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Les injections intra- \Mreennes
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&wﬁ Plusieurs centaines de
milliers d'IVT par an
= IVT d’anti VEGF &e&*‘”
0 IVT de cortlcmd\gs
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secondaire

1 d’aggravation du glaucome




Les anti VEGF+"
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Les cortlcmdea

m Les injections
1 Triamcinolone
-1 Dexamethasone &Q@é

m Les implants a, Iﬂﬁeratlon prolongéee
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] Dexanw’t‘hasone

L% @“Qurdex (Allergan)
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1 Fluocinolone
m lluvien (Alimera)
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Augmentation |mmed|ate ‘de la PIO
par augmentation d%Volume de l'oell
eﬂ“
m [njection de 0,1ml environ 0&“&
m Sireflux de vitré: retour a I@‘ﬁ’ormale immediat

m Sans reflux de vitré &o
PIO passe de %@ﬁmHg a 45 mmHg
Retour a Ia@@rmale en 30 mn

m Encas d%,*g‘faucome pré-existant
Plg/@PIO plus élevé o™
@{\Igetour a la normale différé Q&o

m Les facteurs de risque de pic élevé@&e
Etat Phake e’
Hypermétropie .\\Q@
Glaucome connu o*
Aiguille fine RS
Large volume injecté Qog@

NS
Pas de reflux wtreg\r@
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Conduite a tenir a court terme (Coru@bldes et anti VEGF)
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m Pas d’études sur lI'intérét d; “traitement
hypotenseur préventif&aﬁﬁltionnel
1 lopidine 1% 1 heure aVant et juste apres?

X
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m Encasde balsﬁvlsuelle Immediate : S
paracenthe@?reductlon immeédiate de la PIO) &e&‘

o Controlggﬁe la PIO a 30 mn o
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Augmentation difféerée de la PIO avec Igé anti-VEGF
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m Altération chronique des cglfnles
endothéliales trabec%a,wés par pics
d’hypertonie , 0@' e

m Silicone de la §§hngue agrégats N S
protelque%oﬁ‘

0 Actlo&@ﬁarmacologlque des anti-VEGF sur h oy = s T

@@ntractlllte de la matrice trabéculaire a~>° ) SN S

e o ey
M :3{a 10% de PIO entre 25 et 30 mmH *"’Q -i)l/ |
’ \93 \\;\\\\x\ o | //Ar

apres 6 a 20 injections
m Le plus souvent, traitement m@dlcal

Good TJ., Kimura AE. Kahook MY. Sustained e '\‘mn of IOP agerter intravitreal injections of anti-VEGF agents. Br J Ophthalmol 2011, 95, 1111-4.
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Augmentation différée de la PIO avec Igé corticoides
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m  Augmentation de la reS|st%{¢ée a
I'écoulement de I humgm aqueuse:

O Hyperhydratatlomdes GAGs
1 Inhibition dg&ﬁletalloprotelnases
O Obstrucjsﬁ)n par du collagene ou la

meéeféﬁllnel
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m  Obstruction mécanique de I'angle Q@t@aes
dépdts blanchatres de triamcinolene?
(3

1. Clark AF, Steely AH, Dickerson JE. G@:orticoid induction of the glaucoma gene MYOC in human and monkey trabecular meshwork cells and tissues. Glucocorticoid
induction of the glaucoma gene MYOC in human and monkey trabecular meshwork cells and tissues. IOVS 2001;42:1769-80.
2. Singh IP, Ahmad SlI, Yeh D. Early rapid rise in intraocular pressure after intravitreal triamcinolone acetonide injection. Am J Ophthalmol 2004;138:286-7.
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Injections intra-vitréennes de Tr@mcmolone
=¥
(0
= Augmentation de la PIO;£0-50% des cas.
@Q‘ '
m Débutde I hypertomé au bout de 2-3 semaines. "
m Pic pressmrgz@f au bout de 60-90 jours. &&""e
Q’b
O Survenwfé préecoce ou tardive (>140 Joursj
o) Sl
o ‘

+2a+4 mm Hg

>5 mm Hg

> 10 mm Hg

c°° (Triamcinolone 4 mg)

Wingate RJB, Beaumont PE. Intravitreal triamcinolone and elevated intraocular pressure. Aust N Z J Ophthalmol 1999;27: 431-2.
Bakri SJ, Beer PM. The effect of intravitreal triamcinolone acetonide on intraocular pressure. Ophthalmic Surg Lasers Imag 2003;34; 386-90.



Implant blodegradable@z‘
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Copolymeére d’ agtde polyglycolactique
hydrolysegoén acide lactique et glycolique
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Implant de Dexaméthasone (OZQeF?“DEX®)
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1,000,000
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6°L IVT dexamethasone (0.4 mg)
QQ‘O Injection sous conjonctivale de dexamethasone (1.875 mg)
¢ —&— Implant dexamethasone Vitré X
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Implant dexamethasone Plasma ,@&6
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Concen@ s X7 dans le vitré, au contact de la rétine
{\© Relarguage retardé sur plusieurs mois
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Welty DF et al. World Ophthalmology Congress 2008. Abstract 6794.
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Implant de Dexaméthasone (OU%?‘%EX®)

4 Dex 700/700 (n=341) Sham/700 (n=327)
10.0
7.5 '
% des patients E ‘050
avec PIO 235 mmHg & 3¢ P
0 - e o
o~ 2 25 O o
3% P ‘ B e
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£ 150 ,,&‘»\e
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iy . o >3
avec une élévation % o¢ _
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(19{\@) Nbre de chirurgies filtrantes a 12 mois: n = 4 (1,2%)

Haller JA, et al. Randomized, sham-controlled trial of dexamethasone intravitreal implant in patients with macular edema due to retinal vein occlusion. Ophthalmology. 2010;117:1134-1146.
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Ophthalmology ‘uréﬂ)%u’s w, Number w, Month 2014

Table 5. Inlrd«x_u{qj@‘mwum (IOP) Safety Parameters in Study Eyes

X
Parameter %ﬁ ]mphnt 0.7 mg (N = 347) DEX Implant 0.35 mg (N = 343) o&l&\"‘ (N = 350)

AE, n (%)* 125 (36.0) 117 (34.1) S 1)
IOF ar any visit during the soudy, n {%le&\ e®

=25 mmHg D 111 (32.0) 94 (274) |, N 15 (4.3)

=35 mmHg o¢ 13 (6.6) 18 (52) & 3 (0.9)

Increase of =10 mmlig%g%hatlme 96 (27.7) 85 (24. &Ib 13 (3.7)
Use of IOP- Inuenng n'kgaic tion, n (%) 144 (41.5) 11%&& 1 32 (9.1)
Procedure for 10P %ﬁtml n (%) -

Imheculec&gﬁ\ 2 (0.6) '\00‘ 1{03) 0

Iridecra LU \}C\' 0 1 (03

IridetGimy 2 (0.6)1 & 0 0

'Imculnplasw 0 ‘Q,Q‘ 2 (0.6) 0

0\'@

AE = adverse evenr; DEX implant = dexamethasone intravireal implant; ]Ui%omrmncular pressure,

*Any AE related to elevared 10OP or glaucoma. e’

One parient in the DEX implant 0.7 mg group underwent both rmheo@@jmy and iridotomy; chis patient had rubecsis of the anterior chamber angle and
iris and marked anterior chamber fibrin in the study eye that LEAS idered to be the primary cause of the increased 10P.
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AMEKICAN ALADEMY

0 Q'j OF OPHTHALMOLOGY
(M)

The Eye M.D. Assaciation

& %\S Three-Year, Randomized, Sham-Controlled
Qoé Trial of Dexamethasone Intravitreal Implant

(\@Co in Patients with Diabetic Macular Edema

(19 David S. Boyer, MD," Young Hee Yoon, MD, PhD,* Rubens Belfort, Jr, MD, PhD,” Francesco Bandello, MDJ‘
Raj K. Maturi, MD,” Albert J. Augustin, MD," Xiao-Yan Li, MD,” Harry Cui, MS,” Yehia Hashad, MD,’
Scott M. Whitcup, MD,” for the Ozurdex MEAD Study Group*
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Le risque d’hypertonie avec I OZLJRDEX@ SAFODEX

ETUDE SAFODEX C.@w‘“
o
Etude rétrospective, 1000 IVT Q@& SAFETY OF INTRAVITREAL

|
: 4% DEXAMETHASONE IMPLANT (OZQRDEX)
m 421 yeux (361 patients) recev ne The SAFODEX studv. Incid d Fact ;
e stuay. Inciaence an &igk aclors o
ou plusieurs injections d’ OZlgR EX® Ocular Hypertension %&&
m Hypertonie oculaire : Pk@% 25 mmHg \ e
ARIANE MALCLES, MD*,*’CORINNE DOT, MD;EHD,@@.AS VOIRH\:, PuD,* .
Ou augmenta‘tlon de (De mmHg QEEE‘LN%UIESSIJIE(KS Nl[i]g/)[l;}{[%fGARD, MD, _%A'b LLOCQ, MD,* PHILIPPE DENIS, MD, PuD,
_ \)ﬂ Purpose: To analyze the incidel ekfactors, and time course of intraocular pressure
e% elevation afEer intravitrgal dexa@i}e implant‘(Ozurdex). ) N
m Indlcatlona iées: e s Implrta A October 2010 ant Pebrosey S015 e riowel s

tively. Ocular hypel Son was defined as intraocular pressure of at least 25 mmHg or an
0 increase of at | .
OW‘@I’&UOH Vel neuse retl nlen ne 34 /0 vein occlusi %), diabetic macular edema (30%), postsurgical macular edema (17%),
0 uvems Q , and other etiologies (5%).
deme macu Ialre d Iabethue ) 30 A) | cted eyes over a mean follow-up period of 16.8 months (3-55). Intraocular pressure-
wering medication was required for 31% of eyes. Only three eyes with preexisting glaucoma
, ment between the third and fourth month does not increase the risk of intraocular pressure
Uvé |te . 14% * elevation. Younger age, male sex, Type 1 diabetes, preexisting glaucoma treated with dual or
L. . ocular hypertension after dexamethasone implant injection (P < 0.05 for all the above).
Autres etIOIOgIeS 5% .\\$ Conclusion: Episodes of ocular hypertension after Ozurdex implant were generally
Oe may help to determine the risk—benefit ratio for individual patients treated with dexa-
00 methasone implants.

mmHg from baseline. The main indications for treatment were retinal
Among 1,000 intravitreal injections, ocular hypertension was recorded for 28.5%
@d e me maCU Ia | re pOStO p 17% &0 required filtering surgery to manage postinjection intraocular pressure elevation. Early retreat-
’{}0 triple therapy, and a history of retinal vein occlusion or uveitis were significant risk factors for
(2
transient and successfully managed with topical treatment. An analysis of the risk factors
RETINA 0:1-8, 2016

Q ,
P Malclés A, Dot C, Voirin N, Vié AL, Agard E, Bellocq D, Denis P, Kodjikian L. Safety of intravitreal dexamethasone implant
(OZURDEX): The SAFODEX study. Incidence and risk factors of ocular hypertension. Retina. 2016 Oct 20, PubMed PMID: 27768641.



Le risque d’hypertonie avec I’%Zﬁ?DEX@: SAFODEX

6«)&0‘“

100% - g 3 '&0 —————————————————————————————————

~ 0 T = @

P RS

80% -+~ 33 ,e,{\ o R ) ?;&é\

. A% 35 g Forts repondeurs\-\e‘i’ mmHg
70% - 40 o2 DEEEEEN SN &

60% - 6\ﬁ°0 .- @@eQ

<
50% - . Coo‘g rrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrr Mgggn%? répondeurs : 6-15 mmHg
(
a0% ¢ - &
W® &
30% - 64 7 e®
48 &o\’ Faibles répondeurs : < 5 mmHg
20% _&é4 ~~~~~~~~~~~~~~~
X
(T — — Nl B
0% o° .
° I I . I . * Hors indication AMM
OBR OMD OMpostop*  Uvéite
Hypertonie Cécg}ﬁre moins fréquente si oedeme maculaire diabétique
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Malclés A, Dot C, Voirin N, Vié AL, Agard E, Bellocq D, Denis P, Kodjikian L. Safety of intravitreal dexamethasone implant
(OZURDEX): The SAFODEX study. Incidence and risk factors of ocular hypertension. Retina. 2016 Oct 20, PubMed PMID: 27768641.
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Le risque d’hypertonie avec 'OZWYRDEX®:
S

% of PIO = 25 mmHg
patients
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Malclés A, Dot C, Voirin N, Agard E, Vié AL, Bellocq D, Denis P, Kodjikian L. Real-life study in diabetic macular edema
treated with dexamethasone implant: The Reldex Study. Retina. 2016 Jul 28, PubMed PMID: 27471826.
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Quels sont les facteurs de fisque de
?
I'nypertonie” o
o
Age jeune ‘oa,&
Uvéite &e‘& .
e‘&
PIO initiale > 15 rggmﬁ—lg e&&
Glaucome pé@»‘é’Xlstant o
Hypertomé survenue lors d'une injection prececieﬁ?e (x3)
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Campochiaro PA et al. Ophthalmology 117: 1393, 2010
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Le risque d’hypertonie avecTILUVIEN®
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Table 2. Cataract- and Intraocyl@t‘ﬁessure (IOP)-Related

Advers ents
A\

o
Phakic Patients, % o&chDntml 0.2 pg/d FAc 0.5 pg/d FAc
(Study Eye) &Q‘ (n=121) (n =235) (n = 265)

Cataract-related &‘I@ﬁé ‘&\e-
Cataract copsidered an AE 50.4 81.7 88.7 K&e
Catar%i@fé%:raction 27.3 80.0 87.2 &

e;‘ . e{‘o‘
00 Subjects, % Control 0.2 pg/d FAc 0.5 n%@&’?ﬂc
6@0 (Study Eye) (n=185) (n=375) (nu=2393)
’e] &
09"3 IOP-related events ) 0‘\'&
AE of increased IOP 11.9 3?.%09’0 45.5
Any IOP-lowering meds* 14.1 g@ 47.3
Trabeculoplasty 0.0 T3 2.5
Incisional glaucoma 0.5 0& 48 8.1
surgery 5
&

AE = adverse event; Fﬁc@e‘}luminolonﬂ acetonide.
The percentage of pati%c% in each treatment group with the listed adverse
events is listed. .ef@\’
*For a minimug@: 7 days.
O ”

——
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Campochiaro PA et coll. Sustained delivery fluocinolone acetonide vitreous inserts provide benefit for at least 3
years in patients with diabetic macular edema. Ophthalmology 2012;119:2125-2132.
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Quel bilan proposer avant I''VT ?
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QJ‘O
Algorithme de prise@eg@?arge d’un patient injecté selon son statut pressionnel
'190

*: les IVT de corticoides sont déconseillées chez les patients glaucomateux traités par bithérapie ou plus et chez les hauts répondeurs aux
corticoides (+ >15 mmHQ), et contre-indiquées en cas d’hypertonie non contrélée, de glaucome évolutif ou de menace de perte du point de fixation.
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Quelle attitude adopter si une hypeg@r?e survient ! ?

Premiéresisites(tle@ontrole®I @fres AVT@e@orticoides
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Algorithme de@@'gé en charge d’une hypertonie aprées IVT de corticoides

*: si bilan impossible: examen de I’ceil adelphe en attendant I'asséchement rétinien pour I'imagerie et la périmétrie.
**: privilégier les traitements réduisant la sécrétion d’HA, considérer le risque potentiel d’cedéme maculaire secondaire a I'utilisation de PGs.
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Quel traitement préventif proposer ?

&
D&QQ&
o‘“
Préventiogﬂeﬂ]’HTO@)ost -IVTR
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apraclonldlneﬂ%lollyre[‘&Elheureslﬁvant[‘l]VTl ‘@g TraltementﬁlnedlcalIibrophylacthuel'unel

(

AF@imolol/dorzolamide2heures @vantﬂ]V'R duréedeBmnois@presAVT@eDEXH
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Algorlthnbeéﬁe la prévention de I’hypertonie aprés IVT
q @
NS

*: répondeurs faibles: ascension pressionnelle < 6 mmHg, répondeurs modérés : + 6 a 15 mmHg apres une premiére exposition
cortisonique. La réinjection de corticoides doit étre évitée chez les hauts répondeurs (+ >15 mmHg)
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Recommandations de la SFG-SFO

i@
Journal frangais d'ophtalmologie (2017) 40, e77-—e82 "
e
Disponible en ligne sur Elsevier Masson France
ScienceDirect EMI consulte
www.sclencedirect.com www.em-consulte.com
RECOMMANDATIONS DE LA SFG ET DE LA SFO &e’
o : . \od
Conduite a tenir face au risque (go"’ @mm
d’hypertonie oculaire apreés mjeqron
intra-vitréenne Q&&\ v
® c
Ocular hypertension after intravitrasw%ection: Screening and management o | N2
Sorieb. 5 ' Frahicaise
M. Poli® @ Denis"*, C. Dot®, J.-P. Nordmann® ] h
% @ «&'Ophtalmolo
ﬁ%ﬂon Val-d"Ouest, centre ophtalmologique, 39, chemin de la Vernique, 69130 Ecully, g
Co Hépital de la Croix-Rousse, hospices civils de Lyon, 103, boulevard de la Croix-Rousse, 69317 E {}00‘
@ Lyon cedex 04, France E C
© Hopttal d'instruction des armées Desgenettes, 108, boulevard Pinel, 69003 Lyon, France 6\}
/\{\ 9 Hépital des Quinze-Vingts, 28, rue de Charenton, 75571 Paris, France = o
(I/Q ° 3\
Recu le 20 décembre 2016 ; accepté le 26 janvier 2017 Yab ‘Q«Q
Disponible sur internet le 9 mars 2017 T e
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Les points forts e Les tests de provocation par corticoides locaux sont
Les points essentiels a retenir face au risque peu informatifs avec une sensibilité de 25 %. e
d’hypertonie oculaire apres injection intra-vitréenne. e Les HTO aprés IVT d'anti-VEGF sont sui
* Le risque d'hypenonie oculaire (HTO) > 25 mmHg immédiates et dolvent étre prévenues/, . .
aprés IVT d'Ozurdex” est, selon les pathologies le patient glaucomateux. Les Ges Snclété Frangalse du Glaucnme
traitées, de 11 a 32 % a 3 ans. Ces hypertonies concernent 3 & 12 % des patients, n effet L 4 s
nécessitent la mise en place ou le renforcement cumulatif des IVT. * é" Comité de Lutte contre le Glaucome
d’un traitement medical hypotonisant, mais moins e Apres IVT  d’anti-VEGF, asymetrie
de 1 % d’entre elles sont réfractaires au traitement pressionnelle > 3mmHg a mvlsues consécutives
médical et nécessitent un traitement chirurgical. Les est un facteur prédi survenue d'une HTO

ré-injections d'impl de d éthasone sont a retardée.
éviter chez les patients fortement répondeurs, et

Les pati QM%& a
une prophylaxie est rec dée dans les autres m’ﬁ Pl'm'“tdlr! (lmagcne des

cas. fibres e t impérativement étre réalisé sur

x avant [VT (quand cela est possible) puis

@d s du suivi lors des phases de résolution de

(\' léme maculaire.

———— /\’ Les patients sous bi- ou trithérapie, les glaucomes

Recommandations de la Société francaise du glaucome et de mal contrélés et les menaces du point de fixation

Soclété frangalse d'ophtalmologie. sont des contre-indications relatives aux implants

* Auteur correspondant. d'Ozurdex”.

Adresse e-mail : philippe.denis@chu-tyon.fr (P. Denis).
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