Prévention de 'HTO post-1VT

Pour les patients développant une PIO supérieure

IVT anti-VEGF

IVT de corticoides [DEX)

a 25mmHg, un traitement doit étre envisagé avec
des médicaments abaissant la PIO ou une trabé-

Concerne le pic HTO immédiate

Concerne I'HTO retardée [1* trim.)

culoplastie au laser selon les pratiques locales. Si
la PIO reste supérieure ou égale a 25 mmHg avec

2 médicaments actifs, le patient doit étre référé a
un spécialiste du glaucome. Dans U'ensemble, la
prise en charge de l'augmentation de la PIO chez

si patient glaucomateux modéré ou avancé

apraclonidine 1% collyre 2 heures avant [VT
AF timolol/derzolamide 2 heures avant IVT

51 patient répondeur faible ou modéré™

Traitement médical prophylactique d'une
duréde de 3 mois apres IVT de DEX

exemples

les patients atteints d'un OMD qui ont recu un
corticostéroide intravitréen n’est pas différente
de celle des autres patients atteints d'une HTO
primaire, car il n'y a aucune preuve d'un risque
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Figure 4. Algorithme de prise en charge en prévention secondaire

d’une hypertonie cortico-induite ou d’une hypertonie immédiate post-IVT

selon les recommandations de la Société francaise du glaucome.
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Ces recommandations ne sont cependant pas spéci-
fiques a Uadministration intravitréenne ni aux patients
atteints d’'un OMD. IL n’existe donc pas de recommandation
pour éviter les analogues de prostaglandines en premiére
intention.

La place du SLT dans la prise en charge reste a définir
mais plusieurs études prouvent son efficacité a traiter
hypertonie et prévenir les récurrences aprés de nouvelles
injections d'implant de dexaméthasone. Ainsi, l'étude de
Benedjai et al. montre une efficacité remarquable avec une
baisse pressionnelle de 30% aprés SLT, permettant de
renouveler le traitement par Ozurdex sans hypertonie
secondaire lors des injections suivantes. De la méme
maniere, 'étude de Billant et al. sur une série de 35 yeux
montre une baisse pressionnelle de 35% et la possibilité
de poursuivre les injections d’Ozurdex chez 88,6% des
patients.

Dans les derniéres recommandations de U'EGS, un
traitement de U'hypertonie en premiére intention peut étre
réalisé par laser SLT avant méme linstauration d’une
monothérapie. L' hypertonie post-corticoides entre dans
ce cadre.

Conclusion

Les corticoides sont un traitement efficace mais pré-
sentent un risque d’iatrogénie non négligeable, comme
la survenue d'une hypertonie, voire d'un glaucome corti-
sonique.

La prise en charge passera par une prévention, un trai-
tement quand significatif, une surveillance adaptée a la
durée d’action du corticoide employé.

Les nouvelles thérapeutiques du type SLT ou MIGS
seront a évaluer a l'avenir mais semblent prometteuses.

Pour en savoir plus
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