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Indiqué en première intention(3,4) dans le traitement des patients adultes présentant :

OVR

Uvéite

Un œdème maculaire suite à une occlusion de la branche veineuse rétinienne (OBVR)
ou de la veine centrale de la rétine (OVCR)

Une inflammation du segment postérieur de l’œil de type uvéite non-infectieuse

1. Haller JA et al. Randomized, sham-controlled trial of dexamethasone intravitreal implant in patients with macular oedema due to 
retinal vein occlusion. Ophthalmology. 2010;117(6):1134-1146.  2. Lowder C et al. Dexamethasone Intravitreal Implant for Noninfectious 
Intermediate or Posterior Uveitis. Arch Ophthalmol. 2011 ; 129:545-553. 3. HAS-Avis de la commission de la transparence OZURDEX® 0,7 mg 
de dexaméthasone. 17 Novembre 2010. 4. HAS Avis de la commission de transparence OZURDEX® 0,7 mg de Dexaméthasone, 19 Septembre 2012.
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Amélioration prolongée de la vision 
jusqu’à 6 mois avec une injection unique1,2

OZURDEX 700 microgrammes, implant intravitréen avec applicateur 
COMPOSITION QUALITATIVE ET QUANTITATIVE Un implant contient 
700 microgrammes de dexaméthasone. Excipients* FORME 
PHARMACEUTIQUE* INDICATIONS THERAPEUTIQUES OZURDEX est 
indiqué dans le traitement des patients adultes présentant un œdème 
maculaire suite à une occlusion de la branche veineuse rétinienne (OBVR) 
ou de la veine centrale de la rétine (OVCR). OZURDEX est indiqué dans le 
traitement des patients adultes présentant une inflammation du segment 
postérieur de l’oeil de type uvéite non-infectieuse. POSOLOGIE ET 
MODE D’ADMINISTRATION OZURDEX doit être administré par un 
ophtalmologiste expérimenté dans les injections intravitréennes. 
Posologie* : La dose recommandée est d’un implant OZURDEX à 
administrer dans le vitré de l’œil atteint. L’administration simultanée 
dans les deux yeux n’est pas recommandée. Les patients chez qui une 
amélioration de la vision est maintenue ne doivent pas être traités à 
nouveau. Les patients présentant une détérioration de leur vision, 
qu’OZURDEX ne parvient pas à ralentir, ne doivent pas être traités à 
nouveau. A ce jour, il n’existe pas d’expérience d’administration de 
doses répétées dans l’uvéite non-infectieuse du segment postérieur 
ou allant au-delà de 2 administrations dans l’occlusion veineuse 
rétinienne. Les patients doivent faire l’objet d’une surveillance après 
l’injection pour permettre une prise en charge précoce en cas 
d’infection ou d’augmentation de la pression intraoculaire. Groupes 
de patients particuliers* : Patients âgés (65 ans et plus) : Aucune 
adaptation de la dose. Insuffisance rénale : Aucune précaution 
particulière. Insuffisance hépatique : Aucune précaution particulière. 
Population pédiatrique* : Utilisation non justifiée pour l’occlusion 
veineuse. Aucune donnée disponible pour l’uvéite. Mode 
d’administration* : Implant intravitréen à usage unique avec 
applicateur réservé à la voie intravitréenne uniquement. Chaque 
applicateur ne peut être utilisé qu’une seule fois pour le traitement 
d’un seul oeil. CONTRE-INDICATIONS OZURDEX est contre-indiqué 
dans les situations suivantes : Hypersensibilité à la substance active 
ou à l’un des excipients ; Infection peri-oculaire ou oculaire active ou 
suspectée, incluant notamment la plupart des maladies virales de la 
cornée et de la conjonctive, dont la kératite épithéliale active à 
Herpès simplex (kératite dendritique), la vaccine, la varicelle, les 
infections mycobactériennes et les mycoses ; Glaucome avancé ne 
pouvant être correctement maîtrisé par la seule prise de médicaments 
; oeil aphaque avec rupture de la capsule postérieure du cristallin ; 
oeil avec implant dans la chambre antérieure (ICA) et rupture de la 
capsule postérieure du cristallin. MISES EN GARDE SPECIALES ET 
PRECAUTIONS D’EMPLOI* Les injections intravitréennes, dont les 
injections d’OZURDEX, peuvent être associées à une endophtalmie, une 
inflammation intraoculaire, une augmentation de la pression intraoculaire 
et un décollement de la rétine. Il convient de toujours appliquer les 
techniques d’asepsie appropriées à l’injection. De plus, les patients 
doivent faire l’objet d’une surveillance après l’injection pour permettre un 
traitement précoce en cas d’infection ou d’augmentation de la pression 

intraoculaire. Les patients doivent être informés que tout symptôme 
évocateur d’une endophtalmie ou toute autre pathologie citée 
précédemment doit être signalé sans délai. Tous les patients 
présentant une déchirure de la capsule postérieure du cristallin, par 
exemple ceux qui ont un implant postérieur et/ou ceux qui 
présentent une perte de substance de l’iris (suite à une iridectomie, 
par exemple) avec ou sans antécédents de vitrectomie, ont un risque 
de migration de l’implant vers la chambre antérieure. Chez ces 
patients, hormis les patients présentant une contre-indication qui ne 
doivent pas recevoir OZURDEX, OZURDEX doit être administré avec 
prudence et uniquement après une évaluation attentive des risques 
et bénéfices. Ces patients doivent faire l’objet d’une surveillance 
étroite afin de détecter tout signe de migration de l’implant. 
L’administration de corticostéroïdes peut provoquer des cataractes 
sous-capsulaires postérieures, un glaucome, et peut entraîner des 
infections oculaires secondaires. Suite à la première injection, 
l’incidence de la cataracte apparaît plus élevée chez les patients 
présentant une uvéite non-infectieuse du segment postérieur par 
comparaison aux patients présentant une OBVR/OVCR. Dans les 
études cliniques portant sur l’OBVR/OVCR, la cataracte a été 
rapportée plus fréquemment chez les patients phaques recevant une 
seconde injection. La prévalence d’une hémorragie conjonctivale 
chez les patients présentant une uvéite non-infectieuse du segment 
postérieur apparaît plus élevée par comparaison aux patients 
présentant une OBVR/OVCR. Comme attendu avec les traitements 
corticostéroïdes oculaires et les injections intravitréennes, une 
augmentation de la pression intraoculaire (PIO) peut être observée. 
Par conséquent une surveillance régulière de la PIO, quelle que soit la 
PIO initiale, est nécessaire et toute augmentation doit être prise en 
charge de manière adaptée après l’injection. Les corticostéroïdes 
doivent être utilisés avec prudence chez les patients présentant des 
antécédents d’Herpès simplex oculaire et ne doivent pas être utilisés 
en cas d’Herpès simplex oculaire actif. Un traitement bilatéral de 
façon simultanée n’est pas recommandé. Non recommandé chez les 
patients souffrant d’un œdème maculaire consécutif à une occlusion 
de la veine rétinienne avec ischémie rétinienne significative. Utiliser 
avec précaution chez les patients traités par anticoagulants ou 
antiagrégant plaquettaires. INTERACTIONS AVEC D’AUTRES 
MEDICAMENTS ET AUTRES FORMES D’INTERACTIONS* 
Absorption systémique minime. Aucune interaction n’est attendue. 
FECONDITE, GROSSESSE ET ALLAITEMENT* Grossesse : Non 
recommandé. Allaitement : Non recommandé. Fécondité : Absence 
de données. EFFETS SUR L’APTITUDE A CONDUIRE DES VEHICULES 
ET A UTILISER DES MACHINES* EFFETS INDESIRABLES* OBVR/
OVCR : L’augmentation de la pression intraoculaire (24 %) et 
l’hémorragie conjonctivale (14,7 %) étaient les effets indésirables les 
plus fréquemment rapportés chez les patients ayant reçu OZURDEX 
dans les deux études cliniques de phase III. Au cours de ces deux 
études cliniques, les effets indésirables suivants ont été rapportés et 

sont considérés comme liés au traitement par OZURDEX. Affections 
du système nerveux : Fréquent : Maux de tête, Affections oculaires : 
Très fréquents : Augmentation de la pression intraoculaire, 
hémorragie conjonctivale ; Fréquents : Hypertension oculaire, 
décollement du vitré, cataracte, cataracte sous-capsulaire, 
hémorragie du vitré, trouble de la vision, opacités du vitré 
(notamment corps flottants du vitré), douleurs oculaires, photopsie, 
œdème conjonctival, inflammation de la chambre antérieure (effet 
Tyndall cellulaire), hyperémie conjonctivale ; Peu fréquents : 
Déchirure rétinienne, inflammation de la chambre antérieure (effet 
Tyndall protéique). Le profil de tolérance chez les 341 patients suivis 
après une seconde injection d’OZURDEX était similaire à celui faisant 
suite à la première injection. L’incidence globale des cataractes était 
plus élevée après 1 an qu’après les 6 premiers mois de traitement. 
UVEITE : L’hémorragie conjonctivale (30,3 %), l’augmentation de la 
pression intraoculaire (25,0 %) et la cataracte (11,8 %) étaient les 
effets indésirables les plus fréquemment rapportés chez les patients 
ayant reçu OZURDEX dans une étude clinique de phase III. Au cours 
de cette étude, les effets indésirables suivants ont été rapportés et 
sont considérés comme liés au traitement par OZURDEX. Affections 
du système nerveux : Fréquent : Migraine ; Affections oculaires Très 
fréquents : Augmentation de la pression intraoculaire, cataracte, 
hémorragie conjonctivale ; Fréquents : Décollement de la rétine, 
myodésopsies, opacités du vitré, blépharite, hyperémie de la sclère, 
altération de la vision, sensation anormale dans l’œil, prurit de la 
paupière. Effets indésirables considérés comme liés à la procédure d’injection 
intravitréenne plutôt qu’à l’implant de dexaméthasone lui-même. Expérience 
post-commercialisation : Affections oculaires : Endophtalmie (liée à l’injection), 
hypotonie de l’œil (associée à une issue du vitrée due à l’injection) ), 
décollement de la rétine ; Troubles généraux et anomalies au 
site d’administration : Complication de l’implantation du dispositif 
(mauvais positionnement de l’implant), migration de l’implant avec 
ou sans œdème de la cornée. SURDOSAGE* Surveiller la pression 
intraoculaire et la corriger par un traitement, si le médecin le juge 
nécessaire. PROPRIETES  PHARMACODYNAMIQUES* Classe 
pharmacothérapeutique : ophtalmologie, anti-inflammatoires, Code 
ATC : S01BA01. PROPRIETES PHARMACOCINETIQUES*. DONNEES 
DE SECURITE PRECLINIQUE*. DONNEES PHARMACEUTIQUES* 
Durée de conservation : 3 ans. OZURDEX est à usage unique. 
DONNEES ADMINISTRATIVES CIP N° 3400949407118 : implant 
intravitréen avec applicateur – Boite de 1 sachet (aluminium). Prix 
public TTC : 1069,27 €. Médicament d’exception. Médicament à 
prescription réservée aux spécialistes en ophtalmologie. Agréé aux 
collectivités. Remboursé Séc. Soc. à 100%. Liste I. DATE DE MISE A 
JOUR DU TEXTE Mai 2013 - OZURR02_13. Représentant local du 
titulaire de l’AMM : ALLERGAN FRANCE SAS 12, place de la Défense 
92 400 COURBEVOIE.
* Pour une information complète, veuillez consulter le Résumé des 
Caractéristiques du produit disponible auprès du laboratoire.

OZURDEX® est un médicament d’exception qui doit être prescrit en conformité avec sa fiche d’information thérapeutique.
Prescription réservée aux spécialistes en ophtalmologie. 
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Préface

Pendant de longues années, nos possibilités thérapeutiques dans le cas des Occlusions Veineuses
Rétiniennes, semblaient rester très limitées et inchangées depuis les grandes études thérapeutiques
concernant l’action possible de la photocoagulation au Laser pour lutter contre les complications,
néovascularisation et œdème maculaire. 

Certes, l’angiographie à la fluorescéine avait permis d’analyser les multiples tableaux cliniques, de
mettre en évidence les troubles de la dynamique circulatoire rétinienne et de démontrer qu’il n’y
avait pas d’arrêt circulatoire complet au site de l’occlusion mais seulement un retard circulatoire, plus
ou moins marqué avec une gêne à la circulation de retour, expliquant la dilatation, les sinuosités des
veines rétiniennes et les hémorragies. Mieux encore, l’angiographie permettait, seule et pour la pre-
mière fois, d’analyser le lit capillaire rétinien, démontrant l’existence de territoires de non-perfusion
(qu’il s’agisse de la périphérie ou de la région maculaire) et/ou la présence d’un œdème maculaire
(diffus ou cystoïde). 

Le degré d’atteinte du lit capillaire («capillaropathie œdémateuse» et « capillaropathie ischémique»)
devenait l’élément essentiel du pronostic et des modalités évolutives ultérieures. De même apparais-
sait, malgré de nombreuses similitudes, la différence essentielle entre les occlusions de branche vei-
neuse et celles de la veine centrale dans lesquelles des phases successives d’aggravation restent tou-
jours à craindre, dans les trimestres qui suivent les premiers symptômes, avec un risque de
développement progressif et sévère de la non-perfusion et de l’ischémie.

La cause déclenchante initiale et celle de ces éventuelles poussées évolutives restent cependant très
mal définies malgré tous nos efforts. Aujourd’hui encore, le début clinique semble multifactoriel et
lié à l’existence d’une compression et d’une altération pariétales (dans la lame criblée ou au niveau
d’un croisement artério-veineux) intriquées avec de multiples facteurs oculaires ou systémiques, qui
justifient un bilan complet. 

Plus récemment, l’apport presque simultané de nouvelles possibilités thérapeutiques et l’apport si
précieux de l’OCT Spectral-Domain pour en tester l’efficacité, ont transformé nos possibilités d’ac-
tion pour préserver la vision de nos patients. 

C’est dans cet esprit que le Rapport présenté cette année, à l’occasion de la Réunion Plénière des
Sociétés d’Ophtalmologie de France, par le Docteur Agnès Glacet-Bernard, vient faire une synthèse
tout à fait remarquable de l’ensemble des données déjà acquises et de celles qui sont en cours d’é-
valuation. 

Toutes les données fondamentales, physiologiques et expérimentales, concernant la micro circulation
rétinienne, y sont exposées ainsi que l’épidémiologie et les facteurs de risque qui précèdent l’appa-
rition de cet accident rétinien, relativement sévère et qui menace toujours d’une manière importante
la fonction visuelle. 



XIII

OCCLUSIONS VEINEUSES RETINIENNES

Même si le diagnostic clinique peut sembler relativement facile, la reconnaissance de chacun des
tableaux et de leurs particularités ainsi que de diverses modalités évolutives (qui serviront de guide
pour les indications thérapeutiques) nécessite d’importants développements, faisant appel à toutes
nos connaissances et à tous nos moyens d’exploration. Cette étude clinique avec une séméiologie
précise sert de base à toutes les approches thérapeutiques qui seront détaillées, analysées et évaluées
avec objectivité et précision.

C’est cet ensemble de qualités et la grande expérience d’Agnès Glacet-Bernard et de toute la grande
Equipe de Collaborateurs qui feront de cet ouvrage un livre très apprécié par les Ophtalmologistes,
étudiants, praticiens, chercheurs ou enseignants.

Les occlusions veineuses semblaient totalement connues dans leur physiopathogénie, leurs aspects
évolutifs cliniques et leur thérapeutique, depuis le précédent rapport de la Société Française d’Oph-
talmologie de 1978. Après une longue période de stabilité, telle une belle endormie, les occlusions
veineuses se sont réveillées. Le docteur Agnès Glacet-Bernard leur a toujours été fidèle et, par ses
travaux, centrés pour la plupart sur la viscosité sanguine, a tenté d’en varier les approches thérapeu-
tiques et d’en améliorer le pronostic. 

Gabriel Coscas 



Préface

Au cours de ces dernières années, de nombreuses modifications sont intervenues. Tout d’abord l’im-
plication des mécanismes de l’inflammation (détaillé par le docteur Tadayoni) qui ont bousculé notre
vision mécanistique du modèle « contenant, contenu ». Certes la disposition anatomique, l’artérios-
clérose, les modifications du sang circulant en particulier la viscosité, restent déterminants, mais ce
sont surtout les cytokines qui s’avèrent actuellement les éléments centraux. 

Celles-ci sont retrouvées dans l’humeur aqueuse ainsi que dans le vitré en grand nombre et leur
concentration importante explique leur retentissement sur la « paroi vasculaire et les éléments figurés
du sang ». Les cytokines de l’inflammation sont impliquées en amont. Ainsi un cercle vicieux s’éta-
blit où l’inflammation modifie les vaisseaux qui en réponse entraînent l’accentuation de l’œdème.

Le rapport du docteur Agnès Glacet-Bernard fait le point sur toutes ces nouvelles acquisitions. Il
nous reste à déterminer quelle est la cause déclenchante initiale de cette affection, bien sur multifac-
torielle comme la majorité d’entre elles, mais où existent certainement des facteurs actuellement non
encore identifiés. 

Nous pouvons faire confiance au docteur Agnès Glacet-Bernard pour tenter de tout mettre en œuvre
pour lever le voile recouvrant à présent l’inconnu.

Professeur Gisèle Soubrane
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Avant-Propos
Eric SOUIED

Il a fallu de nombreuses années avant que n’apparaissent d’importantes avancées diagnos-
tiques et thérapeutiques dans le domaine des occlusions veineuses. Ce remarquable ouvrage regrou-
pe l’ensemble des aspects fondamentaux, des aspects cliniques et des aspects thérapeutiques, en plein
essor. 

Les mécanismes physiopathogéniques complexes des occlusions veineuses sont ici claire-
ment rapportés, de façon détaillée et pédagogique. Ces mécanismes, associés aux facteurs de risque,
vont orienter le bilan clinique devant une occlusion veineuse. En parallèle du bilan clinique, l’ima-
gerie maculaire, angiographie et OCT, vont permettre de détailler le phénotype de l’occlusion vei-
neuse, puis d’orienter vers une indication thérapeutique. 

Les indications des traitements classiques (photocoagulation laser, traitement médical, hémo-
dilution, chirurgie) sont expliquées avec un substantiel esprit de synthèse ainsi que les résultats des
nouvelles études sur les injections intra-vitréennes de substances anti-œdémateuses (stéroïdes, anti-
VEGF). A partir des données de la littérature, une stratégie thérapeutique est proposée pour guider la
prise en charge des patients. 

A l’heure où ces nouvelles thérapeutiques émergent et permettent pour la première fois
d’améliorer le pronostic visuel dans certaines formes d’occlusion veineuse rétinienne,  il est plus que
jamais essentiel de répertorier  la grande diversité des formes cliniques et leurs modalités évolutives,
dans le but définir la meilleure prise en charge pour le patient.
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Liste des abréviations

OBV : occlusion de branche veineuse rétinienne

OVCR : occlusion de la veine centrale de la rétine

OVHC : occlusion veineuse hémi-centrale

OVR : occlusion veineuse rétinienne

AV : acuité visuelle

ERG : électrorétinogramme

GNV : glaucome néo-vasculaire

HTA : hypertension artérielle

IC : intervalle de confiance

IVB : injection intravitréenne de bevacizumab

IVR : injection intravitréenne de ranibizumab

IVT : injection intravitréenne

IVTA : injection intravitréenne de triamcinolone

OCT : tomographie en cohérence optique

OMC : œdème maculaire cystoïde

OR : odds ratio

P : Parinaud

PIO : pression intra-oculaire

PPR : photocoagulation panrétinienne

et col. : et collaborateurs

μ ou μm : micron (micromètre)
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Introduction
Agnès Glacet-Bernard

J’aimerais commencer cet ouvrage par la phrase d’introduction du rapport rédigé par les Pr
COSCAS et DHERMY pour la société française d’ophtalmologie en 1978 : « Nulle part ailleurs dans
l’organisme, l’occlusion d’une petite veine ne semble avoir l’importance et le retentissement qu’el-
le a dans l’œil. Et surtout, nulle part ailleurs, ses signes, son évolution et ses séquelles ne peuvent y
être analysées avec autant de précision en clinique humaine ». Cette phrase, presque poétique, expri-
me bien le décalage qui reste d’actualité entre la taille des petites veinules rétiniennes altérées et le
retentissement visuel parfois majeur. Malgré le développement des techniques d’exploration qui per-
mettent d’améliorer la résolution de l’exploration tissulaire, s’approchant par exemple du tiers de
millimètre pour les derniers appareils de scanner et d’IRM, l’ophtalmologue garde ce privilège
d’avoir directement accès au réseau vasculaire rétinien de quelques dizaines ou centaines de microns
de diamètre par le simple examen biomicroscopique du fond d’œil. 

Autant que dans le domaine de l’imagerie, les phénomènes biochimiques locaux sont diffi-
ciles à explorer, comme les perturbations de l’écoulement sanguin dans les veinules ou dans les capil-
laires altérés. A l’instar de l’imagerie, l’œil pourrait également servir de viscosimètre potentiel pour
l’exploration de la microcirculation, comme l’avait proposé Fårhaeus puis Behrman (1, 2).

Cette introduction est aussi pour moi une manière de rendre hommage au Pr Coscas qui, dans
ce premier rapport sur les occlusions veineuses rétinienne, a rassemblé un ensemble de connais-
sances qui se sont révélées fondamentales à l’époque où l’angiographie et la photocoagulation au
laser étaient en plein essor et révolutionnaient la compréhension et le traitement de cette affection.
Trente-quatre ans après ce rapport remarquable, nous nous trouvons à nouveau à une période où les
occlusions veineuses rétiniennes sont placées au devant de la scène, grâce à de nouvelles thérapeu-
tiques très prometteuses qui en bouleversent la prise en charge.

Avant de rentrer dans le vif du sujet, il n’est pas inutile de s’attarder sur la terminologie. Le
terme d’ « occlusion » veineuse est maintenant le plus couramment employé pour désigner cette
affection. D’autres termes ont été utilisés, comme « obstruction » dès 1907 par Verhoff (3), puis
« oblitération », « fermeture (closure) », « papillo-phlébite », « thrombose ». Tous ces termes, sou-
vent imagés, font parfois appel à des mécanismes qui ne sont pas toujours conformes à l’état actuel
des connaissances en matière d’occlusion veineuse rétiniennes, ce qui rend leur utilisation impréci-
se voire inappropriée. Le terme de thrombose est tombé en désuétude depuis les débuts de l’angio-
graphie à la fluorescéine, qui a démontré qu’il n’y a pas d’oblitération de la lumière veineuse par un
thrombus, en tout cas à la phase de début, et que le principal signe est un ralentissement circulatoire
majeur dans le secteur veineux. Cette absence de thrombus initial rend l’occlusion veineuse diffé-
rente de la thrombose veineuse des membres inférieurs ou de la thrombophlébite cérébrale, où la
lumière veineuse est obstruée par un thrombus dès le stade initial de la maladie. Des examens ana-
tomopathologiques ont retrouvé la présence de thrombus dans les veines rétiniennes, mais il s’agis-
sait de globes perdus à un stade tardif d’une occlusion veineuse de forme ischémique et souvent déjà
compliquée de néovascularisation (voir chapitre I-4). 



XVIII

OCCLUSIONS VEINEUSES RETINIENNES

L’occlusion veineuse rétinienne apparaît donc plutôt en rapport avec un ralentissement de la
circulation sanguine dans les veines rétiniennes, souvent provoqué par un rétrécissement du calibre
de la veine, ce qui engendre les mécanismes de stase ; ces phénomènes peuvent aboutir, dans les
formes les plus sévères, à la formation d’un véritable thrombus secondaire, par l’activation de la cas-
cade de la thrombo-formation. Même si les phénomènes de thrombose peuvent intervenir secondai-
rement, le terme d’"occlusion" est préféré car il n'implique pas que l'obstacle siège à l'intérieur de la
lumière vasculaire, comme c'est le cas des termes d'"obstruction" ou de "thrombose".

En réalité, la physiopathologie des occlusions veineuse est complexe et multifactorielle, et
nous verrons que les facteurs pariétaux et hémodynamiques interagissent avec les facteurs liés au
contenu sanguin, et que selon le contexte, chacun d’eux peut éventuellement avoir un rôle pré-
pondérant.

A l’heure où de nouvelles thérapeutiques émergent et permettent pour la première fois d’amé-
liorer le pronostic visuel de certaines occlusions veineuses rétiniennes, en luttant contre l’œdème
maculaire, il est plus que jamais essentiel d’avoir à l’esprit la grande diversité des différentes formes
cliniques d’occlusion veineuse et leurs modalités évolutives, dans le but de définir la meilleure prise
en charge pour le patient. 

La rédaction de cet ouvrage, collaboration entre des Coordinateurs et Collaborateurs qui ont
consacré une part importante de leurs recherches et leurs travaux à ce sujet et que je remercie cha-
leureusement de leur participation, a justement pour but de faire le point des dernières connaissances
en matière d’occlusion veineuse rétinienne, pour mieux comprendre cette affection et en améliorer
le pronostic.

Références

1. Fåhraeus R. The suspensions stability of the blood. Physiological Reviews 1929;vol IX, n°2.
2. Behrman S. Ophthalmoscope as viscosimeter. Br Med J 1971;2:399.
3. Verhoff F. Obstruction of the central retinal vein. Ophthalmic Rev 1907;25:353-57.
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20 IDÉES REÇUES, PARADOXES ET NOUVEAUX CONCEPTS
EN MATIÈRE  D’OCCLUSION VEINEUSE RÉTINIENNE

Les occlusions veineuses rétiniennes (OVR) représentent en fréquence la 2ème cause de réti-
nopathie d’origine vasculaire, après la rétinopathie diabétique, et une cause fréquente de baisse
d’acuité visuelle. Quoique décrites dès 1855 et faisant l'objet de plus de 3000 publications, elles gar-
dent de nombreuses facettes encore mal connues et des sujets à controverse.

En guise d’introduction aux différents chapitres du rapport, les auteurs tentent de rectifier ici
20 idées reçues en matière d’occlusion veineuse rétinienne, et exposent aussi, de manière très sché-
matique, de nouveaux concepts qui peuvent aider à la compréhension de leurs mécanismes.

1. L’occlusion veineuse étant une pathologie veineuse, il n’est pas nécessaire dans le bilan 
étiologique de rechercher les facteurs de risque artériel.
FAUX

Du fait que l’artère et la veine centrale de la rétine cheminent dans une gaine adventicielle
commune (aussi bien au niveau de la lame criblée pour le tronc qu’au niveau des croisements
artérioveineux pour les occlusions de branches), les modifications de la paroi artérielle ont un
retentissement direct sur la veine correspondante.
Dans ce sens, paradoxalement, l’occlusion veineuse est une conséquence directe d’une patho-
logie artérielle. De plus, pour créer expérimentalement une occlusion veineuse, il ne suffit pas
de ligaturer la veine centrale de la rétine, mais il faut y associer une ligature de l’artère centra-
le de la rétine. Néanmoins, l’occlusion expérimentale d’une branche veineuse rétinienne entrai-
ne une image typique d’une occlusion rétinienne aiguë aussi bien que des séquelles comme la
formation de collatérales et une néovascularisation pré-rétinienne (voir chapitre 1-4)
L’occlusion veineuse est bien la conséquence d’une pathologie artérielle dans la majorité des
cas et le médecin généraliste ou le cardiologue doivent en être avertis pour rechercher les fac-
teurs de risque artériels classiques (bien le préciser dans la demande car souvent, nos corres-
pondants se cantonnent aux facteurs de risque veineux) et en rechercher aussi les consé-
quences (athérome carotidien, fonction rénale, etc.). En plus des facteurs de risque artériel, la
recherche des facteurs de risque veineux et surtout d’un glaucome ou d’une hypertonie ocu-
laire est capitale (voir chapitre II).

2. Les OVR sont généralement une complication de l’athérome carotidien.
FAUX

L’athérome est une modification de la paroi des artères de gros calibre, faisant intervenir une
accumulation de lipides, une disparition de la couche élastique et des calcifications. Les
artères rétiniennes font partie de la microcirculation et ont un calibre trop petit pour être
concernées par l’athérome. 
Les artères rétiniennes, par contre, peuvent être le siège d’artériosclérose, anomalie des parois
des artérioles dont les facteurs de risque sont les mêmes que ceux de l’athérome. Athérome
carotidien et artériosclérose rétinienne peuvent être tous deux des conséquences indépen-
dantes de l’hypertension artérielle, du vieillissement des parois vasculaires et de l’hyperli-
pidémie.
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Une conséquence de l’athérome carotidien, à un stade avancé, (avec rétrécissement de calibre
d’environ 80% de la lumière artérielle donnant des modifications significatives sur le plan
hémodynamique) est l’ischémie oculaire chronique. Elle peut entraîner un tableau clinique
simulant celui d’une OVCR, d’autant plus trompeur qu’il a été appelé dans le passé « venous
stasis retinopathy », terme qui a lui aussi été employé pour désigner les OVR bien perfusées
(voir chapitre III-3).

3. La survenue des OVR obéit à un rythme saisonnier et est plus fréquente en hiver, 
le froid ayant un rôle favorisant probablement par l’élévation de la viscosité sanguine.
CONTROVERSÉ

Le rythme saisonnier des OVCR a été évoqué, mais les études épidémiologiques ont finale-
ment conclu à une survenue sporadique. Des auteurs britanniques avaient supposé que le froid
de l’hiver pouvait jouer un rôle favorisant par le biais d’une élévation de la viscosité sangui-
ne. 
En fait, la température corporelle est une constante homéostatique remarquable et ne varie pas
selon les saisons. La viscosité sanguine n’est donc pas modifiée par le froid dans la mesure
où le sujet ne souffre pas d’une exceptionnelle hypothermie (voir chapitre II-5-3).

4. Le traitement hormonal œstroprogestatif est un facteur favorisant des OVR 
et doit toujours être définitivement interrompu.
PARADOXALEMENT PAS CHEZ LA FEMME ÂGÉE

Il faut distinguer le traitement hormonal à visée contraceptive et le traitement substitutif de la
ménopause. 
Le traitement hormonal à visée contraceptive, qu’il soit œstroprogestatif ou progestatif pur,
doit toujours être interrompu car il pourrait avoir un rôle délétère sur les parois vasculaires, a
fortiori chez des sujets jeunes.
Au contraire, le traitement substitutif de la ménopause n’a pas de rôle aggravant dans la sur-
venue des OVR, mais au contraire, de grandes études épidémiologiques ont démontré son rôle
protecteur (voir chapitres II-4-4 et II-6).

5. Le traitement vasodilatateur type Viagra® est plutôt protecteur vis-à-vis 
de la survenue d’OVR.
CONTROVERSÉ

Paradoxalement, ces traitements vasodilatateurs n’ont pas de rôle protecteur vis-à-vis de la
survenue d’OVR. La vasodilatation artérielle dans le cas d’utilisation du Viagra®, a pour but
une élévation de la pression veineuse. Ces traitements ont d’ailleurs été incriminés dans la
survenue d’occlusion veineuse rétinienne et de neuropathie optique antérieure aigüe (voir cha-
pitre II-5-3).

6. Chez les sujets jeunes, l’OVCR est généralement de bon pronostic 
mais il faut faire un bilan étiologique exhaustif.
PAS TOUJOURS

Chez les sujets jeunes, sans aucune maladie sous-jacente associée, le pronostic peut être favo-
rable (voir chapitre III-2-4.1).
Mais malheureusement, les sujets jeunes peuvent présenter des pathologies associées lourdes,
parfois familiales ou (de plus en plus actuellement) liées à l’obésité, qui peuvent jouer un rôle
aggravant dans l’évolution de l’OVR. 
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Par ailleurs, dans la mesure où il existe des facteurs de risque classiques chez un sujet jeune
qui présente une OVR (HTA, hyperlipidémie familiale, glaucome, etc.), il n’est pas nécessai-
re dans ces cas de faire un bilan plus complet que dans le cas habituel. C’est seulement chez
les patients sans aucun facteur de risque que l’on pourra rechercher des anomalies plus rares
de la coagulation ou de la fibrinolyse.

7. Le diagnostic d’une OVR est facile et repose sur l’examen du fond d’œil. 
PAS TOUJOURS

Si le diagnostic d’OVR est parfois facile, reposant sur un mode de survenue très évocateur et
sur la présence des quatre signes cardinaux au fond d’œil, il existe malgré tout de nombreux
diagnostics différentiels trompeurs. 
De nombreux patients sont adressés dans des centres de référence avec un diagnostic erroné,
omettant une rétinopathie hypertensive, une ischémie oculaire chronique, une vascularite, une
neuropathie optique antérieure aigüe, etc.
L’angiographie reste l’examen essentiel et de référence pour confirmer le diagnostic de l’oc-
clusion veineuse dont le signe caractéristique est le retard du remplissage veineux. L’angio-
graphie permet aussi de préciser le diagnostic de la forme clinique (ischémique ou bien per-
fusée), de reconnaître les pathologies combinées (comme dans le cas d’occlusion artérielle
"cilio-rétinienne"associée, de vascularite, de rétinopathie diabétique, etc), et apporte ainsi une
première appréciation de la sévérité de l’occlusion (voir chapitre III-2-2).

8. Les nodules cotonneux témoignent toujours d’une ischémie rétinienne, 
même peu étendue, et sont de mauvais pronostic.
PAS TOUJOURS

Si généralement, les nodules cotonneux correspondent à l’occlusion d’une artériole pré-capil-
laire, c’est-à-dire qu’ils traduisent l’ischémie d’un très petit territoire rétinien, ils ne sont pas
toujours pour autant liés à un mauvais pronostic. 
Dans les OVCR, les nodules cotonneux peuvent aussi avoir une autre signification et résulter
de l’interruption mécanique du transport axoplasmique, en rapport avec les tortuosités vei-
neuses accentuées qui déforment la couche des fibres optiques. Ces nodules cotonneux peu-
vent donc être observés le long des arcades vasculaires au pole postérieur, sans composante
ischémique associée (voir chapitres I-1 et III-1-1).

9. « Ischémie » est toujours synonyme de « non- perfusion ».
FAUX

Le terme ischémie, provenant du grec isxnos hema, « faible perfusion », traduit une diminu-
tion du débit sanguin et, par conséquent, un apport insuffisant en oxygène, entrainant une
hypoxie tissulaire. L’ischémie peut être en partie réversible si les conditions circulatoires
s’améliorent. Au contraire, si le trouble circulatoire et l’hypoxie persistent, l’ischémie peut
entraîner des lésions irréversibles conduisant à la mort cellulaire. 
La « perfusion », elle, est un terme angiographique traduisant l’aspect anatomique des vais-
seaux et des capillaires rétiniens. Les vaisseaux « (bien) perfusés » sont des vaisseaux dont la
lumière n’est pas obstruée et laisse passer le flux sanguin ; le terme « non-perfusé » s’applique
à des vaisseaux dont la lumière est obstruée et ne laissent pas passer le flux sanguin ; ce der-
nier état est jusqu’à présent irréversible et toujours accompagné d’une ischémie tissulaire.
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Le paradoxe peut venir, dans certains cas, du fait que des vaisseaux encore « perfusés » sur
l’angiographie, sont associés à une ischémie rétinienne (souffrance hypoxique) en raison d’un
retard circulatoire majeur (Chapitre III-2-2.2). Dans certaines OVR, bien que les vaisseaux et
les capillaires soient bien perfusés, une vasoconstriction artériolaire intense peut entrainer une
diminution du débit, résultant en une hypoxie des couches internes de la rétine. 
En pratique clinique, l’association d’une ischémie rétinienne et d’un lit capillaire non occlus
n’est pas si fréquente et correspond à un état transitoire que l’on peut observer dans deux
situations : 1. A la phase d’installation de l’OVR lorsque le ralentissement circulatoire est par-
ticulièrement sévère. Cette situation peut éventuellement être réversible si la circulation san-
guine se rétablit : dans ces cas, le lit vasculaire reste « bien perfusé » et l’acuité visuelle peut
s’améliorer 2. Au cours de l’évolution, au moment du passage d’une forme bien perfusée vers
une forme ischémique, lorsque les lésions hypoxiques précèdent la fermeture (l’obstruction)
définitive du lit vasculaire (« non perfusion »).

10. Une OVCR de forme bien perfusée ne présente pas le risque d’évolution 
vers la néovascularisation du segment antérieur 
FAUX

Certes, si l’occlusion reste de forme bien perfusée tout au long de l’évolution, il n’y a effec-
tivement pas de risque d’apparition d’une néovascularisation du segment antérieur. 
Malheureusement, le risque de conversion d’une forme bien-perfusée en forme ischémique,
existe tout au long de l’évolution. Ce risque est estimé entre 30 et 50% des formes initiale-
ment bien perfusées, dont 18% environ évoluent vers la rubéose irienne ou le glaucome néo-
vasculaire (voir chapitre III-2-2.2). 

11. Un temps veineux très retardé sur l’angiographie témoigne toujours 
d’un mauvais pronostic.
PAS TOUJOURS

Globalement, le retard au retour veineux correspond au ralentissement circulatoire et il est, en
quelque sorte, proportionnel au degré de l’occlusion ; un temps veineux très retardé est géné-
ralement accompagné d’un retard artériel conséquent. Si le ralentissement reste majeur au
cours du suivi, l’ischémie rétinienne s’installe, accompagnée d’un sombre pronostic. 
Cependant, le ralentissement circulatoire observé au début de l’occlusion peut être réversible,
spontanément ou sous l’effet d’un traitement. Un ralentissement initial, même marqué, peut
se résoudre relativement rapidement et permettre alors une récupération visuelle plus ou
moins complète (voir chapitre III-4-1).

12. La présence de boucles veineuses prépapillaires témoigne de suppléances optico-ciliaires 
et sont de bon pronostic
CONTROVERSE

Les boucles veineuses observées à la papille sont souvent le témoin d’une ancienne occlusion
veineuse et peuvent effectivement permettre un diagnostic rétrospectif. 
Certes, les OVCR avec boucles prépapillaires semblent présenter moins de complications
néovasculaires. Cependant, ces boucles ne correspondent pas toujours à des anastomoses effi-
caces sur le plan hémodynamique et ne constituent donc pas nécessairement un marqueur de
bon pronostic (voir chapitre III-4-1).
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La constitution, parfois très lentement progressive, de ces anastomoses fait que ce signe, à
valeur éventuellement pronostique, n’est en fait, généralement pas présent à la phase initiale.

13. Une fois l’OVR constituée, le traitement médical des facteurs favorisants est inutile 
FAUX

Il est couramment admis que le traitement des affections associées aux OVR ne modifie pas
le cours de l’occlusion qui évolue en fait pour son propre compte. Cependant, le traitement
d’un facteur de risque très déséquilibré (comme une poussée sévère d’hypertension artérielle
ou d’hypertonie oculaire) a un effet direct sur la perfusion de la rétine. De même, le traitement
d’une apnée du sommeil peut aussi influencer directement l’évolution. (Chapitre IV-1)
Dans tous les cas, le traitement des facteurs de risque classiques est utile pour diminuer la
morbidité et pour diminuer le risque de récidive sur l’autre œil.

14. Le traitement anticoagulant est la règle, comme pour le traitement des phlébites 
des membres inférieurs. 
FAUX

Le traitement des OVR a longtemps été calqué sur celui des « thromboses veineuses des
membres inférieurs » qui consiste en l’administration d’anticoagulants. Or, dans les throm-
boses veineuses des membres inférieurs, les anticoagulants ont pour but la prévention de
l’embolie pulmonaire et non pas la lyse du thrombus qui résulte de l’activation des méca-
nismes locaux de fibrinolyse. Les anticoagulants classiques n’ont pas de fondement en matiè-
re d’OVR car la survenue d’embolie pulmonaire n’a jamais été rapportée au décours d’une
OVR (chapitre IV-3-1.2). 
Par ailleurs, il est démontré depuis longtemps que le traitement anticoagulant n’a pas de rôle
préventif sur la survenue d’une OVR (voir chapitre II-3-1). 
Cependant, les nouvelles générations d’anticoagulants, peut-être en raison de leurs propriétés
anti-inflammatoires et immuno-modulatrices, ont montré récemment des résultats encoura-
geants dans les OVCR (chapitre  IV-1-2).

15. Le traitement antiagrégant ou anticoagulant, cause des OVR ?
PARADOXE

Paradoxalement, la prise d’un traitement anticoagulant ou antiagrégant est associée à un
risque accru d’OVR dans les études épidémiologiques récentes, avec un odds-ratio de 3,3
dans l’étude de Koizumi et coll., signifiant que les personnes sous anticoagulant ont statisti-
quement 3,3 fois plus de risque de développer une OVR que les personnes ne prenant pas ce
traitement (voir chapitre  II-3-3). De plus, les patients sous antiagrégant ou anticoagulant sem-
blent avoir un pronostic visuel plus sombre que les patients ne prenant pas initialement ces
traitements.
On sait que les anticoagulants ne sont pas efficaces dans la prévention de l’occlusion veineu-
se rétinienne, mais il n’y a aucun argument allant dans le sens d’un effet délétère en patholo-
gie vasculaire. On peut supposer que ces traitements ne sont pas des facteurs de risque d’oc-
clusion, ce qui serait pour le moins paradoxal, mais sont le reflet d’un profil particulier de
patients. La prise d’un traitement antiagrégant et/ou anticoagulant regroupe des patients ayant
une pathologie vasculaire ou des troubles du rythme cardiaque, ce qui permet de faire ressor-
tir un lien statistique qui n’existerait pas avec les antécédents cardio-vasculaires seuls ou
l’arythmie seule.
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16. Le traitement par hémodilution n’a une action que transitoire sur l’occlusion veineuse
FAUX

Par la soustraction de sang total ou par l’élimination élective de globules rouges, l’hémodilu-
tion résulte de manière instantanée et importante en une diminution de la viscosité sanguine
et une augmentation du débit sanguin dans les tissus sensibles aux variations de viscosité,
comme la rétine. L’action sur la viscosité est transitoire car le taux d’hématocrite est rétabli
en quelques jours grâce à l’érythropoïèse. 
Cependant, la brutale accélération du flux sanguin rétinien est parfois suffisante pour briser le
cercle vicieux de la stase et inverser définitivement le cours de l’occlusion veineuse. Le trai-
tement des facteurs favorisants est indispensable pour éviter que les mêmes conditions ne
reproduisent de nouvelles poussées d’occlusion veineuse. De nombreuses études ont démon-
tré que l’effet bénéfique du traitement par hémodilution se maintient sur le long terme (éva-
luation à un an), d’autant plus que le traitement a été appliqué le plus tôt possible après l’ac-
cident occlusif (voir chapitre IV-2).

17. Dans les OVCR ischémiques, lorsque la rubéose irienne survient, sa progression est géné-
ralement modérée et laisse le temps de faire une PPR complète en 2 à 3 semaines, avant l’ap-
parition d’un glaucome néovasculaire.
FAUX

Contrairement à la rétinopathie diabétique proliférante (laissant à part les formes florides), la
néovascularisation du segment antérieur dans les OVCR ischémiques est extrêmement rapide
et s’apparente, selon Hayreh, à « un ouragan ». Il peut ne s’écouler que quelques jours (moins
d’une semaine) entre le début de la rubéose et le glaucome néovasculaire constitué (chapitre
III-2-2.3). 
Le traitement par photocoagulation panrétinienne au laser doit être particulièrement rapide, ce
qui n’est pas sans entrainer des difficultés. 
Heureusement, l’administration d’anti-angiogéniques par voie intravitréenne permet actuelle-
ment de ralentir la progression de la néovascularisation et de réaliser le traitement par photo-
coagulation au laser de manière plus efficace et dans de meilleures conditions (voir chapitre
IV-6).

18. Devant une rubéose irienne, le traitement par injection intravitréenne d’anti-angiogéniques
permet la régression de la rubéose et la normalisation du tonus oculaire.
PAS TOUJOURS À LONG TERME

L’administration d’anti-angiogéniques par voie intravitréenne permet de ralentir et même de
faire régresser transitoirement la néovascularisation irienne, mais pas toujours la normalisa-
tion du tonus oculaire. 
Si un traitement par photocoagulation panrétinienne au laser a été associé à l’IVT d’anti-
angiogénique, la néovascularisation peut ne pas réapparaître, mais le tissu fibreux qui accom-
pagnait les néovaisseaux reste présent. La présence d’une prolifération fibro-vasculaire dans
l’angle conduit donc, à moyen terme, à sa fermeture même si la néovascularisation n’est plus
active. 
Dans les formes ischémiques où la vision est de mieux en mieux conservée grâce aux nou-
veaux traitements, le but est de préserver l’obstruction du trabéculum grâce à un traitement
efficace et précoce contre la néovascularisation, pour garantir à long terme la meilleure acuité
visuelle résiduelle (voir chapitre IV-7).
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19. Si l’œdème maculaire persiste, alors que les autres signes d’OVR ont disparu, il n’y a alors,
aucune chance que l’acuité visuelle puisse remonter sans un traitement spécifique de cet
œdème maculaire.
PAS TOUJOURS

L’œdème maculaire peut se résorber lentement et permettre une récupération visuelle, ce dont
il faut tenir compte avant de décider d’une thérapeutique. La « Central Vein Occlusion Study »
a montré que dans environ le quart des cas, dans l’évolution spontanée et sans traitement spé-
cifique, la vision remonte de plus de deux lignes ETDRS, après 3 ans d’évolution. 
Cependant, pour la majorité des patients, l’œdème maculaire va persister et parfois donner des
complications tardives irréversibles. Dans le but d’éviter la perte visuelle liée à l’œdème
maculaire persistant et à ses séquelles, les nouveaux traitements par injections intravitréenne
d’anti-VEGF ou de stéroïdes ont démontré leur intérêt (voir chapitre IV-4).

20. Les œdèmes maculaires entraînant en OCT les augmentations d’épaisseur maculaire cen-
trale les plus marquées sont ceux qu’il faut traiter en priorité, avec de bonnes chances de
récupération visuelle.
FAUX

Les œdèmes les plus volumineux (épaisseur souvent supérieure à 1000 microns sur l’OCT)
sont généralement observés dans les formes ischémiques où la sécrétion de VEGF est abon-
dante (chapitre III-2-2.2). 
La maculopathie ischémique associée est souvent sévère dans ces cas et assombrit le pronos-
tic visuel. Compte-tenu du risque d’absence de récupération visuelle, elle peut même devenir
une contre-indication relative à un traitement spécifique de l’œdème, ou tout au moins à la
prolongation des injections intravitréennes (chapitre IV-7).
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La circulation rétinienne est formée dans son inté-
gralité de microvaisseaux, c’est-à-dire de vaisseaux
de diamètre inférieur à 150 microns. La microcircu-
lation forme une entité fonctionnelle bien distincte
de la macrocirculation. En effet, les artérioles sont
responsables de la plus grande partie de la résistan-
ce à l’écoulement sanguin ; les veinules ont des
fonctions particulières, étant par exemple le siège
d’interactions immunologiques ; enfin, les capil-
laires sont le siège de la majorité des échanges
métaboliques entre les vaisseaux et les tissus. 

La circulation rétinienne dérive d’une artère centra-
le, cheminant avec la veine centrale en nasal de
celle-ci dans l’axe du nerf optique. Cette artère cen-
trale dérive elle-même d’une artère ophtalmique,
branche de la carotide interne. Une artère cilioréti-
nienne issue de la circulation ciliaire peut être pré-
sente chez 15 à 20% des sujets. Le territoire de cette
artère ciliorétinienne peut être limité à un petit sec-
teur parapapillaire, ou au contraire prendre en char-
ge une partie significative de la vascularisation réti-
nienne. 

Dans le sens inverse, la veine centrale de la rétine
se jette dans la veine ophtalmique puis dans le
réseau jugulaire interne. Dans environ 20% des cas,
les veines hémisphériques supérieure et inférieure
traversent séparément la lame criblée [1]. 

La circulation rétinienne forme donc un circuit
fermé, c’est-à-dire qu’il n’y a en général qu’une
seule entrée et une seule sortie. Les diamètres
moyens de la lumière des vaisseaux centraux sont
de 160μm pour l’artère et de 200 microns pour la
veine [2]. La proximité de l’artère et de la veine
laisse soupçonner l’existence d’une interférence
entre le flux artériel et veineux à ce niveau, mais
ceci n’a jamais été clairement démontré. Dès leur
apparition au fond de la dépression du disque
optique, les trajets de l’artère et de la veine centra-
le deviennent très tortueux, épousant les parois de la
papille tout en se divisant. Il est souvent difficile de
détailler l’anatomie des vaisseaux de la tête du nerf
optique en raison de leur superposition et d’un mas-
quage partiel de leur origine par l’inclinaison de la
tête du nerf optique. Les branches artérielles et vei-
neuses émergent ensuite au bord de la papille avant

de parcourir la rétine. Dans les arcades temporales,
les vaisseaux cheminent en étroite relation avec les
fibres optiques, tantôt au-dessus, tantôt au-dessous
de celles-ci. 

A l’examen du fond d’œil, les veinules se distin-
guent des artérioles par leur plus grand diamètre et
leur aspect plus sombre (en raison de la désatura-
tion relative du sang veineux). Le diamètre moyen
de la lumière des artérioles à proximité de la papil-
le est de l’ordre de 100 microns, et celui de la
lumière des veinules est de 125 microns. Cepen-
dant, ceci ne reflète pas réellement le diamètre vas-
culaire, car ce qui est visible au fond d’œil n’est que
la colonne de globules rouges ; la paroi vasculaire
est en effet transparente. Le rapport des diamètres
artériolaire et veinulaire est de l’ordre de 0.85. Ce
rapport diminue avec l’augmentation de la tension
artérielle [3], traduisant le plus souvent un épaissis-
sement de la paroi artérielle. Cet épaississement se
traduit également par des variations du reflet vascu-
laire, les artérioles vieillies ayant des reflets
argentés et/ou cuivrés. Les artérioles et veinules se
croisent souvent dans le fond d’œil. Dans ces croi-
sements artérioveineux, l’artériole est le plus sou-
vent au-dessus de la veinule, mais peut parfois se
situer en dessous, voir entourer complètement la
veinule. Au niveau de ces croisements, les gaines
adventicielles artériolaires et veinulaires échangent
des fibres. Le terme d’adventice commune nous
semble donc impropre ; il n’y a pas une seule
adventice enserrant le couple artérioveineux ; il
serait plus exact de parler de continuité adventiciel-
le. 

Sur le plan histologique, les artérioles et veinules
rétiniennes ressemblent à tous les vaisseaux de
diamètre comparable dans l’organisme, avec le trip-
tyque endothélium-média musculaire-adventice
fibreuse. La principale particularité est l’absence
d’innervation propre. Les particularités de l’histolo-
gie vasculaire rétinienne se retrouvent essentielle-
ment dans les capillaires. Les cellules endothéliales
sont non fenestrées et reliées entre elles par des
jonctions serrées. Ceci est le support anatomique de
la barrière hématorétinienne interne. De plus, les
péricytes, cellules apparentées aux cellules muscu-

CHAPITRE I-1 ANATOMIE DE LA MICROCIRCULATION RETINIENNE
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laires lisses, enchâssés dans la membrane basale,
ont ici une densité particulièrement élevée, aboutis-
sant au taux de couverture péricytaire le plus élevé
de l’organisme. Le rôle des péricytes est cependant
mal compris. Ils pourraient contrôler la proliféra-
tion cellulaire endothéliale, ainsi que le diamètre
capillaire. Il a en effet été montré qu’ils ont la capa-
cité de faire varier le diamètre capillaire [4]. 

Les capillaires rétiniens sont organisés en réseaux
interconnectés et plus ou moins parallèles au plan
de la rétine. Chez le rongeur, il existe trois réseaux
microvasculaires [5, 6]. Le réseau le plus interne,
situé au niveau de la couche des cellules ganglion-
naires, comprend les artérioles et veinules princi-
pales, ainsi que les artérioles précapillaires qui s’é-
panouissent dans un plan juste au-dessus des fibres
optiques. Ces artérioles bifurquent à 90°, traversant
le plan des fibres optiques pour se diriger vers le
deuxième réseau. Ce deuxième réseau, assez peu
anastomotique, est situé au niveau de l’interface
entre plexiforme interne et couche nucléaire inter-
ne. Ces capillaires se terminent par des embranche-
ments à 90° alimentant le réseau profond situé au
niveau de la plexiforme externe (i.e. entre les pho-
torécepteurs et les cellules post-synaptiques) qui est
richement anastomotique. Ce réseau comprend
outre des capillaires, des veinules post-capillaires.
Ces veinules post-capillaires bifurquent à nouveau
vers la surface de la rétine pour rejoindre les veines
situées dans le plan superficiel (Fig 1). La circula-
tion du sang rétinien se fait donc de la rétine inter-
ne vers la plexiforme externe, puis retour vers la
rétine interne. Contrairement à ce qui a longtemps
été cru, il n’y a pas véritablement d’espace sans
capillaires autours des artérioles, comme le montre
la parfaite continuité des capillaires dans une vue
du réseau capillaire profond (Fig 2). 

Chez l’homme, la disposition tridimensionnelle des
capillaires rétiniens est curieusement assez peu
documentée [7]. Les études « historiques » ont
essentiellement été réalisées après digestion enzy-
matique de la rétine, ce qui ne permet pas de
conserver l’organisation tridimensionnelle des
capillaires. Cette organisation des vaisseaux réti-
niens chez l’homme semble similaire dans la plus
grande partie de la rétine à la disposition retrouvée
chez les rongeurs, avec quelques particularités. Du
côté nasal de la papille, les artères et les veines se
dispersent en étoile à partir du nerf optique, mais du

côté temporal le trajet des vaisseaux est courbé
comme pour éviter la macula. Le vaisseau le plus
proche de la macula est en général une artère (Fig
3). Dans la macula, la vascularisation se densifie
dans la région du clivus, puis se raréfie à mesure
que la rétine s’amincit à l’approche de la fovéa.
Autour de la fovéa, les artérioles précapillaires et
les veinules précapillaires ont une disposition
radiaire. Autour de celle-ci, les capillaires forment
un anneau continu de taille variable, délimitant une
zone avasculaire centrale (Fig 4). La taille de cette
zone peut varier d’une absence complète à plusieurs
centaines de microns de diamètre. En général, les
patients ayant un fond d’œil clair ont une zone
avasculaire centrale plus petite. 

Enfin, dans la région péri-optique, en particulier le
long des arcades temporales, l’épaisseur des fibres
optiques impose une organisation particulière, sous
la forme de capillaires plus ou moins rectilignes
cheminant parallèlement aux fibres optiques (capil-
laires épipapillaires).

Les conséquences de cette anatomie en ce qui
concerne les occlusions veineuses rétiniennes sont
nombreuses. L’artère et la veine sont, d’un point de
vue mécanique, solidaires au niveau de leurs croi-
sements. En conséquence, tout déplacement d’une
artériole (par exemple au cours du vieillissement)
entraînera la veinule adjacente, et à contrario, toute
dilatation de la veinule (par exemple sous l’effet
d’une augmentation de la pression veineuse) va
buter sur les croisements artérioveineux. 

De plus, les veinules cheminent au contact des
fibres optiques dans les arcades temporales, passant
alternativement au-dessous et au-dessus de celles-
ci. La présence de ces contraintes mécaniques (croi-
sements axones-veines et artères-veines) explique
pour une large part la présence de tortuosités
lorsque les veinules se dilatent, car alors toute dila-
tation ne peut être qu’asymétrique. La dilatation
d’une veinule rétinienne a donc pour corollaire
l’augmentation de sa tortuosité. De plus, l’intrica-
tion des fibres optiques et des veinules temporales
explique pourquoi des nodules cotonneux peuvent
se former dans les arcades temporales lorsque les
veinules se dilatent, car les fibres optiques sont
alors soumises à une déformation, ce qui ralentit
localement le flux axoplasmique. 
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Figure 1 : Représentation tridimensionnelle des capillaires rétiniens.
Figure 2 : Réseau capillaire profond d’un rat vu par ophtalmoscopie laser à balayage (SLO) in vivo. Noter
la continuité du réseau y compris aux abords immédiats de l’artériole, excluant toute zone avasculaire
périartériolaire.
Figure 3 : Fond d’œil normal. Si l’on trace une ligne verticale à partir de la fovéa, les premiers vaisseaux
rencontrés sont des artères. Noter aussi la présence d’une artère ciliorétinienne.
Figure 4 : Zone avasculaire centrale de la rétine vue en angiographie
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Enfin, la disposition des capillaires épipapillaires
est probablement un élément anatomique expli-
quant la disposition circulaire autour du nerf
optique des nodules cotonneux dans certains cas
d’OVCR graves.
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La pression artérielle et la pression intraoculaire
(PIO) ont des valeurs qui fluctuent de façon plus ou
moins importante au cours du cycle nycthéméral.

La pression artérielle est d’une façon générale
minimale la nuit et augmente au réveil pour rester à
peu près stable jusqu’au coucher. La différence
moyenne de pression artérielle entre la nuit et le
jour est de 15 à 20 mm Hg. Malgré ces variations de
pression artérielle, la pression de perfusion oculai-
re, c’est-à-dire la pression régnant dans l’artère cen-
trale de la rétine, ne varie que très peu en raison car
les changements de position du corps tendent à
annuler cette différence de pression. En effet, la
différence de pression hydrostatique entre l’œil et le
bras (lieu de mesure de la pression artérielle) est
justement d’environ 15 à 20 mm Hg en position
debout, mais nulle en position couchée. Donc la
position couchée permet de compenser les effets de
la baisse de pression artérielle sur la circulation
oculaire. La perte de cette baisse de pression arté-
rielle nocturne (« dipping ») peut être un signe pré-
coce d’HTA. 

La PIO suit aussi un rythme nycthéméral [1, 2]. Ce
rythme nycthéméral est cependant moins bien
documenté car il n’est pas encore possible de mesu-
rer la PIO en ambulatoire. Il semble que la PIO aug-
mente la nuit de 3 à 6 mm Hg [1], bien qu’il existe
des données contradictoires. Ce cycle est en partie,
mais pas seulement, lié au décubitus, la PIO aug-
mentant en effet en position couchée [3]. Ces varia-
tions posturales sont probablement liées à l’engor-
gement relatif des veines orbitaires en position
couchée, gênant alors l’évacuation de l’humeur
aqueuse. Les facteurs intervenant dans les varia-
tions indépendamment de la position sont inconnus.

Les patients ayant un œdème maculaire se plai-
gnent souvent d’un flou visuel matinal, pouvant
gêner leurs activités professionnelles. Sternberg et
col. ont été les premiers à rapporter les cas de trois

patients présentant des fluctuations nycthémérales
de la vision [4]. Au cours de la dernière décennie,
l’avènement de la tomographie par cohérence
optique a permis une mesure objective et reproduc-
tible de l’épaisseur maculaire, permettant ainsi d’é-
valuer objectivement ces variations. Frank et col.
ont étudié les variations de l’épaisseur maculaire
sur la journée chez 10 patients présentant un œdème
maculaire diabétique [5]. Ils ont montré que l’é-
paisseur maculaire tendait à diminuer tout au long
de la journée. Nous avons étudié de notre côté les
variations de l’épaisseur maculaire chez des
patients atteints d’œdème maculaire sur OVCR [6].
L’épaisseur maculaire était mesurée le matin au
réveil puis le soir. Nos résultats confirment qu’il
existe bien une variation circadienne de l’épaisseur
maculaire, qui est associée à des variations circa-
diennes de l’acuité visuelle et de la pression arté-
rielle. Plus précisément, nous avons montré que les
œdèmes matinaux les plus sévères sont rencontrés
chez ceux chez qui ne survient pas d’hypotension
artérielle nocturne, car alors la pression de perfu-
sion oculaire augmente considérablement en posi-
tion couchée. Cependant, les variations de pression
artérielle ne semblent pas tout expliquer. L’aug-
mentation de pression veineuse lors du décubitus
pourrait aussi participer à ce phénomène. 

Comme il a également été montré par ailleurs que la
rétine était en situation d'hypoxie relative la nuit
[7], nous avons supposé que l’obscurité pouvait
intervenir dans ce phénomène de fluctuation visuel-
le. Cependant, l’occultation oculaire unilatérale n’a
pas permis de reproduire ces fluctuations. Il donc
possible qu’un contrôle strict de la pression arté-
rielle pendant la nuit et un positionnement relevé de
la tête puissent être utile afin de diminuer l’intensité
de ces fluctuations. 
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La circulation oculaire est unique et complexe, du
fait de la présence de deux systèmes vasculaires
distincts : le système rétinien et le système uvéal. Le
développement technologique de ces dernières
décennies a favorisé l’apparition de nombreuses
méthodes non invasives, permettant ainsi l’investi-
gation de paramètres inhérents à l’hémodynamique
de l’œil humain et l’analyse de réponses à un cer-
tain nombre de stimuli physiologiques et pharma-
cologiques. 
Ces techniques ont fourni des informations sur la
physiologie circulatoire oculaire chez l’être humain
et pourraient également faciliter la compréhension
du rôle du débit sanguin rétinien dans le cadre de la
pathogenèse des maladies oculaires d’origine vas-
culaire.
Chez les primates supérieurs, l’apport rétinien de
substrats métaboliques et d’oxygène est assuré par
deux systèmes vasculaires distincts, le système réti-
nien et le système choroïdien.
La circulation rétinienne est un système artériel
terminal, dépourvu d’anastomoses. L’artère cen-
trale de la rétine émerge du disque optique où elle
se divise en deux branches majeures. A leur tour,
ces dernières se séparent en artérioles se propageant
dans la région du disque optique ; chaque artériole
approvisionne l’un des quadrants de la rétine, et de
multiples branchements d’artérioles rétiniennes
peuvent se développer en direction de la rétine péri-
phérique. Chez l’être humain, dans 25% des yeux
environ, une artère cilio-rétinienne, provenant de la
marge temporale de la papille, approvisionne une
partie de la région maculaire ou, exceptionnelle-
ment, la région péri-fovéale.

I-3-1. BARRIÈRES HÉMATO-RÉTINIENNES
Une fonction cellulaire optimale nécessite un envi-
ronnement adéquat et très finement régulé. Cette
régulation est assurée par des barrières cellulaires
qui séparent les divers compartiments fonctionnels
et maintiennent leur homéostasie, tout en contrôlant
le transport entre eux. L’étroite relation existant
entre l’épithélium et l’endothélium vasculaire avec
les structures extracellulaires, matrice extracellulai-
re et glycocalyx, module la réactivité des cellules
composant les barrières.

I-3-1.1. LA BARRIÈRE HÉMATO-RÉTINIENNE
INTERNE
Le réseau élaboré de jonctions serrées entre les cel-
lules endothéliales des vaisseaux capillaires réti-
niens est la composante majeure de la barrière
hémato-rétinienne interne (BHRi) (Fig. 1), qui isole
le flux sanguin de l’environnement neuronal. Aussi
bien au niveau rétinien que cérébral, ce sont des cel-
lules gliales qui engainent les capillaires sanguins
et qui sont à l’origine de signaux influençant le
développement et le maintien de la barrière.
Endothélium
La présence d’un réseau complexe de jonctions
serrées entre les cellules endothéliales des capil-
laires, l’absence de fenestrations et et le nombre
restreint de vésicules de transport transcellulaire
participent toutes à l’étanchéité de la BHRi. Des
systèmes de transport spécifiques assurent la sélec-
tivité de la barrière [1-3].
Péricytes
Les péricytes, particulièrement nombreux autour
des capillaires rétiniens, confèrent un support struc-
turel à l’endothélium et participent au maintien de
la paroi capillaire [4, 5]. Les péricytes contiennent
des protéines contractiles [6, 7] et des récepteurs de
substances vasoactives qui permettent  une contrac-
tion [8] ou une dilatation [9] des capillaires qu’ils
entourent. 
La perméabilité de la BHRi serait également
modulée par les péricytes, dépourvus de jonctions
serrées (passage paracellulaire). Cependant, ils
contiennent un nombre élevé de vésicules de trans-
port (passage transcellulaire). 
Le rôle des péricytes dans la sécrétion de la matrice
extracellulaire (lame basale) a aussi été évoqué
comme modulateur de la perméabilité. 
Cellules gliales
L’endothélium des capillaires rétiniens, comme
celui des capillaires du cerveau, n’a pas d’envelop-
pe conjonctive mais est au contact de prolonge-
ments de cellules gliales (perivascular end feet)
[10]. Outre son rôle structural, la glie sécrète des
facteurs humoraux. Ainsi, le GDNF (Glial cell line-
Derived Neurotrophic Factor) augmente l’étan-
chéité de la barrière [11], tandis que le
TGF  (Transforming Growth Factor ) la diminue
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[12]. Le VEGF (Vascular Endothelium Growth
Factor), le TNF (Tumor Necrosis Factor ) et
l’IL-6 (interleukine 6) sont aussi produits par la glie
rétinienne [13] et influenceraient l’étanchéité de la
BHRi. Le VEGF inhibe la synthèse des protéines
structurales des jonctions serrées, ce qui entraîne
une augmentation de la perméabilité trans-endothé-
liale [14].

I-3-1.2. TRANSPORT À TRAVERS 
LES BARRIÈRES
Il existe deux voies principales contrôlant le passa-
ge à travers les barrières, la voie transcellulaire qui
implique des vésicules, des transporteurs spéci-
fiques, des pompes et des canaux, et la voie para-
cellulaire, via les espaces intercellulaires.
Transcytose
La voie transcellulaire transporte, de manière acti-
ve, passive et dépendante de l’énergie, de l’eau, des
ions, des non-électrolytes, de petits nutriments ainsi
que diverses macromolécules. La majorité des
protéines sont véhiculées, non sélectivement, à
l’intérieur de vésicules (caveolae), soit en phase
liquide, soit adsorbées à la membrane vésiculaire
(transport vésiculo-vacuolaire). Les fenestrations,
micro-domaines spécifiques de la membrane plas-
mique des cellules endothéliales, sont dotées d’une
grande perméabilité (Fig. 2).
Voie paracellulaire
Les jonctions serrées assurent une solide adhésion
entre les cellules, tout en régulant la perméabilité
paracellulaire à travers les espaces intercellulaires.
Par ailleurs, les propriétés des barrières dépendent
de l’architecture moléculaire spécifique des jonc-
tions serrées, complexes d’adhésion polymériques
comprenant une composante transmembranaire
faite d’occludine (Fig. 3), de claudines et de molé-
cules d’adhésion jonctionnelles (JAMs), liées à une
plaque cytoplasmique contenant, entre autre, la
protéine zonula occludens (ZO) et la cinguline. A
son tour, cette plaque est ancrée au cytosquelette
d’actine et à différentes molécules de signalisation
qui participent aux mécanismes de contrôle de la
prolifération et de la différentiation cellulaires.
Généralement, l’eau, les ions et les petits solutés
non chargés utilisent le routage paracellulaire, par
diffusion passive et à faible sélectivité, le long des
gradients électrochimiques et osmotiques générés
par l’activité des transporteurs transcellulaires, ou
par les gradients externes de solutés.

I-3-1.3. EVALUATION DE LA BHR

Évaluation clinique

L’angiographie à la fluorescéine et la fluoropho-
tométrie vitréenne sont les méthodes initiales uti-
lisées pour évaluer, de façon semi quantitative, le
transport passif d’eau et d’ions hors du comparti-
ment vasculaire, et déterminer la localisation des
sites de passage [15]. Bien que des méthodes alter-
natives pour la détection de l’hyperperméabilité
capillaire rétinienne aient été proposées, c’est la
tomographie en cohérence optique (OCT), une
autre méthode non invasive pour la détection semi-
quantitative à haute résolution de l’accumulation
liquidienne et de lésions structurales de la macula
[16, 17], qui est actuellement utilisée en pratique
clinique.
Évaluation expérimentale
De par l’absence de jonctions serrées entre les cel-
lules des différentes couches rétiniennes, des molé-
cules jusqu’à 76 kDa peuvent diffuser librement
depuis le corps vitré jusqu’à l’espace sous-rétinien
[18].
Les méthodes d’évaluation de la perméabilité, in
vivo, font usage de marqueurs fluorescents de taille
et solubilité définies, les plus utilisés étant la fluo-
rescéine sodique, le vert d’indocyanine ou le bleu
d’Evans, dont la distribution après injection vascu-
laire peut être suivie en microscopie optique (Fig.
4). Il existe également des marqueurs électron-
denses, tels que la peroxydase de raifort, le lantha-
ne ou l’acide tannique qui, ajoutés en perfusion ou
en incubation aux tissus, permettent de mettre en
évidence, à l’échelle ultrastructurale, les sites de
transport trans- ou paracellulaire. 

I-3-2. DÉBIT SANGUIN RÉTINIEN

Considérations hémodynamiques générales
Le débit sanguin (Q) à travers un segment de vais-
seau circulaire, rigide et cylindrique, est propor-
tionnel à la pression de perfusion moyenne (PPm)
et inversement proportionnel à la résistance moyen-
ne (Rm) du segment, soit Q = PPm / Rm. Rm est
proportionnel au coefficient de viscosité du sang
( ), à la longueur du segment (L), et inversement
proportionnel à la 4e puissance du diamètre (d). Il
s’ensuit que Q = PPm  d4 / 8 L (Loi de Poi-
seuille). 

18

CHAPITRE I-3 PHYSIOLOGIE ET RÉGULATION DU DÉBIT RÉTINIEN



CHAPITRE I-3 PHYSIOLOGIE ET RÉGULATION DU DÉBIT RÉTINIEN

1 2

3 4

Figure1 : Barrière hémato-rétinienne interne. Photographie en microscopie électronique d’une artère de
la rétine interne de mini-porc. Le tissu a été fixé en présence d’acide tannique afin de faciliter le remplis-
sage des espaces intercellulaires endothéliaux. La paroi vasculaire comporte l’endothélium (EN) et trois
couches de cellules musculaires lisses (SMC), incluant des nombreuses caveloae (pointes de flèches).
Des processus astrocytaires (AS) enveloppent le vaisseau. A noter le contraste prononcé au niveau de
l’espace intercellulaire et les creux vésiculaires là où se trouve un élément jonctionnel serré (flèche). (AX)
axone. Barre, 1 m.
Figure 2 : Photographie en microscopie électronique montrant une fenestration (flèche en gras) de cellu-
le endothéliale néovasculaire. V, vitré; E, cellule endothéliale. Barre, 1 m.
Figure 3 : Immunolocalisation de l’occludine, protéine des jonctions serrées, au niveau des vaisseaux réti-
niens. Photographie au microscope confocal de rétine de rat. Schéma réticulé standard esquissant les cel-
lules endothéliales.
Figure 4 : Image en fluorescence montrant l’hyperperméabilité localisée de vaisseaux capillaires (seg-
ment élargi et brillant, pointe de flèche claire) dans la couche plexiforme externe, après trois mois de
diabète de type 1 induit chez le rat par la streptozotocine. La pointe de flèche grise indique un segment
capillaire qui n’est pas élargi ni brillant, témoignant d’une perméabilité normale. Rétine entière observée
après injection in vivo de bleu d’Evans. (Barre, 100 m.)
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Pour un réseau de vaisseaux, tel que celui de la réti-
ne, la loi de Murray [19] décrit d’une façon plus
appropriée la relation entre Q et la PPm. Cette loi
prédit que pour une PPm donnée, Q = k (r3/ ), où
k est une constante qui inclut la longueur et le
diamètre des vaisseaux [20]. La valeur de  a été
reliée, de façon expérimentale, à l’hématocrite pour
des taux de cisaillement bien définis.
La PPm oculaire est égale à la pression artérielle
locale moins la pression veineuse oculaire. La pres-
sion veineuse étant presque égale à la pression
intraoculaire (PIO), la PPm peut se définir comme
la différence entre la pression moyenne de l’artère
ophtalmique (PAOm) et la PIO. Des mesures
directes de la pression intraoculaire démontrent
cependant que la pression veineuse est légèrement
plus élevée que la PIO [21]. La PAOm est égale aux
2/3 de la pression artérielle moyenne (PAm). La
PAm est calculée de la façon suivante : PAm = 2/3
PAdiast et PAsyst étant respectivement les pressions
artérielles humérales pendant la diastole et la systo-
le. 

Modifications de la résistance aux flux
L’adaptation du flux sanguin à des changements de
la PPm se fait, jusqu’à certaines limites, par la
variation de la Rm. Conformément aux lois, soit de
Poiseuille, soit de Murray, le débit peut être régulé
par des changements de , L et d. Le diamètre des
vaisseaux est déterminé par l’état de contraction de
la musculature lisse des artérioles et des péricytes
des capillaires. 
Viscosité : La viscosité du sang varie en fonction
des contraintes de cisaillement. Elle est élevée dans
des conditions de faibles contraintes; elle diminue
pour devenir pratiquement constante lorsque les
contraintes de cisaillement sont élevées [22]. Une
viscosité plasmatique augmentée (par exemple, une
hyperglobulinémie, un hématocrite élevé, une
leucémie, une anémie drépanocytaire) influence
considérablement le débit de la circulation oculaire.
Un ralentissement circulatoire aboutit à une stase
veineuse et, finalement, à une occlusion des vais-
seaux [23].
Longueur du réseau : Dans la plupart des tissus
périphériques, seule une partie des capillaires est
perfusée dans les conditions basales, leur nombre
dépendant des besoins métaboliques tissulaires. La
répartition sectorielle du débit dépend de la fonc-
tion des sphincters situés aux bifurcations des arté-

rioles et du tonus musculaire des artérioles préca-
pillaires. Chez l’homme, les artérioles rétiniennes et
choroïdiennes sont dépourvues de sphincters [24];
par conséquent, le débit du réseau capillaire rétinien
est fonction du tonus de la musculature lisse des
artérioles et de la contraction des péricytes des
capillaires rétiniens. Contrairement aux réseaux
vasculaires périphériques, dont la longueur - c’est-
à-dire le nombre de secteurs perfusés - est modifiée
en fonction des besoins métaboliques tissulaires, le
réseau vasculaire rétinien subit des changements
uniformes du diamètre des vaisseaux sous l’effet de
divers stimuli physiologiques.
Diamètre des vaisseaux : Les modifications de la
résistance aux flux sont corrélées aux variations de
la libération de molécules vasoactives par l’endo-
thélium des vaisseaux et des capillaires rétiniens ou
par les cellules neuronales et gliales qui les entou-
rent; ces molécules influencent la relaxation ou la
contraction de la musculature lisse et/ou des péri-
cytes des capillaires [25-30]. 
La résistance (R) la plus forte au débit sanguin (DS)
se situe au niveau des artérioles, la moitié exercée
par les vaisseaux d’un rayon de 10–25 m. R étant
proportionnel à 1/r4, une légère variation de r suffit
pour que R soit considérablement affecté. Le débit
sanguin rétinien ne représente que 4% du débit ocu-
laire [31, 32] (Fig. 5).
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Figure 5 : Débit sanguin au sein des principaux lits vas-
culaires oculaires représenté sur une échelle logarith-
mique. Le débit sanguin est 10 fois plus élevé dans la
choroïde que dans la rétine (Redessiné à partir de Chiof-
fi et al. 2003) 
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Chez les primates, la technique d’injection de
microsphères a fourni des flux sanguins compris
entre 25 et 50 l / min [33, 34]. Chez des sujets
sains, le flux sanguin rétinien total (40,8 à 52,9 l/
min), évalué par l’OCT Fourier-domain [35], est
similaire aux valeurs obtenues par la méthode de
vélocimétrie à laser-Doppler [36].

I-3-3. RÉGULATION DU DÉBIT RÉTINIEN
Chez l’homme, la régulation du débit rétinien est
liée à des mécanismes myogéniques, métaboliques,
neurogéniques et humoraux, facilités par le relâche-
ment de substances vasoactives produites par l’en-
dothélium vasculaire ou par les cellules gliales
entourant les vaisseaux rétiniens [28, 30, 37].

AUTOREGULATION DU DEBIT SANGUIN
DE LA RETINE

L’autorégulation du débit sanguin dans un tissu est
définie, dans un sens strict, comme la capacité d’un
organe à maintenir le débit sanguin relativement
constant en dépit de variations modérées de la PPm
[38]. Il s’agit d’un processus local et, pour l’inves-
tiguer, il est nécessaire d’isoler le réseau vasculaire
des influences nerveuses et hormonales. De ce fait,
la rétine représente un tissu idéal car dépourvu d’in-
nervations sympathiques [39] et non influencé par
des hormones présentes dans la circulation [40].
Lors des variations de la PPm, le débit est mainte-

nu à des valeurs constantes par des modifications de
la Rm secondaires à des changements de l’état de
contractilité des artérioles et des péricytes capil-
laires. Les changements du tonus vasculaire ont été
démontrés à la fois dans des conditions d’adapta-
tion physiologique et dans des conditions patholo-
giques.
La diminution de la PPm par une augmentation de
la PIO, permet l’étude de la régulation de la circu-
lation rétinienne sans l’influence des variations des
paramètres systémiques extérieurs. Chez des sujets
sains, l’autorégulation, bien qu’elle existe pour une
PPm aussi basse que 10 mm Hg (PIO environ 42
mm Hg), n’est pleinement efficace que si la PPm ne
descend pas en-dessous de 50% (valeurs de la PIO
ne s’élevant pas au-dessus de 27 à 30 mm Hg) [41].
Le fait d’enlever la coupe de succion après une élé-
vation prolongée de la PIO produit une augmenta-
tion de la PPm au-dessus de la normale, ce qui
génère à son tour une réponse d’autorégulation

[42]. Les variations de la Rm rétinienne faisant
suite à de fortes variations à la hausse ou à la bais-
se de la PPm sont illustrées dans la Figure 6.
Une conséquence importante de ce processus d’au-
torégulation du débit sanguin rétinien est le main-
tien à une valeur quasi constante de la PO2 tissulai-
re de la rétine interne [43, 44] au cours de variations
modérées de la PPm.

MECANISMES D’AUTOREGULATION DU
DEBIT RETINIEN

En l’absence d’innervation provenant du système
sympathique, l’autorégulation du débit sanguin réti-
nien est le résultat de l’équilibre entre les compo-
sants des mécanismes myogénique et métabolique.
Mécanisme myogénique
Il a été démontré qu’une augmentation de la pres-
sion vasculaire transpariétale entraîne une contrac-
tion myogénique dans des artères rétiniennes
isolées [45, 46]. Ce mécanisme d’autorégulation
myogénique des artères rétiniennes dépend de l’en-
dothélium. En effet, lors d’une phase d’augmenta-
tion de la pression transpariétale des vaisseaux, des
substances entraînant une vasoconstriction sont
libérées [47-49] 
Le glycocalyx de la paroi vasculaire et des canaux
ioniques situés au niveau de l’endothélium agissent
comme transducteur mécanique, participant à la
capacité apparente de l’endothélium à détecter les
forces mécaniques et à répondre à leur stimulation
[50]. En effet, les canaux calciques à voltage L sont
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Figure 6 : Moyenne des modifications de la résistance
(en valeurs relatives) en fonction du temps durant et
après l’application d’une pression négative sur le globe
provoquées par application d’une coupe de succion au
niveau du limbe. D’après Riva C.E., et al., Invest Oph-
thalmol Vis Sci, 1986, avec l’autorisation de l’Editeur.



impliqués dans la transformation de l’étirement des
cellules musculaires lisses vasculaires induit par
l’augmentation de la pression intraluminale, en une
contraction [45]. 
Lors de changements rapides de la PPm par l’alté-
ration de la PIO, les modifications de la résistance
vasculaire surviennent en 1 à 2 minutes [41, 51, 52],
ce qui implique une réponse métabolique. Des
changements dans les concentrations de lactate, par
exemple, induits par une diminution de la pression
de perfusion, pourraient entraîner une vasodilata-
tion autorégulatrice [51]. 
Exercice statique : Les exercices isométriques
accélèrent le rythme cardiaque, augmentent la pres-
sion artérielle sanguine, ainsi que l’activité des
nerfs sympathiques [53]. 
Chez l’homme, le flux sanguin rétinien reste large-
ment inchangé tant que la PPm ne s’élève pas de
plus de 30 à 40% au-dessus des valeurs de repos
[54-56]. Le maintien du débit sanguin se fait par
l’intermédiaire d’une augmentation locale de la
résistance vasculaire (Fig. 7) [54]. Ce processus se
manifeste par la constriction des artérioles réti-
niennes durant l’effort [57].

Exercice dynamique : En réponse à ce type d’exer-
cices, la PIO diminue [58], la pression sanguine
artérielle augmente [59] alors que le débit rétinien
périphérique et maculaire demeure inchangé. [60,
61] 
Changement de position : Le passage de la position
verticale (ou assise) à la position allongée induit
une diminution de 16% de la fréquence cardiaque,
une légère diminution de la pression sanguine arté-
rielle systolique (PSAS)[62, 63] et une augmenta-
tion de la PIO [64]. La pression sanguine artérielle
ophtalmique est significativement plus élevée en
position allongée qu’en position assise [63]. Un tel
stimulus diminue le diamètre (D) des vaisseaux
rétiniens, alors que le DR maculaire et périphérique
reste inchangé, ce qui pourrait s’expliquer par la
présence d’une réponse rétinienne locale compen-
satoire [65, 66].
Le test du froid produit une augmentation d’envi-
ron 15% de la pression sanguine artérielle moyen-
ne. Ce test entraîne une élévation de 50% du flux
sanguin rétinien suivi d’un retour rapide aux
valeurs de base. Ce processus survient en raison
d’un mécanisme d’autorégulation myogénique
[67].

Pressions partielles artérielles de l’oxygène et du
gaz carbonique
Le rôle des pressions partielles en Oxygène (PaO2)
et en Gaz Carbonique (PaCO2) sur la régulation du
flux sanguin rétinien a été étudié chez les sujets
humains ou les animaux, par l’inhalation de divers
mélanges de gaz.
L’hyperoxie (respiration de 100% d’oxygène)
induit une vasoconstriction marquée des artérioles
rétiniennes chez les humains, [68-70] (Fig. 8) et les
animaux anesthésiés [71-73].
La vasoconstriction des vaisseaux rétiniens lors
d’une hyperoxie contribue au maintien de la PO2 de
la rétine interne à des valeurs constantes [71, 74]
(Fig. 9). La réponse de la PO2 rétinienne est dépen-
dante des espèces. Chez le chat, avec une inspira-
tion de 100% d’O2, la PO2 vitréenne et de la rétine
interne augmente de 30-40 mm Hg. Elle atteint une
valeur de 30–88 mmHg chez le rat, une moyenne de
26 mmHg chez le singe, alors qu’elle ne varie pra-
tiquement pas chez le mini-porc [71, 74].
Chez l’être humain, l’antagoniste sélectif BQ-123,
du récepteur de l’endothéline (ET), atténue en fonc-
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Figure 7 : Modifications de la moyenne de la résistance
vasculaire rétinienne (en valeurs relatives) et de la vites-
se maximale des globules rouges mesurées au centre
des veines rétiniennes, en fonction des modifications de
la pression systémique artérielle moyenne. Chaque point
représente une moyenne de valeurs obtenues sur 3
sujets. Modifié d’après Robinson F., et al., Invest Oph-
thalmol Vis Sci, 1986, avec l’autorisation de l’Editeur.
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tion de la dose la réponse rétinienne à l’hyperoxie,
ce qui indiquerait que l’ET-1 contribue à la vaso-
constriction rétinienne induite par l’hyperoxie [75].
L’hypoxie (diminution de la PaO2) provoque une
vasodilatation des artérioles rétiniennes plus évi-
dente lorsque les valeurs d’hypoxie systémique sont
inférieures à 65 mm Hg, ainsi qu’une augmentation
du flux sanguin [68, 72, 76]. 
La vasodilatation des vaisseaux rétiniens au cours
d’une hypoxie contribue au maintien de la PO2 de
la rétine interne à des valeurs constantes. C’est ce
que confirment les mesures transrétiniennes de la
PO2 effectuées lors de variations de la PaO2 systé-
mique de 120 à 30 mm Hg. La PO2 des couches
internes de la rétine est maintenue à des valeurs
constantes, alors que la PO2 des couches externes
de la rétine diminue en fonction des changements
de la PaO2 [77-79].
L’hypoxie entraîne une augmentation du relâche-
ment du lactate rétinien [80], ce qui diminue le
tonus artériolaire rétinien et induit ainsi une vasodi-
latation.
Hypercapnie. Les changements de la PaCO2
(hypercapnie) augmentent le flux sanguin rétinien,
comme cela a été démontré chez l’homme et le
mini-porc [81, 82]. La sensibilité du flux sanguin
rétinien aux variations de la PaCO2 est telle qu’une
augmentation de 1 mm Hg induit une élévation de
3% du flux sanguin [81]. Il existe une association
étroite entre l’hypercapnie et le pH interstitiel au
niveau de la rétine interne [83]. 
L’acidification du sang par l’infusion de HCl ou de
lactate [84] n’affecte ni le pH interstitiel [83], ni le
flux sanguin rétinien. De ce fait, il est possible que
l’acidose interstitielle, et non systémique, constitue
une étape dans l’induction de la réponse vasomotri-
ce durant l’hypercapnie [85].
L’hypercapnie induit une augmentation du flux san-
guin rétinien par le biais du mécanisme impliquant
soit la NOS-1 (synthase de l’oxyde nitrique)[86],
soit le relâchement de PGE2 [76, 87, 88], soit la
NOS-3 en interaction avec la PGE2[89]. 
L’augmentation de la PaCO2 par l’injection intra-
veineuse d’acétazolamide, un inhibiteur de l’anhy-
drase carbonique [90] produit une augmentation de
la PO2 prérétinienne [91, 92], papillaire [93] et
intravitréenne [94] proportionnelle à l’augmenta-
tion de la PaCO2 [93]. L’élévation de la PaCO2
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Figure 8 : Représentation en pourcentage (%) des modi-
fications du diamètre des artérioles principales dans les
quatre quadrants respectifs pendant une hyperoxie
(n:20) : l’artère temporale supérieure (A), l’artère nasale
supérieure (B), l’artère temporale inférieure (C), et l’artè-
re nasale inférieure (D), en fonction du temps écoulé
après le début de l’expérience. Lignes verticales : point
de début (à 2 minutes) et d’arrêt (à 14 minutes) de la res-
piration d’oxygène pur. D’après Jean-Luis S., Invest Oph-
thalmol Vis Sci, 2005, avec l’autorisation de l’Editeur. 

Figure 9 : Enregistrement simultané des variations de la
vélocité maximale (f max), du diamètre, de la PaO2 juxta-
artériolaire et de la PaO2 systémique lors d’une hyper-
oxie. D’après Riva et al., J Appl Physiol, 1986, avec l’au-
torisation de l’Editeur.



induite par l’acétazolamide est due à une perte
significative de bicarbonates au niveau des tubules
rénaux, menant à une acidose métabolique hyper-
chlorémique. Le CO2 produit par les cellules ne
peut être en effet éliminé ; il diffuse à travers la
membrane basale et augmente de ce fait la PaCO2
[95]. 
Mécanisme métabolique
L’autorégulation (au sens large) est définie comme
l’effet conjugué de substances vasoactives relâ-
chées par le métabolisme tissulaire rétinien, dont
l’effet est d’optimiser le flux sanguin en fonction
des besoins métaboliques des tissus. Une telle défi-
nition implique que le flux sanguin se trouve acti-
vement régulé par le métabolisme. Ce processus
résulte de l’action de facteurs locaux qui régulent le
tonus des vaisseaux de la rétine.
Les facteurs locaux qui entraînent des variations de
la résistance sont des modifications d’ions et de
molécules vasoactives libérés sous l’effet de stimu-
lations physiologiques ou lors de diverses condi-
tions pathologiques. Ces molécules libérées par
l’endothélium des vaisseaux rétiniens ou par les
cellules neuronales, gliales et les péricytes qui
entourent respectivement les vaisseaux et les capil-
laires, affectent la relaxation ou la contraction de la
musculature lisse et/ou des péricytes des capillaires
(Fig. 10) [25-30, 96]. 
Ces facteurs peuvent agir soit en tant qu’agent
relaxant, comme l’oxyde nitrique (NO) et la prosta-

cycline (PGI2), soit en tant qu’agent contractant du
tonus, comme l’endothéline-1 (ET-1), l’angiotensi-
ne II et des produits de la cyclo-oxygénase (COX),
tels le tromboxane-A2 (TXA2) et la prostaglandine
H2 (PGH2). 
Selon les besoins métaboliques tissulaires, le lacta-
te extracellulaire entraîne la contraction ou la
relaxation de la paroi des vaisseaux [97]. 
Par ailleurs, la vasodilatation artérielle rétinienne
est facilitée par une substance encore inconnue,
libérée par le tissu rétinien (le facteur relaxant réti-
nien, RRF) et impliquant l’activation de la Ca2+-
ATPase des membranes plasmatiques [46, 98, 99]. 
Une diminution de la libération de RRF explique-

rait la vasoconstriction rétinienne diffuse observée
dans le cadre de maladies liées à une rétine atro-
phique [100].La fonction des récepteurs d’endothé-
line (ETA et ETB) présents dans les neurones et les
astrocytes rétiniens et ceux du nerf optique [101]
n’est pas clairement définie.

Métabolisme rétinien et vasomotricité 
La rétine des mammifères manifeste un taux inha-
bituellement élevé de glycolyse : environ 90% du
glucose total utilisé par la rétine est converti en lac-
tate [102]. De plus, 70% de la consommation de
l’oxygène de la rétine est dû à l’oxydation du glu-
cose en CO2 [103].
Dans les conditions de normo-glycémie, les cellules
neuronales (photoréceptrices et ganglionnaires), les
cellules gliales de Müller, ainsi que les cellules épi-
théliales pigmentaires produisent du lactate en aéro-
bie et en anaérobie en proportion linéaire avec le
taux de l’un ou de l’autre ; ce processus a lieu même
en présence d’une concentration de départ de lacta-
te élevée. Le taux de relâchement en anaérobie est
2 à 3-fois plus important que celui en aérobie [103].
Les neurones rétiniens utilisent le glucose comme
substrat majeur d’énergie, plutôt que le lactate pro-
venant des cellules de Müller, comme cela  a été a
suggéré précédemment [104].
Dans des conditions d’apport riche en énergie, le
lactate extracellulaire entraîne une augmentation du
calcium au sein des péricytes par l’intermédiaire de
l’endothélium et, de ce fait, induit une contraction
des micro-vaisseaux. A l’opposé, dans des condi-
tions d’hypoxie, les micro-vaisseaux se dilatent lors
d’une exposition au lactate [97]. Cette double capa-
cité vasoactive représente un mécanisme efficace

24

CHAPITRE I-3 PHYSIOLOGIE ET RÉGULATION DU DÉBIT RÉTINIEN

Figure 10 : Voies myogénique et métabolique de la régu-
lation du débit vasculaire rétinien. La synthèse constituti-
ve de NO, de PGs et d’ETs par les cellules neuronales et
gliales de la rétine et l’endothélium des vaisseaux affec-
te le tonus de la musculature lisse des vaisseaux et des
péricytes des capillaires, par le biais de mécanismes
myogéniques ou métaboliques.
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d’ajustement de la fonction microvasculaire aux
besoins métaboliques locaux. 
Chez le mini-porc anesthésié et dans des conditions
de normoxie, des micro-injections (30-100 nl) de L-
lactate (0.5 mol, pH 7.4) près du versant vitréen de
la paroi artériolaire démontrent que celui-ci a un
effet vasodilatateur au niveau des artérioles (Fig.
11)[84].

L’administration intraveineuse de sodium lactate
augmente le flux sanguin rétinien, à l’état station-
naire) [105] ou lors d’une stimulation par flicker
[106, 107].
Le captage du lactate intraveineux ou intravitréen
par les cellules endothéliales vasculaires ou par les
astrocytes (via des transporteurs du monocarboxy-
late) [108-111], est responsable d’une dilatation
artériolaire rétinienne, principalement par stimula-
tion de la NOS et de PGs [112], puis par activation
de la guanylate cyclase soluble (GCs). La produc-
tion de GMPc par la GCs déclenche l’ouverture des
canaux K+, ce qui entraîne une vasodilatation.
Récemment, des résultats provenant d’expériences
effectuées chez le mini-porc montreraient que le

NO d’origine neuronale serait un important média-
teur de la vasodilatation induite par le lactate [113]. 
Ce processus indique que le lactate peut être un
médiateur, soit en provoquant le relâchement de
substances vasoactives par les cellules endothé-
liales (par exemple le NO), soit en interférant avec
le métabolisme et le relâchement de substances
vasoactives par les cellules entourant les artérioles
(par exemple les astrocytes).

Stimulation visuelle et vasomotricité

Transition lumière/obscurité. Les effets hémody-
namiques de l’adaptation rétinienne à la lumière et
à l’obscurité ont été étudiés au moyen de mesures
de captage de glucose dans les couches interne et
externe de la rétine [114] de la vitesse sanguine
dans les principales artères rétiniennes [115-117],
du diamètre des vaisseaux rétiniens [118] ainsi que
de la PO2 tissulaire [119, 120].
Le schéma qui en ressort est plutôt controversé.
Mesuré après un passage de l’obscurité à la lumiè-
re, le diamètre des artères et des veines de la rétine
est plus large de 2 à 3% et de 5 à 8 % respective-
ment, que lors d’une période d’adaptation à la
lumière précédant l’obscurité. Parallèlement à cette
augmentation du diamètre, la vitesse sanguine réti-
nienne est momentanément augmentée d’environ
40-70% après chaque passage [116, 117]. De plus,
la consommation d’ O2 dans la rétine est plus élevée
lors de l’adaptation à l’obscurité que lors de l’adap-
tation à la lumière [120].
L’évaluation par vélocimétrie à laser-Doppler en
infrarouge proche montre cependant que l’augmen-
tation transitoire de la vitesse du sang dans la réti-
ne, induite par le passage de la lumière à l’obscu-
rité, est probablement due à la transition en soi,
plutôt qu’à l’effet de l’obscurité [115, 121].
D’autre part, le diamètre veineux rétinien, mesuré
par un système de prise d’images utilisant une
lumière avec un spectre proche de l’infrarouge, est
plus petit après une période d’adaptation à l’obscu-
rité qu’à la lumière [118]. 

Stimulation par flicker. La stimulation par flicker
induit une augmentation : du captage de glucose au
niveau de la couche des cellules ganglionnaires, du
diamètre des vaisseaux rétiniens [122-125] (Fig.
12), ainsi que du flux sanguin rétinien, aboutissant
à une hyperhémie fonctionnelle [126-128]. 
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Figure 11 : Augmentation, en pourcentage, du diamètre
artériolaire en fonction du temps, après une injection
juxta-artériolaire d’une solution de L-lactate (0.5 mol)
chez le mini-porc. Chaque symbole indique la réponse
d’un animal différent. La courbe représente la moyenne
des réponses des différents animaux. D’après Brazitikos
et al., Invest Ophthalmol Vis Sci, 1993, avec l’autorisation
de l’Editeur.



Les augmentations au niveau de la pression sangui-
ne artérielle (PSA), l’hyperglycémie, l’hyperten-
sion artérielle non traitée et le diabète sont tous des
facteurs réduisant cette réponse.[107, 129].
Concernant la fonction de cette hyperémie, les
hypothèses suivantes sont émises : 
(a) augmentation du métabolisme du glucose dans
le tissu rétinien [114]
(b) augmentation de l’apport en glucose requis par
les astrocytes et jouant un rôle crucial dans le recy-
clage des neurotransmetteurs [130],
(c) augmentation de l’apport en oxygène requis par
l’activité accrue au sein des neurones et des axones
[131], 
(d) production de NO due à la cascade de signalisa-
tion alimentée par le NADH libre du cytosol[106].
Selon certaines études, le potassium [132] et le NO
[133-135]agiraient comme médiateurs potentiels
d’hyperémie et celles-ci démontreraient également
que la dopamine [136], l’adénosine [137], le lactate
[107], ainsi que les métabolites de l’acide arachido-
nique [28], relâchés par les cellules gliales, pour-
raient moduler cette réponse.

Modulation du tonus artériel par l’endothélium
ou par l’activité neurogliale

Rôle de l’endothélium
L’endothélium, localisé entre les composants du
sang circulant et la musculature lisse des artérioles
ou les péricytes des capillaires, est un facteur de
régulation de la perméabilité des vaisseaux, de la

coagulation, des fonctions des plaquettes, et de la
fibrinolyse ; il exerce également des fonctions
métaboliques en activant et en inhibant des hor-
mones circulantes. Par ailleurs, des substances
vasoactives libérées par les cellules endothéliales
affectent le diamètre des artérioles et des capillaires
et, de ce fait, participent à la régulation du débit
vasculaire au niveau de la circulation oculaire [25,
27].

Le rôle de l’oxyde nitrique (NO)
Après avoir observé que la vasodilatation induite
par l’acétylcholine (Ach) dépendait de la présence
ou de l’absence de l’endothélium vasculaire [138],
un grand nombre d’expérimentations ont démontré
que l’endothélium produit une substance vasodila-
tatrice, initialement définie comme le « facteur
relaxant dérivé de l’endothélium ». Quelques
années plus tard, le NO, ou des substances simi-
laires au NO, ont été identifiés comme étant des
facteurs de relaxation relâchés par l’endothélium
[138-142].
Le NO est synthétisé par l’activation de la synthase
de l’oxyde nitrique (NOS), dépendante du calcium
(Ca2+), via l’oxydation de la L-arginine et la forma-
tion de L-citrulline [139, 143-145].
Au niveau des cellules musculaires vasculaires, le
NO active une guanylate cyclase soluble (GCs),
laquelle entraîne l’augmentation de la 3050-GMPc,
et partant, induit une relaxation (Fig. 13). 
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Figure 12 : Moyenne du changement du diamètre des
artères en pourcentage (%) durant 20 secondes de sti-
mulation par flicker mesurée par le « Retinal Vessel Ana-
lyser » chez 5 sujets. Le stimulus a démarré au temps 0.
D’après Nagel et Vilser, Br J Ophthalmol, 2004, avec l’au-
torisation de l’Editeur.

Figure 13 : Représentation schématique de la voie de la
synthétase de l’oxyde nitrique /guanylate cyclase au sein
de la paroi d’un vaisseau sanguin. Au niveau des cellules
musculaires lisses vasculaires, le NO active une guany-
late cyclase soluble (GCs), laquelle entraîne l’augmenta-
tion de la 30, 50- la guanosine monophosphate cyclique
(GMPc), conduisant à une relaxation. 
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Le relâchement du NO est régulé par trois iso-
formes de la NOS. L’isoforme neuronale, ou NOS-
1, et l’isoforme endothéliale, ou NOS-3, sont
libérées via une activité dépendante du Ca2+, alors
que l’isoforme NOS-2 est libérée par une activité
indépendante du Ca2+ en réponse à une stimulation
d’origine immunologique ou inflammatoire.
L’isoforme NOS-1 a été observée dans les neurones
des systèmes nerveux central [146] et périphérique
[147]. Elle est exprimée par la rétine humaine [148]
et par celle des mammifères [145] et, en particulier,
par les cellules ganglionnaires, horizontales, ama-
crines [147, 149], gliales de Müller [150] et par les
photorécepteurs [142, 145, 149, 151]. Elle contri-
bue aux propriétés biologiques de l’activité neuro-
nale rétinienne [142].
L’isoforme NOS-3, est principalement exprimée
par les cellules endothéliales vasculaires [152],
incluant les cellules endothéliales de tous les
réseaux vasculaires de l’œil et les péricytes des
capillaires rétiniens.
L’existence d’un gradient de NO pré-rétinien,
depuis la surface vitréenne de la rétine vers le vitré,
indique qu’il existe une libération continue de NO
par le tissu rétinien, et confirme que d’autres cel-
lules de la rétine, en plus des cellules endothéliales,
relâchent du NO (Fig. 14) [134].
Le NO en diffusion dans le sang puis relâché par
l’hémoglobine pourrait directement affecter la mus-
culature lisse des artérioles. De cette manière, la S-
nitrosohémoglobine favorise la contraction des
vaisseaux sanguins et la diminution de la perfusion
des tissus ayant une haute affinité pour l’oxygène ;
elle conduit au relâchement des vaisseaux afin
d’améliorer le flux sanguin au niveau des tissus de
faible affinité pour l’O2 [153, 154].
Le NO induit également la relaxation du tonus de
contraction des péricytes rétiniens bovins par un
mécanisme dépendant de la GMPc [25]. 
L’inhibition du relâchement de NO par l’injection
intraveineuse de N monométhyl-L-arginine (L-
NMMA) induit une diminution de 40% du débit au
niveau de la choroïde, sans qu’il n’existe de dimi-
nution significative du débit au niveau de la circu-
lation rétinienne [155] .
Une stimulation diffuse par flicker induit une aug-
mentation des flux sanguins de la rétine et de la tête
du nerf optique [133]. Cette augmentation est
corrélée de façon étroite à une augmentation du NO

[133, 135]. De plus, cette réponse des débits réti-
nien et de la TNO au flicker est largement affaiblie
par l’inhibition de la NOS.

Rôle des prostaglandines
Plusieurs sous-classes de prostaglandines (PGs)
(PGE2, PGI2, TxA2) sont synthétisées à partir de
leur précurseur, l’acide arachidonique, via l’activa-
tion de l’enzyme cyclo-oxygénase (COX), dans des
vaisseaux cérébraux isolés [156], des péricytes
isolés de capillaires rétiniens [157], et des rétines
incubées de lapin [158].
La PGI2 , inhibiteur potentiel de l’agrégation des
plaquettes [159], entraîne une vasodilatation [159,
160]. Son effet est facilité par l’activation de l’adé-
nylate cyclase et par l’augmentation de la produc-
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Figure 14 : Gradients prérétiniens de NO dans les
régions intravasculaires. A: Enregistrement continu au
moyen d’une microélectrode sensible au NO. Lors de la
progression de la microélectrode vers l’interface vitréo-
rétinienne, une augmentation du courant est enregistrée
(phase ascendante). Le contraire se produit lors du retrait
de la microélectrode vers la cavité vitréenne à environ
200 m (phase descendante). Le courant maximal a été
enregistré à proximité de l’interface vitréo-rétinienne
(moins de 50 m) et correspond à la portion d’enregistre-
ment entre les deux flèches. B: La concentration de NO
est fonction de la distance de l’interface vitréo-rétinienne
(0 à 200 m à l’intérieur de la cavité vitréenne). Les
valeurs représentent des moyennes de neuf enregistre-
ments. D’après Donati et al., Invest Ophthalmol Vis Sci,
1995, avec l’autorisation de l’Editeur.



tion intracellulaire de l’adénosine cyclique 30’,50’-
monophosphate (AMPc) [26]. 
La voie de la cyclo-oxygénase endothéliale produit
également quelques facteurs de contraction, tels le
thromboxane A2, la prostaglandine H2 ou les anions
superoxyde, essentiellement libérés dans la circula-
tion cérébrale sous certaines conditions physiolo-
giques [160-163].
Les effets des différentes sous-classes de PGs ont
été largement étudiés dans des conditions physiolo-
giques et pathologiques [164-166].
Il est démontré que la PGI2 a un effet vasodilatateur
sur des artérioles rétiniennes isolées de bovin [167]
et qu’elle agit comme vasodilatateur dans des yeux
de lapin [168]. 
La PGE2 et la PGF2, sont les prostaglandines les
plus abondamment produites par les circulations
rétinienne et choroïdienne. Potentiellement, elles
joueraient un rôle au cours des processus d’adapta-
tion physiologique, tels une réponse à une hyper-
capnie ou dans les mécanismes d’autorégulation
[88, 169].
Les micro-injections pré-rétiniennes de la PGE2
entraînent une dilatation localisée des artérioles de
la rétine chez le mini-porc, (Fig. 15) [76].
L’effet vasodilatateur des PGI2 et PGE2 au niveau
des circulations rétinienne via les récepteurs aux
prosténoïdes EP2 et EP4, joue un rôle important
dans la régulation de l’hémodynamique oculaire
[170, 171].

Une perfusion de l’œil à partir de l’artère sublin-
guale ou des micro-injections d’inhibiteurs de syn-
thèse des PGs à proximité des artérioles rétiniennes
induisent une vasoconstriction transitoire et réver-
sible des artérioles rétiniennes dans des conditions
de normoxie et de normocapnie (Fig. 16) [84].

La vasoconstriction artériolaire transitoire indique
que l’effet vasodilatateur des PGs étant inhibé, des
substances vasodilatatrices, non inhibées par des
inhibiteurs de synthèse des PGs, sont libérées (lac-
tate ou NO) pour rétablir le tonus vasculaire. 
La régulation du flux sanguin implique également
des réponses vasculaires aux métabolites de l’acide
arachidonique libérés par les cellules gliales : l’aci-
de époxy-eicosatriénoïque (EET) induisant une
dilatation et l’acide 20-hydroxy-eicosatétraénoïque
(20-HETE) induisant une constriction [28].
Ces observations tendent à prouver que des méca-
nismes d’autorégulation de la circulation rétinienne
permettent le maintien d’un débit stable au niveau
oculaire, malgré l’inhibition des voies des PGs. Par
conséquent, et comme cela se passe au niveau du
cerveau [172], le relâchement de PGs vasodilata-
trices représente l’un des mécanismes de médiation
permettant le maintien du tonus artériel de base
dans des conditions de normoxie et de normocap-
nie. 

Rôle des Endothélines
Les Endothélines (ETs) sont une famille de 3 pep-
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Figure 15 A : Angiographie fluorescéinique de contrôle.
B: micro-injections de PGE2 induisant une dilatation seg-
mentaire des artérioles rétiniennes (entre les flèches a et
b). La flèche c indique un segment de l’artériole qui n’est
pas affecté, puisqu’il se trouve à distance de la micro-
injection. m: microélectrode. D’après Pournaras et al.,
Exp Eye Res, 1978, avec l’autorisation de l’Editeur.

Figure 16 : Modifications en pourcentage du diamètre
artériolaire pendant la perfusion de l’œil avec une solu-
tion d’indométhacine (7 X 10~4 mol/l). Suite à une vaso-
constriction initiale, le rétablissement du diamètre vascu-
laire est complet après 9-14 minutes. Chaque ligne
représente la réponse d’un animal différent. D’après Bra-
zitikos et al., Invest Ophthalmol Vis Sci, 1993, avec l’au-
torisation de l’Editeur.
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tides de 21 acides aminés, sécrétés par différentes
cellules au niveau de l’œil [173, 174].
A ce jour, trois membres de la famille des endothé-
lines ont été identifiés: ET-1, ET-2, et ET-3 [175]. 
Deux sous-types de récepteurs, ETA et ETB, ayant
une affinité variable pour les trois isoformes ont été
identifiés. Les récepteurs ETA et ETB sont égale-
ment présents dans les neurones et les astrocytes
rétiniens, dans le nerf optique de l’homme, dans
celui du porc [101], ainsi que dans le cerveau du rat
[176]. 
L’ET-1 est la substance vasoconstrictrice la plus
puissante connue. Elle a démontré son effet après
injection intravitréenne au niveau des artérioles
rétiniennes [177-179]. 
L’ET-1 agit sur les cellules musculaires lisses et sur
les péricytes des capillaires [8, 37] ; elle contribue à
la vasoconstriction des artérioles rétiniennes chez
l’homme dans des conditions de normoxie et d’hy-
peroxie [75, 180].
Le récepteur ETA, présent sur les cellules muscu-
laires lisses vasculaires et les péricytes [181], se
caractérise par une très haute affinité pour l’ET-1.
L’administration systémique de l’antagoniste BQ-
123 sélectif du récepteur ETA inhibe la diminution
du flux rétinien induite par l’ET-1 exogène [180].
Deux types de récepteurs ETB sont actuellement
connus. Le récepteur ETB1, est exprimé au niveau
des cellules endothéliales, possède une affinité
équivalente pour chaque isoforme de l’endothéline ;
il facilite une vasorelaxation par relâchement de
NO dans la circulation pulmonaire dans des condi-
tions physiologiques [182] ou hypoxiques
[183].L’activation des récepteurs ETB1 facilite éga-
lement le relâchement de NO chez le rat [184] et
dans le rein du lapin [185]. 
Les récepteurs ETB1 ont été mis en évidence au
niveau des péricytes [181] et des cellules endothé-
liales rétiniennes en culture [186], ce qui est en
faveur d’un effet vasodilatateur similaire facilité
par le relâchement de NO au niveau de la rétine. 
Le récepteur ETB2 possède une affinité très haute
pour l’ET-3 et favorise une vasoconstriction réti-
nienne par effet direct [187].

Contrôle neuronal, endocrinien et paracrine
Divers facteurs endocriniens et paracrines sont
impliqués dans la régulation du DR choroïdien.
Chez un certain nombre d’espèces, une stimulation

sympathique diminue le DR choroïdien, alors que
dans d’autres, il est évident qu’une stimulation
parasympathique (nerf facial) augmente le DR cho-
roïdien.
Adénosine. L’adénosine est un produit de dégrada-
tion de l’adénosine triphosphate cellulaire, un
modulateur de la transmission synaptique, ainsi
qu’un puissant vasodilatateur de plusieurs lits vas-
culaires. Chez les porcelets nouveau-nés, l’adénosi-
ne induit une vasodilatation rétinienne via le sous-
type A2 du récepteur de l’adénosine [188], et joue
un rôle dans la vasodilatation rétinienne induite par
l’hypoxie et dans l’autorégulation rétinienne, par
potentialisation de l’action de l’adénosine endogè-
ne extracellulaire [189]

Substances en circulation
Rôle de la voie d’administration : L’effet des sub-
stances vasoactives, exogènes ou endogènes, va
principalement dépendre de la voie d’administra-
tion utilisée et du tissue concerné.
Les injections intravitréennes, effectuées à proxi-
mité des artères, pourraient apporter de fortes
concentrations locales ayant un léger impact sur la
circulation systémique, et ainsi sur la PSA. 
L’identification de l’enzyme de conversion de l’an-
giotensine [190] et de récepteurs pour l’angiotensi-
ne II [191] au niveau des vaisseaux rétiniens et cho-
roïdiens, laissent supposer que l’angiotensine II
pourrait jouer une rôle majeur sur la régulation du
débit au niveau de la circulation oculaire. Cepen-
dant, l’influence sur la circulation rétinienne des
molécules en circulation dans le sang et des hor-
mones n’est pas clairement établie. Les études ne
mettent pas en évidence d’effet de l’angiotensine II
sur la contraction des artérioles rétiniennes [192].
Des résultats similaires ont également été rapportés
après l’administration de substances adrénergiques.
Aucune diminution, augmentation, ou quelque
autre effet n’ont pu être décrits [193]. 
En ce qui concerne la rétine, la barrière hémato-réti-
nienne va principalement empêcher à la majorité
des médicaments administrés par voie systémique
d’atteindre les muscles lisses. Les substances lipo-
solubles, telles la papavérine, pourront traverser
cette barrière [193].
L’administration d’inhibiteurs de l’anhydrase car-
bonique par voie systémique, tels l’acétazolamide,
entraîne des effets conséquents sur le débit cérébral
[194], vraisemblablement secondaires à la tension
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locale, déjà augmentée en dioxyde de carbone. Un
effet similaire peut être observé dans les yeux de
porc chez lesquels l’administration systémique
d’acétazolamide ou de dorzolamide augmente la
tension en oxygène à proximité de la papille [94].
Il est également possible de contourner la barrière
hémato-rétinienne en injectant le médicament
directement dans le corps vitré ; de plus, il a été
démontré que certains agonistes adrénergiques, tels
l’épinephrine, la norépinephrine et la phénylépine-
phrine, contractent les vaisseaux rétiniens in vitro
[195, 196]. 
Administrés rapidement suite à l’ischémie focale,
les donneurs de NO augmentent le débit rétinien et
diminuent l’endommagement cérébral. De plus,
l’administration de nitroprusside de sodium (NPS)
pourrait localement améliorer le débit rétinien
[197]. Dans ce sens-là, il serait nécessaire d’analy-
ser l’effet du NPS sur le tonus artériolaire, au
niveau de rétines présentant une microangiopathie
ischémique chronique, afin de définir l’administra-
tion de NPS optimale pouvant inverser la vasocons-
triction présente dans l’ischémie chronique post
BRVO. 
Par ailleurs, suite à une microinjection juxta-arté-
riolaire de BQ-123 dans la rétine de mini-porcs
sains ou présentant une OBVR aiguë, une augmen-
tation significative du diamètre artériolaire rétinien
a été démontrée.
Ces résultats montrent que l’endothéline-1 pourrait
certainement jouer un rôle dans le maintien du
tonus basal des artérioles de la rétine. L’améliora-
tion du DR par microinjection juxta-artériolaire de
BQ-123 pourrait avoir un effet sur la vasoconstric-
tion liée à une BRVO. [198]

Conclusion
Une grande quantité de données ont été recueillies
sur la physiologie de la circulation rétinienne. La
compréhension des mécanismes impliqués dans la
régulation du débit sanguin a beaucoup progressé
grâce à la documentation et à la caractérisation des
réponses du débit sanguin rétinien à divers stimuli
physiologiques et à l’identification des nombreuses
substances impliquées dans ces mécanismes, sous
des conditions normales et pathologiques. Malgré
ces progrès indéniables, la physiologie vasculaire
de la rétine demeure complexe et de nombreuses
questions importantes attendent une réponse.
L’adaptation du flux sanguin à des changements de
la PPm se fait, jusqu’à certaines limites, par la

variation de la Rm.
Le tonus vasculaire des vaisseaux rétiniens est
modulé par l’interaction de mécanismes multiples
qui affectent le tonus des cellules musculaires lisses
artériolaires et les péricytes.
Le débit sanguin rétinien est autorégulé par des
mécanismes qui impliquent l’interaction d’une
composante myogénique, principalement modulée
par l’endothélium, et d’une composante métabo-
lique liée à l’activité métabolique neuronale et glia-
le.
La composante métabolique se déroule par l’action
de facteurs locaux, libérés par les cellules neuro-
nales et gliales qui entourent les vaisseaux, en inter-
action avec l’endothélium vasculaire, régulant ainsi
le tonus des vaisseaux de résistance, c’est-à-dire
des artérioles et des capillaires de la rétine.
La réactivité vasomodulatrice des vaisseaux réti-
niens nécessite une voie de signalisation active
entre les neurones et les cellules neurogliales. L’in-
teraction étroite entre les voies métaboliques des
prostaglandines, du NO, des endothélines et des
substances libérées lors de l’activité métabolique,
module la vasomotricité et l’autorégulation du débit
vasculaire rétinien.
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Les lésions consécutives à une occlusion veineuse
rétinienne (OVR) expriment, dans les différents
modèles animaux, une variabilité des lésions liée
aux particularités de distribution du réseau vascu-
laire de la rétine. Néanmoins, elles ont permis de
comprendre l’enchaînement de certains événements
qui mènent à la perte de la fonction visuelle. 

1-4-1. ANATOMIE DU RESEAU VEINEUX
Une bonne compréhension des conséquences des
OVR expérimentales repose sur la connaissance de
l’anatomie microcirculatoire rétinienne, qui com-
porte trois réseaux superposés et interconnectés
(voir chapitre I-1). Le réseau superficiel, artério-
laire, court parallèlement à la surface de la rétine.
Ces artérioles se terminent en angle droit pour se
diriger vers la rétine externe. Au niveau de la
couche nucléaire interne se situe le réseau intermé-
diaire, dont les capillaires sont courts et relative-
ment peu anastomosés entre eux. Ces capillaires
forment à nouveau un angle droit pour diriger le
flux sanguin vers le réseau profond, situé dans la
couche plexiforme externe. Ce réseau profond est
richement anastomotique. A ce niveau, les capil-
laires se regroupent progressivement en veinules
post-capillaires. Ces veinules forment une angula-
tion à angle droit, cette fois-ci vers la surface de la
rétine, et s’abouchent directement sous les veines
principales [1]. Cette disposition explique pourquoi
le retentissement pressionnel de l’OVR est maximal
au niveau du réseau microcirculatoire profond,
c’est-à-dire au sein de la couche plexiforme exter-
ne. 

1-4-2. TECHNIQUES ET MODELES D’OVR 
Le rat, le porc et le singe sont les principales
espèces chez lesquelles les occlusions d’une
branche veineuse rétinienne (OBV) ont été étu-
diées. Le plus souvent, le protocole d’occlusion vei-
neuse utilisé est celui d’une occlusion unique de
branche veineuse par photocoagulation au laser
argon, avec ou sans utilisation d’un agent photosen-
sibilisant. Chez l’animal, l’observation du fond
d’œil après une OVR permet de retrouver, à des
degrés variables selon les espèces, la plupart des
lésions rencontrées chez l’homme : dilatation vei-

neuse, hémorragies, rupture de la barrière hémato-
rétinienne interne, non-perfusion, formation de
vaisseaux collatéraux.

1-4-3. PHASE AIGÜE DE L’OCCLUSION
VEINEUSE
Au niveau de l’arbre vasculaire des territoires
concernés dans le cadre d’une OBV aiguë, les
modifications hémodynamiques se manifestent par
une réduction du débit sanguin artériolaire, une
vasodilatation et une rupture de la barrière
hémato-rétinienne veineuse.

Modifications du débit sanguin rétinien
Une constriction précoce d’artérioles, entraînant
une réduction du débit sanguin qui irrigue les terri-
toires dépendant du réseau veineux occlus, a été
clairement démontrée dans les suites immédiates et
dans les 3 semaines qui suivent une OBV expéri-
mentale chez le mini-porc (Fig. 1) [2]. La persis-
tance de la constriction artériolaire, rencontrée dans
les phases précoces de l’OBV, survient malgré l’hy-
poxie tissulaire, considérée comme un facteur vaso-
dilatateur. 
Une réduction du flux sanguin [2, 3] ou un flux san-
guin rétrograde au niveau des artérioles [4] et une
inversion du flux sanguin au niveau des capillaires
dans le territoire veineux oblitéré [5] ont été
observés dans des modèles d’OBV expérimentales
menées chez le singe, le porc et le chat. Un flux vei-
nulaire pulsatile et une inversion du flux au niveau
des artérioles pendant la diastole ont été observés
par vidéo-angiographie [6]. Une réduction du flux
sanguin dans le réseau capillaire du territoire vei-
neux affecté a été mise en évidence par fluxmétrie
à laser Doppler chez l’homme [7].

Rôle de l’oxyde nitrique (NO) dans les modifica-
tions précoces du débit sanguin rétinien.
Dans l’OBV expérimentale, une diminution d’ap-
proximativement 25% du taux de NO pré-rétinien a
été observée deux heures après l’occlusion [2], avec
une diminution du diamètre des artérioles dans le
territoire affecté. Cette constriction artériolaire peut
être inversée par l’injection intravitréenne de don-
neurs de NO [8], d’arginine[9] et de l’inhibiteur
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d’endothéline BQ123 [10], ce qui montrerait que
l’OBV altère la voie métabolique de production de
NO rétinien, responsable du maintien du tonus vas-
culaire des artérioles rétiniennes [11].

Vasoconstriction myogénique de conduction endo-
théliale.
L’augmentation de la pression dans le réseau vei-
neux occlus [12], entraînant une augmentation des
pressions trans-pariétales dans les artérioles qui irri-
guent les zones rétiniennes affectées par l’OBV,
pourrait être impliquée dans le contrôle du tonus
artériolaire via un mécanisme myogénique dépen-
dant de l’endothélium, le relâchement de l’endothé-
line-1 (ET-1) et l’activation des récepteurs ETA.
En effet, il a été démontré que les patients présen-

tant une OVR ischémique ont un taux plasmatique
augmenté d’ET-1 [13, 14]. Chez le mini-porc, la
dilatation des artérioles dans le territoire affecté par
une OBV expérimentale, suite à une injection intra-
vitréenne de BQ123 (inhibiteur de l’endothéline A),
permet de soutenir l’hypothèse précédente [10].

Rupture de la barrière hémato-rétinienne
Les veinules occluses ont tendance à se dilater et à
devenir tortueuses, probablement du fait d’une aug-
mentation de la pression hydrostatique, secondaire
à l’occlusion. 
La constatation d’un arrêt, voire d’un reflux vei-
neux, immédiatement après la réalisation des
impacts de laser, permet de confirmer l’occlusion
complète de la veine. Le flux est alors redistribué
vers les territoires veineux adjacents via les veines
périphériques ou les veinules profondes. 
Immédiatement après la création de l’occlusion vei-
neuse survient une rupture de la barrière hémato-
rétinienne (BHR), se traduisant par une fuite de
fluorescéine à travers les capillaires et les veinules
affectés (Fig. 2) [15-17]. Dans les 4 à 6 heures qui
suivent l’occlusion, l’apparition progressive d’hé-
morragies pré-rétiniennes et intrarétiniennes, ainsi
que d’un œdème rétinien intra et extracellulaire est
observée [18].
Chez le rat, ce sont les capillaires de la couche pro-
fonde qui sont essentiellement atteints par l’hyper-
pression capillaire. Cette rupture peut se traduire
par un décollement séreux rétinien important (Fig.
3).
Chez le mini-porc, le réseau capillaire est dilaté et
de nombreux vaisseaux collatéraux peuvent être

observés en direction des territoires adjacents nor-
malement drainés. De nombreuses régions de non-
perfusion capillaire apparaissent, souvent associées
à un décollement postérieur du corps vitré, généra-
lement localisé dans le territoire affecté (Fig. 4)
[17]. Le décollement postérieur du corps vitré
indique une exsudation importante provenant des
couches superficielles capillaire et veineuse plutôt
que des couches profondes, comme observé chez le
rat.
Chez le singe, l’atteinte du réseau périfovéolaire
aboutit à la formation d’un véritable œdème macu-
laire cystoïde [19]. Au contraire, chez la souris, les
lésions dans la rétine interne apparaissent minimes.
Ces modifications sont identiques à celles
observées chez le porc domestique [20, 21] le singe
[22] ainsi que chez l’homme, dans des stades évolu-
tifs similaires d’OBV [23]. 

1-4-4. MODIFICATIONS TARDIVES ET
MICROANGIOPATHIE 
VASOPROLIFERATIVE
Formation des vaisseaux collatéraux
Chez le rat, une circulation collatérale va se déve-
lopper à partir des capillaires du réseau profond.
Les vaisseaux collatéraux sont dus à la transforma-
tion d’un ou de plusieurs capillaires, affectant aussi
bien les capillaires situés dans le territoire occlus
que ceux des territoires adjacents. Par prolifération
des cellules endothéliales, la paroi capillaire aug-
mente en surface et en densité de cellules. Ainsi, les
voies capillaires préexistantes se transforment en
voies anastomotiques veineuses. La circulation col-
latérale va le plus souvent persister après la résolu-
tion de l’occlusion veineuse, même si celle-ci a été
de courte durée [24]. Cette persistance témoigne de
la précocité de la mise en route d’un processus actif
de remodelage de la paroi veineuse. 
Chez le mini-porc, les signes initiaux de rétinopa-
thie ischémique régressent progressivement au
cours des 10 à 15 jours qui suivent l’occlusion
expérimentale. Trois semaines après l’occlusion,
l’angiographie à la fluorescéine permet de mettre en
évidence une microangiopathie ischémique dans la
majorité des yeux ; le développement des régions
de non-perfusion capillaire semble être prévenu
lorsque des vaisseaux collatéraux drainant le terri-
toire de la veine occluse sont présents (Fig. 5A)
[17, 25], soulignant ainsi le rôle important de la cir-
culation collatérale, qui diminue la résistance du
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Figure 1 : OBV expérimentale chez le mini-porc (A). Vasoconstriction précoce d’artériole (2 heures, B)
aggravée 3 semaines plus tard (C).
Figure 2 : A: Occlusion veineuse expérimentale. Angiographie à la fluorescéine effectuée immédiate-
ment après l’OBV. Diffusion du colorant à travers la BHR altérée sur tout le réseau veineux affecté. 

B : Image en microscopie électronique, cellule polymorphonucléaire en voie d’extravasation
entre deux cellules endothéliales.
Figure 3 : OVR chez le rat. 

A. Aspect immédiatement après l’occlusion. 
B. Aspect à 24 heures montrant le décollement séreux rétinien.

Figure 4. Angiographie à la fluorescéine effectuée 48 heures après une OBV chez le miniporc. Le réseau
capillaire est dilaté dans la zone affectée; une perméabilité à la fluorescéine anormale des capillaires et
des veines affectées peut être observée, de même qu’une constriction artériolaire apparente. Les pointes
des flèches montrent le bord d’une région avec exsudat pré-rétinien, entraînant un décollement postérieur
du vitré. Apparition de régions focalisées d’ischémie, flèches noires.
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flux dans la veine, et permet, probablement, un gra-
dient de pression suffisant pour une perfusion capil-
laire. 
Cependant, la ré-canalisation de la veine occluse
n’est pas toujours suffisante pour rétablir une per-
fusion capillaire. Dans ces cas, des régions de non-
perfusion capillaire ont pu être détectées (Fig. 5B)
[17]. 

Ischémie
Un certain degré d’ischémie est présent pendant
toute la durée de l’occlusion, avec ou sans non-per-
fusion, dû au fait qu’il existe un ralentissement cir-
culatoire. Chez le mini-porc et le porc domestique,
après une phase initiale de quelques heures au cours
de laquelle les capillaires maintiennent leur perfu-
sion, une occlusion capillaire survient, aggravant
considérablement l’ischémie qui devient alors très
sévère, et souvent suivie d’une néovascularisation
[16, 17, 25, 26]. 
Le développement d’un nombre suffisant de capil-
laires collatéraux, drainant de manière efficace le
territoire de la veine occluse, pourrait être un fac-
teur inhibant la formation de régions ischémiques
étendues [27] (Fig. 6B).
Les capillaires observés sur les rétines à plat traitées
par digestion enzymatique ont une apparence nor-
male, alors qu’ils apparaissent non-perfusés à l’an-
giographie à la fluorescéine. Ceci pourrait signifier
un manque de perfusion, plutôt du à la forte résis-
tance au flux au niveau de ce lit vasculaire affecté
par l’OBV qu’à la désintégration anatomique des
capillaires. Cette observation pourrait également
indiquer une récupération potentielle du lit capil-
laire et de conditions hémodynamiques normales
aux stades précoces d’une OBV (dans les 15 jours),
dans le cas de récupération d’une pression de per-
fusion normale, i.e. reperfusion de l’occlusion vei-
neuse.  

Néovaisseaux
Des néovaisseaux se sont développés dans des yeux
présentant des régions extensives de non-perfusion
capillaire. Ces néovaisseaux s’étendaient soit à la
surface rétinienne se dirigeant vers le vitré (Fig. 7)
soit à l’intérieur d’un tissu fibreux, développé sur
l’interface du vitré postérieur [17], ou encore à par-
tir de la papille [26]. 
Des degrés variables de néovascularisation rétinien-
ne, papillaire et irienne, se développent dans les

divers modèles [17, 26, 28-30]. Dans un modèle
d’OBV chez le singe, au moyen de laser de couleur
jaune, une néovascularisation irienne a été obtenue
dans 70 à 95% des yeux, rendant ce modèle utile
pour l’évaluation d’inhibiteurs de l’angiogenèse
[28, 31, 32]. Dans un modèle d’OBV chez le rat,
70% des yeux ont développé une néovascularisa-
tion rétinienne et un décollement de rétine traction-
nel [30]. 

1-4-5. HISTOPATHOLOGIE DE 
LA RETINE ISCHEMIQUE
Modifications rétiniennes au cours des pre-
mières 48 heures
Dans les régions rétiniennes affectées, un œdème
localisé au niveau des axones dans la couche plexi-
forme interne ainsi qu’une rupture des membranes
plasmiques sont observés une heure après l’occlu-
sion.
Après deux heures, aux lésions précédentes s’ajou-
tent un œdème extracellulaire dans la couche plexi-
forme interne, un œdème intracellulaire dans la
couche nucléaire interne et une vacuolisation des
cellules gliales. 
Les lésions s’étendent, 4 à 6 heures après l’occlu-
sion, au niveau des cellules ganglionnaires et des
fibres optiques. 
La rupture des membranes nucléaires et cytoplas-
miques indique des lésions par mort cellulaire, alors
qu’une marginalisation et une condensation de la
chromatine cytoplasmique des cellules dans la
couche nucléaire interne évoquent un début de mort
cellulaire par apoptose. L’extension des lésions à
l’ensemble des couches de la rétine interne et au
niveau de la couche plexiforme externe survient
environ 8 heures après (Fig. 8A et B) [18]. 
Après 48 heures, l’œdème extracellulaire devient
plus marqué. Certains neurones expriment encore
des caractéristiques de mort cellulaire. Cependant,
l’expression des altérations cellulaires liées à
l’apoptose est massivement observée [33].
L’œdème extracellulaire, associé à des hémorra-
gies, est plus marqué dans les couches nucléaire
interne et plexiforme externe, entraînant une désor-
ganisation de la structure des couches rétiniennes
internes. Les photorécepteurs demeurent indemnes
(Fig. 9) [17]. Ces observations sont comparables à
celles qui ont été effectuées chez l’homme présen-
tant une OVR [34]. 
Modifications rétiniennes après 3 semaines
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Figure 5 : A. Développement d’une circulation collatérale après OVR chez le mini-porc, associée à la
prévention d’apparition de zones ischémiques. 

B. Région ischémique rétinienne (tête des flèches) malgré la ré-canalisation de la veine
(flèche).

Figure 6 : A. Digestion enzymatique à la chymotrypsine du lit vasculaire affecté, 3 semaines après OBV
expérimentale. De nombreux vaisseaux collatéraux peuvent être observés au niveau des régions réti-
niennes ischémiques, définies comme étant des régions de non-perfusion capillaire à l’angiographie à la
fluorescéine. Les collatérales apparaissent tortueuses, avec une paroi hypercellulaire. A noter l’apparen-
ce normale de tous les capillaires, bien qu’à l’angiographie à la fluorescéine ces mêmes vaisseaux ne
soient pas perfusés. 

B. Angiographie à la fluorescéine, 3 semaines après OBV expérimentale, montrant des
régions de non-perfusion capillaire.

Figure 7 : Microangiopathie ischémique vasoproliférative expérimentale, observée 3 semaines après une
occlusion veineuse. Diamètre veineux irrégulier, avec augmentation de la tortuosité vasculaire (pointe des
flèches). Vastes territoires ischémiques observés à l’intérieur de la région. A droite de l’image, on peut
observer des néovaisseaux (flèches) adjacents à la séparation du vitré postérieur. La flèche noire indique
la zone de l’occlusion initiale.

Figure 8 : A: Micrographie électronique des couches internes de la rétine suite à une OBV aiguë.
Axones œdématiés des cellules ganglionnaires (astérisques). 

B: Coupe semi-fine de la rétine Œdème extracellulaire au niveau des toutes les couches de
la rétine. 
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Dans les territoires ischémiques, une diminution
significative du nombre de cellules neuronales a été
observée à l’intérieur de la couche nucléaire interne
et de la couche des cellules ganglionnaires. Un
amincissement marqué de la couche plexiforme
externe a également été remarqué, cette couche
apparaissait interrompue. Les altérations de la réti-
ne interne sont associées à une diminution signifi-
cative des noyaux des photorécepteurs, suggérant
une dégénérescence des afférents des photorécep-
teurs chez le mini-porc [17], le singe [19] et le porc
domestique [26].

Les néovaisseaux qui se développent au niveau de
l’interface vitréo-rétinienne altérée sont constitués
de cellules endothéliales de type continu, entourées
par une lame basale et par des péricytes (Fig. 10A).
Au niveau des jonctions intercellulaires des cellules

endothéliales, des plaques de fusion étaient occa-
sionnellement observées au niveau des cellules
endothéliales (Fig. 10B) et des fenestrations n’ap-
paraissaient qu’exceptionnellement (Fig. 10C),
d’aspect clinique et de structure similaires à une
microangiopathie vasoproliférative chez l’homme
[35, 36]. 

Chez le rat, les lésions prédominent dans la rétine
externe. Ceci peut être mis en rapport avec la pré-
sence d’un décollement séreux rétinien à la phase
aiguë. Chez le porc, des lésions prédominent dans
la rétine interne, reflétant les modifications circula-
toires décrites précédemment.

1-4-6. HYPOXIE 
ET NEOVASCULARISATION
Dans le réseau vasculaire rétinien affecté par une
OBV, les modifications hémodynamiques entraî-
nent une diminution du flux sanguin et une hypoxie
tissulaire de la rétine interne [15, 17, 37, 38] asso-
ciées à une néovascularisation rétinienne et irienne
[17, 28].
Des observations effectuées chez le mini-porc, où la
néovascularisation survient dans des zones réti-
niennes ischémiques/hypoxiques, vont dans le sens
de l’hypothèse selon laquelle l’hypoxie tissulaire
déclenche la néovascularisation. Chez le rat albi-
nos, une hypoxie transitoire induit une réponse pro-
liférative avec une activité mitotique, aussi bien au
niveau des cellules endothéliales des capillaires
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Figure 9 : Coupe semi-fine d’un territoire rétinien normal
(a), d’un territoire affecté 48 après une OBV (b), et trois
semaines plus tard (c). Au niveau des toutes les couches
de la rétine interne, l’œdème extracellulaire est très pro-
noncé 48 heures après l’occlusion. Une diminution signi-
ficative du nombre de cellules neuronales a été observée
à l’intérieur de la couche nucléaire interne et de la couche
des cellules ganglionnaires. Un amincissement marqué
de la couche plexiforme externe a également été remar-
qué. La barre représente 10 m.

Figure 10 : A : L’interface vitréo-rétinienne située au-des-
sus d’un territoire ischémique rétinien avec néovascularisa-
tion. Néovaisseaux situés dans l’interface vitréo-rétinienne
altérée. B : On observe des plaques de fusion occasion-
nelles le long des jonctions inter-endothéliales. C : Cellules
endothéliales fenestrées, observées dans un néovaisseau
situé dans le vitré. V : vitré. L : lumière du vaisseau. E: cel-
lule endothéliale. La barre représente 1 m.



rétiniens qu’au niveau des péricytes [39], ce qui
soutient cette hypothèse.
On considère que l’hypoxie cellulaire apparaît
lorsque la PO2 n’est plus suffisante pour maintenir
les réserves cellulaires d’ATP, conduisant ainsi à
leur épuisement, à l’effondrement des gradients
ioniques transmembranaires, et à une dégradation
des fonctions et des structures cellulaires. Sur les
tissus in vivo, la PO2 critique se situe approximati-
vement à 10 mm Hg [40]. On peut considérer que
des pressions partielles inférieures à 25 mm Hg
enregistrées au niveau pré-rétinien et supérieures à
10 mm Hg sont des pressions partielles de l’O2 qui
correspondent à une hypoxie tissulaire. Des valeurs
de la PO2 inférieures à 25 mm Hg et supérieures à
10 mm Hg ont été mesurées au niveau pré-rétinien
[17, 41] et dans les couches internes de la rétine du
mini-porc (0% à 50% de profondeur) [15] chez
lequel une microangiopathie ischémique a été pro-
voquée expérimentalement. Ils confirment que la
rétine est hypoxique en présence d’une microangio-
pathie ischémique.
Par conséquent, l’hypoxie pourrait vraisemblable-
ment moduler, de manière indirecte, le comporte-
ment des cellules endothéliales, en déclenchant la
production de facteurs biochimiques, médiateurs à
leur tour de la croissance de néovaisseaux, comme
l’avait supposé Michelson depuis longtemps [42]. 
Parmi un grand nombre de facteurs vasoproliféra-
tifs, des modèles précliniques ont fourni d’impor-
tantes indications sur le rôle du VEGF dans la phy-
siopathologie des microangiopathies ischémiques,
et plusieurs approches ont démontré que le VEGF
est à la fois nécessaire et suffisant pour le dévelop-
pement d’une néovascularisation oculaire.
L’élévation du VEGF, suite à l’OVR induite par
laser chez le singe [28], et l’injection directe de
VEGF dans les yeux de singe [43, 44] entraînent
une néovascularisation oculaire pathologique.
Alors que le développement vasculaire normal de la
rétine ne semble pas être conduit par l’expression
du VEGF induite par hypoxie [45], il existe une
preuve irréfutable montrant que, au cours de la néo-
vascularisation rétinienne et choroïdienne et lors de
la formation de l’œdème maculaire diabétique,
l’hypoxie entraîne de façon marquée l’expression
du VEGF en stabilisant le facteur de transcription
HIF-1 (facteur 1 inductible par hypoxie) [46, 47].
Par ailleurs, dans la rétine ischémique, une aug-
mentation des niveaux du HIF-1 est en corrélation,

de manière temporale et spatiale, avec la surexpres-
sion du VEGF [48].
Les résultats obtenus chez le mini-porc et le singe
peuvent confirmer l’hypothèse stipulant que l’in-
duction de la néovascularisation dépend du degré
d’hypoxie et d’expression du VEGF [17, 28, 37]. 

1-4-7. DYSFONCTIONNEMENT 
DE LA BARRIERE HEMATO-RETINIENNE
De manière générale, un œdème maculaire peut être
dû à une accumulation de liquide, extracellulaire ou
intracellulaire. 
L’œdème extracellulaire pourrait être principale-
ment associé à une fuite de protéines. En cas de rup-
ture de la BHR, les protéines, comme l’albumine,
diffusent dans l’espace extracellulaire grâce à la
pression sanguine et aux divers gradients de diffu-
sion. Les protéines restant à l’intérieur du tissu réti-
nien, la pression oncotique augmente et l’eau s’ac-
cumule au sein de l’espace extracellulaire, ce qui
entraîne la formation d’un œdème extracellulaire.
Au niveau de la paroi vasculaire, l’inflammation
joue un rôle clé dans le développement de l’œdème
maculaire. Un grand nombre de médiateurs de l’in-
flammation (tels angiotensine II, VEGF, prosta-
glandines, cytokines, chemokines, MMPs, interleu-
kines, sélectines P et E, VCAM-1 et ICAM-1) et
diverses cellules inflammatoires (comme les neu-
trophiles ou les macrophages) sont localement pré-
sents, interagissant ainsi dans une chaine complexe
de réactions qui, à ce jour, ne sont toujours pas tota-
lement élucidées [49]. 
La contribution de l’angiotensine II au processus
inflammatoire qui se déroule dans les vaisseaux ne
laisse plus de doute [50].
Les 3 conséquences majeures de l’action de l’an-
giotensine II, médiateur clé de l’inflammation, peu-
vent être classées comme suit :
- Infiltration Leucocytaire.
Le recrutement des leucocytes, provenant de la cir-
culation sanguine, dans l’espace périvasculaire, est
initié par une sur-régulation de molécules d’adhé-
sion (sélectines, immunoglobulines, intégrines).
- Augmentation de la Perméabilité Vasculaire. 
L’agression mécanique de l’endothélium, dépen-
dante de la pression, la libération d’éicosanoïdes
(leucotriènes, prostaglandines) et la sur-régulation
du VEGF entraînent une augmentation de la
perméabilité vasculaire.
- Réarrangement de la Matrice Extracellulaire.
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Prolifération cellulaire, hypertrophie et fibrose sont
des processus régulés par des facteurs de croissan-
ce autocrines et paracrines (VEGF, PDGF, TNF- ).
Suite à une OBV chez le singe, une corrélation
entre hypoxie tissulaire et expression élevée du
VEGF à été démontrée dans les rétines ischémiques
[28]. Dans le même modèle animal, l’hyperoxie
réduisait l’ expression rétinienne du VEGF [37].
La photocoagulation des territoires ischémiques
rétiniens restore la PO2 pré-rétinienne aux valeurs
normales, aussi bien au niveau de régions réti-
niennes physiologiques [51-54] que dans les
régions ischémiques post-OBV [55]. Cette augmen-
tation est due à une quantité accrue d’O2 diffusant
à partir de la choroïde [56]. Elle est associée à la
régression d’expression du VEGF par la rétine
ischémique.
Un mécanisme supplémentaire, reliant l’améliora-
tion de l’oxygénation et l’expression du VEGF,
réside dans la vasoconstriction artériolaire, occa-
sionnée aussi bien par l’hyperoxie que par la photo-
coagulation.
Une diminution de la pression hydrostatique, liée à
la vasoconstriction, entraîne, au niveau des capil-
laires et des veinules, une régression de la disten-
sion des cellules endothéliales de la paroi vasculai-
re. Par conséquent, le potentiel de croissance des
cellules endothéliales se voit réduit. En effet, la dis-
tension des capillaires augmente le captage de thy-
midine tout comme la production de VEGF dans
ces vaisseaux [57]. 
Dans le développement d’un œdème maculaire,
l’ischémie et l’hypoxie sont deux conditions cru-
ciales. Le taux de synthèse d’ATP est beaucoup plus
élevé dans les neurones que dans d’autres types cel-
lulaires. Ce phénomène entraîne une production
excessive d’eau. La consommation de substrats
métaboliques, tel le glucose, est liée à un influx
d’eau dans les cellules. Dans des conditions physio-
logiques, l’eau quitte les neurones, via les cellules
gliales qui la récupèrent, puis est ensuite relâchée
dans le sang ou dans le liquide cérébrospinal (cer-
veau) ou dans le corps vitré (rétine). 
Les cellules gliales relâchent l’eau dans la rétine à
travers leurs prolongements faisant face au corps
vitré. Le rôle du canal hydrique membranaire aqua-
porine 4 (Aqp4) joue un rôle primordial en facili-
tant ces mouvements d’eau.
Dans les cas d’œdème cérébral post ischémique, le

gonflement des prolongements des cellules gliales
autour des vaisseaux sanguins pourrait être déclen-
ché par l’altération de l’expression de l’Aqp4 au
niveau des membranes cellulaires [58]. 

Conséquences électrophysiologiques d’une OBV
expérimentale
Un certain nombre de modèles animaux d’OVR,
évalués par « full-field ERG », ont été développés
chez le rat [59, 60] et chez le lapin [61] ; de même,
l’électrorétinogramme multifocal (mf-ERG) a été
appliqué à des yeux de porc présentant une OBV
[62].
Chez le mini-porc, une OBV expérimentale entrai-
ne une forte diminution de la tension en oxygène
rétinienne [15, 17]. 
La fonction électrophysiologique localisée de la
rétine de porc peut être évaluée par mf-ERG [63].
Au niveau des yeux présentant une OBV expéri-
mentale, les valeurs d’amplitude et de temps impli-
cite des mf-ERGs sont affectées de manière signifi-
cative [64]. 

En conclusion, les modèles animaux d’OBV ont
été utiles pour étudier les divers mécanismes des
phénomènes hémodynamiques, les conséquences
physiopathogéniques de l’angiogenèse, et, en parti-
culier, pour mieux comprendre le rôle du VEGF
dans les processus néovasculaires. 
Il est cependant nécessaire de poursuivre les études
pour comprendre l’origine des dysfonctionnements
rétiniens post-OVR et les déterminants de variabi-
lité inter-espèces. 
Par conséquent, l’occlusion veineuse expérimentale
représente un domaine dans lequel beaucoup de tra-
vaux restent encore à faire, aussi bien pour l’obten-
tion d’un modèle cliniquement significatif que pour
l’analyse des lésions. Ce domaine de recherche est
d’autant plus intéressant que les modèles d’OVR
peuvent permettre de mieux comprendre le déve-
loppement de la circulation collatérale (impliquée
dans la revascularisation myocardique par exemple)
et d’ischémie neuronale chronique. Les occlusions
veineuses expérimentales permettent, par la simple
observation du fond d’œil, de retrouver la plupart
des lésions rencontrées chez l’homme.
Suite à une occlusion veineuse aiguë, les lésions
rétiniennes sont liées à des modifications hémody-
namiques comprenant une réduction du débit san-
guin artériolaire ainsi qu’une vasodilatation et une
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rupture de la BHR.
Les lésions liées à un œdème extracellulaire s’éten-
dent dans toutes les couches de la rétine interne,
alors que l’œdème intracellulaire entraîne la mort
des cellules neuronales et gliales par nécrose et
apoptose. 
La microangiopathie ischémique chronique est
caractérisée par la dilatation veineuse, les hémorra-
gies, la rupture de la BHR, l’ischémie et la néovas-
cularisation rétinienne et la formation de vaisseaux
collatéraux, à des degrés variables selon les
espèces. 
Au moyen de modèles d’OVR expérimentales,
divers mécanismes physiopathogéniques de la
microangiopathie ischémique rétinienne et les
applications thérapeutiques des divers traitements
ont été étudiés.
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L’hémorhéologie, c’est la science qui entend appli-
quer au sang les lois de la mécanique des fluides,
c’est-à  dire étudier l’écoulement (rhéo-) du sang
(hémo-) en relation avec la pression, le débit, l’hé-
matocrite dans les vaisseaux de dimensions macro-
scopiques (aorte, veine cave…) et microscopiques
(artérioles, veinules, capillaires), la viscosité du
sang étant très différente dans ces deux régions. 

L’hémorhéologie s’est développée sur la conviction
que les propriétés rhéologiques du sang pouvaient
permettre d’interpréter nombre de pathologies.
Néanmoins, une grande prudence subsiste – il suffit
de parcourir les sites électroniques consacrés à ce
sujet-, en particulier concernant la détermination in
vitro de ces désordres. Par exemple la mesure in
vitro de la viscosité du sang peut n’apporter que peu
d’informations sur l’état réel du comportement
rhéologique du sang dans le réseau circulatoire, tout
particulièrement dans le réseau microcirculatoire,
et renseigner sur son état de perfusion. 

Dans cet article, en nous limitant aux anomalies de
la viscosité sanguine dues à l’augmentation de
l’agrégation érythrocytaire, nous tenterons de met-
tre en évidence quelques-unes unes des causes de
ces difficultés d’interprétation des mesures rhéolo-
giques. Tout en gardant à l’esprit que ces désordres
peuvent être aussi liés à d’autres causes également
de nature rhéologique : déformabilité des globules
rouges, composition en macromolécules du plasma,
concentration en globules blancs.... 

En matière d’occlusion veineuse rétinienne (OVR),
de nombreuses équipes ont, depuis les années 1970,
mis en évidence une élévation de la viscosité san-
guine et de l’agrégation érythrocytaire [1-9]. Ces
travaux, extrêmement sérieux, n’ont pourtant pas
convaincu l’ensemble du monde médical, les résul-
tats ayant été fortement controversés par des études
discordantes [10]. 

Nous avons plusieurs réponses aux critiques for-
mulées et pour cela il nous semble important de
préciser tout d’abord les grandes étapes de l’hémo-
rhéologie au cours desquelles ont été construits son
vocabulaire, les grandeurs caractéristiques essen-
tielles et les appareils qui lui sont associés. 

1-5-1. QUELQUES DEFINITIONS UTILES
DE L’HEMORHEOLOGIE. 
La relation de base est simple, c’est la loi de
Poiseuille [11]. Cette loi régit l’écoulement d’un
fluide simple comme l’eau dans un cylindre rigide
de longueur l et de rayon R 

Q= ( R4/8 l) P 
où Q est le débit dans le cylindre, P la différence
de pression entre l’entrée et la sortie du cylindre, 
la viscosité du fluide qui dépend de la nature du flu-
ide, R le rayon du vaisseau et l sa longueur. Le débit
est donc proportionnel à la 4ème puissance du rayon
du cylindre, et inversement proportionnel à sa
longueur et à la viscosité du fluide. L’unité couram-
ment utilisée en hémorhéologie est la centipoise, cP
(en CGS) ou le millipascal seconde, mPas (en SI);
la viscosité de l’eau à 24°C est de 1cP. 
Cette relation s’applique bien aux fluides simples
comme l’eau, le glycérol, l’alcool… Ces fluides
sont dits newtoniens, leur viscosité est indépen-
dante des conditions d’écoulement à condition que
l’écoulement reste laminaire, c’est-à-dire en l’ab-
sence de turbulence. Le profil radial de vitesse est
parabolique : la vitesse est maximale au centre du
tube, nulle à la paroi. On définira le gradient de
vitesse ou cisaillement par la relation : 
 = - v/ r qui s’exprime en s-1 (seconde -1). Pour

l’écoulement parabolique, le cisaillement varie 
linéairement avec le rayon (0)= (2R)= maximal à
la paroi, et (R)=0 au centre. 
Une force par unité de surface, la contrainte de
cisaillement, est associée à cette grandeur, 
 =  . Elle s’exprime en dynes/cm2 ou en new-

ton/m2. 
Remarque 1 : Ces relations ne peuvent s’appliquer
au sang qu’avec beaucoup de précaution car le sang
n’est pas un fluide newtonien, sa viscosité dépend
des conditions d’écoulement, donc du cisaillement
auquel sont soumis les globules rouges. Il a été véri-
fié que le profil de vitesse radiale dans un tube est
très aplati dans la région centrale du tube (ou du
microvaisseau), ce qui conduit à l’existence de
cisaillements dont la valeur est bien inférieure à
celles obtenues avec un écoulement au profil
parabolique. Ceci est encore plus vrai quand on se
trouve dans les régions de basse vitesse d’écoule-
ment comme le réseau veinulaire. 
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1-5-2. L’ECOULEMENT DU SANG DANS UN
TUBE DE PETIT DIAMETRE. TRAVAUX DE
FÅRHAEUS. 
Ces travaux, remarquables, furent menés par
Fåhraeus au cours des années 1920-1930 [12]. Util-
isant du sang prélevé sur des femmes enceintes à
différents stades de leur grossesse, il a tout d’abord
montré, en s’aidant d’observations microscopiques,
que la vitesse de sédimentation de l’échantillon
étudié était étroitement liée à l’état d’agrégation des
globules rouges , et que cet état dépendait de la con-
centration en fibrinogène, molécule qu’il distingua
de la fibrine- (Fig. 1). Il insista sur le caractère
réversible du phénomène, contrairement à l’agré-
gation plaquettaire : une agitation de la préparation
disperse les agrégats en une multitude de globules
rouges indépendants. 

Puis, il s’intéressa à l’écoulement de ces suspen-
sions dans des tubes de petits diamètres (diamètre
D< 250 μm). Il obtint les résultats suivants: 
- l’écoulement dans le tube est diphasique; une
couche de plasma, la couche plasmatique, apparaît
à la périphérie du tube, son importance croît avec le
taux d’agrégation ce qui entraîne que 
- la viscosité de la suspension diminue avec le
rayon du tube (Fig. 2). 
- l’hématocrite est plus petit dans le tube que dans
le réservoir d’alimentation 
Si l’agrégation est trop importante, la couche dis-
paraît et il est nécessaire d’appliquer une différence
de pression plus importante pour obtenir le même
débit, à hématocrite identique. L’écoulement peut
même se bloquer, la taille de l’agrégat pouvant être
supérieure au diamètre du capillaire. 
Plus récemment, Charensonney a obtenu des résul-
tats très similaires en utilisant un cœur de lapin per-
fusé par des suspensions de globules rouges plus ou
moins agrégés [14]. 

La technique de visualisation utilisée par Fårhaeus
est très utile pour étudier le comportement des
écoulements de suspensions (entre autres celle que
constitue le sang) mais elle ne permet pas une
mesure précise de la viscosité de fluides non new-
toniens, le cisaillement n’étant pas constant à l’in-
térieur du tube. 

1-5-3. LA VISCOSIMETRIE COUETTE 
Il y a plus de quarante ans, la mesure de la viscosité
du sang à cisaillement imposé a pu être enfin effec-
tuée avec un viscosimètre de type Couette adapté
(Fig. 3). Cet appareil est composé de 2 cylindres
coaxiaux, séparés par un petit entrefer dans lequel
est placé l’échantillon sanguin à étudier (un volume
de 1cm3 est en général suffisant). Le cylindre
extérieur tourne autour de son axe à des vitesses
variables mais contrôlées, ce qui permet d’appli-
quer à l’échantillon des cisaillements bien définis,
constants dans l’entrefer. 
Chien a ainsi pu montrer, en opérant sur trois types
de suspensions de globules rouges humains sus-
pendus dans des milieux différents, les rôles respec-
tifs de l’agrégation et de la déformabilité : 
- les globules rouges sont suspendus dans leur plas-
ma, donc en présence de fibrinogène 
- les globules rouges sont lavés puis suspendus dans
une solution saline (liquide de Ranger) additionnée
d’albumine 
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Figure 1 : Différents états d’agrégation des globules
rouges obtenus en augmentant la concentration en dex-
trane (substitut du fibrinogène) de la préparation (photos
LBHP). 

Figure 2 d’après [13] : Diminution de la viscosité appar-
ente d’une suspension de globules rouges quand le
rayon du vaisseau diminue. 
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- les globules rouges sont lavés et resuspendus dans
la même solution Ringer-albumine mais ont été
durcis par addition de glutaraldéhyde, laquelle
rigidifie leur membrane [15]. 
Les trois suspensions ont le même hématocrite
H=45% et les fluides suspendants ont la même
viscosité  =1,2 cP. La comparaison des variations
de viscosité avec le cisaillement met en évidence : 
- d’une part, les effets de la déformation des glob-
ules rouges et de l’orientation qui en résulte, mani-
festes pour les deux premières suspensions à fort
cisaillement mais évidemment pas par la troisième 

- d’autre part, les effets de l’agrégation des gr se
traduisent par une forte augmentation de la vis-
cosité à faible cisaillement que seule présente la
première suspension (Fig. 4). 
La viscosimètrie Couette a ainsi permis d’ analyser
plus finement les différents facteurs contrôlant les
propriétés rhéologiques du sang, hématocrite, pH
du plasma, caractéristiques physicochimiques du
plasma (Fig.  5-7) [16, 17]. 

Les résultats de la figure 6 peuvent être présentés
sous une autre forme (Fig. 7). 
Ces courbes appellent deux commentaires : 
A faible taux d’hématocrite, les valeurs de la vis-
cosité ne sont que dans un rapport 3 à 4 entre le très
faible cisaillement 0,05 s-1 et le fort cisaillement
50s-1. Mais au fur et à mesure que l’hématocrite H
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Figure 3 : Schéma d’un viscosimètre à cylindres coaxi-
aux. 

Figure 4 d’après [15] : Variation de la viscosité avec le
cisaillement de différents types de suspensions de glob-
ules rouges (  globules agrégés,  globules non
agrégés,  globules durcis). 

Figure 5 d’après [17] : Variation de la viscosité de sus-
pensions de globules rouges avec le cisaillement pour
différentes concentrations en fibrinogène. 

Figure 6 d’après [18] : Variation de la viscosité d’une
suspension de globules rouges pour différents hémat-
ocrites. 



augmente, ce rapport croît très rapidement, de façon
quasi exponentielle : à H= 40%, il passe à 11-12 à
H= 60%, à 12-13 à H=80%, à 30-35. 
Les rapports des débits, à pression imposée, seront
dans un rapport inverse si on s’en tient à la relation
de Poiseuille. Ce qui conduira à une baisse de la
perfusion des tissus concernés de l’arbre microcir-
culatoire. 
Les rhéologues définissent un paramètre qui carac-
térise cette propriété des suspensions de tendre vers
une viscosité infinie : le coefficient d’empilement
maximum (c’est dans un volume donné, la fraction
occupée par les éléments solides ou encore la con-
centration pour la quelle l’écoulement devient
impossible car la viscosité devient infinie). Ce coef-
ficient est de 0,64 pour des billes dures de même
rayon distribuées aléatoirement, de 0,74 pour les
mêmes billes mais formant une structure cubique à
faces centrées. Pour les suspensions sanguines, il
faut des hématocrites dépassant 90%, pour parvenir

à des valeurs de viscosité voisines de l’infini. Il faut
donc souligner ici le rôle de la déformabilité des
globules rouges. 
La viscosimètrie a aussi permis de vérifier l’action
de correcteurs hémorhéologiques sur la viscosité
(Fig. 8) : diminution de l’hématocrite par hémodi-
lution, diminution de la concentration de macro-
molécules plasmatiques par rhéophérèse ou action
d’une molécule [19, 20].
La viscosimètrie Couette semblait fournir une
méthode fiable de mesure de la viscosité du sang
dans différentes conditions d’écoulement. Mal-
heureusement cette affirmation, valable pour les
sangs témoins agrégeant ’’normalement’’ ou des
sangs présentant une faible augmentation de l’agré-
gation, a été mise en défaut pour les sangs
agrégeant très fortement, une importante baisse de
la viscosité étant souvent observée au très faible
cisaillement (Fig. 9). 

Ces anomalies sont facilement explicables; la
présence de la couche plasmatique et celle de la
sédimentation (il faut 15 minutes pour obtenir une
courbe de viscosité), particulièrement importantes
pour les préparations de globules rouges agrégeant
fortement, sont à l’origine de cette baisse de la vis-
cosité aux faibles cisaillements : l’échantillon
étudié devenant rapidement inhomogène dans l’en-
trefer du viscosimètre. 
Pour contourner ces artefacts, diverses techniques ont
été proposées. Les plus fiables reposent sur l’analyse
de l’intensité diffusée ou rétrodiffusée d’un faisceau
lumineux ou ultrasonore par l’échantillon sanguin
étudié. Nous allons décrire la technique et l’appareil
mis au point au laboratoire [21, 22]. 
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Figure 7 d’après [15] : Variations de la viscosité d’une
suspension de globules rouges avec l’hématocrite pour 2
cisaillements ; série 1 : = 0,05 s

-1
; série 2 : = 50 s

-1 

Figure 8 : Effet de l’hémodilution sur la viscosité d’une
suspension de globules rouges ; © Hématocrite de 45% -
m Hématocrite de 30% 

Figure 9 d’après [18] : Artefacts observés à bas cisaille-
ment quand l’agrégation des globules rouges devient trop
importante. 
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1-5-4. APPRECIATION DE L’ETAT 
D’AGREGATION DES GLOBULES ROUGES
PAR LA RETRODIFFUSION 
D’UN FAISCEAU LASER 
Les principaux éléments de l’appareil sont indiqués
sur la figure 10

Un faisceau laser éclaire l’échantillon sanguin con-
tenu dans l’entrefer d’un viscosimètre Couette dont
le cylindre extérieur est transparent. Une lentille
focalise le flux lumineux rétrodiffusé sur un
détecteur photoélectrique. Le signal enregistré est
analysé sur ordinateur. L’intensité de ce signal
diminue avec la taille des agrégats de globules
rouges. Ce montage permet de déterminer le temps
d’agrégation des globules rouges de l’échantillon
étudié en partant d’une situation où les globules ont
été complètement dispersés par rotation du vis-
cosimètre. On déclenche l’enregistrement dès l’ar-
rêt du viscosimètre. La courbe obtenue (Fig.11)
donne, après traitement, la valeur du temps de réa-
grégation des globules rouges. La durée de la
mesure ne dépasse pas deux minutes ; les mesures
sont très reproductibles et les différences entre sang
de témoin sain et sang pathologique sont très signi-
ficatives [21, 22]. 

Une utilisation plus sophistiquée de l’appareil per-
met également de déterminer la contrainte néces-
saire à disperser un agrégat. 
Malheureusement la durée de la mesure -10 min-
utes- ne permet pas d’utiliser cette mesure en rou-
tine et de plus elle nécessite la mesure de la vis-
cosité de la suspension étudiée [23]. 
Remarque 2 Le respect des impératifs d'hygiène et
de sécurité imposés lors de l'utilisation d'échantil-
lon de sang (après l'affaire du sang contaminé) a
fortement réduit les activités des laboratoires, ceux-
ci n'étant généralement pas équipés de salle con-
forme aux normes d'hygiène en vigueur.
De plus, les mesures en routine de la viscosité san-
guine ne sont pas remboursées par la Sécurité
Sociale. 

1-5-5. LA SITUATION ACTUELLE 
L’intérêt de l’étude des propriétés d’agrégation
des globules rouges humains est maintenant accep-
té par l’ensemble des microrhéologistes [24]. Il est
acquis qu’une élévation trop importante de l’agré-
gation des globules rouges -facteur régulateur de la
microcirculation- peut conduire à des désordres cir-
culatoires majeurs. Ce ne fut pas toujours le cas. 
Consensus qui est résumé dans le schéma représen-
tant le double cercle vicieux (Fig. 12) proposé par
JF Stoltz [3]. Les diminutions du débit sanguin pou-
vant conduire à la stase peuvent être liées à des
causes d’origine hydrodynamiques : rétrécissement
du diamètre du vaisseau, compression veineuse,
passage à travers la lame criblée, hypertonie ocu-
laire ou hypotension artérielle orthostatique ou pos-
turale mais aussi rhéologiques en particulier à cause
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Figure 10 d’après [21] : Schéma de principe de l’a-
grégamètre Régulex 

Figure 11 d’après [21] : Evolution avec le temps de l’in-
tensité de la lumière rétrodiffusée par une suspension de
globules rouges quand le cisaillement auquel elle est
soumise est stoppé. 

Figure 12 : Le double cercle vicieux de JF Stoltz, d’après
[3] 



de l’augmentation de la viscosité sanguine locale
par augmentation de l’agrégation érythrocytaire. 
Si des mécanismes de régularisation n’intervien-
nent pas (augmentation du débit cardiaque, médica-
ments, hémodilution….), on peut se retrouver dans
une situation où ces deux causes vont s’épauler, ce
qui peut conduire à une situation locale irréversible,
d’autant plus grave que le tissu irrigué est précieux.

Ce schéma semble bien correspondre au mode
d’installation et à l’évolution des occlusions
veineuses rétiniennes qui comportent un caractère
réversible au départ avec possibilité de récupération
complète.
A l’opposé le cercle vicieux de la stase poussé à
l’extrême va donner une véritable oblitération de la
lumière vasculaire par de gros agrégats, com-
mençant dans le lit capillaire (bien visible dans la
région maculaire et la périphérie de la rétine) puis
s’étendant petit à petit aux vaisseaux de plus gros
calibre.
Malheureusement, comme nous l’avons souligné,
toutes les techniques de mesures des anomalies de
viscosité, même si l’on y ajoute les techniques
basées sur l’utilisation des ultra sons [25], présen-
tent des défauts qui ont retardé le développement de
l’hémorhéologie : présence d’artefacts dans les
mesures, durée importante de la mesure donc coût
important, conditions d’hygiène et sécurité à
respecter, prix des appareils relativement élevé…
Ces difficultés ne sont pas réservées à l’hé-
morhéologie, on les retrouve dans toutes les études
de viscosité des fluides non newtoniens [26]. 
Malgré tout, une communauté réduite de fonda-
mentalistes et de cliniciens continue à travailler sur
le sujet et à publier. Elle a dégagé deux axes de
recherche principaux et standardisé les mesures
[27, 28] : 
- étude de l’hyperagrégation liée à des facteurs plas-
matiques (concentrations en fibrinogène, en gam-
maglobulines ….) 
- étude de l’hyperagrégation liée à des anomalies de
la membrane du globule rouge (en utilisant des pré-
parations plasmatiques standardisées). 
Pour dynamiser ces recherches, les obstacles que
nous avons soulignés devront être levés afin que les
mesures puissent s’effectuer en routine. Plusieurs
techniques sont actuellement en cours d’études.
L’utilisation de micro-chip permet d’alléger la lour-
deur de la mesure mais sans en supprimer tous les
inconvénients, en particulier le temps de prépara-

tion des échantillons et la nécessité d’un matériel
adapté [29]. 
Dans notre laboratoire, nous mettons au point un
agrégamètre pouvant être utilisé au lit du patient ou
placé dans une ligne de mesures sans avoir à ouvrir
le tube de sang prélevé et permettant d’obtenir une
évaluation de l’état d’agrégation des globules
rouges en moins de 2 minutes. Cet appareil est en
cours de validation. 
Une autre voie s’est ouverte il y a quelques années
déjà, qui propose d’utiliser la richesse des informa-
tions contenues dans les mesures vélocimétriques à
effet Doppler qui sont réalisées en routine hospital-
ière. La morphologie des profils de vitesse est en
effet fortement dépendante de la viscosité du fluide,
en particulier dans la circulation artérielle où l’é-
coulement est pulsatile. Des méthodes inverses ont
été proposées et validées sur banc hydrodynamique ;
elles ouvrent des perspectives intéressantes. Cepen-
dant la pertinence de la méthode est fortement
dépendante de la qualité des profils de vitesse qui
ont été mesurés. On a pu ainsi montrer qu’avec des
profils de vitesse mesurés avec un niveau de bruit
donné, l’erreur commise sur l’estimation de la vis-
cosité est du même ordre de grandeur. Ces résultats
sont rassemblés dans la thèse de I. Rogova [30]. 
Et pourquoi ne pas revenir à l’œil puisque
Fårhaeus [12], puis Behrman [31] ont considéré
l’œil comme un viscosimètre potentiel. Les tech-
niques d’imagerie actuelles devraient permettre de
suivre au cours du temps les perturbations de la
microcirculation rétinienne et d’en dégager des
grandeurs significatives liées à ‘’l’hyperviscosité’’. 
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VEGF ET AUTRES FACTEURS ANGIOGÉNIQUES ET 
INFLAMMATOIRES DANS LES OVR

Ramin TADAYONI

La pathogénie des occlusions des veines rétiniennes
(OVR) reste encore en grande partie non élucidée.
Il semble que l’apparition d’une OVR soit initiale-
ment liée à une modification localisée de la paroi de
la veine aboutissant à une diminution du calibre à
son niveau et à des modifications rhéologiques en
amont. 
Cliniquement, deux types de conséquences peuvent
alors être responsables d’une baisse d’acuité visuel-
le : l’occlusion des capillaires, pouvant aboutir à
une néovascularisation ; et l’œdème maculaire,
principale cause de baisse d’acuité visuelle dans les
occlusions de veineuses rétiniennes aujourd’hui. 
La pathogénie de ces événements n’est probable-
ment pas si distincte que ce que laisse suggérer
cette classification clinique, mais elle reste encore
relativement peu connue. Par contre, cliniquement,
on sait déjà que les traitements anti-VEGF et les
stéroïdes peuvent agir sur les occlusions de veines
et surtout leurs complications. Cela valide les
données existantes sur l’implication des cytokines
dans la pathogénie des complications des OVR.

1-6-1. ALTERATIONS CAPILLAIRES
Dans une occlusion de veine rétinienne, le secteur
microvasculaire concerné présente des modifica-
tions rhéologiques : vraisemblablement baisse des
flux et augmentation de la pression intraluminale.
Toutefois, les mécanismes aboutissant à des occlu-
sions définitives des capillaires ne sont pas clairs, et
il serait simpliste d’imaginer que l’œdème constaté
au niveau de la macula est directement lié à une
augmentation de la pression veineuse (loi de Star-
ling) tel un œdème de membre inférieur en cas de
phlébite. 
En effet, les échanges entre le sang et la rétine sont
régulés par la barrière hémato-rétinienne. Cette
barrière est pour l’essentiel située au niveau des cel-
lules endothéliales des capillaires rétiniens qui for-
ment une barrière assez étanche grâce à leurs jonc-
tions serrées et régulent les échanges qui se font à
travers ces jonctions mais aussi à travers leur cyto-
plasme [1]. Les cellules endothéliales sont sensibles
à de multiples stimuli, provenant notamment du
sang ou des cellules rétiniennes environnantes et,

en fonction de ces stimuli, modifient la barrière
hémato-rétinienne. Ainsi, après une occlusion de
veine et avant que cette loi de Starling puisse agir,
il faut que la barrière hématorétinienne soit ouverte
ou forcée. 
On ne sait pas encore comment l’occlusion veineu-
se aboutit au niveau des capillaires à une altération
de la barrière hématorétinienne. Les modifications
rhéologiques peuvent être directement détectées
par les cellules endothéliales qui peuvent alors
déclencher des cascades biologiques aboutissant à
une rupture de la barrière hématorétinienne. La
réduction des flux capillaires peut aussi induire une
ischémie relative de la rétine, détectée par exemple
par les cellules gliales, et déclencher des cascades
pouvant aggraver la rupture de la barrière héma-
torétinienne [2]. L’ambition théorique des hémodi-
lutions est aussi d’agir à ce niveau rhéologique en
réduisant paradoxalement l’ischémie au niveau
capillaire [3, 4].
Les cascades biologiques connues aboutissant à la
rupture de la barrière ne sont pas, pour la plupart,
spécifiques des occlusions de veines mais com-
munes aux œdèmes maculaires de différentes ori-
gines. Ainsi, la participation de nombreux facteurs
de croissance tels que le VEGF ou des cytokines
dites inflammatoires (IL-6, IL-8, MCP-1…) a été
mise en évidence dans la physiopathologie des rup-
tures de la barrière hématorétinienne de différentes
étiologies vasculaires rétiniennes [5, 6]. C’est ainsi
que des traitements, tels que les stéroïdes ou les
anti-VEGFs, peuvent être efficaces en contrôlant
ces réactions, ou même en agissant directement sur
le cycle des protéines des jonctions serrées [7, 8].
Ces traitements renforcent la barrière hématoréti-
nienne, empêchent ainsi l’exsudation et traitent
donc l’œdème maculaire. Par ailleurs, ils ont aussi
un effet sur la circulation sanguine dans la rétine
mais ce n’est probablement pas leur mécanisme
d’action dominant pour la guérison de l’œdème,
même dans les occlusions de veine [9]. 
Le rôle des facteurs de croissance vasculaire, des
cytokines et des réactions attribuées à l’inflamma-
tion dans l’occlusion capillaire semble aussi impor-
tant [10, 11]. Cliniquement une récupération de
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capillaires non-perfusés, mais pas encore définiti-
vement occlus, a aussi été rapportée après injection
d’anti-VEGF [12]. Mais c’est plus en aval, dans
l’apparition de la néovascularisation secondaire aux
occlusions capillaires, que leur rôle a été le plus
clairement démontré, aussi bien en biologie qu’en
clinique : les anti-VEGFs sont très efficaces pour le
contrôle des néovaisseaux rétiniens ou iriens [13,
14].

1-6-2. BAISSE DE L’ACUITE VISUELLE
La baisse d’acuité visuelle après une occlusion de
veine peut être secondaire à des lésions isché-
miques. En effet, les occlusions capillaires secon-
daires aux occlusions de veine aboutissent à
l’ischémie de la rétine interne. 
Si l’ischémie est sévère, elle aboutit, par une casca-
de de réactions biologiques, à l’apoptose cellulaire
et l’atrophie tissulaire [15]. Si cela touche directe-
ment la région maculaire (ischémie maculaire),
cette dernière altère définitivement la vision. 
L’ischémie relative aboutit aussi à une cascade de
réactions impliquant entre autres, des radicaux
libres tels que le NO, mais aussi des cytokines qui
peuvent avoir un effet bénéfique ou néfaste sur la
circulation capillaire ou la survie cellulaire [16].
Une ischémie étendue aboutit par ailleurs, à une
néovascularisation (rétinienne ou irienne) qui peut,
par des complications bien connues (surtout le glau-
come néovasculaire), aboutir à une dégradation
sévère de la vision. Le rôle des cytokines, en parti-
culier du VEGF dans la néovascularisation, a été
bien mise en évidence biologiquement et exploitée
cliniquement [13, 17-19].
La rupture de la barrière hématorétinienne est res-
ponsable d’autres circonstances de baisse d’acuité
visuelle dans les occlusions veineuses. Ces baisses
d’acuité visuelle peuvent être provisoires, comme
dans le cas d’un œdème maculaire peu sévère, ou
définitives comme l’accumulation d’exsudats au
centre de la fovéa, l’atrophie maculaire, les altéra-
tions de l’épithélium pigmentaire (associées à celle
des photorécepteurs), ou probablement les mem-
branes épimaculaires. 
Plus en détail, la rupture de la barrière hématoréti-
nienne peut aboutir à une baisse d’acuité visuelle
par plusieurs mécanismes. La rupture de la barrière
hématorétinienne peut être responsable d’une exsu-
dation massive de protéines et de lipides plasma-
tiques qui sont retenus durant leur passage dans la

rétine et qui, par leur pouvoir oncotique, retiennent
à leur tour du liquide principalement dans l’espace
intercellulaire [20]. Cette accumulation résulte en
un épaississement de la rétine appelé œdème, par-
fois même en une distension au sein de la rétine,
appelé œdème cystoïde ou en une accumulation
sous la rétine, appelée décollement séreux. 
Cet effet d’accumulation de liquide ne peut expli-
quer qu’en partie la baisse d’acuité visuelle. Dans
d’autres pathologies telles que les fovéoschisis du
myope fort, des épaississements majeurs n’empê-
chent pas le maintien d’une bonne acuité et parfois,
dans les œdèmes maculaires, le rétablissement thé-
rapeutique d’une épaisseur normale n’aboutit à une
augmentation de l’acuité que de manière retardée et
partielle [21-24]. 
Une partie de la baisse d’acuité est donc expliquée
par d’autres phénomènes tels que l’altération de
l’homéostasie et la détoxification rétinienne [25].
Ces altérations aboutissent à un dysfonctionnement
de la rétine et donc à une baisse d’acuité visuelle à
court terme mais aussi à long terme, avec mort cel-
lulaire. La mort cellulaire aboutit à une atrophie
mais cette dernière est souvent masquée par l’é-
paississement lié à l’œdème et ne devient visible
qu’après disparition spontanée ou thérapeutique de
l’œdème. 
Sur la voie complexe reliant l’occlusion veineuse à
la baisse d’acuité visuelle, aucun traitement actuel
ne vise cette phase d’altération de la rétine, après
rupture de la barrière hémato-rétinienne. Les traite-
ments actuels agissent directement sur la barrière
hémato-rétinienne elle-même, mais certains d’entre
eux et, peut-être, d’autres traitements dans le futur,
pourront agir sur le maintien par exemple de
l’homéostasie rétinienne pour améliorer la fonction
mais aussi la survie rétinienne en cas d’œdème. 
Enfin, deux autres mécanismes aboutissent à une
baisse d’acuité, souvent définitive, en cas d’occlu-
sion de veine compliquée d’œdème maculaire.
L’œdème maculaire secondaire aux occlusions vei-
neuses peut aboutir en quelques mois à des altéra-
tions visibles au niveau de l’épithélium pigmentai-
re (et donc des photorécepteurs) qui empêchent
toute ou partie de la récupération visuelle, même en
cas de résolution de l’œdème. Les occlusions vei-
neuses aboutissent aussi parfois à l’apparition de
membranes épimaculaires dont le lien avec l’œdè-
me n’est pas clair.
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1-6-3. VEGF ET AUTRES FACTEURS
ANGIOGENIQUES
Le VEGF (Vascular Endothelial Growth Factor-A)
est un facteur de croissance (désigné aussi couram-
ment comme cytokine) qui contribue à la vasculo-
genèse ainsi qu’à l’angiogenèse pour le maintien de
l’oxygénation et de l’approvisionnement des tissus.
Il a aussi un puissant rôle sur la perméabilité vascu-
laire qui a justifié sa dénomination initiale de VPF
(Vascular Permability Factor) lors de sa découverte
à la fin des années 70 [26]. 
En réalité, le VEGF est une sous-famille de facteurs
de croissance dont le membre le plus important est
le VEGF-A qui, avant la découverte des autres
membres, avait été appelé juste « VEGF ». Les
autres membres de la sous-famille sont le Placenta
Growth Factor (PlGF), le VEGF-B, le VEGF-C et
le VEGF-D. D’autres protéines apparentées au
VEGF ont également été découvertes, codées par
des virus (VEGF-E) ou présentes dans le venin de
certains serpents (VEGF-F). 
Chez l’homme, le VEGF est présent sous diffé-
rentes isoformes : VEGF121, VEGF121b, VEGF145,
VEGF165, VEGF165b, VEGF189, VEGF206. Les
isoformes ont chacune des spécificités : par
exemple, le VEGF165 est l’isoforme la plus impli-
quée dans la néovascularisation rétinienne [18, 27].
Les récepteurs du VEGF (VEGFR) sont des récep-
teurs de type Tyrosine-kinase qui sont de plusieurs
types et dont le plus étudié est le VEGFR2 (ou
KDR). Plusieurs thérapeutiques anti-VEGF sont
disponibles pour le traitement de plusieurs patholo-
gies humaines, dont les pathologies rétiniennes.
Le mécanisme conduisant à l’occlusion, générale-
ment irréversible, des capillaires rétiniens (isché-
mie rétinienne) dans les occlusions veineuses réti-
niennes n’est pas encore clairement élucidé. Par
contre, le lien entre l’augmentation induite par
l’ischémie rétinienne des facteurs de croissance
pro-angiogéniques, en particulier le VEGF, et la
néovascularisation rétinienne ou irienne est claire-
ment établi sur le plan biologique et clinique [13,
17]. Les occlusions de veines centrales peuvent
induire d’ailleurs des augmentations de VEGF à des
taux particulièrement importants, expliquant la fré-
quence des rubéoses et glaucomes néovasculaires
dans cette pathologie [10]. Les traitements anti-
VEGF ont ainsi une action claire sur l’inhibition de
la néovascularisation [13]. 

Par contre, l’effet du VEGF et des anti-VEGFs sur
l’évolution des occlusions capillaires elles-mêmes
est objet à controverses. Des données biologiques
semblent montrer que l’augmentation du VEGF
pourrait contribuer à son tour à l’hypertrophie des
cellules endothéliales, qui pourrait être une cause
d’aggravation de la non-perfusion capillaire [28].
Une étude clinique a d’ailleurs retrouvé une dimi-
nution de la surface non-perfusion après injection
d’anti-VEGF [12]. A l’inverse, d’autres études ont
retrouvé, après injection d’anti-VEGF, une diminu-
tion de calibre des vaisseaux avec une surface
d’ischémie, stable voire augmentée, dans des
modèles animaux et chez les patients [29-32]. 
Si le VEGF est, de loin, le facteur angiogénique le
plus étudié et objet d’interventions thérapeutiques,
de nombreux autres facteurs semblent aussi être
impliqués dans la genèse des complications de
l’ischémie rétinienne. On peut citer par exemple :
Platelet Derived Growth Factor (PDGF), Fibroblast
Growth Factor (FGF), Hepatocyte Growth Factor
(HGF), Transforming Growth Factor (TGF), Pla-
cental Endothelial Cell Growth Factor (PlGF),
Connective Tissue Growth Factor (CTGF) [33].
Dans les modèles animaux, le VEGF peut induire
une rupture de la barrière hémato-rétinienne et l’in-
jection d’un de ses inhibiteurs peut prévenir cette
rupture ou la rétablir [18]. De manière générale l’ef-
fet du VEGF sur la barrière au niveau des cellules
endothéliales est multiple (indirect et direct) allant
de l’augmentation de la production du NO à la
phosphorylation accrue de certaines protéines de
régulation des jonctions serrées comme Zona occlu-
dens-1 (ZO-1) [34]. Ces diverses actions aboutis-
sent à un effet rapide mais aussi au long cours sur la
barrière hématorétinienne. 
De nombreux autres facteurs, comme l’Insulin-
like Growth Factor-I (IGF-1) ou des cytokines de
l’inflammation évoquées plus loin, interviennent
dans la régulation de la barrière hématorétinienne
[35]. Même si le rôle du VEGF, comparé à d’autres
facteurs, est peut-être magnifié par le fait qu’il est
historiquement l’objet de très nombreuses publica-
tions fondamentales et cliniques, l’importance de
son rôle dans la régulation de la barrière hématoré-
tinienne n’est ni biologiquement et ni cliniquement
discutable. Cliniquement, l’effet des anti-VEGFs
sur l’œdème maculaire, en particulier secondaire à
une occlusion veineuse, a déjà été démontré [22,
23]. L’action de nombreux facteurs de croissance,
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cytokines et médiateurs, comme l’Epidermal Grow-
th Factor, TGF- , FGF-2, TGF- , Keratinocyte
Growth Factor, Tumor Necrosis Factor, Interleukin-
1 et Interleukin-6, Insulin-like Growth Factor 1,
Hepatocyte Growth Factor et les Prostaglandines
E1 et E2, passe au moins en partie par leur effet sur
l’expression du VEGF [19]. Il en est de même pour
de nombreuses drogues, comme les corticoïdes qui,
en plus de leurs effets spécifiques, ont aussi un effet
via la voie du VEGF [33].

1-6-4. LES VOIES BIOLOGIQUES 
ATTRIBUEES A L’INFLAMMATION
La définition originelle de l’inflammation est pure-
ment clinique : Celsius (30 av. J.-C. - 38 ap. J.-C.)
l’a décrite comme l’association de rubor (rougeur),
calor (chaleur), tumor (gonflement) et dolor (dou-
leur). Plus tard, un cinquième élément a été rajouté
à cette définition : la functio laesa (impotence fonc-
tionnelle). La paternité de ce rajout est d’ailleurs
discutée selon les sources (Galien, Sydenham ou
Virchow). 
Plus récemment, l’étude des réactions biologiques
de ce tableau clinique a progressivement fait évo-
luer la définition vers une définition biologique :
réaction stéréotypée de défense du corps à une
agression et qui inclut habituellement une réaction
vasculaire, une réaction « humorale » (médiateurs,
cascades biologiques) et une réaction cellulaire.
Ainsi de nombreuses réactions biologiques, qui
peuvent par ailleurs avoir de nombreux autres rôles,
quand elles ont été découvertes au cours de
recherches sur l’inflammation, sont appelées des
voies, cytokines ou facteurs « de l’inflammation ». 
Il est bien connu qu’une inflammation intraoculai-
re peut aboutir à une rupture de la barrière héma-
torétinienne et même, dans d’exceptionnels cas,
directement (sans ischémie significative) à une néo-
vascularisation [36, 37]. L’inflammation des vais-
seaux, comme dans les périphlébites, peut aussi
aboutir à des occlusions vasculaires et parfois à une
néovascularisation secondaire. Mais certains tra-
vaux suggèrent, en plus, une activation des réac-
tions dites inflammatoires dans les occlusions vei-
neuses ainsi que la participation de ces réactions à
la genèse des complications de ces occlusions.
Concernant les occlusions capillaires qui peuvent se
voir dans les occlusions de veines, comme dans
d’autres pathologies vasculaires rétiniennes, il a été
suggéré que les globules blancs puissent avoir un

rôle dans leur physiopathologie. Comme dans les
réactions inflammatoires, il existerait, dans ces
pathologies, une augmentation de l’adhésion des
globules blancs à la paroi vasculaire, en particulier
par l’augmentation des récepteurs ICAM-1. Les
globules blancs adhérents et roulants pourraient
induire des occlusions provisoires des capillaires
mais aussi des occlusions définitives en secrétant
des médiateurs inflammatoires, avant ou après leur
transmigration à travers la paroi vasculaire. 
Ces médiateurs amplifieraient la réaction cellulaire
et participeraient à l’involution capillaire [38, 39].
Des molécules, plus ou moins attribuées aux voies
de l’inflammation, comme les interleukines, Mono-
cyte Chemotactic Protein (MCP), Vascular Cell
Adhesion Molecule (VCAM), intégrines, les angio-
poïétines, la protéine kinase C (PKC), leptine,
angiotensine, Tissue Plasminogen Activator (TPA),
et Extracellular Matrix Metalloproteinases (ECM-
MMPs), seraient aussi impliquées dans l’angio-
genèse oculaire qui peut aboutir à l’apparition de
néovaisseaux en cas d’ischémie étendue de la rétine
[33].
De nombreuses molécules des voies biologiques
attribuées à l’inflammation agissent aussi sur la bar-
rière hématorétinienne : c'est le cas de certaines
prostaglandines (PGE1, PGE2 et PGF2 ), leuco-
triènes (LTB4, LTC4, LTD4), cytokines (IL-1b,
IGF-1, IL-6, SDF-1, TNF-a) [14, 40-44]. Certains
de ces facteurs ont été retrouvés à un taux augmenté
dans les pathologies vasculaires de la rétine comme
les occlusions veineuses. Les interleukines IL-1ß,
IL-8, ainsi que le TNF-  et la C-Reactive Protein
(CRP) sont augmentés en cas d’occlusion veineuse
rétinienne [44-49]. Autres exemples, les taux d’IL-
6, IL-8, et de MCP-1 mesurés dans le vitré de
patients ayant un œdème maculaire de différentes
étiologies vasculaires rétiniennes, étaient aug-
mentés par rapport aux yeux témoins. Leur aug-
mentation corrélée évoquait une activation complè-
te de certaines voies inflammatoires [10]. Ainsi, les
stéroïdes, qui agissent directement au niveau des
cellules endothéliales sur la barrière hématoréti-
nienne, indirectement sur ces réactions inflamma-
toires, mais aussi sur le VEGF et les cellules réti-
niennes (en particulier les cellules gliales), ont
montré leur efficacité clinique pour le rétablisse-
ment de la barrière hématorétinienne et le traite-
ment des œdèmes maculaires secondaires aux
occlusions veineuses [7, 24].
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Conclusion

Au total, l’origine précise des occlusions veineuses
rétiniennes et la physiopathologie spécifique de
leurs complications secondaires restent peu
connues. Cependant, le traitement et le suivi de ces
complications (occlusion capillaire, néovascularisa-
tion ou œdème maculaire) sont finalement très
proches des complications similaires d’autres ori-
gines.
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Tous les auteurs s’accordent sur le fait que les
occlusions veineuses rétiniennes ont une origine
multifactorielle. La liste des pathologies
considérées comme facteur de risque potentiel est
longue et ressemble à un catalogue de pathologies
très diverses. 
Pour tenter de les présenter dans un ordre logique,
la classification selon la triade de Virchow est sou-
vent utilisée. Ce pathologiste allemand du XIXème
siècle proposait d’étudier les causes des thromboses
veineuses selon trois catégories : 
1. les anomalies du contenant, ici les modifications
ou les déformations de la paroi veineuse,
2. les anomalies du contenu (la composition du
sang comprenant les anomalies de la coagulation,
l’hyperviscosité, etc.)
3. et la composante hémodynamique. 

Des études plus récentes ont montré qu’il existe des
interactions permanentes entre ces 3 catégories
étiologiques, ce qui rend plus complexe la compré-
hension de cette classification (voir Chapitre I-3).
Par exemple, des médiateurs, comme l’endothéline
ou le NO, sont sécrétés par la cellule endothéliale
(contenant) en fonction de la composition du sang
(contenu) ou des paramètres hémodynamiques. La
Figure 1 tente de regrouper dans un même tableau,
dans un but didactique, les différents facteurs étio-
logiques incriminés dans la constitution des OVR,
regroupés selon la classification de Virchow, et
s’articulant autour du cercle vicieux de la stase dans
lequel chacun d’entre eux peut constituer une voie
d’entrée ou un facteur facilitant. 
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Hyperviscosité 

locale

Ralentissement 
circulatoire

Agrégation 
érythrocytaire

OVR

CAUSES CARDIO-
VASCULAIRES : 

- HTA 
- Arythmie 
- Valvulopathie 
- Tabagisme 
- Pilule contraceptive 
- Migraine, vasospasme 

GLAUCOME 
Hypertonie 

CAUSES 
METABOLIQUES : 

- DIABETE 
- Surcharge Pondérale 
- Hyperlipidémie 
- Stress 
- Grossesse 

 

VASCULARITE ET 
INFLAMMATION : 

- Sarcoïdose 
- Maladie de Behcet 
- Toxoplasmose 
- Syphilis, tuberculose, herpès 
- Maladie de Wegener, Crohn 
- Sclérose en plaque 

ANOMALIES 
BIOLOGIQUES : 

- Syndrome d’hyperviscosité 
- Elévation de l’agrégation 
érythrocytaire 
- Anomalie de l’hémostase 
- Hyperhomocystéinémie 
- Syndrôme des anti-
phospholipides 
- Hélicobacter Pylori 
- Syndrôme infectieux ou 
inflammatoire 

CAUSE LOCALES : 
- Tortuosités vasculaires 
congénitales 
- Anatomie et nombre de 
croisements artério-veineux 
- Hypermétropie 
- Drusen de la papille, 
dysversion 
- Anévrysme cirsoïde 
- Chirurgie oculaire, lasik 
-Traumatisme, contusion 
-Fracture de l’orbite 

CONDITIONS D’HYPOXIE 
OU BAS DEBIT : 

- Apnee du Sommeil 
- Syndrôme de choc, 
hypotension 
- Anesthésie générale 
- Jeûne, deshydratation 
- Altitude extrême 

CAUSES NEURO-
OPHTALMOLOGIQUES : 

- Tumeur orbitaire 
- Ophtalmopathie 
dysthyroïdienne 
- Hypertension intracrânienne 
- Fistule carotido-caverneuse 

Un mécanisme commun enclenché ou favorisé par des étiologies multiples, classées très schématiquement
selon la triade de Virchow, en bleu : altération de la paroi veineuse, en rouge : altération du contenu, en vert :
perturbation hémodynamique.

Figure 1 : Facteurs de risques et Conditions associées aux Occlusions Veineuses Rétiniennes



Si cette triade permet un classement exhaustif, elle
n’apporte pas vraiment de compréhension au méca-
nisme des occlusions veineuses, et surtout, elle
omet un facteur de risque ophtalmologique majeur :
l’hypertonie oculaire et le glaucome. Nous propo-
sons dans ce chapitre un classement plus simple qui
souligne les trois volets importants dans la
pathogénie des occlusions veineuses rétiniennes en
séparant : 
1) le glaucome, dont la recherche est l’un des
objectifs principaux de l’ophtalmologiste
2) les facteurs de risque artériel classiques (hyper-
tension artérielle, diabète, obésité, tabagisme,
hyperlipidémie, apnée du sommeil). Dans la
recherche d’une étiologie, il faut bien préciser au
médecin correspondant qu’il s’agit de rechercher
les classiques facteurs de risque artériels, car très
souvent, le médecin généraliste ou le cardiologue se
cantonnent à la recherche de facteurs de risque vei-
neux devant une « occlusion veineuse rétinienne ».
Cette situation paradoxale tient au fait que les
veines rétiniennes sont, à de nombreux endroits, en
contact étroit avec l’artère correspondante, et que
les modifications pariétales des artérioles réti-
niennes, liées à l’artériosclérose, retentissent direc-
tement sur le calibre veineux.
3) et les facteurs de risque veineux comme les états
d’hyperviscosité, les anomalies de l’hémostase
témoignant d’une thrombophilie, et la prise d’une
contraception œstro-progestative, etc. : La distinc-
tion entre facteurs de risque artériel et vineux est
parfois arbitraire, car les conséquences vasculaires
d'un état pathologique peuvent concerner parfois
aussi bien les artères que les veines.

La recherche d’un glaucome, d’un facteur de risque
artériel ou veineux, permet de retrouver une
« cause » dans la grande majorité des occlusions
veineuses. 
A côté de ces facteurs favorisants bien mis en évi-
dence par les études épidémiologiques, l’interroga-
toire peut attirer l’attention vers d’autres patholo-
gies associées comme la migraine, dont on connait
mal les liens avec les OVR, ou par une situation
particulière qui pourrait avoir favorisé l’accident
occlusif, comme par exemple une anesthésie géné-
rale. S’il est impossible de trouver un lien statis-
tique entre une situation singulière et la survenue
l’OVR par le biais des études épidémiologiques,
cela ne récuse pas pour autant la possibilité d’un

lien par l’intermédiaire d’une situation de bas
débit dans cet exemple ; la recherche de situation
favorisante ou déclenchante a un intérêt peut-être
limité sur le plan épidémiologique, mais elle peut
être utile à l’échelle individuelle pour le patient [1].
Néanmoins, il faut garder à l’esprit, devant toute
association pathologique, que la démonstration
d’un lien causal n’est pas établie : la première pro-
position pouvant être la cause de la deuxième, ou sa
conséquence, ou l’association n’être qu’une coïnci-
dence.
Dans de cas rares, l’occlusion veineuse est satellite
d’une vascularite ou d’une affection neuro-oph-
talmologique, ce qui sort du cadre habituel des
occlusions veineuses rétiniennes primitives. Il arri-
ve aussi que la recherche de facteurs de risque reste
négative, ce qui survient dans 17% des cas environ.
Dans ces cas, selon Walters et Spalton, il est pos-
sible d’incriminer la présence de tortuosités vascu-
laires congénitales, ce qui restent un diagnostic d’é-
limination [2]. 
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Bilan d’une OVR 

 Consultation initiale 

Diagnostic de l’OVR 

Mesure du Tonus Oculaire 

Evaluation de l’excavation papillaire 

(Œil adelphe) 

Examen Biomicroscopique  

et Angiographie 

Interrogatoire (questionnaire) : 

Facteurs de risque vasculaires, 

Traitements hormonaux, 

Apnée du sommeil, etc. 

Consultation du Médecin Traitant : 

Bilan des facteurs de risque, 
Bilan des complications vasculaires 

Bilan complémentaire chez le 
sujet jeune sans facteurs de 

risque 

Recherche d’une 
hypercoagulabilité et  
d’une hyperviscosité,  
cause locale, etc … 

Diagnostic et traitement 
d’un Glaucome 

Eliminer une vascularite 
et autres diagnostics 

différentiels 

Sans facteur de 
risque, 20% 

Avec facteur de 
risque, 80% 

Equilibre et 
traitement des 

facteurs de risque 
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La recherche d’une étiologie ou de facteurs favori-
sants est chronophage lors de la première consulta-
tion du patient (voir le schéma du bilan étiologique
en Figure 2). La plupart des données sont simple-
ment issues de l’interrogatoire soigneux du patient
(voir le Formulaire type proposé). La collabora-
tion est indispensable avec le médecin traitant ou,
selon le cas, le cardiologue, l’hématologue, l’inter-
niste, le pneumologue, etc. 
Les classiques facteurs de risque vasculaires sont
retrouvés dans environ 75% des patients présentant
une occlusion veineuse rétinienne [3]. Même si ces
facteurs de risque sont déjà connus du patient, la
survenue d’une occlusion veineuse doit être l’occa-
sion de refaire le point auprès du médecin traitant
ou du cardiologue : pour en évaluer le retentisse-
ment et pour vérifier que leur traitement est opti-
mal. Par exemple, le traitement d’une hypertension
artérielle très déséquilibrée peut avoir un rôle béné-
fique dans l’évolution de l’occlusion veineuse.
La recherche plus poussée d’anomalies de la coa-
gulation est réservée aux sujets qui ne présentent
pas les facteurs de risque classique, en particulier
les sujets jeunes, les patients avec une OVR bilaté-
rale ou présentant des antécédents personnels ou
familiaux de thrombose [4, 5]. Les Tableaux 1 et 2
proposent très schématiquement le bilan à deman-
der en fonction du contexte clinique.
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CHAPITRE 2 - INTRODUCTION

Tableau 2. Bilan plus poussé en l’absence de facteur de risque connu,  
(liste proposée indicative et non exhaustive à modifier selon le contexte clinique) 
 
Bilan biologique complémentaire, pour le sujet jeune sans facteur de risque, ou dans les 

formes bilatérales ou familiales 
 
- Taux de Prothrombine, Temps de Céphaline Activée 
- Anticorps anti-phospholipides : anticoagulant circulant # et anticardiolipine 
- Facteur VIII#                    (anormal si > 150%) 
- Facteur de Willebrand**  (anormal si > 150%) 
- Résistance à la protéine C activée, ou : 

Recherche de mutation sur le gène du Facteur V (facteur de Leiden)* 
- Recherche de mutation sur le gène du Facteur II* 
- Lipoprotéine (a) 
- Immunoélectrophorèse des protéines (si anomalie de l’électrophorèse) 
- Homocystéinémie (hors nomenclature, non remboursé) 

en cas d’élévation : Recherche de mutation du gène de la MTHFR* 
 
Cas particuliers : 

- Protéine C, Protéine S**, Antithrombine III## (### pour les Protéines C et S) 
       (seulement si contexte personnel ou familial de thrombose) 

- Plasminogène et exploration plus poussée de la fibrinolyse (PAI, TAFI)  
(seulement si contexte personnel ou familial de thrombose et bilan négatif par ailleurs) 

- Facteurs IX###, XI (anormaux si > 150%) et XII (déficit), (rares, # pour tous) 
 
 Consultation cardiologique et éventuelle écho-cardiographie 
 Avis hématologique en cas d’anomalie du bilan d’hémostase 

 
#  Examen difficilement interprétable sous héparine non fractionnée 
##  Examen difficilement interprétable sous héparine (fractionnée ou non) 
###  Examen ininterprétable sous traitement antivitamine K 
*  Examen des caractéristiques génétiques d’une personne nécessitant son consentement signé 
**  Difficile à interpréter pendant la grossesse ou sous contraception oestro-progestative 

Tableau 1. Bilan biologique standard d’une occlusion veineuse rétinienne 
 

Bilan biologique standard d’une  
occlusion veineuse rétinienne 

- Numération Formule Sanguine, plaquettes 
- Vitesse de sédimentation 
- Fibrinogène 
- Ionogramme sanguin, créatinine 
- Glycémie à jeun 
- Cholestérol total, LDL, HDL 
- Triglycérides 
- Electrophorèse des protéines 
- C-réactive protéine 
- Uricémie 

 Consultation du médecin traitant qui jugera de  
l’intérêt d’un écho-Doppler des vaisseaux du cou, d’une radio pulmonaire, d’un 
électrocardiogramme, etc… 
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A remplir par médecin : � OVCR    � OBVR    � OHVR 

Service Universitaire d’Ophtalmologie, Faculté de Médecine (Paris XII) 
Consultation du Dr A. Glacet-Bernard 

QUESTIONNAIRE SUR LA SURVENUE DE  
L'OCCLUSION VEINEUSE RETINIENNE 

Merci de bien vouloir indiquer ci-dessous les informations sur les circonstances de survenue de l'occlusion veineuse rétinienne (OVR). 

Circonstances générales 

Age :   . . . . . . . . .              Taille :  . . . . . . . . . . Poids :     . . . . . . . . . . . . kg          Indice de masse corporelle (P/T2) :  . . . . . . . . . . . .  
Date de survenue de la baisse de vision :    . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  �   Ne sais pas   
Moment de la journée :     �   le matin au réveil   �   autre :     . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 

Etes-vous actuellement traité ou suivi pour les affections suivantes : (Si OUI, merci de préciser la date de début, l’équilibre sous traitement…) 
Glaucome chronique ou Hypertension oculaire : �   Oui   �   Non �   Ne sais pas    . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  
Hypertension Artérielle :    �   Oui   �   Non �   Ne sais pas   . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
Diabète (si oui, préciser le type et la date de début) : �   Oui   �   Non �   Ne sais pas   . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  
Maladie cardio ou cérébro-vasculaire : �   Oui   �   Non �   Ne sais pas   . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
Hypercholestérolémie ou Hypertriglycéridémie : �   Oui   �   Non �   Ne sais pas   . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
Gastrite ou ulcère gastroduodénal :  �   Oui   �   Non �   Ne sais pas   . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  
Apnée du Sommeil connue : �   Oui   �   Non �   Ne sais pas  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
Anomalie connue de la coagulation :  �   Oui   �   Non �   Ne sais pas   . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .. .  

Dans les jours qui ont précédés l’OVR, avez-vous été dans les situations suivantes : 
Séjour en altitude, voyage en avion : �   Oui   �   Non   si oui, précisez : . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  
Jeûne Prolongé :  �   Oui   �   Non   si oui, précisez : . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  
Etat de Déshydratation :  �   Oui   �   Non   si oui, précisez : . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  
Période de stress (surmenage, deuil, …) :  �   Oui   �   Non   si oui, précisez : . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  
Vaccination : �   Oui   �   Non   si oui, précisez : . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  
Etat grippal, fièvre : �   Oui   �   Non   si oui, précisez : . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  
Maux de tête :  �   Oui   �   Non   si oui, précisez : . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  
Traumatisme oculaire (coup, choc…) :  �   Oui   �   Non   si oui, précisez : . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
Dans les jours qui ont précédés l’OVR, avez-vous pris les médicaments suivants : 
Anticoagulant ou Anti-aggrégant plaquettaire : �   Oui   �   Non   si oui, lequel : Sintrom, Préviscan, Héparine Coumadine, Aspégic, Kardegic, Plavix .  
Traitement  Hormonal (thérapeutique, pilule, THS) : �   Oui   �   Non  si oui, précisez : . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  
Vasodilatateur type Viagra, Cialis Levitra … : �   Oui   �   Non  si oui, précisez : . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
Vasoconstricteur : �   Oui   �   Non   (type Actifed, Rhinofébral, Humex, Denoral, Rinutan, Aturgyl ... ) 
Tranquillisant ou somnifère : �   Oui   �   Non  si oui, précisez : . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
Traitement actuel : . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  

Autres Situations :  
Tabagisme ancien : �   Oui   �   Non   si oui, préciser la durée et la date d’arrêt . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  
Tabagisme actuel :  �   Oui   �   Non   si oui, préciser le nombre d’année           . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  
Migraine : �   Oui   �   Non  si oui, préciser la fréquence des crises . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  
Y a-t-il d’autres membres de votre famille ayant fait une OVR ? si oui, quel degré de parenté : . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
Avez-vous présenté dans le passé : 
- Phlébite :  �   Oui   �   Non si oui, précisez  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
- Surdité brusque, vertiges :  �   Oui   �   Non si oui, précisez  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
- Pour les femmes, fausses couches : �   Oui   �   Non (significative si après 3 mois de grossesse) 
Etes-vous parfois fatigué au réveil :  �   Oui   �   Non   (si oui, remplir l’échelle de somnolence d’Epworth, au verso) 
Ronflez-vous ?  �   Oui   �   Non   (si oui, remplir le questionnaire de Berlin, au verso) 
Autre affection ou antécédent à signaler : . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  
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QUESTIONNAIRE  DE BERLIN 
Merci de choisir la réponse correcte à chacune de ces questions 

ECHELLE DE SOMNOLENCE D’EPWORTH 

Vous arrive-t-il de somnoler ou de vous endormir dans les situations suivantes ? 

     Jamais Rarement       Assez souvent      Très souvent 

 Assis en train de lire  �                         �                       �                � 

 En train de regarder la télévision �                         �                       �                � 

 Assis, inactif dans un endroit public 
(théâtre, cinéma, réunion) �                         �                       �                � 

 Passager dans une voiture roulant sans arrêt 
 pendant une heure �                         �                       �                � 

 Allongé l’après-midi pour vous reposer quand les 
circonstances le permettent �                         �                       �                � 

 Assis en train de parler à quelqu’un �                         �                       �                � 

 Assis, au calme, après un repas sans alcool �                         �                       �                � 

 Au volant d’une voiture : 

o en train de rouler �                         �                       �                � 

o à l’arrêt pendant quelques minutes �                         �                       �                � 

o dans un encombrement �                         �                       �                � 

(un score supérieur à 10 est significatif) 

CATEGORIE 1 : RONFLEMENT 

Ronflez vous? 
�   Oui   �   Non �   Ne sais pas    

Si vous ronflez,votre ronflement est : 
 �   Fort comme la respiration 
 �   Fort comme la parole 
 �   Plus fort que la parole 
 �   Très fort – peut s'entendre dans une pièce 
          adjacente 

3. Avec quelle fréquence ronflez-vous? 
�   Presque tous les jours �   3-4 fois par semaine 
�   1-2 fois par semaine �   . 1-2 fois par mois 
�   Jamais ou presque jamais 

4. Votre ronflement gêne t-il les autres? 
         �   Oui  �   Non �   Ne sais pas    

5. Quelqu'un a t-il noté que vous arrêtiez de respirer (pauses 
respiratoires) pendant votre sommeil? 
�   Presque tous les jours �   3-4 fois par semaine 
�   1-2 fois par semaine �   . 1-2 fois par mois 
�   Jamais ou presque jamais 

CATEGORIE 2 : SOMNOLENCE 

6. Etes vous fatigué après avoir dormi?
�   Presque tous les jours �   3-4 fois par semaine 
�   1-2 fois par semaine �   . 1-2 fois par mois 
�   Jamais ou presque jamais 

7. Durant la journée, vous sentez vous fatigué?
�   Presque tous les jours �   3-4 fois par semaine 
�   1-2 fois par semaine �   . 1-2 fois par mois 
�   Jamais ou presque jamais 

8. Vous êtes vous déjà assoupi ou endormi en conduisant?
      �   Oui   �   Non 

9. Avec quelle fréquence?
�   Presque tous les jours �   3-4 fois par semaine 
�   1-2 fois par semaine �   . 1-2 fois par mois 
�   Jamais ou presque jamais 

CATEGORIE 3 : FACTEURS DE RISQUE 

10. Avez-vous de l'Hypertension Artérielle? 
      �   Oui   �   Non �   Ne sais pas    

11. Votre poids a-t-il changé? 
           � Il a augmenté      � Il a diminué  � Il n'a pas changé 

CHAPITRE 2 - INTRODUCTION
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CHAPITRE II-1 EPIDÉMIOLOGIE : INCIDENCE ET PRÉVALENCE

Les occlusions veineuses rétiniennes sont une des
causes les plus fréquentes de pathologies vascu-
laires rétiniennes chez l’adulte (derrière la rétinopa-
thie diabétique), et une cause fréquente de baisse
d’acuité visuelle. Pourtant décrites dès 1855, et
objets de plus de 3000 publications, nous ne dispo-
sons pourtant que de peu de renseignements sur leur
épidémiologie [1].
Les occlusions veineuses rétiniennes se divisent en
3 types : les occlusions de la veine centrale de la
rétine (OVCR), les hémi-occlusions veineuses ou
occlusions veineuses hémi-centrales (OVHC) et les
occlusions de branche veineuse rétinienne (OBV,
voir chapitre III).
Les données épidémiologiques concernant les
occlusions veineuses rétiniennes sont différentes
selon que l’on s’intéresse à la population générale
ou à des patients examinés dans le cadre d’un centre
hospitalier. En effet, certains cas cliniques ont une
traduction modérée et peuvent passer inaperçus.
Les OVR sont en fait plus fréquentes dans la popu-
lation générale qu’au cours d’une consultation
d’ophtalmologie, qui plus est dans des centres spé-
cialisés. 
De plus, la répartition des formes diffère également.
Les OBV, plus souvent asymptomatiques, sont plus
fréquentes que les OVCR, mais les effectifs des
consultations des centres spécialisés regroupent
principalement des patients symptomatiques ayant
une OVCR (et parfois les plus graves d’entre elles). 

II-1-1. PREVALENCE
Six études épidémiologiques [2-7], résumées dans
le tableau 1, se sont intéressées à la prévalence des
occlusions veineuses rétiniennes, retrouvant des
taux variant de 0,3% [5] à 1,6% [4]. 
Cette grande variabilité de prévalence entre les
études publiées peut s’expliquer par le petit nombre
d’occlusions dans chaque étude, par des différences
méthodologiques (notamment le moyen diagnos-
tique utilisé : fond d’œil, rétinophotographie…),
ainsi que de possibles différences ethniques dans la
distribution des facteurs de risques : 3 études s’inté-
ressaient à la population caucasienne [2, 4, 5], et
c’est seulement récemment qu’ont émergé des
données concernant d’autres groupes ethniques

comme les asiatiques [3, 7] ou hispaniques [6] bien
qu’il ne semble pas exister de différence.
Par ailleurs, il est intéressant de noter que la défini-
tion des OVR peut varier d’une étude à l’autre, et
que tous les stades évolutifs étaient le plus souvent
inclus (de la forme « aiguë » avec hémorragies et
dilatations veineuses, aux formes séquellaires avec
présence de circulation collatérale). Parmi eux, un
certain nombre (non défini) ne présentait donc pro-
bablement pas de symptômes.
Enfin, certaines études ne différencient pas les
différents types d’OVR, notamment occlusion de
veine centrale (OVCR) et occlusion de branche
(OBV), pourtant importants à distinguer puisque ne
partageant pas exactement les mêmes facteurs de
risque, pronostic ni traitement [8].

Une méta-analyse récente [1] a combiné les
données de 15 études de population internationales
afin de mieux estimer la prévalence des occlusions
veineuses rétiniennes.
Les auteurs ont ainsi sélectionné les études de
population comportant des rétinophotographies
permettant de diagnostiquer une occlusion veineuse
rétinienne, et dont les investigateurs ont accepté de
fournir les données nécessaires (même en l’absence
de publication antérieure). Il s’agissait principale-
ment d’études américaines (Atherosclerosis Risk in
Communities Study, Beaver Dam Eye Study, Car-
diovascular Health Study (CHS), Los Angeles Lati-
no Eye Study, Multi-Ethnic Study of Atherosclero-
sis (MESA), Arizona Project on Vision, Evaluation,
Research), mais aussi européennes (EUREYE, Rot-
terdam Eye Study), asiatiques (Beijing Eye Study,
Funagata Study, Handan Eye Study, Hisayama
Study, Shihpai Eye Study, Singapore Malay Eye
Study from Asia) et australienne (Blue Mountains
Eye Study).
Les critères retenus pour comptabiliser une OVR
étaient précis. Ainsi, une OVCR était définie par
l’association d’un œdème rétinien, d’un œdème
papillaire, d’hémorragies rétiniennes disséminées,
et de dilatation veineuse. L’OVCR était qualifiée
d’ancienne si étaient constatés un engainement vei-
neux ou la présence d’anastomoses papillaires. Une
OBV était définie par la présence des mêmes signes
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dans un secteur rétinien correspondant au territoire
de drainage de la veine occluse.
Ainsi, à partir de la population des 15 études rete-
nues [68 751 sujets], la prévalence, standardisée
pour l’âge et le sexe, est de 3,77 pour 1000 (Inter-
valle de Confiance : 3,08–4,46) pour les OBV et
0,65 pour 1000 (IC : 0,49–0,80) pour les OVCR.
Les taux de prévalence étaient très différents selon
les études, variant pour les OVCR de 0,04 (CHS) à
1,59 pour 1000 (Blue Mountains Eye Study), et de
0,26 (CHS) à 9,32 (Hisayama) pour les OBV.
En limitant l’analyse aux études qui prenaient en
compte plus de deux champs aux deux yeux, soit 49
869 participants, le taux de prévalence est aug-
menté : 4,42 (IC : 3,65–5,19) pour les OBV, 0,80
(IC : 0,61–0,99) pour les OVCR, et 5,20 (IC,
4,40–5,99) pour toute OVR (pour 1000 adultes).
En utilisant ces taux de prévalence, et en les rap-
portant à la population mondiale, les auteurs
concluent que 16,4 millions (IC : 13,9–18,9)
d’adultes sont atteints d’OVR, dont 2,5 millions
(IC : 1,9–3,1) souffrent d’une OVCR, et 13,9 mil-
lions (IC : 11,5–16,4) sont atteints d’OBV. 
De la même manière, en extrapolant ces chiffres à
la population française au 1er janvier 2011 [9], on
peut estimer que les OVR concernent près de
285.000 français, dont 233.790 atteints d’OBV et
51.098 atteints d’OVCR (Tableau 2).
Tandis que la prévalence des OVR augmente avec
l’âge, la méta-analyse ne retrouve pas de différence
de prévalence entre les sexes, contrairement à ce
que rapportaient certaines autres études.

II-1-2. INCIDENCE
L’étude Beaver Dam nous renseigne sur l’incidence
des OVR, avec des chiffres à 5 et 15 ans quasi com-
parables [4, 10]. Ainsi, suivant une population ini-
tialement âgée de 43 à 84 ans, l’incidence d’OBV à
5 ans est de 0,6% (1,8% à 15 ans), celle des OVCR
de 0,2% (0,5% à 15 ans).
Des chiffres comparables sont rapportés par l’étude
australienne Blue Mountains, chez des patients ini-
tialement atteints de plus de 49 ans, avec à 10 ans
une incidence de 1,2% pour les OBV et 0,4% pour
les OVCR [11].
En tentant d’extrapoler ces données à la structure de
la population française, on peut considérer que l’in-
cidence des OBV est de l’ordre de 30 000 nouveaux
cas annuels, contre 10.000 nouveaux cas annuels
d’OVCR.
L’incidence des OVR augmente avec l’âge, avec un
maximum dans la tranche d’âge 65-74 ans, ce qui
correspond aux moyennes d’âges observées dans
d’autres études (Tableau 3) [12-15]. Par contre, il
ne semble là encore pas exister de différence d’in-
cidence selon le sexe.

Conclusion
La prévalence des OVR est estimée à 5,20 pour
1000 (OBV : 4,42 pour mille ; OVCR : 0,80 pour
mille), soit environ 285 000 cas en France (234 000
OBV et 51 000 OVCR).
L’incidence des OVR en France est de l’ordre de
40 000 nouveaux cas annuels, dont ¼ d’OVCR et
¾ d’OBV.
Incidence et prévalence augmentent avec l’âge,
mais ne semblent pas différentes selon le sexe.
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Références Occlusion de la veine 
centrale de la rétine 

Occlusions de 
branche veineuse 

rétinienne 

Occlusions 
hémisphériques 

OVCR study (11) 
(n = 725) 

65   

Hayreh et al. (12) 
(n = 1 090) 

61,8 64,6 65,4 

Beaumont et Kang (13) 
(n = 874) 

58,6 64,4 69,0 

Weger et al. (14) 
(n = 294) 

 67  

Paques 2005 (n = 388) 57 63,5 60,6 
 
Tableau 3 : Âge moyen de survenue (en années) des occlusions veineuses rétiniennes selon leur type 
D’après  Paques M, Occlusions veineuses rétiniennes, EMC (Elsevier Masson SAS, Paris), Ophtalmologie,  
21-240-E-15, 2007. 

Etude, année 
(Référence) 

Pays  (ethnie) N sujets 
(% 
Hommes) 

Age 
moyen 

Prévalence 
OBVR 

Prévalence 
OVCR 

Prévalence 
toute OVR 

Blue Mountains Eye 
Study, 1996 (4) 

Australie 
(caucasiens) 

3651 
(43,3%) 

66,2 
(45-97) 

1,1% 0,5% (dont 
Hémi 0,1%, 

OVCR 0,4%) 

1,6% 

Beaver Dam Eye 
Study, 2000 (2) 

Etats-Unis 
(caucasiens) 

4896 
(43,8%) 

62,1 
(43-86) 

0,6% 0,1% 0,7% 

Cardiovascular 
Health Study et 
ARIC, 2005 (5) 

Etats-Unis 
(caucasiens et 
mélanodermes) 

4249 
(37,3%) 

78,7 
(69-
101) 

  0,3% 

Beijing Eye Study, 
2007 (3) 

Chine 4439 
(43,6%) 

56,2 
(40-
101) 

  0,7% 

MultiEthnic Study 
of Atherosclerosis, 
2008 (6) 

Etats-Unis 
(toutes ethnies) 

6176 
(47,7%) 

63,5 
(46-87) 

0,9% 0,2% 1,1% 

Singapore Malay 
Eye Study, 2008 (7) 

Singapour 3280 
(48,1%) 

58,5 
(40-80) 

0,5% 0,2% 0,7% 

 
Tableau 1 : Prévalence des OVR dans 6 études épidémiologiques 

 Prévalence 
OBVR (‰)a 

Prévalence 
OVCR (‰)a 

Population France 
métropolitaineb  

 Nombre de cas 
d'OBVR  

Nombre de cas 
d'OVCR 

Femmes  
30-39 2,96 0,00 4 091 616 12 111 0 
40-49 1,22 0,24 4 414 324 5 385 1059 
50-59 7,26 0,69 4 244 318 30 814 2929 
60-69 7,74 2,06 3 454 548 26 738 7116 
70-79 11,86 2,64 2 594 881 30 775 6850 
80 et + 12,84 5,34 2 294 000 29 455 12250 

Hommes  
30-39 0,00 0,00 4 044 779 0 0 
40-49 1,57 0,31 4 305 863 6 760 1335 
50-59 4,58 0,71 4 019 347 18 409 2854 
60-69 11,11 1,20 3 210 884 35 673 3853 
70-79 12,76 3,14 2 011 726 25 670 6317 
80 et + 10,32 5,62 1 162 757 12 000 6535 

 TOTAL 233 790 51 098 
 
Tableau 2 : Estimation du nombre de cas d’occlusions veineuses rétiniennes en France métropolitaine. 
a. selon la méta-analyse de Rogers et al, 2010 (1) 
b. Source : INSEE (Population par sexe et âge au 1er janvier 2011) (9) 
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CHAPITRE II-2 GLAUCOME ET HYPERTONIE

Les relations entre glaucome, hypertonie oculaire et
occlusions veineuses rétiniennes seront abordées
dans ce chapitre, à l’exclusion du glaucome néo-
vasculaire, entité particulière et complication
redoutable de la néovascularisation, ainsi que des
glaucomes secondaires à la corticothérapie. 

II-2-1. PREVALENCE DU GLAUCOME ET
DE L´HYPERTONIE DANS LES OVR
Glaucome et OVR
L’association entre le glaucome et les occlusions
veineuses rétiniennes (OVR) a été observée dès le
début du XXème siècle par Verhoeff [10]. Depuis,
de nombreux investigateurs ont rapporté l’associa-
tion des OVCR avec le glaucome chronique à angle
ouvert (GCAO) ou l’hypertonie oculaire (HTO) [1,
2, 4, 7-9, 11-18] ainsi qu’avec le syndrome de pseu-
do-exfoliation capsulaire [19-21].
Ces études suggèrent qu’un glaucome ou une HTO
préexistants prédisposent à l’apparition d’une

OVCR (Tableau 1). La prévalence du GCAO dans
les OVCR varie de 6% à 69% dans la littérature.
Cependant, la plupart des études qui ont étudié cette
association étaient rétrospectives [2, 11, 12]. Les
études comparant les OVCR à un groupe contrôle
ont démontré qu’un antécédent de GCAO ou d’HTO
était plus fréquent dans les OVCR [1, 3, 4, 9].

Glaucome et Hypertonie
Hayreh et coll. séparent dans leur analyse le glau-
come et l’hypertonie [2]. Dans une étude portant sur
674 OVCR ou occlusions veineuses hémi-centrales
(OVHC), la prévalence du glaucome était de 10% et
celle de l’HTO était de 16%, avec une répartition
identique dans les formes centrales et hémicen-
trales, prévalence beaucoup plus élevée que dans la
population générale [2]. 
Cette même étude souligne que les yeux atteints
d’OVCR ou d’OVHC avaient une diminution du
tonus oculaire par rapport à l’œil adelphe dans 48%
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Tableau 1 : Prévalence du Glaucome dans les OVR
* : pourcentage (versus témoins) et odds ratio (en italique) ; OVR : occlusion veineuse rétinienne ; OVCR : occlusion de
la veine centrale de la rétine ; OBV : occlusion de branche veineuse ; OVHC : occlusion veineuse hémicentrale; 
T : témoins ; GCAO : glaucome chronique à angle ouvert ; HTO : hypertonie oculaire.
En rouge sont indiquées les valeurs statistiquement significatives

AUTEURS NOMBRE DE 
PATIENTS TYPE D'ETUDE TOUTES OVR* OVCR* OBV* OVHC* 

Rath (1) 87 OVR / 85 T Rétrospective 
(USA) 

32% 
2,89 [1,38-6,05] 29% 35% 50%

Hayreh (2) 
674 OVR 

548 OVCR – 
126 OVHR 

Prospective, non 
contrôlée, USA 

9,9% GCAO 
16,2% HTO 

8,8 %(GCAO) 
15,7% (HTO) 

15,1%(GCAO) 
18,2% (HTO) 

Mitchell (3) 
Blue Mountains Study 59OVR / 3595 T Transversale 

(Australie) 
16,9 % 

4,3 [2,1-9,1] 40,0% 7,3% 33,3% 

The Eye Disease Case-
Control Study (4) 258 OVCR / 1142 T Rétrospective 

(USA) 
21,3% 

5,4 [3,5-8,5] 
The Eye Disease Case-

Control Study (5) 270 OBV / 1142 T Rétrospective 
(USA) 

11,9% 
2,5 [1,5-4,2] 

Klein (6) 
Beaver Dam Study 83 OVR / 2036 T Prospective  

(USA) 3,17 [1,5-6,7] 10,7 [3,7-30,7] 2,6 [1,1-6,1] 

Koizumi (7) 144 OVCR / 144 T Rétrospective 
(USA) 

30,6% 
4,75 [2,3-9,7] 

Sperduto (8) 607 OVR / 1142 T Rétrospective 
(USA) 5,8 [3,7-9,1] 2,5 [1,5-4,2] 4,6 [2,3-9,5] 

Tilleul (9) 61 OVR/ 118 T Prospective 
(France) 

30,0% 
2,1 [1,0–4,5] 33,3% 22,2% 



des cas, et que cette diminution était plus fréquente
dans les yeux glaucomateux non traités par collyres
hypotonisants qu’en l’absence de glaucome.

Prévalence différente selon le type d’OVR
Le groupe de « Eye Disease Case-Control Study” a
montré que la présence de GCAO était associée aux
3 types d’OVR : centrale, hémicentrale et branche
[4, 5], ce qui était confirmé par l’étude de Sperduto
[8]. Cependant, si l’association entre OVCR et
glaucome est confirmée unanimement par toutes les
études, celle entre glaucome et OBV est moins nette
et controversée [14].
La “Beaver Dam Eye Study” a rapporté une inci-
dence de l’occlusion veineuse de 0,2% en 5 ans
pour les OVCR et de 0,6% pour les OBV. L’analy-
se détaillée des facteurs de risque, qui n’a été rap-
portée que pour les OBV, n’a pas retrouvé d’asso-
ciation significative entre la survenue d’une OBV et
la présence d’une hypertonie oculaire ou d’un glau-
come [14]. Cependant, avec un suivi de 10 ans,
cette même étude conclut que les participants chez
qui une OVR est survenue avait plus souvent initia-
lement un glaucome connu ou probable [18].
Ainsi, le rôle de l’hypertonie comme facteur de
risque des OVR semble dépendre du type de l’oc-
clusion, ce qui suggère qu’il est important de sépa-
rer ces types d’occlusion dans les analyses cliniques
et épidémiologiques [16].

Dans les OVCR, l’association entre GCAO et
OVCR est reconnue depuis de nombreuses années.
Le glaucome primitif à angle ouvert est un facteur
prédisposant qui précède l’occlusion veineuse, et
qui est retrouvé avec une prévalence de 7 à 65%. La
plupart des études retrouvent une prévalence entre
10 et 40% (Tableau 1), avec un odds ratio en
moyenne de 3, ce qui signifie que l’on retrouve 3
fois plus de glaucome chez les patients ayant une
OVCR que dans la population générale, et aussi,
par le caractère inversible des odds ratios, qu’un
patient ayant un GCAO aura 3 fois plus de risque de
faire une OVCR qu’un patient non glaucomateux. 
Moore avançait que l’excavation profonde de la
papille était une association commune avec les
OVCR, car il l’avait retrouvé dans 67% des 18 yeux
étudiés [22]. Hayreh a démontré qu’une excavation
glaucomateuse de la papille était présente lors de la
visite initiale chez 65,5% des patients glaucoma-
teux ayant une OVR [2]. Aucune différence dans

l’excavation papillaire n’était retrouvée entre les
différents types d’OVR (OVCR versus OVHC,
forme ischémique versus forme non ischémique).

Prévalence de l’occlusion veineuse chez les
patients glaucomateux
Le groupe d’étude sur le traitement de l’hypertonie
oculaire a suivi 1636 patients ayant une HTO pen-
dant en moyenne 9 ans, divisés en patients traités et
non traités [17]. Pendant cette période sont surve-
nues : 14 OVCR, 7 OVHC et 5 OBV, ce qui souli-
gnait au passage le lien plus fort entre HTO et
OVCR. L’étude statistique montrait que le risque
d’avoir une OVR à 10 ans chez les patients ayant
une HTO était de 2,1% dans le groupe observé et de
1,4% dans le groupe traité ; cette différence entre
patients traités et non traités n’était pas significati-
ve. Dans cette étude, la survenue d’une OVR était
liée de manière statistiquement significative à l’âge
des patients et au degré d’excavation papillaire,
notamment le rapport cup/disc horizontal
(p=0,0004).
D’autres études prospectives ont retrouvé ce lien.
Dobree, par exemple, a trouvé que 4 à 5% des
patients ayant un glaucome à angle ouvert ou fermé
développaient une OVR après un suivi de 1 à 8 ans
[23]. La survenue d’une OVCR était 2 fois plus fré-
quente dans les yeux ayant une excavation papillai-
re de grade 3 et 4 que dans les yeux sans excava-
tion. Il suggérait que l’excavation pouvait
provoquer une occlusion veineuse par 2 méca-
nismes : d’une part par le déplacement mécanique
des gros troncs vasculaires devant la papille,
d’autre part par l’augmentation de la pression vei-
neuse résultant de l’augmentation de l’excavation. 

II-2-2. RELATIONS ENTRE GLAUCOME ET
OCCLUSION VEINEUSE
II-2-2.1. GLAUCOME ET FACTEURS DE
RISQUE VASCULAIRES 
Le glaucome est une neuropathie optique où la pres-
sion intraoculaire reste le facteur de risque le plus
important, mais où les facteurs vasculaires prennent
une part importante dans la physiopathologie ou
comme facteurs d’aggravation. Tous ces facteurs
figurent également parmi les facteurs prédisposant à
la survenue d’une occlusion veineuse, soulignant
ainsi l’intrication entre ces deux pathologies.
De nombreuses études ont retrouvé une diminution
du flux sanguin oculaire chez les patients atteints de
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glaucome [24, 25]. Cette réduction du flux sanguin
oculaire implique la tête du nerf optique, la choroï-
de, la circulation rétinienne ainsi que la circulation
rétrobulbaire. Ces altérations vasculaires sont plus
fréquentes chez les patients atteints de glaucome à
pression normale. 

Artériosclérose
L’association entre l’artériosclérose systémique
et/ou rétinienne et le glaucome a été observée, mais
demeure très controversée [25, 26].
Le rôle des facteurs de risque de l’artériosclérose
dans la survenue ou l’aggravation du glaucome
reste également débattu. Si certains auteurs ont
trouvé une incidence élevée d’hypercholestérolémie
chez un groupe de patients glaucomateux [27, 28],
d’autres études n’ont pas trouvé d’association entre
les deux pathologies : ainsi pour Stewart et al, il
n’existe aucune corrélation entre l’HTO et le taux
d’HDL, de cholestérol total ou le rapport cholesté-
rol/HDL [29]. De même Chisholm et col. n’ont pas
trouvé d’association entre la dyslipoprotéinémie et
le glaucome [30].
Le tabagisme, qui est un facteur de risque indépen-
dant d’artériosclérose, n’a pas été identifié comme
facteur de risque de glaucome dans l’étude Beaver
Dam Eye Study [31].
Le diabète, un autre facteur de risque important
d’artériosclérose, serait associé au GPAO pour cer-
tains auteurs [31-35] et dans de grande études
épidémiologiques comme la Rotterdam Study et
l’étude Wisconsin Study of Diabetic Retinopathy.
Au contraire, d’autres études n’ont pas trouvé de
relation significative entre les deux pathologies [17,
36-38], tout comme la Framingham Study, la Balti-
more Eye Survey et l’Ocular Hypertension Treat-
ment Study. 
Il est difficile de tirer une conclusion de ces diffé-
rents résultats surtout que la définition du glaucome
diffère d’une étude à l’autre. Cependant des modifi-
cations vasculaires ont été observées chez les
patients atteints de glaucome : constriction localisée
des artères rétiniennes péri-papillaires, augmenta-
tion de la prévalence des hémorragies [39] qui
constitue un facteur de risque majeur d’aggravation
de la neuropathie glaucomateuse.

Troubles de la tension artérielle
Les données de la littérature semblent indiquer qu’il
existe une association entre l’hypertension artériel-

le et le GPAO [37]. Leighton et Philips ont trouvé
que l’incidence d’hypertension artérielle était plus
élevée chez les patients glaucomateux avec HTO,
alors qu’elle semblait identique chez les patients
non glaucomateux ou ayant un glaucome à pression
normale (GPN) [40].
Par contre, l’hypotension artérielle semble accélé-
rer les déficits périmétriques et l’excavation papil-
laire dans le GPN. En effet, l’incidence de cécité
secondaire au glaucome semble plus élevée chez les
patients hypotendus que chez les patients normo ou
hypertendus [41]. Demailly et col. ont démontré le
rôle de l’hypotension orthostatique dans la patho-
genèse du GPN [42]. Les accès d’hypotension noc-
turnes (« dip ») ont particulièrement été incriminés,
le mécanisme probable étant la réduction du flux
sanguin au niveau de la tête du nerf optique.
D’autres études sont nécessaires pour conclure si la
normalisation de la tension artérielle peut améliorer
le pronostic du glaucome. 

Les syndromes vasospastiques
Le vasospasme est défini comme une constriction
inappropriée ou une dilatation insuffisante de la
micro circulation en réponse à certains stimuli tels
que le froid ou le stress émotionnel. Cette mauvai-
se régulation vasculaire touche en particulier cer-
tains organes tels que les extrémités (syndrome de
Raynaud). 
Le syndrome de Raynaud
Weinstein a pu montrer une corrélation entre le syn-
drome de Raynaud et le glaucome. Gasser et al ont
trouvé une diminution significative de la vélocité
du flux sanguin dans les extrémités des patients
ayant un GPN.
Le tonus vasculaire au niveau de la circulation oph-
talmique est contrôlé par la sécrétion continue
d’oxyde nitrique (NO) qui maintient une vasodila-
tation et une circulation constante du lit vasculaire
[43]. En contre partie, l’endothéline-1 est respon-
sable de la vasoconstriction. Un déséquilibre de
sécrétion entre ces deux substances qui sont pro-
duites par les cellules endothéliales peut entraîner
une vasoconstriction inappropriée [44]. Des taux
anormalement élevés d’endothéline-1 ont été
retrouvés chez les patients glaucomateux, et pour-
raient expliquer l’aggravation du champ visuel mal-
gré une tension oculaire bien contrôlée [45].
L’effet du traitement anti-vasospastique sur le glau-
come est un grand sujet de recherche. Un traitement
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par inhibiteurs des canaux calciques et du magné-
sium pourrait réduire le vasospasme, mais son effet
à long terme sur l’évolution et le pronostic du glau-
come reste à démontrer [46, 47]. De plus, si des
inhibiteurs calciques sont prescrits sans hyperten-
sion artérielle, ils pourraient induire une hypoten-
sion délétère pour la perfusion des nerfs optiques. 
Des études récentes ont aussi montré l’effet béné-
fique de l’extrait de ginkgo biloba sur la perfusion
oculaire et la survie des cellules ganglionnaires,
mais ces résultats restent expérimentaux [48].

La migraine
La migraine fait partie des syndromes vasospas-
tiques vu que sa pathogénie relève d’un vasospasme
des vaisseaux cérébraux. Phelps et Corbett ont
retrouvé une prévalence plus élevée de symptômes
migraineux dans un groupe de GPN, comparé à un
groupe contrôle [49]. Ces résultats concordent avec
ceux de la Blue Mountains Eye Study [34]. Enfin la
Collaborative Normal-Tension Glaucoma Study
Group a défini la migraine comme un facteur de
risque indépendant d’aggravation dans le GPN
[50) ; le risque de progression du glaucome était
ainsi 2,58 fois plus important en cas de vasospasme. 

Les troubles du rythme cardiaque
Plusieurs troubles électro-cardiographiques ont été
retrouvés en association au glaucome. Presque
toutes les anomalies de l’ECG sont citées (Onde T
négative, Q/QS pattern, blocs auriculo-ventricu-
laires de second ou de troisième degré) [51].
La fibrillation auriculaire a particulièrement été
incriminée, puisque son incidence est deux fois plus
élevée chez les patients glaucomateux. De même, la
prévalence des signes ischémiques silencieux du
myocarde est deux fois plus élevée dans le groupe
de GPN que dans le groupe d’hypertonie oculaire
[52]. 

Les troubles de viscosité sanguine
Il semblerait que la viscosité sanguine soit plus
élevée chez les patients glaucomateux [53]. Par
contre, l’altération de l’agrégation plaquettaire ne
semble pas associée au GPAO [54]. Hamard et col.,
en utilisant un vélocimètre laser Doppler, ont montré
une diminution du flux sanguin et une augmentation
de l’agrégabilité érythrocytaire dans les GPN [55].
L’apnée du sommeil
Quoique le syndrome d’apnée du sommeil ne soit
pas un facteur directement vasculaire, il mérite

d’être cité comme étant un facteur d’aggravation
dans le glaucome. Contrairement aux syndromes
vasospastiques décrits ci-dessus qui surviennent
surtout chez des femmes ayant un indice de masse
corporelle plutôt faible, l’apnée du sommeil est plus
fréquente chez les hommes à indice de masse cor-
porelle élevé, et se manifeste par des céphalées
matinales, une somnolence pendant la journée, et
une histoire de ronflements nocturnes et de gêne
respiratoire (voir chapitre II-3-2) [56].
Plusieurs auteurs ont montré, grâce à des enregis-
trements polysomnographiques chez des patients
glaucomateux, que le syndrome d’apnée du som-
meil peut aggraver, voire contribuer à être un fac-
teur causal de glaucome chez certains patients. Le
mécanisme physiopathologique serait une perturba-
tion de la perfusion du nerf optique secondaire aux
apnées répétitives, ou encore une hypertension arté-
rielle et une artériosclérose consécutives à l’apnée
du sommeil. De plus, comme les patients glauco-
mateux, les patients souffrant d’apnée du sommeil
ont un taux d’endothéline -1 plus élevé dans le sang
[57]. 

Relation entre pachymétrie et facteurs de risque
vasculaires 
Traditionnellement, deux théories sont proposées
dans la physiopathologie du glaucome : (1) Une
théorie pressionnelle supposant que la neuropathie
est la conséquence directe d’une PIO élevée entraî-
nant des dommages axonaux et de la lame criblée
(2) Une théorie vasculaire suggérant que le glauco-
me est la conséquence d’une insuffisance vasculai-
re de la tête du nerf optique. C’est cette théorie qui
est incriminée dans la physiopathologie du glauco-
me à pression normale. La mauvaise estimation de
la pression intraoculaire liée à la pachymétrie est
venue ajouter un facteur de confusion dans l’analy-
se des données.
Ainsi, dans les GPN, il y aurait des GPN à cornée
fine où les facteurs pressionnels seraient prépondé-
rants et des GPN à cornée normale ou épaisse, où
les facteurs vasculaires seraient déterminants.
Doyle et col. ont comparé, dans une étude rétros-
pective, les chiffres de pachymétrie entre les
patients ayant un GPN avec facteurs de risque vas-
culaire et les GPN sans facteurs de risque [58].
Parmi les 54 GPN, 13 avaient des facteurs de risque
cardiovasculaire (groupe A), et 41 n’en avaient
aucun (groupe B). Les facteurs de risque majeurs
retrouvés étaient l’hypotension artérielle nocturne,
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le syndrome de Raynaud et la migraine. La
pachymétrie moyenne des patients ayant des fac-
teurs de risques vasculaire était de 512 m, signifi-
cativement inférieure à celle des patients sans fac-
teurs de risque qui était de 533 m. Les données
retrouvées étaient ainsi opposées à l’hypothèse de
départ ; les patients présentant une cornée fine
avaient plus de facteurs vasculaires que les patients
ayant une cornée d’épaisseur normale ou élevée.
D’autres facteurs pourraient être en cause et notam-
ment le fait qu’une cornée fine pourrait être asso-
ciée à une fragilité de la lame criblée.

II-2-2.2. ROLE DE L´HYPERTONIE OCULAIRE
SUR LES TEMPS CIRCULATOIRES DANS
LES VAISSEAUX RETINIENS
Depuis la première description de Verhoeff, beau-
coup d’études ont rapporté l’association entre OVR
et glaucome chronique ou hypertonie oculaire, et
ont recherché quelle relation de cause à effet pou-
vait exister entre ces deux entités. Malheureuse-
ment, cette question reste sans réponse précise.
Verhoeff a suggéré que l’élévation de la pression
intraoculaire (PIO) comprimait et collabait la paroi
de la veine centrale de la rétine, provoquant une
prolifération de l’intima qu’il avait mise en éviden-
ce dans une étude histopathologique et qu’il tenait
pour être la cause des OVCR [10, 59]. Duke-Elder
and Dobree considéraient que l’incidence de la
thrombose était modérément liée à la valeur de la
PIO, qu’il était probable que l’association soit due
à une stase veineuse secondaire à l’élévation de la
PIO, et que la présence d’anomalies artérielles
puissent aussi être un facteur étiologique. Cole et
col. soulignaient le rôle des affections médicales
associées au glaucome et à l’HTO dans la constitu-
tion des OVR [60]. D’autres auteurs considéraient
que OVR et glaucome, sans lien étiologique, étaient
plutôt deux manifestations différentes d’anomalies
vasculaires sous-jacentes [61].
C’est en 1970 qu’Hayreh incriminait une insuffi-
sance vasculaire de la tête du nerf optique dans la
pathogénie de l’excavation glaucomateuse de la
papille [62]. Ce concept vasogénique est actuelle-
ment largement acceptée et confirmé par de nom-
breuses études [41, 63-66].
Les relations entre élévation de la pression intrao-
culaire, débit sanguin rétinien et pression artériel-
le systémique sont complexes. Dans des conditions
normales, le débit sanguin oculaire est principale-
ment déterminé par le niveau de la pression arté-

rielle et de la pression intraoculaire, la viscosité
sanguine et l’état des vaisseaux irrigant le globe
oculaire. Une diminution de la pression de perfu-
sion oculaire (différence entre la pression artérielle
et la PIO), surtout diastolique, est un facteur de
risque de glaucome statistiquement significatif,
retrouvé dans plusieurs études [41].
Il apparait que les désordres hémodynamiques dans
le glaucome sont davantage une anomalie de régu-
lation du flux sanguin qu’une anomalie primitive de
la perfusion, comme c’est le cas dans les affections
occlusives [41, 67].
Les principaux vaisseaux qui irriguent la tête du
nerf optique sont les artères ciliaires postérieures,
sauf pour la surface de la couche des fibres
optiques, vascularisée par la circulation rétinienne.
Le drainage veineux de la papille se fait essentielle-
ment par la veine centrale de la rétine, sauf pour la
région pré-laminaire qui se draine dans les veines
choroïdiennes péri-papillaires.
A l’état normal, la pression dans la veine centrale de
la rétine au niveau de la papille est légèrement plus
élevée que la pression intraoculaire ; ainsi, en pra-
tique, la PIO est habituellement un bon reflet de la
pression veineuse oculaire. 
En général, les artérioles terminales régulent le
débit sanguin du lit capillaire en modifiant leur
calibre. Le rayon du vaisseau est régulé par des
interactions complexes entre des mécanismes
myogéniques, métaboliques, hormonaux, et dans
certains cas, neurogéniques [68](voir chapitre I-3-
3). La théorie myogénique prédit que les variations
de la perfusion dépendent du site de la manipulation
de la pression de perfusion. Ainsi, une variation de
la PIO est associée à une variation de la pression de
perfusion oculaire, et aussi à une variation du gra-
dient de pression transmural. Cela permet une
relaxation du muscle lisse en réponse à une modifi-
cation de la pression de perfusion, dans le but de
garder une tension constante de la paroi vasculaire.
Des études chez le lapin ont démontré que la capa-
cité de régulation des vaisseaux choroïdiens en
réponse à des changements de pression de perfusion
est plus élevée pour des valeurs basses de PIO que
pour des valeurs plus hautes [69]. Ainsi, la PIO
influence non seulement la pression de perfusion,
mais détermine fortement la capacité d’autorégula-
tion du lit vasculaire.
En réponse à une élévation de la PIO, l’autorégula-
tion survient pour maintenir un flux sanguin nor-
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mal, avec une augmentation de la pression des
artères en amont de l’œil et une diminution de la
résistance vasculaire dans la rétine. Cela pourrait
être pour ces raisons que, chez des patients avec une
circulation sanguine compromise et aussi possible-
ment des mécanismes d’autorégulation altérés, une
élévation mineure de la PIO peut être assez forte
pour réduire le flux sanguin oculaire et pour provo-
quer un ralentissement circulatoire. 

II-2-2.3. ROLE DE LA FERMETURE 
DE L’ANGLE
La majorité des études publiées sur le glaucome et
l’occlusion veineuse ne prennent en compte que les
patients présentant une PIO élevée avec atteinte du
champ visuel (glaucome) ou sans (HTO).
Tous les patients présentant un glaucome ou une
HTO avec un œil blanc indolore et une pupille réac-
tive n’ont pas forcement un angle ouvert. Il est ainsi
crucial de réaliser une gonioscopie chez tous les
patients glaucomateux et plus particulièrement en
cas d’occlusion veineuse pour diagnostiquer un
angle étroit susceptible de fermeture, aussi bien sur
l’œil présentant l’occlusion veineuse que sur l’œil
adelphe. L’étroitesse de l’angle et une poussée de
tension sans crise aigüe de fermeture peuvent en
effet entrer en ligne de compte dans la physiopa-
thologie de l’occlusion veineuse. De plus, ces
patients devront subir de nombreuses dilations
pupillaires, à risque en cas d’angle étroit. Une iri-
dotomie au laser pourra ainsi être proposée en l’ab-
sence de synéchies antérieures périphériques (SAP)
étendues lors de la réalisation de la gonioscopie, qui
doit être réalisée avec indentation afin de pouvoir
différencier apposition iridotrabéculaire et SAP. En
effet, en cas de SAP étendues, l’iridotomie risque
d’être dangereuse et décompenser la PIO. 
La gonioscopie est ainsi le premier geste à réaliser
avant de dilater la pupille en cas d’occlusion vei-
neuse diagnostiquée à l’examen du fond d’œil non
dilaté. La survenue d’une crise aigue de fermeture
de l’angle est certes rare dans ces conditions, mais
peut avoir des conséquences très fâcheuses, surtout
si elle survient sur l’œil adelphe de l’occlusion. 
La réalisation d’une iridotomie en cas d’angle étroit
permet d’éviter la survenue ou l’aggravation d’un
glaucome chronique par fermeture de l’angle. En
effet aucun des collyres hypotonisants les plus sou-
vent prescrits ne permet une réouverture de l’angle
ou la prévention de la survenue de synéchies anté-

rieures périphériques. Si celles-ci s’étendent, on est
alors contraint à proposer une trabéculectomie sur
un œil parfois quasi unique ; (l’œil adelphe de l’oc-
clusion). La sclérectomie est en effet contre indi-
quée dans ces conditions et l’extraction du cristallin
risque de décompenser un œdème maculaire. 
Cette intervention voit en plus son risque de glau-
come malin majoré compte tenu du contexte de fer-
meture de l’angle. C’est dire l’importance de la
gonioscopie précoce et systématique en cas de glau-
come ou d’hypertonie oculaire.

II-2-3. DIAGNOSTIC DU GLAUCOME 
DANS LES OVR
Le diagnostic de glaucome en cas d’occlusion vei-
neuse est plus difficile car certains paramètres peu-
vent avoir leur interprétation faussée par l’occlu-
sion veineuse. De plus le contexte peut conduire
l’ophtalmologiste à ne se focaliser que sur le dia-
gnostic principal : l’occlusion veineuse.
Le principal piège est de traiter le symptôme « ten-
sion oculaire élevée » par un agent hypotonisant,
sans rechercher l’étiologie qui peut être multiple :
angle étroit, glaucome primitif à angle ouvert, glau-
come secondaire. Ainsi, si l’occlusion veineuse est
en cours de traitement ou diagnostiquée tardivement
il faudra également garder à l’esprit la survenue pos-
sible d’un glaucome néovasculaire et les hyperto-
nies oculaires induites par la corticothérapie.

II-2-3.1. PRESSION INTRAOCULAIRE
La mesure de la pression intraoculaire (PIO) est
systématique et est soumise aux mêmes règles
qu’en cas d’absence d’occlusion veineuse, notam-
ment l’interprétation des chiffres en fonction de l’é-
paisseur cornéenne centrale. La pachymétrie est
donc systématique.
Il est capital de mesurer la PIO dans les deux yeux
car, en phase aigue, il est fréquent d’observer une
PIO plus basse dans l’œil ayant l’occlusion veineu-
se [2].

II-2-3.2. INTERPRETATION DES DEFICITS 
DU CHAMP VISUEL
Les déficits du champ visuel surviennent en cas
d’occlusion veineuse et peuvent simuler un glauco-
me en cas d’occlusion de branche veineuse. Ainsi,
en phase aigüe, le relevé du champ visuel sera
faussé et ne pourra servir de référence pour le suivi
de la neuropathie optique glaucomateuse.
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Si un glaucome est diagnostiqué, il vaudra mieux
réaliser le bilan campimétrique de départ à distance
de la phase aigüe, ce d’autant plus que des phé-
nomènes de fatigue peuvent aussi fausser le résul-
tat, notamment pour l’œil adelphe. 

II-2-3.3. GONIOSCOPIE
Elle est systématique et devra, si l’angle est étroit,
être réalisée avec indentation pour rechercher des
synéchies antérieures périphériques, afin de décider
de la conduite à tenir du point de vue thérapeutique.
Elle permettra également de rechercher des signes
de pseudo-exfoliation capsulaire qui peut être un
facteur de risque de poussée de tension et de surve-
nue d’une occlusion veineuse [70]. La présence
d’une exfoliation a été retrouvée dans 50 à 60% des
occlusions veineuses par certaines équipes, en com-
binant la recherche clinique et histologique.
La gonioscopie permettra également de rechercher
des signes débutants de néovascularisation, com-
plication redoutable de l’ischémie pouvant condui-
re au glaucome néovasculaire. 

II-2-3.4. ANALYSE DU NERF OPTIQUE 
L’analyse biomicroscopique de la tête du nerf
optique permettra de retrouver les signes classiques
de neuropathie optique glaucomateuse, parfois dif-
ficiles à retrouver sur l’œil atteint. C’est dire l’im-
portance de l’examen de l’œil controlatéral. On
recherchera l’augmentation du rapport cup/ disc en
corrélant la taille de l’excavation avec la taille du
disque, une encoche de l’anneau neurorétinien, une
hémorragie du disque optique sur l’œil adelphe. 
Les hémorragies sont un signe commun à la neuro-
pathie optique glaucomateuse et aux occlusions vei-
neuses. Leur physiopathologie dans le glaucome
reste sujette à controverse : infarcissement par
ischémie aigüe, micro-occlusion veineuse. La
découverte d’une hémorragie papillaire dans le
glaucome est un indicateur précieux de l’aggrava-
tion de la maladie ; elle est précédée par l’amincis-
sement de la couche des fibres optiques. Elle est
concomitante de la progression en indiquant sa
localisation. Ces hémorragies sont superficielles,
localisées généralement au bord de la papille ou
parfois à l’intérieur de l’excavation. Elles se situent
plus souvent en temporal supérieur ou inférieur et
ont généralement un aspect en flammèche radiaire.
On les observe souvent en regard d’une encoche de
l’anneau neuro-rétinien. Elles sont fugaces, parfois

récidivantes et bilatérales et peuvent passer
inaperçues en l’absence d’un examen minutieux. 

II-2-4. TRAITEMENT DU GLAUCOME 
CHEZ LES PATIENTS ATTEINTS D’OVR
Le traitement du glaucome ou d’une hypertonie
oculaire chez les patients présentant une occlusion
veineuse doit se faire après un bilan diagnostique et
pré-thérapeutique incluant la prise en compte des
antécédents familiaux , des antécédents personnels
notamment vasculaires ( présence d’une sténose
carotidienne si le glaucome est asymétrique, de
pathologies générales ou cardiaques contre-indi-
quant les bétabloquants), de la prise de la tension
oculaire en corrélant les chiffres retrouvés à la
pachymétrie, de la gonioscopie systématique (à la
recherche d’un angle étroit, de synéchies anté-
rieures périphériques, d’une pseudo-exfoliation
capsulaire), de l’analyse clinique du nerf optique au
besoin complétée par une analyse des fibres en
OCT, d’un champ visuel automatisé.

II-2-4.1. COLLYRES HYPOTONISANTS 
ET FLUX SANGUIN OCULAIRE 
Les différentes molécules utilisées dans le traite-
ment du glaucome et de l’hypertonie oculaire sont
résumées dans le Tableau 2. Leur effet sur le flux
sanguin oculaire a fait l’objet d’innombrables
publications parfois contradictoires. Il faut en effet
considérer pour chaque molécule instillée son effet
théorique sur les vaisseaux sanguins, la quantité qui
pénètre dans l’œil, la quantité qui arrive au niveau du
nerf optique, la concentration nécessaire pour activer
les récepteurs et leur présence au niveau du nerf
optique, l’effet final tant du point de vue pharmaco-
logique que les conséquences cliniques quantifiables
sur la neuropathie optique ou sur le champ visuel.
De très nombreux moyens d’exploration du flux
sanguin oculaire ont été utilisés pour analyser les
effets d’une molécule sur l’hémodynamique oculai-
re : laser doppler flowmetry, retinal vessel analyzer,
blue field entoptic stimulation, dynamic contour
tonometry, pulsatile ocular blood flow, laser speck-
le method, scanning laser angiography, laser dop-
pler velocimetry, oxymétrie rétinienne, imagerie
doppler couleur. Toutes ces machines explorent des
paramètres et des vaisseaux différents et les diffi-
cultés techniques liées à la réalisation de ces exa-
mens (reproductibilité des mesures) rendent l’inter-
prétation des résultats difficiles. 
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Enfin la baisse pressionnelle elle-même peut amé-
liorer le flux sanguin oculaire de la tête du nerf
optique [71]. Ainsi aucune molécule n’a de spécifi-
cité reconnue aussi bien pour un effet délétère ou
pour une amélioration du flux sanguin oculaire cli-
niquement quantifiable. Il n’a également pas été
démontré qu’une classe thérapeutique médicamen-
teuse permettait mieux qu’une autre de limiter l’ap-
parition d’une occlusion veineuse chez les patients
glaucomateux.

Bétabloquants 
Les collyres bêtabloquants agissent en diminuant la
sécrétion active d’humeur aqueuse d’environ 40 %.
Il existe deux types de récepteurs adrénergiques, les
récepteurs alpha et récepteurs béta, qui sont eux
même subdivisés en deux sous types :
les récepteurs béta 1, qui entraînent au niveau car-
diaque une accélération de la conduction et de la
fréquence
les récepteurs béta 2, présents sur les muscles lisses,
et entraînant une dilatation des bronches ainsi
qu’une vasodilatation périphérique. 
Les bétabloquants en collyre bloquent essentielle-
ment les récepteurs béta 2 adrénergiques des cel-
lules claires de l’épithélium ciliaire, en inhibant une

enzyme, l’adénylate cyclase membranaire. Cette
enzyme permet la transformation d’adénosine tri-
phosphate (ATP) en adénosine monophosphate
cyclase (AMPc), qui elle-même active la protéine-
kinase qui commande la phophorylation de diffé-
rentes protéines et la sécrétion aqueuse. 
Les bêtabloquants pourraient avoir également un
effet sur les artères ciliaires en induisant une vaso-
constriction qui pourrait contribuer à une diminu-
tion de la production de l’humeur aqueuse. 
Outre l’effet bétabloquant induisant la baisse pres-
sionnelle, il existe d’autres propriétés pharmacolo-
giques qui permettent de différencier les bétablo-
quants, comme l’activité sympathomimétique
intrinsèque (ASI). Certains bétabloquants peuvent,
lorsqu’ils occupent les récepteurs béta, avoir égale-
ment une activité sympathomimétique modérée en
restant des agents bloquants, s’opposant à l’action
des béta-stimulants endogènes. Ils ont ainsi une
activité dite « agoniste partielle ». Ces bêtablo-
quants sont ainsi par exemple moins bradycardi-
sants. Ils permettent également une moindre vaso-
constriction et pourraient ainsi respecter mieux la
vascularisation oculaire.
Enfin les bêtabloquants avec ASI altèrent moins le
profil lipidique que les bêtabloquants sans ASI.
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Tableau 2 : Traitement par collyres du glaucome et de l'hypertonie oculaire.

Bêtabloquants 2-agoniste 
Prostaglandines 

prostamides 
Inhibiteurs de 
l’anhydrase 
carbonique 

Pilocarpine 

Efficacité sur la PIO 
+++ ++ à +++ ++++ + à ++ +++

20 %-25 % 20 %-25 % 25 %-30 % 15 %-20 % 20 %-25 %

Rythme d’instillation 1 à 2 fois par jour 2 à 3 fois par jour 1 fois par jour 2-3 fois par jour 3-4 fois par jour

Effet  vasculaire  

Vasoconstricteur 
(moindre avec ceux ayant 

une action 
sympathicomimétique 

intrinsèque) 

Pas d’effet (effet  
vasoconstricteur via les 
récepteurs alpha 1 avec 

l’apraclonidine)  

Pas d’effet (Vasodilatation 
sur artères isolées) 

Possible augmentation du 
débit vasculaire rétinien et 
de la tête du nerf optique 

Pas d’effet 

Tolérance locale 
Allergie 

Disponibilité sans 
conservateurs 

Hyperhémie conjonctivale 
Hypertrichose 

Coloration de l’iris

+++ ++ ++ à +++ + à +++ ++ à +++
± ++ ± ± ±

Oui Non Non (sauf pour une forme) Non (sauf en association) Oui

± + à ++ + à ++ – –
– – + à +++ ± ±
± – ++ à +++ – –

Contre-indications Asthme 
Prudence chez le 

diabétique (masque les 
signes d’hypoglycémie) 

Uvéite granulomateuse 

Uvéite active et
Uvéite granulomateuse 

(contre-indications 
relatives) 

Œdème maculaire cystoïde
Récidive d’Herpès 

Œdème de cornée Uvéite active et 
Uvéite granulomateuse 

Tolérance générale 
Bradycardie/hypotension 
Bronchoconstriction +++ 

Hyperlipidémie + 
Fatigue, somnolence 

Bouche sèche ± 

Apnée chez l’enfant 
Fatigue, somnolence 

Bouche sèche + à +++ 
Bronchoconstriction +
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Ainsi, bien que pharmacologiquement plutôt vaso-
constricteurs, il n’a pas été montré d’effet délétère
des bêta-bloquants sur la neuropathie optique glau-
comateuse, et ce aussi bien dans les glaucomes à
pression élevée que dans les glaucomes à pression
normale.

Inhibiteurs de l’anhydrase carbonique (IAC) en
collyre 
Ce sont les collyres qui ont l’effet théorique le plus
bénéfique sur le flux sanguin oculaire [72]. Ils inhi-
bent en effet l’anhydrase carbonique qui pourrait
améliorer la circulation de la tête du nerf optique et
de la choroïde. Comme pour les bétabloquants, il
n’a pas été montré d’effet particulier de cette classe
thérapeutique sur la survenue d’une occlusion vei-
neuse. 

Agonistes adrénergiques sélectifs
La stimulation des récepteurs alpha-1 entraine au
niveau oculaire une vasoconstriction, une rétraction
de la paupière supérieure et une mydriase. Ainsi,
concernant les agonistes adrénergiques alpha,
moindre est la stimulation des récepteurs alpha1 (un
agoniste sélectif ne l’est pas à 100% pour un récep-
teur donné), moindre sera cet effet qui est visible
cliniquement notamment par l’effet d’un blanchi-
ment de la conjonctive. 
La brimonidine, agoniste adrénergique sélectif
alpha-2, a une meilleure affinité pour les récepteurs
alpha-2 que l’apraclonidine. Il n’a pas été montré
d’effet hémodynamique oculaire délétère avec la
brimonidine [73].

Analogues des prostaglandines
Les analogues de la prostaglandine PGF2  (et appa-
rentés) utilisés dans le traitement du glaucome (lata-
noprost, travatoprost, bimatoprost, unoprostone,
tafluprost) abaissent la pression intraoculaire en
ouvrant la voie uvéosclérale d’écoulement de l’hu-
meur aqueuse. Ils modifient le métabolisme du col-
lagène des espaces intercellulaires de l’espace supra-
ciliaire par augmentation de la production de
métalloprotéinases. Sur des artères isolées, le latano-
prost, l’unoprostone et le travoprost entrainent une
relaxation dose-dépendante. En clinique, les effets des
analogues de prostaglandines sur le flux sanguin ocu-
laire, mesuré par différentes techniques, a montré des
résultats peu ou non significatifs aussi bien pour le
latanoprost que pour le travoprost ou le bimatoprost.

II-2-4.2. COLLYRES HYPOTONISANTS 
ET ŒDEME MACULAIRE CYSTOÏDE 
L’apparition d’un œdème maculaire cystoïde
(OMC) lors du traitement par analogues de prosta-
glandines a été décrite chez les patients pseudo-
phakes et aphakes ; elle entraîne une baisse d’acuité
visuelle.
Les facteurs de risque de développer un OMC sous
latanoprost sont l’absence de plan capsulaire ou la
rupture capsulaire postérieure. Plusieurs cas cli-
niques d’œdème maculaire cystoïde apparus sous
traitement par latanoprost ont été décrits dans la
littérature. Dans ces cas, la très grande majorité des
patients étaient aphakes ou pseudophakes avec une
rupture capsulaire postérieure et, dans de nombreux
cas, ils présentaient d’autres facteurs de risque
d’œdème maculaire cystoïde (antécédent d’OMC
avant l’initiation du traitement par latanoprost,
antécédent d’uvéite postérieure, traction maculaire,
membrane épirétinienne, occlusion de branche vei-
neuse, chirurgie de la cataracte compliquée, implant
de chambre antérieure). 
L’OMC est un effet indésirable rare même dans les
yeux à risque, pseudophakes ou aphakes, traités par
latanoprost, avec une incidence de 2,16 à 2,41%
[74, 75]. Cette incidence était comparable à l’inci-
dence de l’œdème maculaire cystoïde avec d’autres
hypotonisants, d’environ 1,88 % [75].
Le délai d’apparition de l’œdème sous traitement
par analogues des prostaglandines était variable,
entre une semaine et onze mois de traitement.
L’œdème maculaire cystoïde était généralement
résolutif à l’arrêt du traitement avec une récupéra-
tion de l’acuité visuelle.
Chez les sujets phakes, plusieurs études n’ont pas
retrouvé de rupture de la barrière hémato-aqueuse
lors de l’utilisation de latanoprost, bimatoprost, tra-
vatoprost ou unoprostone, contrairement à Arcieri
et col. qui ont retrouvé une rupture de la barrière
chez les sujets phakes et pseudophakes prenant ces
collyres (contenant également du chlorure de ben-
zalkonium) [76]. Furuichi et col. n’ont pas mis en
évidence de modification de l’épaisseur rétinienne
chez les sujets phakes lors de l’utilisation au long
cours de latanoprost [77].
Dans une étude prospective randomisée en double
aveugle, Miyake et col. ont montré que le latano-
prost prescrit en postopératoire précoce de la chi-
rurgie de cataracte augmentait l’incidence de
l’OMC angiographique et que l’administration
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simultanée d’un anti-inflammatoire non stéroïdien
(diclofénac) prévenait cet effet secondaire du lata-
noprost sans diminution de son efficacité pression-
nelle. Dans cette étude, un effet probable du conser-
vateur (le chlorure de benzalkonium) sur la barrière
hémato-aqueuse était suggérée et l’apparition d’un
œdème maculaire cystoïde était rapportée après chi-
rurgie de la cataracte et utilisation de timolol,
conservé ou non [78].
Les mécanismes par lesquels les analogues des
prostaglandines induisent une rupture de la barrière
hémato-aqueuse et un œdème maculaire cystoïde
restent encore incertains. La PGF2  stimulerait la
libération de PGE2, qui à son tour stimulerait la
libération d’acide arachidonique par l’activation de
la phospholipase II. L’acide arachidonique favorise-
rait l’augmentation des médiateurs pro-inflamma-
toires et, au final, les modifications de la barrière
hémato-aqueuse et hématorétinienne.
Les études de liaison au récepteur FP des prosta-
glandines ont montré une très forte affinité du lata-
noprost, bimatoprost et travatoprost, alors que l’af-
finité de l’unoprostone au récepteur FP est cent fois
plus faible. L’implication du récepteur FP dans la
physiopathologie de l’œdème maculaire cystoïde
sous analogue des prostaglandines n’est pas démon-
trée mais cette affinité différente pour le récepteur
FP pourrait rendre compte de l’incidence différente
de l’œdème maculaire cystoïde entre les analogues
de prostaglandine.
Étant donné la faible fréquence de l’œdème macu-
laire cystoïde dans les yeux à risque, l’utilisation
des analogues des prostaglandines n’est pas formel-
lement contre-indiquée. Cependant, à la phase
aigüe d’une OVR, il semble préférable d’éviter
d’utiliser un analogue de prostaglandines, notam-
ment si le sujet est aphake ou pseudophake. 

En conclusion, il n’a pas été montré qu’une classe
thérapeutique médicamenteuse était meilleure
qu’une autre pour limiter l’apparition d’une occlu-
sion veineuse chez les patients glaucomateux.
En cas de glaucome avec présence de facteurs vas-
culaires et /ou d’occlusion veineuse, il est en prin-
cipe plus logique d’éviter les collyres potentielle-
ment vasoconstricteur (certains bétabloquants et
alpha- 1 agonistes), et d’éviter les collyres à risque
d’œdème maculaire (analogues des prostaglan-
dines) si le sujet est aphake ou pseudophake avec
capsule ouverte. 

II-2-4.3. LASERS ET CHIRURGIE
L’indication des traitements lasers et chirurgicaux
chez les patients glaucomateux ayant des antécé-
dents d’occlusion veineuse est similaire aux
patients glaucomateux sans occlusion veineuse. Il
faudra cependant prendre en compte les traitements
éventuellement associés, notamment la prise d’an-
ticoagulants ou d’antiagrégants plaquettaires et
leur risque hémorragique, ainsi que le risque
d’œdème maculaire en cas de chirurgie combinée
de la cataracte et du glaucome.
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II-3-1. FACTEURS DE RISQUE 
CONVENTIONNELS
Parmi les facteurs de risque, l’âge est sans doute le
premier et le plus important, bien qu’il ne soit pas
toujours considéré comme tel. Plus de 90% des
OVR surviennent chez des patients de plus de 50
ans, qui présentent généralement au moins un fac-
teur de risque cardiovasculaire. Au contraire, en
dessous de 50 ans, aucun facteur de risque conven-
tionnel n’est retrouvé dans 40% des cas [1, 2].

II-3-2.1. HYPERTENSION ARTERIELLE
L’hypertension artérielle (HTA) est le principal fac-
teur de risque d’occlusion veineuse rétinienne,
retrouvé dans 50 à 75% des cas et même plus de
80% chez les patients de plus de 50 ans. Dans toutes

les études (cf. Tableau 1), ce facteur est significatif
et indépendant, avec un odds ratio compris entre 1,5
et 4,25 [3-7] dans des populations caucasiennes et
asiatiques, et quel que soit le seuil choisi (systolique

 140 ou 160 mm Hg, diastolique  90 ou 95 mm
Hg, ou présence d’un traitement antihypertenseur) ;
cela signifie que les patients hypertendus ont un
risque de présenter une OVR multiplié par 1,5 à
4,25 par rapport à la population non hypertendue et,
qu’à l’inverse, il y a 1,5 à 4,25 fois plus d’HTA chez
les patients ayant une OVR que chez les patients
sans OVR.

La plupart des études retrouvent une association
plus forte avec les occlusions de branche [8-10] ;
une de celle-ci suggérant que 50 % des OBV pour-
raient être attribuées à l’hypertension artérielle [8].

Tableau 1 : Hypertension artérielle et occlusion veineuse rétinienne

* : pourcentage (versus témoins) et odds ratio ;  OVR : occlusion veineuse rétinienne ; OVCR : occlusion de la 
veine centrale de la rétine ; OBV : occlusion de branche veineuse ; OVHR : occlusion veineuse hémirétinienne; 
T : témoins  
En rouge sont indiquées les valeurs statistiquement significatives 

AUTEURS NOMBRE DE 
PATIENTS TYPE D'ETUDE TOUTES OVR* OVCR* OBV* OVHR* 

Rath (3) 87 OVR / 85 T Rétrospective 
(USA)  

67%(vs34%) 
3,8 (2,1-7,1) 

Mitchell (4) 
Blue Mountains Study 59OVR / 3595 T Transversale 

(Australie) 
59% (vs 39%) 
2,2 (1,3-3,7) 

The Eye Disease Case-
Control Study (14) 258 OVCR / 1142 T Rétrospective 

(USA) 
34% (vs 20%) 
2,1 (1,5 –2,9) 

The Eye Disease Case-
Control Study (8) 270 OBV / 1142 T Rétrospective 

(USA) 
74% (vs44%)
3,3(2,4-4,6) 

Klein (13) 
Beaver Dam Study 83 OVR / 2136 T Prospective  

(USA) 1,5 (0,9-2,5) 34,3% 
2,84 (1,0-7,9) 1,4 (0,8-2,3) 

Koizumi (23) 144 OVCR / 144 T Rétrospective 
(USA) 

62,5%(vs41%) 
(1,5-3,8) 

Yasuda (7) 38 OVR / 1737 T Transversale 
(Japon) 

81,6%( vs 44%) 
4,2 (1,8 - 9,9) 

Sperduto (9) 607 OVR / 1142 T Rétrospective 
(USA) 2,1 (1,5-2,9) 3,3 (2,4-4,6) 2,9 (1,6-5,3)

Wong (5) 39 OVR / 15427 T Transversale 
(Australie) 2,96 (1,4-6,1) 

Cheung (6) 65 OVR / 6082 T Transversale 
(USA) 2,1 (1,2-3,6) 

Tilleul (24) 61 OVR/ 118 T Prospective 
(France) 

55,7% (vs 36%) 
2,2 (1,2-4,1) 52,4% 63,2% 
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Une étude retrouve même une différence statisti-
quement significative de la prévalence de l’HTA
dans les OBV comparativement aux OVCR et aux
formes hémicentrales [11]. La forte corrélation qui
existe entre HTA et OBV résulte du fait que l’oc-
clusion de branche survient toujours au niveau d’un
croisement artério-veineux pathologique qui cor-
respond au stade 2 de la classification de la rétino-
pathie hypertensive de Keith et Wagener [12].
Toutefois, la grande étude prospective de Klein et
coll. qui a suivi 2119 patients tout venant pendant
15 ans [13] ne retrouve l’association avec un traite-
ment antihypertenseur qu’avec les OVCR (risque
relatif de 2,84) et une autre étude uniquement sur
les OVCR retrouve également une association avec
l’HTA [14]. L’association vaut aussi bien pour la
pression artérielle systolique que pour la pression
artérielle diastolique [5, 7]. 
L’hypertension artérielle pourrait d’autre part
constituer un facteur pronostique. La prévalence
de l’hypertension artérielle est significativement
plus élevée dans les OVCR ischémiques que dans
les OVCR non ischémiques [11, 15, 16]. L’hyper-
tension artérielle, étant un important facteur de
risque d’athérosclérose, pourrait favoriser des
lésions au niveau des parois vasculaires et notam-
ment des cellules endothéliales, et créer ainsi un
environnement propice à la thrombose. Quelques
études ont d’ailleurs retrouvé un signe du croise-
ment et un rétrécissement artériolaire focal plus fré-

quemment chez les malades OVR que chez les
témoins [6, 13, 17]. L’hypertension artérielle serait
également associée au risque de récidive des OVR
[18]. 

II-3-2.2. HYPERLIPIDEMIE
Les diverses études ne retrouvent pas d’association
entre hypercholestérolémie et occlusion veineuse
rétinienne sauf l’étude de Weger et coll. qui retrou-
ve un lien avec les occlusions de branche veineuse
[10]. Ce facteur serait par contre retrouvé plus fré-
quemment chez les patients de moins de 50 ans
dans 35% des cas environ [1]. 
De la même manière, les résultats sont discordants
pour l’hyper-triglycéridémie où seuls Cheung et
coll. [6] retrouvent une association significative (cf.
Tableau 2). Ces dyslipidémies pourraient favoriser
les altérations de la paroi artériolaire et l’artérios-
clérose, elles peuvent aussi induire un état d’hyper-
viscosité sanguine propice à la constitution d’une
OVR.

II-3-.2.3. DIABETE 
Le lien entre occlusion veineuse rétinienne et diabè-
te n’est pas clairement établi (cf. Tableau 3) : la
plupart des études ne retrouvent pas d’association
avec les OVR en général [3, 4, 6, 7, 13] ou avec les
OBV [9, 13], le diabète étant défini par une glycé-
mie supérieure à 1,26 g/L (7 mmol/L) ou par l’uti-
lisation de traitements hypoglycémiants. 
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Tableau 2 : Hyperlipidémie et occlusion veineuse rétinienne

FACTEUR ETUDIE AUTEUR NOMBRE DE PATIENTS TOUTES OVR* OBV* 

Hypertriglycéridémie 
(  1,93g/l) 

The Eye Disease 
Case-Control 

Study (8) 
270 OBV / 1142 T  26% (vs20%) 

1,7 (1,1-2,6) 

Hypercholestérolémie Weger (10) 294 OBV/294 T  2,55 (1,7 - 3,7) 
Hypercholestérolémie 

(> 2,4g/l) Cheung (6) 65 OVR/6082 T 1,08 (0,5-2,4)  

Hypercholestérolémie Yasuda (7) 38 OVR/1737 T 1,20 (0,8-1,7)  

Hypertriglycéridémie 
(  2 g/l) Cheung (6) 65 OVR/6082 T 2,07 (1,2-3,7)  

Hypertriglycéridémie Yasuda (7) 38 OVR/1737 T 0,63 (0,4-1,1)  
* : pourcentage (versus témoins) et odds ratio ;  OVR : occlusion veineuse rétinienne ; T : témoins ; OBV : 
occlusion de branche veineuse   
En rouge sont indiquées les valeurs statistiquement significatives 



En revanche, trois études retrouvent une association
entre OVCR et diabète [9, 13, 14]. De plus, le rôle
aggravant du diabète dans l’évolution de la maladie
est souligné unanimement [19, 20](voir chapitre
III-2-4.3).

II-3-.2.4. TABAGISME 
Les résultats des études sont discordants au sujet du

tabagisme (actuel ou ancien). Plusieurs études n’ont
pas retrouvé de lien avec la survenue d’une OVR
[6, 7, 17]. Seule l’étude de la Beaver Dam Study de
2000 retrouvait un lien fort avec les OBV, avec un
odds ration de 4,4 [21) Cependant, ce lien s’est
révélé plus faible dans la même étude avec un recul
de 15 ans [13] (cf. Tableau 4). 
Le tabagisme semble présenter également un élé-

90

CHAPITRE II-3 FACTEURS DE RISQUE ARTERIEL

Tableau 4 : Tabagisme et occlusion veineuse rétinienne

Tableau 3 : Diabète et occlusion veineuse rétinienne

AUTEUR NOMBRE DE 
PATIENTS TYPE D'ETUDE TOUTES OVR* OVCR* OBV* 

Klein (13) Beaver 
Dam Study 83 OVR/2136 T Prospective  

 (15 ans)(USA) 
19,4%  

1,88 (1,05-3,4) 1,61 (0,5-5,4) 1,92 (1,0-3,7) 

Klein (21) Beaver 
Dam Study 4927T Prospective  

 (5 ans)(USA)   4,4 (1,5-12,8) 

Yasuda (7) 38 OVR/1737 T Transversale 
(Japon) 

18,4% (vs17%) 
0,95(0,4-2,3)   

Tilleul (24) 61 OVR/ 118 T Prospective 
(France) 

29,8% (vs 27,8%)  
NS   34,2% 21,1% 

* : pourcentage (versus témoins) et odds ratio ;  OVR : occlusion veineuse rétinienne ; T : témoins ; OVCR : 
occlusion de la veine centrale de la rétine  OBV : occlusion de branche veineuse ; NS : non significatif 
En rouge sont indiquées les valeurs statistiquement significatives 

AUTEUR NOMBRE DE 
PATIENTS TYPE D'ETUDE TOUTES OVR* OVCR* OBV* 

Eye Disease Case-Control 
Study Group (14) 258 OVCR/1142 T Rétrospective 

(USA)  16,7% (vs9%)  
1,8 (1,1-3,0)  

The Eye Disease Case-
Control Study (8) 270 OBV / 1142 T Rétrospective 

(USA)   15% (vs9%) 
0,9(0,6-1,4) 

Rath (3) 87 OVR/85 T Rétrospective 
(USA) 

28%(vs18%) 
1,8 (0,9 -3,7)   

Koizumi (23) 144 OVCR / 144 T Rétrospective 
(USA) 

16%(vs8%) 
(1,0-4,4)   

Mitchell (4) 
(BlueMountains Study 359 OVR/3595 T Transversale 

(Australie) 1,5 (0,6-3,8)   

Sperduto (9) 607 OVR/ 1142 T Rétrospective 
(USA)  1,8 (1,1-3,0) 0,9 (0,6-2,4) 

Klein (13) 
Beaver Dam Study 83 OVR /2036 Prospective  

(15 ans) 
7,7%  

1,4 (0,7-3,0) 3,3 (1,1-0,2) 0,9 (0,3-2,4) 

Cheung (6) 65 OVR/6082 T Transversale  
(USA) 1,2 (0,6- 2,2)   

Yasuda (7) 38 OVR/1737 T Transversale 10,5% (vs12,6%)
0,6 (0,2-1,9)   

Tilleul (24) 61 OVR/ 118 T Prospective 
(France) 

11,9% (vs 21,2%)
NS    7,3% 22,2% 

* : pourcentage (versus témoins) et odds ratio ;  OVR : occlusion veineuse rétinienne ; T : témoins ; OVCR : 
occlusion de la veine centrale de la rétine ; OBV : occlusion de branche veineuse ; NS : non significatif 
En rouge sont indiquées les valeurs statistiquement significatives 
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ment de mauvais pronostic, car pour Hayreh , il est
associé à un risque accru de conversion en forme
ischémique pour les OVCR [22]. 

II-3-.2.5. SURPOIDS
Contrairement au tabagisme qui semble être un fac-
teur de risque de moins en moins significatif avec le
temps, seules les études épidémiologiques les plus
récentes se sont intéressées au lien entre surpoids et
occlusion veineuse rétinienne, sans doute à cause
du caractère épidémique que revêt actuellement ce
facteur de risque. 
Wong et coll. retrouvent un odds ratio de 3,88
(intervalle de confiance à 95 % : 1,23-12,18) pour
les patients du quartile supérieur par rapport à ceux
du quartile inférieur dans leur étude transversale
[5]. De même, Cugati et coll., dans leur étude pros-
pective sur 10 ans, retrouvent un odds ratio de 2,16
(intervalle de confiance à 95 % : 1,02-4,56) pour les
patients obèses ayant un indice de masse corporelle
supérieur ou égal à 30 kg/m² [17].
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SYNDROME D’APNEE DU SOMMEIL
Guillaume LEROUX LES JARDINS, Agnès GLACET-BERNARD

Le syndrome d’apnée du sommeil (SAS) est une
affection fréquente [1] mais sous-estimée, bien
qu’elle soit impliquée dans l’apparition et la pro-
gression d’un nombre important de pathologies car-
dio-vasculaires, neurologiques, endocrinologiques
et ophtalmologiques [2-5]. Le syndrome d’apnée du
sommeil est associé de manière significative à des
pathologies responsables d’une morbidité et morta-
lité cardiovasculaires accrues [6]. Alors qu’il cor-
respond à un véritable problème de santé publique,
ce syndrome est actuellement souvent méconnu des
patients et de leur médecin. 
En ophtalmologie, ce syndrome est associé à de
nombreuses pathologies, comme la neuropathie
antérieure ischémique, la progression du glaucome,
l’œdème papillaire, le « floppy-eyelid » syndrome,
etc. Des travaux récents ont aussi mis en évidence
un lien entre le SAS et la survenue d’occlusions
veineuses rétiniennes [7, 8]. 
La prise de conscience des symptômes le matin au
réveil est une notion classique et a été chiffrée à
77% pour les OVCR et 33% des OBV [9]. Ceci
avait aussi été montré par Oh en 2007, mais uni-
quement pour les OBV [10]. Cette découverte mati-
nale des symptômes suggère que des événements
nocturnes pourraient jouer un rôle important dans le
déclenchement de cette affection. L’analyse de la
physiopathologie de ces deux affections montre que
des apnées répétitives peuvent entraîner des pertur-
bations locales et générales qui pourraient favoriser
ou déclencher la survenue d’une occlusion veineu-
se rétinienne. 

II-3-2.1. L’APNEE DU SOMMEIL
Définition
Le syndrome d’apnée obstructive du sommeil est
caractérisé par la survenue, au cours du sommeil,
d’épisodes répétés d’obstruction partielle ou com-
plète des voies aériennes avec un arrêt de la respi-
ration de plus de 10 secondes, résultant en des
apnées et des hypopnées. Une apnée est définie par
l’arrêt du flux aérien durant plus de 10 secondes
alors qu’une hypopnée est une diminution d’au
moins 50 % du flux d’air pendant au moins 10
secondes. 
L’origine de cette apnée est le plus souvent liée à

une obstruction des voies aériennes supérieures,
responsable aussi d’un ronflement, avec persistance
des efforts respiratoires. Il s’agit alors d’une apnée
obstructive. Elle peut aussi être, plus rarement,
d’origine centrale, en cas d’anomalie de commande
respiratoire, ou mixte (obstructif et central). 
Ces troubles de la ventilation répétés s’accompa-
gnent d’anomalies des échanges gazeux avec des
micro-éveils lors des reprises de la ventilation ; ces
périodes très brèves de réveil sont généralement
oubliées par le patient s’il elles sont inférieures à 5
secondes. 
Les conséquences physiologiques sont locales et
générales.

Epidémiologie et facteurs de risque
Le syndrome d’apnée du sommeil (SAS) est une
pathologie souvent négligée avec 82% à 93% des
patients atteints qui ne seraient pas diagnostiqués
[11]. La prévalence dans la population générale
serait comprise entre 2 à 7 %, mais parmi les hyper-
tendus, 22 à 47 % seraient atteints [1]. Le Tableau
1 indique les éléments cliniques évocateurs d’une
apnée du sommeil, qu’il s’agisse de facteurs favori-
sants, de signes cliniques ou de complications,
comme une hypertension mal contrôlée qui doit
faire suspecter le diagnostic.
Ce syndrome peut toucher n’importe quel individu
(homme et femme) mais il est globalement plus fré-
quent chez l’homme, en surpoids (indice de masse
corporelle > 25), âgé et hypertendu [12]. 
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Tableau 1: Eléments cliniques orientant vers un SAS

 Terrain  
– Age > 60 ans 
– Sexe masculin
– Surpoids/obésité
– HTA
– Femme ménopausée sans traitement 
– hormonal substitutif
– Prise d’alcool ou de somnifères 

 Symptômes diurnes 
– Somnolence/endormissements
– Asthénie

 Symptômes nocturnes 
– Ronflements
– Pauses respiratoires
– Réveils en sursaut 
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Le SAS peut être observé à tout âge mais sa préva-
lence augmente avec l’âge [13]. Avant 60 ans, il
touche plus souvent les hommes. Chez la femme, le
SAS est plus fréquent après la ménopause. Pour ces
patientes, l’hormonothérapie substitutive diminue-
rait sa prévalence [13]. 
En l’absence de surpoids, certaines caractéristiques
anatomiques peuvent favoriser la survenue d’apnée
en modifiant l’anatomie des voies aériennes supé-
rieures comme un cou large et court, une rétrogna-
thie, une grosse langue ou une luette hypertrophiée
[14]. Un examen ORL permet d’objectiver ces ano-
malies. 
Le tour du cou doit aussi être pris en compte car, en
cas de surpoids, son augmentation correspond à une
infiltration graisseuse autour du pharynx qui favori-
se les troubles obstructifs. Une circonférence cervi-
cale augmentée est corrélée à la sévérité du SAS
[12]. 
La consommation de tranquillisants, de somnifères
[15] et d’alcool [16] sont associés à une plus forte
prévalence d’apnée du sommeil. Ils diminueraient
le tonus des muscles pharyngés.
Au niveau des caractéristiques épidémiologiques et
des facteurs de risque, il est intéressant de noter que
le SAS et les occlusions veineuses rétiniennes par-
tagent le même terrain préférentiel qui correspond à
l’homme, âgé, en surpoids et hypertendu. De
même, la prise de somnifères a été retrouvée
comme facteur favorisant la survenue d’occlusion
veineuse sans que les auteurs ne trouvent d’explica-
tion [17]. Or, ces médicaments augmentent aussi le
risque et la sévérité du SAS. Parallèlement, les
patientes ménopausées traitées par hormonothéra-
pie substitutive ont une plus faible prévalence de
SAS mais aussi moins d’OVR que les patientes non
traitées [18, 19]. 

Signes cliniques
Le syndrome d’apnée du sommeil est caractérisé
par l’association de signes cliniques diurnes et noc-
turnes qui peuvent cependant être absents ou non
signalés par le patient.
Pour les symptômes nocturnes, on retrouve des ron-
flements, associés ou non à des pauses respiratoire
et un sommeil agité (réveils en sursaut) qui seront
décrits au mieux par le conjoint du patient. 
Les symptômes diurnes sont marqués par la somno-
lence qui peut s’accompagner d’une sensation de
fatigue dès le réveil et par des endormissements au

cours de la journée. Ces signes peuvent être diffi-
ciles à mettre en évidence car ils sont d’installation
progressive et le patient peut s’y être habitué. En
outre le témoignage d’un conjoint n’est pas toujours
disponible. 
En cas de somnolence diurne sévère avec risque
d’endormissement dans des circonstances dange-
reuses (chauffeur routier, contrôleur aérien…) ou
dans les suites d’une pathologie cardiovasculaire
sévère aigüe (angor/infarctus du myocarde, acci-
dent vasculaire cérébral) il est nécessaire de propo-
ser le dépistage du SAS en urgence.

Orientation diagnostique par l’interrogatoire
Un dépistage rapide et simple peut être fait en
consultation en utilisant divers questionnaires spé-
cifiques validés sur le plan international (caractéri-
sant le ronflement, la somnolence diurne et les fac-
teurs de risque généraux associés). Le questionnaire
le plus couramment utilisé en France est le score de
somnolence d’Epworth qui interroge sur le risque
d’endormissement dans différentes circonstances
de la vie quotidienne (lors de la conduite, après un
repas, au cinéma, voir le Questionnaire Type en
début de chapitre). C’est un questionnaire simple,
rempli par le patient en quelques minutes et qui
donne une valeur comprise entre 0 et 24. A partir
d’un score supérieur ou égal à 10, on considère
qu’il existe une somnolence diurne anormale.
Malheureusement ces questionnaires disponibles
sont peu sensibles et peu  spécifiques [20] : un
patient sans symptômes détectables (absence de
ronflements et de somnolence) à l’interrogatoire
peut présenter un véritable syndrome d’apnée du
sommeil. 
Pour compléter l’interrogatoire, la présence de ron-
flements, les antécédents cardiovasculaires et neu-
rologiques ainsi que les facteurs favorisants
(consommation d’alcool et de médicaments hypno-
tiques) doivent être précisés. 
En cas de suspicion lors de l’interrogatoire (ronfle-
ments et/ou questionnaire positif et/ou pathologie
cardiovasculaire associée) il est licite de proposer
un dépistage qui sera réalisé en milieu spécialisé. 

Dépistage
Différentes méthodes de dépistage sont disponibles
mais leur coût et leur sensibilité diffèrent.
L’oxymétrie nocturne met en évidence les consé-
quences des apnées sur l’oxygénation au cours du
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sommeil[21]. C’est une méthode peu coûteuse mais
peu sensible qui peut être proposée en ambulatoire.
Bien qu’imparfaite elle reste un moyen simple de
dépister rapidement un malade avec une forme
sévère de SAS. 
La polygraphie ventilatoire consiste en l’analyse au
cours du sommeil des débits ventilatoires, des mou-
vements thoraco-abdominaux et de l’oxymétrie
nocturne. Un capteur de position permet en outre de
dépister les apnées positionnelles. C’est actuelle-
ment le test utilisé en première intention pour le
dépistage du syndrome d’apnée du sommeil.
L’enregistrement polysomnographique associe une
polygraphie ventilatoire nocturne et une analyse
électrophysiologique (électroencéphalogramme,
électromyogramme, électro-oculogramme). Cet
examen présente la meilleure sensibilité et spécifi-
cité et constitue le « Gold Standard » pour le dépis-
tage. Cependant dans la mesure où sa réalisation et
son interprétation sont plus délicates, il est utilisé en
deuxième intention pour les cas douteux. 
La polygraphie et la polysomnographie peuvent
être réalisés lors d’une nuit d’hospitalisation ou en
ambulatoire, à domicile. Dans ce cas, le patient est
équipé dans le service (mise en place des élec-
trodes, des sangles de détection) et on lui explique
le fonctionnement du matériel. Après une nuit
passée à domicile, dans les conditions habituelles
de sommeil, il doit ramener le boîtier d’enregistre-
ment des paramètres qui sera analysé dans le labo-
ratoire du sommeil.
A l’issue des deux précédents examens, l’Index
Apnée-Hypopnée (nombre d’évènements apnéiques
ou hypopnéiques par heure) est un des critères pour
juger de la présence et de la sévérité du SAS. Cet
index est anormal au dessus de 5 Apnées-
Hypopnées par heure.
Un index Apnée-Hypopnée compris entre 5 et 15
correspond à un SAS léger, entre 15 et 30 à un SAS
modéré, supérieur à 30 à un SAS sévère. A titre
d’exemple un patient avec un index modéré égal à
20 va présenter pour chaque heure de sommeil une
moyenne de 20 apnées ou hypopnées significatives
(1 épisode toutes les 3 minutes, et plus de 100
apnées par nuit).

Complications générales
Le syndrome d’apnée du sommeil non traité est
associé de manière significative à une morbidité et
une mortalité cardiovasculaire accrue [6, 22, 23]. Il

existe des preuves directes et indirectes de l’impli-
cation du SAS dans l’apparition et la progression
des maladies générales principalement cardio-vas-
culaires [2]. Le SAS est un facteur de risque recon-
nu pour l’hypertension artérielle, les cardiopathies
ischémiques, l’insuffisance cardiaque, les troubles
du rythme cardiaque, les accidents vasculaires céré-
braux et l’hypertension artérielle pulmonaire. 
On retrouve également des dysrégulations endocri-
niennes associées, avec des anomalies du métabo-
lisme de la leptine, de l’insuline et du glucose. Les
patients atteints de SAS sont aussi plus souvent
impliqués dans des accidents de la voie publique
[24] ou sur leur lieu de travail [25].

Complications oculaires
En plus des complications générales largement
décrites par les cardiologues, neurologues, pneumo-
logues et endocrinologues, le SAS a aussi été plus
récemment impliqué dans diverses pathologies oph-
talmologiques [5, 26]. 
Parmi les pathologies ophtalmologiques qui sont
décrites comme associée au SAS, la neuropathie
optique ischémique antérieure aigüe non artéritique
(NOIAA) partage le plus d’éléments communs avec
les occlusions veineuses rétiniennes. Comme dans
les OVR, la baisse de vision est découverte le plus
souvent au réveil et les facteurs de risque associés
incluent l’hypertension artérielle, artériosclérose et
le diabète. Mojon et al [27] ont étudié 17 patients
atteints de NOIAA et un groupe contrôle de 17
patients sains, similaires pour l’âge et le sexe. Le
dépistage de l’apnée du sommeil, effectué par poly-
somnographie, retrouvait 71 % de SAS parmi les
patients atteints contre 18 % dans le groupe contrôle.
Des arguments solides confirment aussi un lien
avec le glaucome [27, 28] (glaucome à angle ouvert
et à pression normale, anomalies nycthémérales du
tonus oculaire), l’œdème papillaire [29] et le floppy
eyelid syndrome [30]. Un lien a également été mis
en évidence entre le SAS et la survenue d’occlu-
sions veineuses rétiniennes [7, 8] .

II-3-2.2. OCCLUSIONS VEINEUSES RETI-
NIENNES ET APNEE DU SOMMEIL 
Données actuelles
Les données actuelles publiées par l’équipe de Cré-
teil sont récentes et correspondent à la première
mise en cause du SAS dans la survenue d’occlu-
sions veineuses rétiniennes [7, 8]. 
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Parmi une série de 63 patients consécutifs suivis
pour une occlusion veineuse rétinienne, ceux qui
présentaient au moins 2 des 3 conditions suivantes
ont été sélectionnés rétrospectivement pour un
dépistage du SAS : 1. antécédents cardio-vascu-
laires (hypertension artérielle, ischémie myocar-
dique, accident vasculaire cérébral), 2. ronflement
et 3. somnolence diurne (score d’Epworth supérieur
à 10). Trente patients ont été sélectionnés et
dépistés avec une polygraphie ventilatoire lors
d’une nuit d’hospitalisation. 
Dans cette série, la polygraphie ventilatoire a
retrouvé une apnée du sommeil dans 77% des cas
(23 sur 30, incluant 23 OVCR, 5 OBV et 2 occlu-
sions hémicentrale). Un seul des 30 patients avait
déjà eu un dépistage positif d’apnée du sommeil
(SAS léger positionnel avec moins de 15
apnées /hypopnées par heure). Ce test avait été réa-
lisé 1 an auparavant par son cardiologue. Cette
forme peu symptomatique avait été prise en charge
par des mesures hygiéno-diététiques seules. En
revanche, les 22 autres patients ont été diagnosti-
qués à l’occasion de cette étude.
L’âge moyen des patients était 56 ans avec une
majorité de 86% d’hommes. Parmi les patients
ayant un SAS, l’index d’apnée-hypopnée (IAH)
moyen était de 21,3 (allant de 7 à 74 épisodes par
heure). Le SAS était léger (5<IAH<15) pour 13
patients sur 30 (43%), modéré (15<IAH< 30) pour
5 patients (16%), et sévère (IAH > 30) pour 5
patients (16%). Dix patients ont été traité d’emblée
en raison d’un SAS modéré à sévère. A cause du
caractère rétrospectif de l’étude, ce traitement était
à distance du début de l’OVR et aucun effet ne pou-
vait être remarqué sur l’état oculaire, sauf pour un
patient traité par chance dans le mois qui a suivi
l’OBV et qui a connu une résolution rapidement
favorable des symptômes visuels.
A titre de comparaison, dans une étude portant sur
5616 patients âgés de 40 à 98 ans et dépisté pour le
SAS par polysomnographie, Young et al [12] ont
démontré que la prévalence du SAS augmentait
avec l’âge puis atteignait un plateau à partir de 60
ans. Parmi les patients âgés de 50 à 59 ans (qui cor-
respond à l’âge moyen de la série de Créteil), la pré-
valence de SAS était de 16%. Si l’on considère que,
parmi les 63 patients suivis pour OVR, les patients
non dépistés n’avaient pas de SAS, la prévalence
du SAS parmi l’ensemble des patients avec occlu-
sion veineuse serait alors de 37% (23 patients sur

63). Cette estimation est d’autant plus basse que la
méthode de détection par polygraphie, est moins
sensible que la polysomnographie. 
La prévalence de SAS parmi les patients atteints
d’occlusion veineuse rétinienne reste cependant 2,4
fois plus importante que ce qui serait attendu. 
D’autres études sont nécessaires pour confirmer ces
données. Cette série ne permet pas de conclure à un
lien de causalité mais elle apporte cependant des
arguments sérieux sur des relations possibles entre
les deux pathologies. L’analyse de la physiopatho-
logie des OVR et du SAS renforce cette suspicion.
. 
Physiopathologie combinée SAS/OVR
L’analyse des mécanismes locaux et généraux
induits par l’apnée du sommeil suggère que cette
affection pourrait favoriser la survenue ou l’aggra-
vation d’une OVR. En effet, il est frappant de
constater que ceux-ci peuvent s’intégrer à chaque
étape de la cascade d’évènements amenant à une
OVR.
Dans le SAS, la survenue d’apnées répétées durant
le sommeil induit de très nombreux effets locaux et
généraux [2] qui peuvent retentir sur l’hémodyna-
mique, la composition du sang circulant et sur le
calibre vasculaire, facteurs incriminés dans la clas-
sique triade de Virchow (Tableau 2). 
Les effets physiologiques immédiats et répétés du
SAS sont l’hypoxie, l’hypercapnie et des efforts
respiratoires brutaux lors de la reprise de la respira-
tion. L’hypercapnie provoque une augmentation de
la pression intracrânienne qui peut conduire à une
élévation de la pression veineuse de la tête du nerf
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Tableau 2 : Conséquences locales et générales des
apnées du sommeil

Conséquences immédiates Anomalies associées aux apnées 
répétées 

 Hypoxémie  
 Hypercapnie  
 Elévation de la pression 

intracrânienne, élévation de la 
pression veineuse dans le nerf 
optique, œdème papillaire 

 Modifications brutales de  
la pression intrathoracique, gêne au 
retour veineux, stase veineuse 

 Réveils en sursaut / micro-éveils 
 Pic d’hypertension artérielle 
 Déficit en sommeil 

 

 Activation du système sympathique 
-  Catécholamines 
- Tachycardie 
- Vasoconstriction artérielle, 

HTA 
 Dysfonctions endothéliales 
 Stress oxydatif vasculaire  
 Etat d’hypercoagulabilité  
 Inflammation 
 Dysrégulations métaboliques : 

–  Insulino- résistance 
–  Résistance à la Leptine 
– Obésité 



optique voire à un œdème papillaire [3, 29]. Toutes
ces perturbations provoquent un ralentissement cir-
culatoire artériel et veineux au niveau de la rétine et
du nerf optique, faisant entrer dans le cercle vicieux
de la stase impliqué dans la pathogénie des OVR. 
De plus, pendant l’épisode apnéique, les efforts res-
piratoires luttant contre la fermeture des voies
aériennes supérieures provoquent une négativation
de la pression intrathoracique avec une gêne au
retour veineux et une augmentation de la stase vei-
neuse [31]. 
Au contraire, à la fin de l’apnée, lors de la reprise
brutale de la respiration (plusieurs dizaines de fois
par nuit), les réveils ou micro-éveils provoquent
une augmentation subite de la tension artérielle,
provoquant des perturbations hémodynamiques
brutales et répétitives dans les vaisseaux rétiniens
où la circulation sanguine était déjà ralentie et anor-
male. 

En plus de ces perturbations vasculaires, il est
prouvé que le SAS, par la fragmentation et déficit
chronique en sommeil, provoque un stress physio-
logique intense avec des conséquences métabo-
liques significatives. On retrouve une augmentation
de l’activité sympathique [32], de l’agrégabilité
plaquettaire et de la coagulation [33], du stress oxy-
datif [34], et de l’inflammation [2, 35]. Il s’y asso-
cie une majoration des dysfonctions endothéliales
[36] et des dysrégulations métaboliques [37]. 
Tous ces effets locaux et généraux peuvent s’addi-
tionner pour générer un état d’hypercoagulabilité
locale et favoriser la survenue, ainsi que l’aggrava-
tion, d’une occlusion veineuse rétinienne (Fig. 1).
II-3-2.3. PRISE EN CHARGE THERAPEU-
TIQUE DU SAS
Intérêt du traitement
La prise en charge d’un syndrome d’apnée du som-
meil, symptomatique ou associé à des comorbidités,
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Figure 1 : Combinaison entre les mécanismes classiques incriminés dans la survenue des occlusions veineuses (en
rouge) et les conséquences de l’apnée du sommeil (en noir). On remarque qu’à chaque étape, le syndrome d’apnée du
sommeil peut intervenir comme facteur favorisant la thrombose (figure tirée de [7]).
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apporte un bénéfice direct au patient. Elle permet
une diminution des complications générales, de la
mortalité [38, 39] et une amélioration de la qualité
de vie [40] des patients traités par rapport aux
patients non traités. Il n’y a aucun doute sur la
nécessité de dépister les patients à risque et de trai-
ter les SAS sévères.
Mesures hygiéno-diététiques et traitement
La prise en charge associe tout d’abord des mesures
hygiéno-diététiques telles que la diminution de la
consommation d’alcool et d’hypnotiques (benzo-
diazépines, barbituriques), et la perte de poids. Ces
éléments peuvent suffire à faire disparaitre le SAS
dans les cas modérés. 
En fonction de la gravité des symptômes et du

retentissement cardiovasculaire, il peut être néces-
saire de proposer en plus une ventilation méca-
nique non invasive dont les bénéfices sont prouvés
sur les symptômes, la survenue de complications
cardiovasculaires et la survie [39, 41]. Il existe un
bénéfice potentiel réel pour le patient, mais cette
ventilation mécanique n’est pas systématiquement
débutée en cas de découverte d’un syndrome
d’apnée du sommeil. Les indications du traitement
et le suivi de ce dispositif sont du domaine des spé-
cialistes des pathologies du sommeil. La chirurgie
ORL et les orthèses orthodontiques, qui agissent
sur l’anatomie du pharynx, semblent avoir des indi-
cations plus limitées.

Conclusion
Le syndrome d’apnée du sommeil est une patholo-
gie fréquente mais sous diagnostiquée, avec des
complications générales importantes. En ophtalmo-
logie de nombreux éléments suggèrent que cette
affection, en agissant sur la circulation rétinienne et
son environnement, pourrait être un facteur de
risque supplémentaire ou un facteur déclenchant
pour la survenue des OVR. On ne sait pas encore si
la prise en charge d’un syndrome d’apnée du som-
meil peut améliorer l’évolution de l’occlusion, et si
elle peut permettre de prévenir une récidive homo
ou controlatérale. 
Cependant, dans la pratique clinique quotidienne,
en raison des pathologies graves et potentiellement
mortelles associées au SAS, il semble indispensable
de rechercher les signes orientant vers ce syndrome,
au moins en interrogeant les patients sur le ronfle-
ment, la somnolence diurne et les antécédents car-
diovasculaires. 
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II-3-3. 1. ARYTHMIE PAR 
FIBRILLATION AURICULAIRE
Après l’hypertension artérielle, l’arythmie par
fibrillation auriculaire est une affection cardio-vas-
culaire fréquemment retrouvée, et souvent de
manière significative, chez les patients ayant fait
une OVCR [1]. La situation de bas débit qui accom-
pagne les accès de fibrillation peut induire des per-
turbations circulatoires dans les vaisseaux rétiniens
qui initient l’entrée dans le cercle vicieux du ralen-
tissement circulatoire.

II-3-3.2. TRAITEMENTS ANTIAGREGANTS 
ET ANTICOAGULANTS
Koizumi et coll. ont récemment mis en évidence
que les traitements antiagrégants et anticoagulants
(aspirine et warfarine) étaient associés de manière
significative à la survenue d’OVCR, tout comme
les traitements par inhibiteurs de l’enzyme de
conversion de l’angiotensine [1]. Cette fréquence a
été retrouvée dans l’étude de Tilleul [2], mais sans
différence significative (41,5% des OVCR et 33%
des OBV versus 26,5% des témoins). 
On peut supposer que ces traitements, qui pour-
raient être prescrits à titre thérapeutique ou préven-
tif en pathologie vasculaire, ne sont pas des facteurs
de risque d’occlusion, ce qui serait pour le moins
paradoxal, mais sont le reflet d’un profil particulier
de patients. La prise d’un traitement antiagrégant
et/ou anticoagulant regroupe des patients ayant une
pathologie vasculaire ou des troubles du rythme
cardiaque, ce qui permet de faire ressortir un lien
statistique qui n’existerait pas avec les antécédents
cardio ou neuro-vasculaires seuls ou l’arythmie
seule. D’autres études ont par ailleurs montré que la
prise d’un anticoagulant tel que la warfarine ne
protégeait pas contre la survenue d’une occlusion
veineuse rétinienne, comme celle de Browning
dans une série de 13 patients dont 4 étaient correc-
tement anticoagulés avec INR>2 [3, 4].

II-3-3.3. AUTRES AFFECTIONS CARDIAQUES
Chez les sujets jeunes, le prolapsus de la petite
valve mitrale, théoriquement bénin, est retrouvé
assez souvent à l’échographie cardiaque et pourrait
provoquer une occlusion veineuse par les perturba-
tions secondaires des fonctions plaquettaires [5]. 

Plusieurs cas d’OVR ont été décrits chez de jeunes
patients ayant une communication interventriculai-
re anormale donnant une désaturation du sang arté-
riel (cardiopathie congénitale cyanogène), et com-
pliquée d’une endocardite chez une autre jeune
patiente [6, 7]. La polyglobulie secondaire, s’ajou-
tant aux désordres hémodynamiques, pourrait aussi
expliquer les complications veineuses rétiniennes.
La maladie de Fabry est également une cause pos-
sible d’OVR [8]. Dans cette maladie génétique liée
à l’X, les dépôts intracellulaires de sphingolipides
concernent aussi les cellules endothéliales et myo-
cardiques, ce qui aboutit à l’apparition précoce de
complications cardio-vasculaires chez ces patients.

II-3-3.4. HELICOBACTER PYLORI 
Hélicobacter pylori (HP), bactérie à Gram négatif,
est associé à plusieurs affections digestives com-
prenant la maladie ulcéreuse gastroduodénale, la
gastrite chronique, l’adénocarcinome gastrique et le
lymphome MALT de l’estomac. L’infection par HP
chez l’homme est contractée le plus souvent de
façon inaperçue pendant l’enfance, entraînant par la
suite une inflammation chronique de la muqueuse
gastrique. La transmission est essentiellement inter-
humaine, par voie orale ou oro-fécale. Le taux de
prévalence à HP est estimé en France à 20 % chez
l’adulte [9]. Il s’agit de l’infection chronique la plus
répandue de par le monde. La prise en charge en
première intention de l’infection par HP dans la
maladie ulcéreuse gastroduodénale comprend un
traitement antibiotique (amoxicilline associée à cla-
rithromycine) et un traitement antisécrétoire (inhi-
biteur de la pompe à protons). 

Hélicobacter Pylori et Maladies 
Cardio-vasculaires
Au début des années 1990, cette bactérie a été incri-
minée dans diverses pathologies affectant le systè-
me cardiovasculaire. Patel et coll. ont démontré une
forte association entre cardiopathie ischémique et
séropositivité à HP (odds ratio = 3,82 traduisant le
fait que les patients ayant une cardiopathie isché-
mique ont une sérologie positive à HP 3,8 fois plus
fréquemment que les sujets sans cardiopathie, et à
l’inverse que les patients positifs pour HP ont 3,8
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fois plus de cardiopathie ischémique que les
patients séronégatifs) [10]. Ce lien est aussi
retrouvé dans l’étude de Murray et coll. où les per-
sonnes séropositives à HP avaient 1,51 fois plus de
risque de développer une maladie coronarienne par
rapport à un groupe contrôle [11]. Ce facteur de
risque était considéré comme indépendant par rap-
port aux autres facteurs de risque cardiovasculaire. 
D’autres études ont montré plus tard que HP était
également un facteur de risque indépendant d’acci-
dent vasculaire cérébral, voire un facteur déclen-
chant, peut-être en favorisant la maladie athéroma-
teuse [12, 13]. Le mécanisme physiopathogénique
reste difficile à établir. Toutefois, l’éradication de la
bactérie chez 496 patients présentant un ulcère pep-
tique a entrainé la modification de certains
paramètres biologiques, tels qu’une augmentation
du HDL-cholestérol (p = 0,02) ainsi qu’une dimi-
nution de la C-Reactive Protein et du fibrinogène (p
< 0, 0001) [14].

Hélicobacter Pylori en Ophtalmologie
En ophtalmologie, l’infection à HP pourrait être
impliquée dans des processus inflammatoires
entrainant l’apparition de certaines pathologies ocu-
laires. En effet, des auteurs ont mis en cause le rôle
de l’infection par HP dans la choriorétinopathie
séreuse centrale [15], dans le glaucome [16], cer-
taines uvéites [17], dans les lymphomes conjoncti-
vaux de type MALT [18] et dans certaines blépha-
rites [19]. 

Hélicobacter Pylori et Occlusion Veineuse 
Rétinienne
Dans une étude pilote prospective, réalisée entre
janvier 2002 et avril 2004 dans le service d’ophtal-
mologie du Centre Hospitalier Intercommunal de
Créteil [20], 32 patients consécutifs suivis pour une
occlusion de la veine centrale de la rétine ou une
occlusion de branche veineuse rétinienne ont béné-
ficié, avec leur accord, d’une sérologie à Hélico-
bacter Pylori. Dans cette série, une prévalence de
47 % de séropositivité à HP a été observée, ce qui
est supérieur à la moyenne de la prévalence dans la
population française (25,4 %, p < 0,01). Toutefois,
cette différence n’est plus significative si on com-
pare la prévalence de l’infection par tranche d’âge
(Fig. 1). On observe également pour les patients
séropositifs à l’HP, une tendance plus importante à
développer une forme ischémique ainsi qu’une
acuité visuelle finale plus faible (Fig. 2).  

Par ailleurs, cette infection par HP pourrait expli-
quer le lien qu’Hayreh a retrouvé entre ulcère gas-
trique et occlusion veineuse rétinienne. Dans son
étude épidémiologique faite sur 1108 patients, une
association significative (p < 0,0001) a été
retrouvée entre OBV et OVCR et ulcère peptique,
par comparaison avec un groupe contrôle (respecti-
vement 10,9 % versus 2,7 % pour les OBV et 6,7 %
versus 2,6 % pour les OVCR) [21].
L’implication de HP dans ces diverses affections
oculaires pourrait être expliquée par plusieurs
hypothèses : ont été évoqués notamment : la pro-
duction par la bactérie de monoxyde d’azote et de
gastrine, vasodilatateurs, qui favoriseraient une
réaction inflammatoire chronique de la surface ocu-
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Figure 1 : Comparaison par tranche d’âge de la préva-
lence de l’infection à Hélicobacter Pylori dans notre série
et dans la population française.

Figure 2 : Comparaison des paramètres cliniques des
groupes Hélicobacter Pylori positif et négatif.
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laire, la libération de médiateurs pro-inflamma-
toires, des phénomènes d’immunité croisée entre
antigène de la muqueuse gastrique et antigènes tis-
sulaires extra-digestifs …

En conclusion, le lien entre infection à HP et occlu-
sion veineuse rétinienne ne peut être formellement
affirmé, mais peut légitimement être évoqué au vu
d’un certain nombre d’arguments épidémiologiques
et scientifiques. Des investigations supplémentaires
sont nécessaires afin de déterminer si cette associa-
tion demeure fortuite, en raison de la forte préva-
lence de l’infection, ou si elle doit réellement être
considérée comme facteur de risque d’une occlu-
sion veineuse rétinienne. 
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ANOMALIES DE L’HEMOSTASE
Jacqueline CONARD

II-4-1. ANOMALIES DE L’HEMOSTASE
Il est classique de demander à un hématologue
quels sont les facteurs de risque biologiques de
thrombose. Des facteurs de risque acquis ou consti-
tutionnels (thrombophilies biologiques) sont bien
connus [1]. Ils sont le plus souvent associés à des
thromboses veineuses des membres ou des embo-
lies pulmonaires, ils ont parfois d’autres localisa-
tions (thromboses veineuses cérébrales, rénales, de
la veine porte) mais les occlusions veineuses réti-
niennes (OVR) sont exceptionnellement rapportées.
On peut d’ailleurs remarquer que le terme d’occlu-
sion rétinienne et non de thrombose témoigne pro-
bablement de l’incertitude de la présence d’un
thrombus. Il est donc possible que les facteurs de
risque d’OVR soient différents de ceux observés
dans les autres thromboses veineuses. 
L’objectif de ce travail a été de rechercher une rela-
tion entre les OVR et les états d’hypercoagulabilité
à la lumière de l’analyse approfondie de la littératu-
re, en privilégiant les méta-analyses compte tenu du
nombre important de publications ne comportant
qu’un nombre limité de patients.
Les occlusions veineuses rétiniennes surviennent
surtout chez les sujets âgés et leur prévalence est de
1 à 2% après l’âge de 40 ans [2]. Elles concernent
soit la veine centrale de la rétine (OVCR), soit une
branche (OBV) et elles peuvent être ischémiques ou
non [3]. Leur physiopathologie est mal connue mais
elle semble différente pour les OVCR et les OBV,
ces dernières, situées à un croisement artère-veine,
étant fréquemment associées à un phénomène
mécanique.
La triade de Virchow est évoquée dans le mécanis-

me des thromboses veineuses en général : altération
de la paroi vasculaire, stase sanguine et modifica-
tions de la coagulation (hypercoagulabilité). La
stase est favorisée par la viscosité du sang qui peut
être liée à la polyglobulie, l’hyperleucocytose,
l’agrégation des érythrocytes, la drépanocytose,
l’hyperplaquettose : elle fait l’objet d’un autre cha-
pitre de cet ouvrage. Des anomalies de l’hémosta-
se responsables d’une hypercoagulabilité peuvent
aussi favoriser les thromboses. Elles peuvent théo-
riquement concerner les différentes étapes aboutis-
sant à la formation et à la persistance d’un throm-
bus : activation des plaquettes, hypercoagulabilité

avec génération excessive de thrombine, hypofibri-
nolyse entrainant la persistance de dépôts de fibrine
ou encore hyperhomocystéinémie avec altération de
l’endothélium (activation anormale de la protéine C
par la thrombomoduline). 
Des anomalies héréditaires de l’hémostase prédis-
posant aux thromboses veineuses, appelées throm-
bophilies, ont été identifiées [1]. Les principales
sont les déficits en inhibiteurs physiologiques de la
coagulation : antithrombine (AT), protéine C (PC),
protéine S (PS) ainsi que la mutation Facteur V Lei-
den (FVL), responsable d’une résistance à la PC
activée (RPCA) et la mutation G20210A du gène de
la Prothrombine ou Facteur II (PT G20210A), qui
est associée à une augmentation du facteur II dans
le plasma. 
Ces thrombophilies biologiques héréditaires sont
transmises selon le mode autosomal dominant et le
premier épisode de thrombose veineuse des
membres ou d’embolie pulmonaire survient le plus
souvent avant l’âge de 50 ans, donc à un âge où les
OVR sont peu fréquentes. Il est donc probable que
la fréquence des thrombophilies varie avec la sélec-
tion des OVR en fonction de l’âge de survenue et de
l’existence d’antécédents familiaux.
Les thrombophilies sont le plus souvent des anoma-
lies isolées à l’état hétérozygote, plus rarement des
anomalies homozygotes et parfois des anomalies
combinées, en particulier l’association du Facteur
V Leiden et de la prothrombine G20210A, qui sont
les thrombophilies les plus fréquentes.
La thrombose veineuse est multifactorielle et les
facteurs de risque de maladie thrombo-embolique
veineuse (METV) sont souvent associés à des situa-
tions à risque (intervention chirurgicale, immobili-
sation prolongée par un plâtre ou lors d’un long
voyage en avion ou en voiture, ou même devant un
ordinateur ou un poste de télévision, grossesse par
exemple), ou des traitements hormonaux (contra-
ception œstro-progestative, ménopause, cancer du
sein) [1]. 
Les thromboses artérielles (infarctus cérébraux ou
du myocarde, thromboses artérielles des membres)
sont essentiellement associées à l’hypertension
artérielle, le tabac, le diabète, les dyslipidémies,
parfois aussi à des anomalies biologiques (anticorps
anticardiolipine ou anti- 2GP1, anticoagulant cir-
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culant, hyperhomocystéinémie), et de façon plus
incertaine à des anomalies de la fibrinolyse (taux
élevé de l’inhibiteur physiologique de la fibrinoly-
se, PAI-1). 
L’association éventuelle d’anomalies de l’hémosta-
se aux OVR a été abordée dans différentes revues
(Tableau 1) [4-7]. Les OVR sont fréquemment
associées à des facteurs de risque considérés
comme classiques, qui peuvent induire une altéra-
tion vasculaire : hypertension artérielle, diabète,
hypercholestérolémie qui sont donc des facteurs de
risque d’athérosclérose et de thrombose artérielle.
Les différentes phases de l’hémostase ont été étu-
diées. 

II-4-1.1. FONCTIONS PLAQUETTAIRES 
L’activation des plaquettes joue un rôle important
dans l’athérosclérose et elle est plus souvent impli-
quée dans la survenue des thromboses artérielles
que des thromboses veineuses. Elle est difficile à
étudier en raison de problèmes techniques qui
nécessitent des conditions de prélèvement rigou-
reuses et des techniques d’étude bien standardisées,
ce qui n’est pas toujours le cas. Ainsi, l’étude des
plaquettes n’est généralement pas possible à distan-
ce du prélèvement sur du plasma congelé.
Les fonctions plaquettaires ont été peu étudiées
chez les patients ayant une OVR et dans des études

relativement anciennes, les résultats sont discor-
dants [8, 9]. Plus récemment, une augmentation de
la réponse des plaquettes au collagène et à la throm-
bine a été observée chez des patients ayant une
OVR [10-12]. Si l’hyperactivité plaquettaire était
confirmée, l’efficacité des antiplaquettaires pourrait
être considérée dans des études appropriées [13], en
particulier lorsque les facteurs de risque artériel
sont présents.

II-4-1.2 COAGULATION
II-4-1.2.1 Augmentation de facteurs/marqueurs
d’activation de la coagulation
Les facteurs VIII, IX, XI et le fibrinogène sont
associés à une fréquence augmentée de maladie
thromboembolique veineuse : thrombose veineuse
des membres et embolie pulmonaire. Les augmen-
tations du facteur VIII peuvent être acquises (états
inflammatoires, diabète), et un taux élevé de ce fac-
teur est aussi considéré comme un facteur de risque
permanent de thrombose veineuse bien qu’il n’ait
pas encore été découvert d’anomalie génétique du
facteur VIII associée à la survenue de MTEV. 
Une augmentation du facteur VIII (taux moyen :
175%, extrêmes 152-248%) a été observée dans 7
cas d’OVR sur 50 (14%) dans l’étude de Turello :
la majorité des patients avait des facteurs classiques
dont le diabète [14].
Des taux élevés de marqueurs d’activation de la
coagulation, tels que Fragment 1+2 de la prothrom-
bine (F1+2), Facteur VII activé et D-dimères ont
été rapportés chez les patients avec OVR [15].

II-4-1.2.2 Déficit en Facteur XII.
Les déficits en Facteur XII sont associés à des
allongements du TCA (temps de céphaline+activa-
teur) mais n’augmentent pas le risque de saigne-
ment. Par contre, ils ont été considérés comme des
facteurs de risque de thrombose après la mort d’em-
bolie pulmonaire de M. Hageman, patient qui a
donné son nom à ce déficit. 
Le rôle de ce facteur comme facteur de risque de
thrombose est maintenant mis en doute. Des taux
abaissés de Facteur XII (taux moyen : 48.5%,
extrêmes 37-52%) ont été observés [14],
surtout chez les patients de moins de 45 ans (p <
0.006) [16]. 

II-4-1.2.3 Déficits en inhibiteurs physiologiques
de la coagulation
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Tableau 1 : Principales anomalies biologiques recher-
chées dans les d’OVR

Facteurs de risque de thrombose artérielle et veineuse 

o  

o Syndrôme des anti-phospholipides

o (anticoagulant circulant et anticardiolipine) 

o Hyperhomocystéinémie (mutation 677TT  du gène de la MTHFR) 

o Augmentation du fibrinogène 

o Augmentation du PAI-1 

o Augmentation de la Lp(a) 

Facteurs de risque veineux biologiques (thrombophilie) 

o Mutation du gène du Facteur V Leiden 

o Mutation G20210A du gène du facteur II 

o Déficit en Protéine S, 

o Déficit en Protéine C 

o Déficit en Anti-Thrombine III 

o Augmentation des facteurs VIII, IX et XI 

o Déficit en facteur XII 

MTHFR : méthylène-tétrahydrofolate réductase, PAI : inhibiteur de l’activateur du 
plasminogène, Lp(a) : lipoprotéine(a) 



Leurs prévalences dans la population générale et
chez les patients ayant eu des thromboses sont
variables et leurs sévérités différentes [1] (Tableau
2). Le déficit en antithrombine III qui est le plus
rare (0,02% dans la population générale, 1 à 2%
chez les patients ayant eu une MTEV) est associé
au risque de thrombose le plus important (multiplié
par 30 à 50). Les déficits en protéine C et protéine
S sont un peu plus fréquents. Ces déficits sont
absents ou très rares dans les petites séries de
patients ayant une OVR [17, 18].

II-4-1.2.4 Facteur V Leiden. 
Le Facteur V Leiden qui est associé à une résistan-
ce à la Protéine C activée est la plus fréquente des
thrombophilies héréditaires (4 à 7% dans la popula-
tion générale, 16 à 20% chez les patients ayant eu
une MTEV) [1] (Tableau 2). Cette mutation n’est
pas retrouvée dans les populations asiatiques et afri-
caines. Le risque de thrombose veineuse des muta-

tions hétérozygotes est modéré (multiplié par 4 à 7),
il est plus élevé dans les mutations homozygotes
qui sont plus rares. Le test de résistance à la PC
activée peut être réalisé dans un premier temps,
suivi, s’il est anormal, par la recherche de la muta-
tion sur l’ADN, ou recherche d’emblée sur l’ADN. 

Chez les patients ayant une OVR, des résultats dis-
cordants ont été publiés probablement en raison du
nombre limité des patients dans certaines études, ou
de résultats difficilement interprétables en raison de
l’hétérogénéité des pathologies (occlusions vei-
neuses ou artérielles, veine centrale ou branche). La
méta-analyse de Janssen [19] a réuni 14 études cas-
témoins (792 OVR et 1418 témoins) sans tenir
compte du type d’OVR (veine centrale ou branche)
ni de l’âge lors de la survenue de l’OVR. Les odds
ratios (OR) étaient compris entre 0,6 et 6,9 et les
associations avec l’OVR significatives ou non.
L’OR global était de 1,5 (IC95% 1,0-2,2), l’asso-
ciation était donc globalement significative mais
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Tableau 2 : Prévalence et risque de MTEV et d’OVR des différentes anomalies biologiques, selon [1, 17, 27].

Anomalie Biologique 
Population 

européenne 
Prévalence (%) 

Patients avec 
MTEV 

Prévalence (%) 

Après le 1er 
épisode de 

MTEV 
Risque Relatif 

Patients avec 
OVR 

OR (IC 95%) 

Déficit en AT 0,02% 1% 50 

Déficit en PC 0,2% 3% 15 

Déficit en PS 3% 2

FVL hétérozygote 4% 16% 4 1,5 (1,0-2,2) 
1,66 (1,19-2,32)* 

Prothrombine 
G20210A 2% 5% 2,5 1,6 (0,8-3,2)

Anticorps 
anticardiolipine 2% 5-15% 2,5%** 3,9 (2,3-6,7)

Anticoagulant circulant 1 à 2% 5 à 15% 5,6** 

Hyperhomocystéinémie 5-10% 10-20% 2,5 8,9 (5,7-13,7) 

MTHFR homozygote 10% 10% 1 1,2 (0,9-1,6) 

MTEV : maladie thromboembolique veineuse, OVR : occlusion veineuse rétinienne, OR : 
odds ratio, AT : antithrombine III,  PC : protéine C, PS : protéine S, FVL : facteur V Leiden, 
MTHFR : mutation du gène de la méthylène-tétra-hydrofolate réductase à l’état homozygote, 
* : selon (17) , ** : selon (27). 
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modérée. Une autre méta-analyse réalisée par
Rehak [17] a concerné seulement les patients ayant
une OVR sans facteurs de risque classiques. L’as-
sociation était significative : OR 1.66 (IC 95%
1,19-2,32). Dans cette étude portant sur 121 cas
OVCR avec (n=92) ou sans (n=29) facteurs de
risque classiques associés, la mutation FVL était
plus fréquente en l’absence de facteurs de risque
(24% versus 4,3%). Les occlusions de la veine cen-
trale ou d’une branche ont été séparées dans cer-
taines études mais elles comportaient des effectifs
trop faibles pour en tirer des conclusions [14, 20,
21]. 
Enfin, des patients ayant une OVCR ou une OBV
ont été comparés à un groupe de patients ayant une
thrombose veineuse profonde des membres [22]. La
mutation FVL était présente dans 13 des 48 cas
d’OVCR (27%) et 40 des 209 cas de thrombose vei-
neuse profonde (19%). 

II-4-1.2.5 Mutation G20210A du gène 
de la prothrombine ou Facteur II.
Cette mutation, décrite pour la première fois en
décembre 1996, est la deuxième plus fréquente des
thrombophilies héréditaires (Tableau 2). Elle est
associée à des taux élevés de Facteur II dans le plas-
ma mais ce dosage ne permet pas le dépistage de la
mutation G20210A. Le test sur l’ADN est indis-
pensable.
Cette mutation est absente ou très rare dans les
OVR [14, 18, 20, 22-26] et dans la méta-analyse de
Janssen qui a réuni 12 études cas-témoins (700
patients ayant différents types d’OVR et 1334
témoins), la différence n’etait pas significative : OR
1,6 [IC 0,8-3,2] [19].

II-4-1.2.6 Anticorps antiphospholipides. 
La présence d’anticorps anticardiolipine (ACL) fait
partie du syndrome des antiphospholipides qui
comprend au moins un des caractères cliniques sui-
vants : thrombose veineuse, artérielle ou complica-
tions de la grossesse, et une anomalie biologique :
anticoagulant circulant (ACC), anticorps anticar-
diolipine ou anti- 2 GP1 [27]. La première mani-
festation de syndrome des antiphospholipides peut
être une OVR, avant l’apparition d’un lupus érythé-
mateux disséminé. Les ACC prolongent in vitro les
tests phospholipides-dépendants, comme le temps
de céphaline+activateur (TCA) ou le temps de
Quick. 

La fréquence de taux élevés d’ACL est de 2 à 4%
dans la population générale. Chez les patients avec
un lupus et thrombose veineuse ou embolie pulmo-
naire, l’augmentation des ACL est moins importan-
te que celle observée en présence d’anticoagulant
circulant avec des OR de 2,5 et 5,6 respectivement
[28], Des ACL élevés ont été rapportés dans 11 à
43% des cas dans différentes séries d’OVR [29-32].
Dans la méta-analyse de Janssen, qui comprend 7
études cas-témoins, les taux d’ACL, essentielle-
ment IgG, sont augmentés : OR 3,9 (IC 95% 2,3-
6,7) compris entre 2,1 et 8,5 [19].
Un cas d’anticorps anti-phosphatidyléthanolamine
isolé a récemment été rapporté dans un cas d’OV-
CR [33].

II-4-1.3 FIBRINOLYSE 
Inhibiteur de l'activateur du Plasminogène
(PAI-1)
Il s’agit de l’inhibiteur physiologique de la fibrino-
lyse. Celle-ci a pour but d’éliminer les dépôts de
fibrine qui pourraient se former et entraîner un gène
à la circulation. Une augmentation du PAI-1 pou-
vant être responsable d’hypofibrinolyse est
observée chez les patients diabétiques ou obèses et
a été considérée comme un facteur de risque cardio-
vasculaire. 
Une augmentation significative du PAI-1 a été
trouvée par Marcussi [26] et Turello [14] dans 12 et
17% des cas d’OVR. Un Odds Ratio de 4,93 (IC
95% 1.70-14.30 ; p=0.003) a été trouvé en analyse
multivariée incluant en particulier l’âge, le diabète
et le cholestérol [34]. Les taux élevés de PAI-1 ont
été rapportés au polymorphisme 4G/5G du gène du
PAI-1 mais ce polymorphisme n’est pas considéré
comme un facteur de risque de thrombose en géné-
ral [35] et les résultats concernant l’OVR ne mon-
trent pas non plus de relation entre PAI-1 4G/5G et
OVR [34]. 

Lipoprotéine (a) ou Lp(a)
La Lp(a) est une LDL (Low Density Lipoprotein)
qui contient de l’apoprotéine(a) et cette dernière a
une étroite homologie de structure avec le plasmi-
nogène, enzyme responsable de la fibrinolyse. Elle
a comme le plasminogène une structure en
‘Kringles’, c’est-à-dire en boucles, de même aussi
que le t-PA (activateur tissulaire du plasminogène),
l’urokinase ou la prothrombine. Elle aurait un effet
athérogène et aussi thrombogène par son action
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antifibrinolytique en raison d’une compétition de la
Lp(a) avec le plasminogène ou le t-PA pour les sites
de fixation à la fibrine. La Lp(a) pourrait aussi
influencer la sécrétion endothéliale du t-PA et du
PAI-1. Son taux est indépendant de l’âge mais des
taux élevés ont été observés en cas de diabète et de
thrombose artérielle chez l’enfant [36].
La Lp(a) a été dosée en cas d’OVR [14-16, 26, 37,
38]. Les taux sont globalement plus élevés, présents
dans environ 12% des cas, sans différence entre les
OVCR et les OBV. La différence, non retrouvée en
2001 chez 100 patients en analyse multivariée
tenant compte des facteurs de risque classiques tels
que en particulier, l’âge, le diabète, le cholestérol, a
été retrouvée par la même équipe en 2010 chez un
nombre plus important de patients, d’âge moyen 66
ans [26, 38]. Dans cette étude, un taux supérieur à
300mg/L est un facteur de risque avec des odds
ratio compris entre 2,15 (IC 95% 1,39-3,32,
p=0,0001) et 3,48 (IC 95% 1,88-6,43, p<0,00001)
selon le nombre de variables prises en compte.
Dans une autre étude, les taux n’étaient pas diffé-
rents chez des patients de moins de 45 ans [16]. 
Ainsi, la fibrinolyse a été peu étudiée dans les
OVR. L’influence connue de l’âge, l’hypertriglycé-
ridémie et l’obésité sur les dosages de PAI-1 et
Lp(a) doit être prise en compte.

II-4-1.4 HOMOCYSTEINE
L’homocystéine est un acide aminé soufré qui résul-
te du catabolisme de la méthionine ou de la cysta-
thionine. Son augmentation peut être d’origine
héréditaire ou associée à une insuffisance d’apport
alimentaire d’acide folique, vitamine B6 ou vitami-
ne B12, ou encore à un diabète, une insuffisance
rénale ou une hyperthyroïdie par exemple. 
Certaines augmentations modérées peuvent être
corrigées par une alimentation riche en légumes et
en fruits.

L’hyperhomocystéinémie est associée à l’athéros-
clérose et à une augmentation du risque d’infarctus
du myocarde, d’accidents ischémiques cérébraux et
aussi de thrombose veineuse mais la causalité est
incertaine [39, 40]. Les hyperhomocystéinémies
héréditaires sévères, liées à la forme homozygote de
l’anomalie génétique, sont responsables de la sur-
venue de thromboses veineuses et artérielles chez le
sujet jeune (homocystinurie). Le mécanisme des
thromboses n’est pas clair : action sur l’endothé-

lium vasculaire, trouble de l’activation de la protéi-
ne C ou de la fibrinolyse. 
La correction de l’hyperhomocystéinémie par l’ad-
ministration d’acide folique, de vitamine B12 ou de
vitamine B6 ne semble pas diminuer le risque de
thrombose. La prévalence de l’hyperhomocystéiné-
mie dans la population générale est estimée à 5 à
10% tandis que l’homocystinurie est très rare (envi-
ron 1 cas pour 200 000). La mutation 677TT du
gène de la MTHFR (méthylène-tétrahydrofolate
réductase), à l’état homozygote, est associée des
hyperhomocystéinémies mais il n’a pas été démon-
tré qu’elle soit un facteur de risque de thrombose. 
Chez les patients ayant une OVR , une hyperhomo-
cystéinémie a été observée [14, 26, 29, 31, 41, 42]
et dans la méta-analyse de Janssen qui a réuni 11
études (527 patients, 955 témoins), sans tenir comp-
te de l’âge des patients ni de l’existence éventuelle
des facteurs de risque classiques, l’odds ratio était
de 8,9 (IC 95% 5,7-13,7) [19]. Bien que les aug-
mentations soient significatives (>95e percentile),
les taux étaient le plus souvent très modérément
augmentés. Dans l’étude plus récente de Turello qui
comprenait une proportion importante de patients
ayant des facteurs de risque classiques, 58% des
patients avaient une hyperhomocystéinémie [14].
La mutation MTHFR n’est pas rare : elle a été
trouvée chez 17% des témoins et 40% des cas
d’OVCR (p=0,04) [26]. Dans la méta-analyse de
Janssen à partir de 10 études cas-témoins (581
patients, 1080 témoins), les odds ratio étaient com-
pris entre 0,5 et 3,5 et globalement, l’OR était de
1,2 (IC95% 0,9-1,6) donc non significatif avec une
hétérogénéité significative entre les études [19]. 

II-4-1.5 MUTATION JAK2 (V617F).
La mutation ponctuelle de la tyrosine kinase JAK2
découverte récemment aide au diagnostic de poly-
globulie de Vaquez et de thrombocythémie essen-
tielle [43]. Sa prévalence est également élevée dans
des cas de thromboses digestives sans syndrome
myéloprolifératif, mais cette mutation n’est pas
plus fréquente en cas de thrombose veineuse des
membres. 
La mutation V617F et aussi des mutations moins
communes : L611S, C616Y et D620E ont été
recherchées chez 31 patients consécutifs ayant une
OVCR idiopathique. Aucune de ces mutations n’a
été trouvée [44].
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II-4-1.6 ANOMALIES DANS DES SOUS-
GROUPES D’OVR.
Les anomalies biologiques décrites plus haut ont été
analysées dans des sous-groupes de patients en
tenant compte de l’âge de survenue, de la présence
d’épisode thrombo-embolique avant l’OVR, de
l’existence concomitante des facteurs de risque
classiques : hypertension, diabète, hypercholesté-
rolémie. 
L’importance des thrombophilies en fonction de
l’âge de survenue de l’OVR a été soulignée dans
plusieurs études. Ainsi, dans l’étude d’Arsène qui
comporte 234 patients consécutifs avec OVR, une
thrombophilie a été détectée dans 22 cas (12 FVL et
9 FII G20210A hétérozygotes, 1 déficit en PS,
aucun cas de déficit en AT ou PC) [24]. Le premier
épisode d’OVR est survenu avant 60 ans chez 14
des 22 patients (64%) qui avaient une anomalie de
la coagulation, et chez seulement 72 des 212
patients (34%) qui n’avaient pas d’anomalie
(p=0,006). Le FVL était l’anomalie la plus fréquen-
te avant 60 ans. 

Cette notion de l’âge etait retrouvée aussi dans l’é-
tude de Kuhli-Hattenbach [16]. Les patients ayant
45 ans ou moins avaient une prévalence élevée
d’anomalies de la coagulation et des antécédents
familiaux de thrombose veineuse étaient fréquents.
L’analyse multivariée a montré que la RPCA
(p=0,014), les anticorps antiphospholipides
(p=0,22) et les déficits en inhibiteurs de la coagula-
tion (p=0,05) sont des facteurs de risque indépen-
dants avant 45 ans. En revanche, le risque lié à l’ho-
mocystéine est plus élevé après 50 ans [45]. La
fréquence des anomalies de la coagulation est plus
élevée chez les patients qui n’ont pas de facteurs de
risque tels qu’hypertension artérielle, diabète,
hyperlipémie : 37% en l’absence de facteurs de
risque, 7,6% en leur présence [18].

En conclusion, des modifications biologiques
retentissant sur l’hémostase ont été décrites chez les
patients ayant une OVR. Le nombre de patients étu-
diés etai souvent limité, les groupes n’étaient pas
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Tableau 3 : Principales recommandations pour le bilan des OVR

Les OVR sont souvent associées aux facteurs «classiques» de thrombose artérielle :  

HTA, diabète, hypercholestérolémie 

L’hyperhomocystéinémie et les taux élevés d’anticorps anticardiolipine, facteurs de 

risque de thrombose à la fois artérielle et veineuse, sont des facteurs de risque 

indépendants d’OVR 

En l’absence de facteurs de risque classiques, chez les patients de moins de 50 ans ayant des 

antécédents de MTEV, certaines anomalies sont plus fréquentes :  

o augmentation des anticorps anticardiolipine 

o hyperhomocystéinémie

o thrombophilies héréditaires et en particulier : Facteur V Leiden

L’interprétation des tests doit tenir compte des modifications associées : 

o Traitements : taux abaissés de PC et PS sous AVK 

ACC : ininterprétables sous héparine non fractionnée intraveineuse ou sous-

cutanée, pas de problème avec les HBPM ou AVK 

ACL : pas d’interférence avec les traitements anticoagulants 

o Contraception œstro-progestative : taux abaissé de PS

o Grossesse : diminution de la PS 

o Régime alimentaire : taux élevé d’homocystéine en cas d’apport faible en folates 

MTEV : maladie thromboembolique veineuse, OVR : occlusion veineuse rétinienne, HTA : 
hypertension artérielle, PC : protéine C, PS : protéine S, AVK : traitement anticoagulant par 
anti-vitamine K, ACC : anti-coagulant circulant, HBPM : héparine de abs poids moléculaire, 
ACL : anticorps anticardiolipine. 



homogènes, la distinction entre OVCR et OBV etait
rarement faite.
L’hyperhomocystéinémie et les taux élevés d’anti-
corps antiphospholipides, qui sont classiquement
des facteurs de risque à la fois artériels et veineux,
ont été rapportés comme étant des facteurs de
risque indépendants d’OVR, auxquels on pourrait
ajouter la Lp(a). En revanche, les thrombophilies
biologiques, facteurs de risque veineux, semblent
avoir un rôle mineur. Ces constatations, prises en
compte dans des recommandations britanniques,
ont conduit à ne pas recommander la recherche de
thrombophilie en cas d’occlusion veineuse rétinien-
ne [46]. L’artériosclérose pourrait avoir un rôle
important dans le développement de l’OVR, d’au-
tant que les facteurs classiques tels que hyperten-
sion artérielle, diabète, hypercholestérolémie sont
des facteurs classiques d’OVR [47]. 
Toutefois, l’hypercoagulabilité pourrait jouer un
rôle accessoire, et seulement chez des sujets sélec-
tionnés. En effet, chez les patients considérés
comme jeunes (de moins de 45, 50 ou 60 ans selon
les études) qui n’ont pas les facteurs classiques
d’OVR, la prévalence des thrombophilies hérédi-
taires est plus élevée, surtout en cas d’antécédents
familiaux de thrombose. Une meilleure connaissan-
ce des facteurs de risque biologiques présents chez
les patients ayant une OVR, en distinguant les
OVCR et les OBV, pourrait orienter le choix théra-
peutique : traitement antithrombotique (anticoagu-
lant ou antiplaquettaire), réduction des taux d’ho-
mocystéine par des traitements vitaminiques, mais
des études complémentaires sont indispensables
(Tableau 3).
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ELEVATION DE LA VISCOSITE SANGUINE 
ET DE L’AGREGATION ERYTHROCYTAIRE

Agnès GLACET-BERNARD, Jacques DUFAUX

II-4-2. ELEVATION DE LA VISCOSITE 
SANGUINE ET DE L’AGREGATION 
ERYTHROCYTAIRE
Depuis les premiers travaux de Mausolf et coll. en
1973, qui avaient induit une occlusion veineuse
rétinienne (OVR) expérimentale chez le singe en
élevant artificiellement la viscosité sanguine [1], de
nombreuses publications ont suivi au cours des
années 1980 et 1990, mettant en évidence un lien
fort entre les états d’hyperviscosité et la survenue
ou l’aggravation des OVR. Le chapitre I-5 rapporte
les bases fondamentales de l’hémorhéologie, qui
étudie les différents facteurs pouvant interagir ou
modifier l’écoulement sanguin. Ces bases ont un
prolongement dans la justification des traitements
médicaux des OVR, comme par exemple la fibrino-
lyse et surtout l’hémodilution.

En pratique clinique, le terme de syndrome d’hy-
perviscosité a tout d’abord été employé pour définir
l’hyperviscosité majeure, observée au cours des
macroglobulinémies et de certaines leucémies (voir
chapitre suivant II-4-3). Ce n’est que plus récem-
ment qu’il a été étendu aux états dans lesquels la
viscosité sanguine est accrue par d’autres méca-
nismes, l’augmentation de la résistance à l’écoule-
ment devant être considéré comme la résultante du
comportement rhéologique du sang pris dans son
ensemble (plasma et éléments figurés). 
Selon Stoltz, il existe 5 causes du syndrome d’hy-
perviscosité [2] :
- accroissement du nombre d’éléments figurés du
sang (polyglobulie, leucémies, lymphomes…)
- augmentation du taux des protéines plasmatiques
(macroglobulinémie, …)
- augmentation de la viscosité interne de l’hématie
(hémoglobinopathies) 
- perte d’élasticité de la membrane érythrocytaire
(déficit constitutionnel de la membrane)
- anomalies de l’agrégation érythrocytaire, cause la
plus fréquente, le plus souvent liée aux maladies
cardiovasculaires dégénératives et aux facteurs de
risque de l’artériosclérose.

II-4-2.1. ELEVATION DE LA VISCOSITE 
SANGUINE ET PLASMATIQUE DANS LES OVR
En 1976, Ring et coll. sont les premiers à mention-
ner une élévation de la viscosité sanguine et plas-
matique aux faibles taux de cisaillement (c’est à
dire en condition de vitesse circulatoire lente,
comme dans le secteur veineux) chez les sujets pré-
sentant une OVR récente, comparés à un groupe de
témoins sains [3]. Une élévation de l’hématocrite,
du fibrinogène et des globulines plasmatiques était
aussi relevée, pouvant expliquer l’hyperviscosité.
Les auteurs suggéraient le rôle de l’hyperviscosité
dans la pathogénie des OVR et dans l’apparition de
territoires de non-perfusion. Trope et coll. ont
confirmé l’élévation de la viscosité chez les patients
présentant une OVR ancienne, par rapport à un
groupe témoin comparable sur le plan des facteurs
de risque [4] ; cette élévation existait uniquement
dans les formes ischémiques et non dans les formes
œdémateuses. 
Cette différence entre forme ischémique et forme
œdémateuse n’a été retrouvée ni par Mac Grath et
coll., qui relevaient néanmoins une hyperviscosité
chez 53% des patients, ni par Peduzzi et coll., qui
mettaient en évidence des troubles de la déformabi-
lité (filtrabilité) érythrocytaire dans les formes
ischémiques [5, 6]. Pour Wiek et coll., lorsqu’on
compare les patients présentant une OVR et les
patients témoins, il n’existe aucune différence
significative entre la viscosité sanguine et la visco-
sité plasmatique, pas plus que de trouble de la
déformabilité [7]. En revanche, la diminution de la
viscosité par hémodilution isovolémique s’accom-
pagne d’une amélioration de l’état des patients pré-
sentant une OVR. 

Ainsi, l’élévation de la viscosité a été incriminée de
nombreuses fois dans la pathogénie des OVR, mais
ce point de vue a été controversé par d’autres études
non concordantes. Cette discordance est principale-
ment liée au fait qu’une mesure de la viscosité par
une prise de sang au pli du coude met en évidence
des anomalies systémiques avérées, mais reflète
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moins bien la viscosité qui existe localement dans
les vaisseaux rétiniens de petit calibre. Il faut donc
distinguer d’une part les zones d’écoulement où le
sang peut être considéré comme homogène, et
d’autre part la microcirculation, où le sang ne peut
plus être considéré comme homogène [8] et où des
grandeurs microrhéologiques liées aux cellules
devront être prises en considération (agrégabilité,
déformabilité).

II-4-2.2. AGREGATION ERYTHROCYTAIRE
L’agrégation érythrocytaire est le principal déter-
minant de la viscosité sanguine dans les conditions
de faibles taux de cisaillement, comme c’est le cas
de la circulation veinulaire [9]. Lorsque la vitesse
du sang circulant diminue, les globules rouges ont
physiologiquement tendance à s’agglutiner les uns
aux autres, formant des agrégats. Cette tendance est
naturellement accentuée par l’augmentation du
nombre de globules rouges (élévation du taux d’hé-
matocrite), et par l’élévation de macromolécules
plasmatiques comme le fibrinogène, qui forme des
ponts entre les hématies, favorisant la formation
d’agrégats. 
Ce phénomène est réversible à l’état physiologique,
avec dispersion des agrégats lorsque le taux de
cisaillement s’élève (accélération de la vitesse cir-
culatoire). L’agrégation érythrocytaire représente
donc un équilibre entre des forces d’adhésion (pon-
tage par le fibrinogène et autres macromolécules
plasmatiques), et des forces de répulsion (contrain-
te de cisaillement, charge électrique à la surface des
hématies). 
L’élévation de l’agrégation érythrocytaire a été
mise en évidence dans la plupart des maladies car-
diovasculaires dégénératives : insuffisance corona-
rienne et infarctus myocardique, artériopathie,
insuffisance vasculaire cérébrale, et les auteurs évo-
quent son rôle dans l’évolution vers l’ischémie [2,
10-12]. 
L’élévation de l’agrégation érythrocytaire est aussi
retrouvée dans les facteurs de risques de l’artérios-
clérose, qui sont également considérés comme des
facteurs de risque d’OVR : diabète, hypertension
artérielle, hyperlipoprotéinémie, tabagisme [2, 12,
13]. Il est intéressant de noter que le glaucome, fré-
quemment associé aux OVR, s’accompagne égale-
ment d’une élévation de l’agrégation érythrocytaire
[14].
Plus récemment, elle a été impliquée dans les ano-

malies hémorhéologiques liées à l’infection au VIH
ou au syndrome de choc hémorragique et trauma-
tique, et dans l’hypertension intracrânienne idiopa-
thique [15-17]. Dans le syndrome métabolique qui
associe une surcharge pondérale, une augmentation
du périmètre abdominal et qui prédispose à la mala-
die diabétique, l’élévation de l’agrégation érythro-
cytaire a également été retrouvée et elle semble liée
à l’anomalie du profil lipidique et non pas au score
clinique ; sa diminution a été observée après exer-
cice physique [18].
L’agrégation érythrocytaire augmente avec l’âge,
mais ce fait semble corrélé aux pathologies asso-
ciées et non au vieillissement lui-même [19].

Agrégation érythrocytaire et OVR. 
Plusieurs études ont retrouvé une élévation de
l’agrégation érythrocytaire chez les patients présen-
tant une OVR, dans environ 52% des cas. Les
auteurs expliquaient en grande partie cette élévation
par la présence de facteurs de risque de l’artério-
sclérose. Cependant, dans l’étude de Chabanel et
coll., le groupe de patient ayant une OVR a été
comparé à un groupe de patients témoins de même
âge présentant la même fréquence de facteurs de
risque cardio-vasculaire associés (HTA tabagisme
hyperlipidémie diabète). Il existait une élévation
statistiquement significative de l’agrégation éry-
throcytaire chez les patients ayant une OVR par
rapport aux témoins , ce qui suggérait que l’éléva-
tion de l’agrégation érythrocytaire pouvait jouer un
rôle dans l’apparition de l’OVR [20].
En outre, l’étude de l’agrégation érythrocytaire
effectuée chez des patients jeunes, sans facteurs de
risque vasculaire et ayant présenté une OVR, mon-
trait une élévation anormale de l’agrégation éry-
throcytaire chez 33% des patients, ce qui corres-
pond à une différence statistiquement significative
en comparaison à des témoins appariés pour l’âge et
le sexe. Chez ces patients, l’élévation de l’agréga-
tion érythrocytaire était le seul facteur étiologique
retrouvé [21]. 
Ainsi, l’élévation de l’agrégation érythrocytaire
semble jouer un rôle important dans la survenue des
OVR. Dans la circulation veineuse rétinienne, les
faibles taux de cisaillement créent un milieu propi-
ce à la formation d’agrégats érythrocytaires. Celle-
ci peut être encore favorisée par des conditions
systémiques associées (hypertension artérielle,
diabète, etc), ou encore si le débit sanguin est ralen-
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ti par un rétrécissement de calibre veineux, par un
changement brutal de direction ou par une élévation
de la résistance à l’écoulement comme en cas d’hy-
pertonie oculaire.
Ces conditions peuvent constituer une voie d’entrée
dans le cercle vicieux de la stase : le ralentissement
circulatoire induit une hyperpression hydrostatique
dans le secteur veineux et capillaire, entraînant une
extravasation des éléments plasmatiques ; celle-ci
est responsable d’une élévation de la concentration
intravasculaire en éléments figurés, qui elle-même
augmente la viscosité locale. Stoltz, en ajoutant à ce
tableau un autre facteur d’élévation de la viscosité
locale, à savoir l’activation de l’agrégation érythro-
cytaire due à l’élévation du taux d’hématocrite
local, a décrit le double cercle vicieux hémorhéolo-
gique (voir chapitre I-5, Figure 12).
La rétine, dont les besoins métaboliques sont
élevés, est très sensible aux modifications de l’ap-
port en oxygène. Ses particularités anatomiques,
comme sa circulation terminale sans anastomoses,
la nécessité d’une pression artérielle et veineuse
élevée pour contrebalancer la pression intraoculai-
re, etc, peuvent expliquer pour certains que la cir-
culation rétinienne ait des difficultés spécifiques à
s’adapter à l’élévation de la viscosité locale.

II-4-2.3. ADHERENCE ERYTHROCYTAIRE
Des travaux récents ont mis en évidence une autre
propriété des globules rouges pouvant intervenir
dans les OVR : leur adhérence à la paroi vasculaire.
Chez les patients porteurs d'OVR, l'expression
accrue de phosphatidylsérine à la surface des glo-
bules rouges pourrait être responsable d'une aug-
mentation de l'adhérence des globules rouges à l'en-
dothélium vasculaire et participer, au moins en
partie, à la constitution de l'occlusion (22). Ces tra-
vaux pourraient trouver des applications cliniques
et thérapeutiques.

En conclusion, l’élévation de la viscosité sanguine,
notamment par élévation de l’agrégation érythrocy-
taire, est retrouvée avec une grande fréquence chez
les patients présentant une OVR ; elle semble jouer
un rôle important dans la pathogénie de cette affec-
tion, au carrefour des différents facteurs de risque
connus. Ces constatations sont la base des traite-
ments rhéologiques des OVR visant à diminuer la
viscosité sanguine, au premier plan desquels se
trouve l’hémodilution.
En pratique, l’agrégation érythrocytaire n’est pas
un examen complémentaire référencé et ne peut
être demandé en routine. L’appréciation de sa
valeur, ainsi que celle de la viscosité plasmatique,
peut reposer sur l’évaluation du taux d’hématocrite,
du fibrinogène, ainsi que la vitesse de sédimenta-
tion. La viscosité plasmatique, elle, est corrélée aux
taux de protides totaux, de lipoprotéines et de fibri-
nogène.
Un nouvel agrégamètre permettant un test rapide de
l’agrégation érythrocytaire est en cours de valida-
tion et permettra sans doute une meilleure apprécia-
tion des paramètres rhéologiques dans l’évaluation
des pathologies vasculaires.
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LES SYNDROMES D’HYPERVISCOSITÉ 
Benjamin GUIGUI, Agnès GLACET-BERNARD

II-4-3 LES SYNDROMES 
D’HYPERVISCOSITÉ 
En dehors des perturbations de la crase sanguine
qui sont des facteurs déclenchant connus, notam-
ment chez des sujets jeunes (voir chapitre II-4-1),
les états pathologiques modifiant le contenu san-
guin peuvent induire des perturbations hémodyna-
miques graves et occasionner une OVR. Ces occlu-
sions symptomatiques surviennent généralement
chez des sujets plus jeunes et leur évolution est
fonction du pronostic de la maladie générale.
L’hyperviscosité sanguine est un facteur important
dans le déclenchement des occlusions veineuses.
Elle peut être due à une augmentation des éléments
figurés du sang, par exemple dans les hémopathies
(polycythémie primaire ou secondaire, thrombocy-
thémie, hyper-éosinophilie, leucémies, certains
lymphomes) (Fig. 1), ou à l’augmentation de la
fraction protéique du sang comme dans les dysglo-
bulinémies (macroglobulinémie de Waldenstrom
essentiellement car les IgM sont les globulines de
plus fort poids moléculaire, mais aussi autres gam-
mapathies monoclonales, maladie de Kahler, cryo-
globulinémie).
La rétinopathie du syndrome d’hyperviscosité
est liée au ralentissement circulatoire qui affecte de
manière prépondérante le secteur veineux et donne
un aspect de rétinopathie de stase bilatérale, avec
dilatation et tortuosité de l’ensemble des veines
rétiniennes. A un certain degré d’hyperviscosité, une
occlusion veineuse véritable peut survenir [1-4].
Plusieurs cas d’OVCR compliquant une hémopa-
thie ont été décrits, principalement au cours des
polycythémies, des lymphomes ou des leucémies.
Il peut s’agir d’une polycythémie primitive comme
la malade de Vaquez (Fig. 2), ou d’une polycythé-
mie secondaire à une insuffisance cardiaque ou pul-
monaire [5], une insuffisance rénale [6], une déshy-
dratation [7]. Lorsqu’il s’agit d’une leucémie ou
d’un lymphome, des infiltrats profonds peuvent être
associés au syndrome d’hyperviscosité. Des hémor-
ragies typiques à centre blanc peuvent être
observées.
Plusieurs cas d’OVCR bilatérales secondaires à une
macroglobulinémie de Waldenstrom ont été
décrits [3, 8, 9]. Dans ces cas, les plasmaphérèses,

qui permettent de réduire considérablement l’hy-
perviscosité plasmatique, ont un effet parfois spec-
taculaire sur l’aspect du fond d’œil [10]. Bien que
les IgG aient un poids moléculaire inférieur aux
IgM et donnent plus rarement un syndrôme d’hy-
perviscosité, des cas d’OVCR associées à un myé-
lome multiple (maladie de Kahler) ont été décrits,
une OVCR bilatérale pouvant être la première
manifestation d’un myélome [2, 11].
En dehors de toute pathologie sous-jacente, les
occlusions de la veine centrale de la rétine peuvent
être associées à une augmentation des gammaglo-
bulines et des IgA [12]. Chez un jeune patient, une
OVCR a permis de révéler une hémoglobinurie
paroxystique nocturne, qui comprend la triade ané-
mie hémolytique, thrombophilie et cytopénie [13]. 

En conclusion, les occlusions veineuses secon-
daires aux syndromes d’hyperviscosité sont rares. 
Le diagnostic peut être évoqué dès l’examen cli-
nique devant l’aspect de l’œil controlatéral où l’hy-
perviscosité se manifeste par une dilatation et une
turgescence veineuse.
Une simple numération-formule sanguine ou le
dosage des protides totaux confirmera le diagnostic.

RÉFÉRENCES

1. Chiang CC, Begley S, Henderson SO. Central reti-
nal vein occlusion due to hyperviscosity syndrome. J
Emerg Med 2000;18:23-6.
2. Helal J, Jr., Malerbi FK, Melaragno Filho R. Bila-
teral central retinal vein occlusion associated with blood
hyperviscosity syndrome—case report. Arq Bras Oftal-
mol 2005;68:126-8.
3. Casares PZ, Gillet DS, Verity DH, Rowson NR.
Bilateral simultaneous central retinal vein occlusion
(CRVO) caused by waldenstrom’s macroglobulinaemia
with acquired von willebrand’s disease. Br J Haematol
2002;118:344-7.
4. Bernard A, Rousselie F. Manifestations maculaires
des dysglobulinémies monoclonales. J Fr Ophtalmol
1986;9:805-10.
5. Rodriguez N, Eliott D. Bilateral central retinal vein
occlusion in Eisenmenger syndrome. Am J Ophthalmol
2001;132:268-9.

114

CHAPITRE II-4 FACTEURS DE RISQUE VEINEUX

114



CHAPITRE II-4 FACTEURS DE RISQUE VEINEUX

1A 1B

2A 2B

Figure 1 a et b : Occlusion veineuse bilatérale compliquant un lymphome
Figure 2 a et b : Maladie de Vaquez chez une femme de 44 ans. L’œil droit présente une OVCR avec
importantes dilatations et tortuosités veineuses, qui s’aggravera progressivement avec conversion en
forme ischémique (Acuité de 4/10 à ce stade). L’œil gauche présente une rétinopathie de stase liée à l’hy-
perviscosité, sans OVCR véritable (acuité visuelle de 10/10).
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CHAPITRE II-4 FACTEURS DE RISQUE VEINEUX

II-4-4.1 TRAITEMENT HORMONAL 
A VISEE CONTRACEPTIVE 
(PILULE OESTRO-PROGESTATIVE)

Effets vasculaires des traitements hormonaux
Dès l’apparition des premières pilules anticoncep-
tionnelles, le traitement œstro-progestatif a été
impliqué dans la survenue d’accidents thromboem-
boliques du sujet jeune. La thrombose veineuse des
membres inférieurs est la complication cardio-vas-
culaire la plus fréquente chez des jeunes patientes
sous contraceptifs oraux [1]. Le risque d’un acci-
dent vasculaire cardiaque ou cérébral augmente
considérablement avec l’âge et avec un tabagisme
actif associé [2-4].
Les principaux mécanismes d’accident vasculaire
de la contraception œstro-progestative semblent liés
à une élévation de la pression artérielle, la perturba-
tion du métabolisme des lipoprotéines et de l’insu-
line, le déséquilibre de la balance coagulation-fibri-
nolyse avec augmentation du taux de fibrinogène,
du facteur VIIc, de la thrombine et de la plasmine.
Une résistance à la protéine C activée a été
observée avec les progestatifs de troisième généra-
tion, d’amplitude semblable à celle de la mutation
du gêne du facteur V [1]. Ces effets secondaires
sont dose-dépendants et généralement liés à l’effet
du passage hépatique du traitement oral. La préva-
lence des complications vasculaires a chuté avec la
diminution du dosage des œstrogènes passant de 50
à 20 microgrammes [5] ; dans le même but, la voie
transdermique apporte beaucoup moins de pertur-
bations métaboliques, mais son utilisation est
limitée en ce qui concerne la contraception. 

Contraception hormonale et OVR
Dans les années soixante et soixante-dix, plusieurs
études ont constaté un risque accru d’accident
thrombo-embolique rétinien avec la prise de contra-
ceptifs [6], essentiellement avec des progestatifs de
première et deuxième génération. Ce risque semble
avoir nettement diminué avec l’utilisation des
contraceptifs de deuxième voire troisième généra-
tion. La survenue d’OVR chez le sujet jeune est rare
et la responsabilité du traitement contraceptif est
difficile à affirmer en raison du manque de puissan-
ce statistique ; dans l’étude épidémiologique améri-

caine, le rôle de la contraception orale n’a pu être
démontré dans la survenue des occlusions vei-
neuses rétiniennes en raison du très petit nombre de
patients jeunes [7]. A l’inverse, le traitement hor-
monal a été incriminé dans 19 à 66% des cas d’oc-
clusion veineuse survenant chez des femmes jeunes
[8-11]. Ces auteurs supposent, après analyse des
facteurs de risque des sujets jeunes sans antécédent
notable, qu’il existe probablement des facteurs pré-
disposant à la survenue des occlusions veineuses,
notamment des troubles de la coagulation mal élu-
cidés. 
En pratique, tous les auteurs recommandent l’arrêt
définitif de la contraception œstro-progestative en
cas d’accident vasculaire rétinien. Etant donné le
rôle potentiellement délétère des progestatifs seuls
sur le système veineux, la prise d’une micro-pilule
progestative seule ne semble pas conseillée dans
ces cas.

II-4-4.2 TRAITEMENT HORMONAL 
SUBSTITUTIF DE LA MENOPAUSE

Controverse du traitement substitutif de la
ménopause sur l’état général
L’objectif du traitement substitutif de la ménopause
(TSM) est de traiter les symptômes de la ménopau-
se en restituant le taux d’hormones féminines natu-
relles et de diminuer ainsi le risque d’une maladie
cardiovasculaire [12]. L’effet cardioprotecteur
pourrait être lié à la diminution de la viscosité plas-
matique, de l’agrégation plaquettaire, de l’endothé-
line, ainsi qu’à une amélioration du métabolisme de
l’insuline, à une action sur la paroi artérielle, à une
diminution du taux de fibrinogène, de cholestérol,
de LDL, de triglycérides… 
Or une publication récente, l’étude HERS II, a
montré que le bénéfice cardiovasculaire observé les
premières années sous TSM s’atténue avec un recul
de 6 ans [13]. De plus, chez des femmes présentant
déjà une maladie coronarienne, le TSM augmentait
le risque de survenue d’un accident thrombo-embo-
lique [14]. Une autre publication a récemment jeté
le discrédit sur le TSM : l’étude « Women’s Health
Initiative » a étudié des effets du TSM chez 16.608
femmes sans antécédent cardio-vasculaire et a
conclu, après 5 ans d’observation, que le risque de
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développer une maladie coronarienne, un accident
vasculaire cérébral, une embolie pulmonaire et un
cancer du sein était augmenté par rapport aux
témoins et semblait dépasser les bénéfices d’un tel
traitement [15].

Traitement substitutif de la ménopause et OVR
La large introduction du traitement substitutif de la
ménopause dans les années 1970 a soulevé de nou-
veau la question d’implication des hormones dans
la survenue des occlusions veineuses rétiniennes. Il
apparaît que ce traitement hormonal est beaucoup
moins nocif sur le plan ophtalmologique que la
pilule contraceptive.
Dans l’étude de Kirwan, la plupart des femmes sous
TSM atteintes d’une occlusion veineuse avaient
d’autres facteurs de risque cardio-vasculaires pou-
vant expliquer la survenue de l’OVR, comme une
hypertension artérielle, une hypercholestérolémie
ou le tabagisme [9]. Pour Mammen, le TSH est un
traitement sûr et bien supporté chez la femme en
bonne santé sans facteurs de risque cardiovascu-
laires [5].
Les études épidémiologiques américaines ont
même démontré le rôle protecteur du TSM. En
1996, l’étude « Eye Disease case-control study
group » a montré, sur 258 OVCR et 1142 témoins,
que le TSM diminuait le risque d’OVCR de maniè-
re significative (p=0,001)[7]. Une seconde étude
plus récente retrouve également ce facteur protec-
teur sur 144 OVCR avec une différence statistique-
ment significative (p=0.029)[16].
Une publication récente d’une équipe canadienne a
démontré que le TSM augmente le débit de perfu-
sion de la rétine et de la tête du nerf optique chez la
femme ménopausée ainsi que dans un modèle ani-
mal, évoquant une protection de la couche des
fibres optiques [17]. 
En pratique, l’ensemble des auteurs conclut unani-
mement qu’il n’y a pas d’obligation d’arrêter le
TSM chez les femmes ayant une occlusion veineuse
rétinienne. 
Compte tenu du faible nombre de patientes présen-
tant une occlusion veineuse rétinienne, les données
de la littérature restent contradictoires et il est donc
recommandé d’évaluer individuellement la néces-
sité d’un arrêt du traitement en fonction du terrain
et d’éventuels facteurs de risque associés. Dans
tous les cas, il est recommandé, si l’on poursuit le

traitement, d’utiliser de faibles doses et de préférer
les hormones naturelles par voie transdermique.

II-4-4.3 AUTRES TRAITEMENTS HORMONAUX
Peu d’informations existent sur les autres traite-
ments hormonaux. La testostérone, dont l’effet vas-
culaire semble être opposé à celui protecteur de
l’œstradiol, n’a cependant pas été incriminée dans
la survenue d’OVR [18]. Un cas clinique lié à l’uti-
lisation d’anti-androgène pendant 3 mois chez une
femme de 28 ans a été rapporté ; le risque vasculai-
re de ce progestatif de synthèse à action anti-
androgénique puissante pourrait être du à l’aug-
mentation de l’agrégabilité plaquettaire, à
l’hyperplasie endothéliale et à l’altération du systè-
me fibrinolytique [19].
L’érythropoïétine (EPO) a été suspectée chez de
jeunes cyclistes porteurs d’OVCR en l’absence de
facteur de risque vasculaire, et ayant un hématocri-
te élevé à plus de 50% ; la prise d’EPO n’a cepen-
dant pas été certifiée (cas personnels). Cette hormo-
ne a été retrouvée comme traitement associé chez 2
femmes âgées présentant une OVCR et traités
parallèlement pour anémie ; le traitement hormonal
dans ce cas ne semblait pas jouer un rôle aggravant
sur le plan cardiovasculaire [20].
Par contre, l’effet cardiovasculaire délétère des trai-
tements corticoïdes est bien connu. C’est en parti-
culier pour les éviter que les injections intravi-
tréennes ont été développées.

RÉFÉRENCES

1. Levesque H, Courtois H. Traitement oestrogénique
et pathologie veineuse thrombo-embolique. Rev Med
Interne 1997;18 (supp 6):620S-25S.
2. Farley TM, Collins J, Schlesselman JJ. Hormonal
contraception and risk of cardiovascular disease. An
international perspective. Contraception 1998;57:
211-30.
3. Vessey MP, Lawless M, Yeates D. Oral contracep-
tives and stroke: findings in a large prospective study. Br
Med J (Clin Res Ed) 1984;289:530-1.
4. Shufelt CL, Bairey Merz CN. Contraceptive hormo-
ne use and cardiovascular disease. J Am Coll Cardiol
2009;53:221-31.
5. Mammen EF. Oral contraceptive pills and hormonal
replacement therapy and thromboembolic disease.
Hematol Oncol Clin North Am 2000;14:1045-59, vii-viii.

118

CHAPITRE II-4 FACTEURS DE RISQUE VEINEUX



119

6. Davidson SI. Reported adverse effects of oral contra-
ceptives on the eye. Trans Ophthalmol Soc U K
1971;91:561-74.
7. Risk factors for central retinal vein occlusion. The Eye
Disease Case- Control Study Group. Arch Ophthalmol
1996;114:545-54.
8. Fong AC, Schatz H. Central retinal vein occlusion in
young adults. Surv Ophthalmol 1993;37:393-417.
9. Kirwan JF, Tsaloumas MD, Vinall H, Prior P,
Kritzinger EE, Dodson PM. Sex hormone preparations
and retinal vein occlusion. Eye 1997;11 ( Pt 1):53-6.
10. Glacet-Bernard A, Kuhn D, Soubrane G. Compli-
cations oculaires des traitements hormonaux : contracep-
tion orale et traitement hormonal substitutif de la méno-
pause. Contracept Fertil Sex 1999;27:285-90.
11. Walters RF, Spalton DJ. Central retinal vein occlu-
sion in people aged 40 years or less: a review of 17
patients. Br J Ophthalmol 1990;74:30-5.
12. Gaspard UJ. Evaluation de l’impact cardiovasculai-
re du traitement hormonal substitutif de la ménopause. J
Gynecol Obstet Biol Reprod (Paris) 1996;25:671-6.
13. Grady D, Herrington D, Bittner V, Blumenthal R,
Davidson M, Hlatky M et al. Cardiovascular disease
outcomes during 6.8 years of hormone therapy: Heart
and Estrogen/progestin Replacement Study follow-up
(HERS II). Jama 2002;288:49-57.
14. Hulley S, Furberg C, Barrett-Connor E, Cauley J,
Grady D, Haskell W et al. Noncardiovascular disease
outcomes during 6.8 years of hormone therapy: Heart
and Estrogen/progestin Replacement Study follow-up
(HERS II). Jama 2002;288:58-66.

15. Rossouw JE, Anderson GL, Prentice RL, LaCroix
AZ, Kooperberg C, Stefanick ML et al. Risks and
benefits of estrogen plus progestin in healthy postmeno-
pausal women: principal results From the Women’s
Health Initiative randomized controlled trial. Jama
2002;288:321-33.
16. Koizumi H, Ferrara DC, Brue C, Spaide RF. Cen-
tral retinal vein occlusion case-control study. Am J Oph-
thalmol 2007;144:858-63.
17. Deschenes MC, Descovich D, Moreau M, Granger
L, Kuchel GA, Mikkola TS et al. Postmenopausal hor-
mone therapy increases retinal blood flow and protects
the retinal nerve fiber layer. Invest Ophthalmol Vis Sci
2010;51:2587-600.
18. Toker E, Yenice O, Akpinar I, Aribal E, Kazoko-
glu H. The influence of sex hormones on ocular blood
flow in women. Acta Ophthalmol Scand 2003;81:
617-24.
19. Zaoui M, Cordebar B, Naoun-Hubert I, Sommer
S, Rozot P. Occlusion de la veine centrale de la rétine
sous anti-androgènes. J Fr Ophtalmol 2000;23:42-4.
20. Tilleul J, Glacet-Bernard A, Coscas G, Soubrane
G, Souied E. Circonstances de survenue des occlusions
veineuses rétiniennes. J Fr Ophtalmol 2011;34:318-24.

CHAPITRE II-4 FACTEURS DE RISQUE VEINEUX

P
H

Y
S

IO
PA

T
H

O
LO

G
IE

 
.

E
T

IO
LO

G
IE

D
IA

G
N

O
S

T
IC

. 
T

R
A

IT
E

M
E

N
T



CAUSES INFLAMMATOIRES 
DES OCCLUSIONS VEINEUSES RETINIENNES

Christine FARDEAU

Les occlusions veineuses rétiniennes d’origine
inflammatoire posent un problème diagnostique,
étiologique, et thérapeutique.

II-5-1.1. DIAGNOSTIC D’UNE VASCULARITE
OCCLUSIVE
DIAGNOSTIC POSITIF 
Le diagnostic biomicroscopique des vasculites
rétiniennes est fait devant des engainements vascu-
laires blanchâtres réduisant plus ou moins la lumiè-
re du vaisseau, qui sont focaux ou diffus, segmen-
taires ou en longs manchons, actifs ou cicatriciels.
Ils peuvent aboutir à des segments complètement
déshabités sous forme de cordons blanchâtres. Les
vasculites rétiniennes font partie des uvéites inter-
médiaires ou postérieures. En cas d’uvéite intermé-
diaire, les atteintes vasculaires sont périphériques et
veineuses. En cas d’uvéite postérieure l’atteinte est
veineuse, artérielle ou mixte. 
L’exsudation plasmatique entraîne un œdème extra-
cellulaire diffus le long des vaisseaux enflammés.
Les exsudats localisés sont en règle absents. L’ex-
sudation peut être maculaire et s’organiser en
logettes. 
Les vasculites rétiniennes peuvent n’être reconnues
qu’en angiographie à la fluorescéine au cours de
laquelle la paroi s’imprègne progressivement de
colorant (staining) puis laisse diffuser le colorant
(leakage) dans l’espace périvasculaire [1, 2]. 
Le caractère occlusif des vasculites rétiniennes
veineuses est marqué par des hémorragies réti-
niennes superficielles, à proximité ou en amont du
phénomène occlusif ; leur caractère ischémiant se
traduit par des hémorragies profondes rondes intra-
rétiniennes. 
Ce caractère occlusif oriente vers certaines étiolo-
gies; cependant il n’a rien de spécifique et les vas-
culites veineuses et occlusives peuvent être liées à
une maladie systémique ou à une pathologie oculai-
re infectieuse, tumorale ou auto-immune [3]. 
L’occlusion veineuse peut apparaître isolée, et l’an-
giographie rétinienne à la fluorescéine apporte des
éléments permettant de la rattacher à une cause
inflammatoire. 
L’angiographie rétinienne à la fluorescéine a des
intérêts multiples. Cet examen permet : - de mettre

en évidence des vasculites passées inaperçues à
l’examen ophtalmoscopique - de préciser l’exten-
sion des vasculites en dehors du territoire occlus -
d’évaluer leur activité inflammatoire par l’impor-
tance de l’imprégnation pariétale tardive puis du
«leakage» par rupture de la barrière hémato-réti-
nienne interne - de préciser le mode d’atteinte pure-
ment veineux ou mixte artériel et veineux, leur
caractère occlusif. Le compartiment capillaire sera
aisément analysé, pouvant mettre en évidence les
territoires ischémiques ; une capillarite œdémateu-
se associée dans d’autres territoires rétiniens au
cours de certaines uvéites postérieures, sera facile-
ment visible. Les complications néovasculaires
seront aisément mises en évidence. L’analyse du
remplissage de la choriocapillaire, du fond choroï-
dien peut apporter des arguments étiologiques.
Enfin l’angiographie rétinienne à la fluorescéine est
un élément d’évaluation de la réponse thérapeu-
tique. 
Sont systématiquement associés un examen macu-
laire par OCT (Optical Coherence Tomography) et
un champ visuel. 

DIAGNOSTIC DIFFERENTIEL
L’engainement des vaisseaux et l’irrégularité de
calibre peuvent être secondaires à une ischémie par
hypoxie chronique qui engendre un mécanisme
ischémique pariétal dégénératif. Dans ce cas man-
quent les autres signes inflammatoires intraocu-
laires, en particulier dans l’humeur aqueuse, sur
l’iris, dans le vitré, au niveau de la pars plana. Par
contre il y a d’autres signes d’ischémie chronique
en particulier des hémorragies rondes en dehors du
territoire occlus, des dilatations microanévrys-
males, des anomalies microvasculaires intra-réti-
niennes en périphérie de zone d’occlusion capillai-
re. 
Les autres diagnostics différentiels incluent cer-
taines hyperlipidémies qui donnent ophtalmosco-
piquement un aspect blanchâtre à la paroi vasculai-
re ou encore le reflet de la paroi vasculaire
contrastant avec le fond pigmenté de l’épithélium
pigmentaire et de la choroïde, donnant un faux
aspect d’engainement chez les jeunes patients pig-
mentés [1].
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1A 1B

2

Figure 1. Uvéite postérieure bilatérale chez un homme de 27 ans. Œil droit : Vasculites veineuses occlu-
sives multiples, circonstance de découverte d’une sarcoïdose - 1a : Rétinographie - 1b : Angiographie réti-
nienne à la fluorescéine. 
Figure 2. Uvéite postérieure unilatérale chez un homme de 40 ans. Œil droit : Vasculite veineuse occlu-
sive et plages jaunâtres rétiniennes, circonstance de découverte d’une maladie de Behcet.
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ARGUMENTS POUR UNE ETIOLOGIE
INFLAMMATOIRE DEVANT UNE 
OCCLUSION VEINEUSE RETINIENNE
L’occlusion veineuse rétinienne peut apparaître
sous forme isolée aspécifique, et son rapport avec
une cause inflammatoire sera recherché par l’inter-
rogatoire et par des arguments cliniques et angio-
graphiques. 

Arguments systémiques 
Connus ou non, ils sont recherchés par l’interroga-
toire [4]. Les atteintes systémiques qui peuvent
s’accompagner de thromboses, en particulier vei-
neuses, sont recherchées, en particulier les granulo-
matoses systémiques (sarcoïdose, Wegener, Crohn),

la maladie de Behcet, le lupus érythémateux dissé-
miné et les autres collagénoses. La cause la plus fré-
quente d’occlusion de branches veineuses multiples
est la sarcoïdose, qui peut souvent donner des com-
plications néovasculaires (Fig. 1).

Arguments ophtalmologiques cliniques
Les signes suivants tirés de l’examen biomicrosco-
pique sont évocateurs d’une origine inflammatoire :
occlusions veineuses multiples homo ou controlaté-
rales
- association à des vasculites non occlusives en
dehors du territoire occlus
- présence de signes inflammatoires dans l’humeur
aqueuse ou dans le vitré



- présence d’iritis actif ou séquellaire sous forme de
nodules iriens ou de synéchies iriennes posté-
rieures, antérieures ou angulaires
- présence de signes inflammatoires au niveau de la
sclère ou des annexes oculaires 
- engainement veineux en taches de bougie 
- présence de signes d’uvéite postérieure en foyer
rétinien, rétino-choroïdien, ou à l’étage choroïdien
- association à une névrite optique 
Arguments apportés par l’angiographie réti-
nienne en fluorescéine et infracyanine
Les signes suivants décelés sur l’angiographie à la
fluorescéine font suspecter une origine inflamma-
toire :
Les vascularites rétiniennes en dehors du territoire
occlus décelés sur l'angiographie font suspecter une
origine inflammatoire, ainsi que les anomalies asso-
ciées à l'étage choroïdien :
- nodules stromaux évocateurs de sarcoïdose, tuber-
culose, choriorétinopathie de Birdshot [5, 6]
- masquage en motte de la fluorescence choroïdien-
ne, en faveur d’une prolifération lymphomateuse
non hodgkinienne 
- hypoperfusion choroïdienne en secteur à la phase
aigüe, ou le plus souvent évoquée à la phase séquel-
laire, de topographie caractéristique, évocatrice de
collagénose (sclérodermie, lupus, périartérite
noueuse) et de maladie de Wegener [7].

II-5-1.2. ETIOLOGIES DES OCCLUSIONS VEI-
NEUSES RETINIENNES INFLAMMATOIRES 
Les principales étiologies sont résumées dans le
Tableau 1. Elles incluent la sarcoïdose, la maladie
de Behcet (Fig. 2), et les causes infectieuses. La
forme particulière de périphlébite rétinienne active

en taches de bougie décrivant un large manchon
segmentaire relativement translucide est l’apanage
d’une cause sarcoïdosique. 
Beaucoup plus rarement, des vasculites veineuses
occlusives sont retrouvées au cours d’autres causes
infectieuses, inflammatoires comme le lupus, la
périartérite noueuse, la maladie de Wegener ou
tumorales comme le lymphome oculo-cérébral non
hodgkinien primitif (Fig. 3). 
De façon exceptionnelle, les vasculites veineuses
d’autres origines peuvent être occlusives, qu’elles
soient liées à (1) une dysimmunité systémique telle
la sclérose en plaques (Fig. 4) (2) une infection
virale, bactérienne, parasitaire ou mycosique (3) un
processus tumoral en particulier lymphomateux, ou
(4) idiopathiques [8]. La choriorétinopathie de
Birdshot peut donner des néovaisseaux prépapil-
laires d’origine inflammatoire sans occlusion. Bien
que décrites dans cette pathologie, l’apparition de
vasculites veineuses rétiniennes occlusives conduit
à reprendre le bilan étiologique en particulier vers
une sarcoïdose. 
L’uvéo-méningite de Vogt-Koyanagi-Harada, sou-
vent incluse dans les causes de vasculites, se pré-
sente sous forme d’une uvéite postérieure avec
décollements séreux rétiniens polylobés et un vitré
inflammatoire. Une choroïdite s’y associe avec
épaississement diffus et retard de perfusion choroï-
dien touchant les artères choroïdiennes et la chorio-
capillaire, mais à l’étage rétinien il n’y a pas de vas-
culites veineuses. 
Certaines de ces causes exposent davantage à des
occlusions centrales ou à des occlusions de
branches veineuses. Les collagénoses, en particu-
lier le lupus érythémateux disséminé, exposent à
des occlusions centrales souvent extrêmement
ischémiques d’emblée, avec des retards circula-
toires majeurs. Au contraire les foyers rétiniens
infectieux (Fig. 5), par exemple toxoplasmiques,
donnent des occlusions de branches au niveau ou en
amont du foyer, et se compliquent volontiers ulté-
rieurement de néovaisseaux pré-rétiniens. Ce phé-
nomène pourrait être secondaire à une atteinte
endothéliale inflammatoire de contiguïté, altérant la
production des nombreux facteurs anti-throm-
bogènes normalement synthétisés par l’endothé-
lium sain, et provoquant secondairement la forma-
tion d’un thrombus. 
La maladie de Behcet, bien que systémique, donne
bien plus fréquemment des occlusions de branches
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Tableau 1 : Vasculites veineuses rétiniennes Occlusives,
Principales étiologies

Vasculites veineuses rétiniennes occlusives 

Sarcoïdose 

Maladie de Behcet 

Infections : Toxoplasmose, Herpes virus (HSV, VZV, CMV), 
Syphilis, Tuberculose, Rickettsiose 

Granulomatoses systémiques : Wegener, Crohn 

Lupus érythémateux disséminé et autres collagénoses 
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3A 3B

3C 3D

4A 4B

Figure 3 ; Femme de 58 ans avec un vitré chargé de cellules ++ aux deux yeux et un tableau d’OVCR
de l’œil gauche. 

3a : cliché en lumière verte. 
3b,c,d : angiographie rétinienne à la fluorescéine mettant en évidence un masquage en

mottes du fond choroïdien au pôle postérieur et en périphérie. Circonstance de découverte d’un lympho-
me non Hodgkinien oculo-cérébral primitif diagnostiqué sur le prélèvement vitréen. 
Figure 4 : Homme de 40 ans. Uvéite bilatérale chronique à prédominance intermédiaire dans le cadre
d’une sclérose en plaque. 

4a : Rétinographie. 
4b : Angiographie rétinienne à la fluorescéine montrant la vasculite veineuse occlusive seg-

mentaire au niveau d’une branche nasale périphérique.
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veineuses multiples qu’un tableau de stase centrale. 
Les principales étiologies des vasculites réti-
niennes atteignant le compartiment veineux et
artériel sont résumées Tableau 2 et incluent la
maladie de Behcet, les infections, et les connecti-
vites avec vascularites nécrosantes.

LE DIAGNOSTIC ETIOLOGIQUE
Le diagnostic étiologique s’appuie sur des argu-
ments sémiologiques initiaux permettant d’orienter
le bilan. Il est guidé par les aspects sémiologiques
associés de la sphère oculaire, les arguments
apportés par l’angiographie rétinienne en fluo-
rescéine complétée par l’infracyanine, le terrain du
patient (âge, statut immunitaire) et les signes asso-
ciés systémiques connus ou recherchés par l’inter-
rogatoire, les examens cliniques et paracliniques. 

(a) Les aspects sémiologiques associés de la sphè-
re oculaire
L’hypertrophie des glandes lacrymales et sali-
vaires est évocatrice de sarcoïdose ou de lympho-
me. 

L’association à une sclérite (Tableau 3) oriente le
diagnostic étiologique vers une connectivite (poly-
chondrite atrophiante, lupus), vers une vascularite
systémique (maladie de Wegener, polyarthrite rhu-
matoïde, maladie de Behcet, périartérite noueuse),
une entéropathie (maladie de Crohn), des infec-
tions, une inflammation granulomateuse telle la sar-
coïdose. 
L’association à des précipités rétro-cornéens
(PRC) larges ou fins orientent vers certaines étiolo-
gies (Tableau 4). Les PRC larges sont en faveur
d’une étiologie granulomateuse telle la sarcoïdo-
sique, ou infectieuse par exemple la tuberculose, la
toxoplasmose, l’Herpes virus, la syphilis. Ils peu-
vent aussi être présents au cours de l’ophtalmie
sympathique ou au cours d’atteintes lymphoma-
teuses. Les PRC fins, en poussière, se voient au
cours de la maladie de Behcet, d’infections débu-
tantes, de la choriorétinopathie de Birdshot, ou au
cours de la sarcoïdose très polymorphe. 

La présence de synéchies postérieures est aspéci-
fique ; cependant les synéchies postérieures
excluent le diagnostic de choriorétinopathie de
Birdshot et sont exceptionnelles au cours des lym-
phomes primitifs oculo-cérébraux [9]. 
L’association à des nodules iriens (Tableau 5)
orientera le diagnostic vers une sarcoïdose, une
tuberculose, une syphilis, ou la lèpre. 
L’association à un ou plusieurs foyers rétiniens
oriente le diagnostic vers une infection : toxoplas-
mose, toxocarose, les herpes virus, syphilis, tuber-

124

CHAPITRE II-5 AUTRES CAUSES D’OCCLUSION VEINEUSE

Tableau 3 : Vasculites rétiniennes et Sclérite, Principales
étiologies

Vasculites rétiniennes et Sclérite 

Connectivites : Polychondrite atrophiante, Lupus 

Vascularites systémiques : Wegener, Polyarthrite 
rhumatoïde, Behcet, Périartérite noueuse 

Entéropathie : Crohn 

Infections : Herpes virus en particulier Zoster virus- Syphilis, 
Lyme, Tuberculose 

Inflammation granulomateuse : Sarcoïdose 

Tableau 2 : Vasculites rétiniennes Artérielles et Vei-
neuses, Principales étiologies 

Vasculites rétiniennes artérielles et veineuses 

Maladie de Behcet 

Infections, en particulier par herpes virus et syphilis 

Connectivite avec vascularites nécrosantes (Wegener, 
Polyarthrite rhumatoïde, Périartérite noueuse) 

Tableau 4 : Vasculites rétiniennes et Précipités rétro-
cornéens : Principales orientations diagnostiques 

Précipités rétrocornéens  
larges 

Précipités rétrocornéens  fins 

Sarcoïdose 

Tuberculose 

Infections Toxoplasmose 

Herpes virus  

Syphilis, BK 

Ophtalmie Sympathique 

Lymphomes 

Maladie de Behcet 

Sarcoïdose, collagénoses 

Infections débutantes 

choriorétinopathie de Birdshot 

Lymphomes, Métastases 
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culose, les mycoses en particulier candidose, mala-
die de Lyme, rickettsiose, cysticercose, onchocer-
cose, leptospirose, brucellose... mais est aussi com-
patible avec une maladie de Behcet.
L’aspect plus ou moins inflammatoire du vitré
oriente également le diagnostic. Un vitré clair en
présence de vasculites rétiniennes oriente vers la
présence de lupus érythémateux disséminé ou de
vascularites systémiques par exemple par périarté-
rite noueuse. 
L’association à une névrite optique expose à un
risque relatif de survenue de sclérose en plaque de
14,4% [10]. La névrite optique peut être contempo-
raine de l’uvéite mais le plus souvent la précède
comme en témoignent l’interrogatoire, la vision des
couleurs et les potentiels évoqués visuels. 

(b) Les arguments étiologiques apportés par
l’angiographie rétinienne en fluorescéine com-
plétée par l’infracyanine
L’association de vasculites artérielles et veineuses
rétiniennes est en faveur de certains diagnostics
(Tableau 2). 
Les anomalies de remplissage du compartiment
vasculaire ou stromal choroïdien ont une valeur
étiologique. 
- Les nodules choroïdiens, apparaissant sous
forme de lésions rondes hypofluorescentes bien
visibles à 10 minutes, s’imprégnant progressive-
ment de colorant, sont présents dans 80% des cho-
riorétinopathies de Birdshot, où ils sont disposés en
quinconce et sont plus nombreux que les taches
dépigmentées visibles au fond d’œil [5]. Au cours
de la sarcoïdose, des nodules de même évolution
angiographique sont irrégulièrement disposés dans
le fond d’œil et dans l’épaisseur du stroma choroï-
dien. Certains sont donc muets en fluorescéine,
d’autres sont visibles. Au cours de la tuberculose,
les lésions choroïdiennes ou rétino-choroïdiennes

s’imprègnent intensément de colorant. Au cours de
l’ophtalmie sympathique des nodules choroïdiens
sont visibles avec un retentissement de la perfusion
de la choriocapillaire à leur niveau [11]. Au cours
d’infections rétino-choroïdiennes comme la toxo-
plasmose, de nombreuses lésions hypofluorescentes
nodulaires choroïdiennes plus ou moins coales-
centes, visibles en dehors du foyer actif chorio-réti-
nien hypofluorescent qui s’imprègne par les bords,
évoquent des infiltrats inflammatoires réactionnels
péri-lésionnels [5].
- Un masquage en motte de la fluorescence cho-
roïdienne est en faveur d’une infiltration lympho-
mateuse non hodgkinienne [9].
- Une ischémie choroïdienne en secteur qui laisse
dans les cas les plus sévères une altération pigmen-
taire en secteur décrite sous le nom de « syndrome
triangulaire » évoque des causes inflammatoires
telles les collagénoses (sclérodermie, lupus,
périartérite noueuse) et maladie de Wegener [7]. 

(c) Le terrain du patient
L’âge et le statut immunitaire sont des critères
d’orientation étiologique [7]. L’interrogatoire est
effectué dès le premier examen de la première
poussée d’uvéite.
Dans l’enfance les étiologies infectieuses sont les
plus fréquentes. Chez le jeune adulte se surajoutent
les causes dysimmunitaires. Dans la seconde moitié
de la vie, le bilan éliminera une néoplasie, en parti-
culier par lymphomes, et des infections, en particu-
lier par toxoplasmose avec des foyers volontiers
atypiques et extensifs. 
En cas d’immunosuppression, les vasculites réti-
niennes occlusives sont souvent d’origine infectieu-
se favorisée par le nombre de CD4+ et leur fonc-
tion avec dans l’ordre, survenue possible de
tuberculose, de toxoplasmose, de rétinite à CMV.
La syphilis est évoquée quelque soit le niveau des
CD4. 

(d) Certains signes associés sont évocateurs de
certaines étiologies. 
La collaboration avec le médecin généraliste et

l’interniste est indispensable.
Les principaux signes associés systémiques évo-
cateurs de certaines étiologies sont :
– des céphalées récentes évocatrices de méningo-
uvéite ou d’hypertension intracrânienne (thrombo-
phlébite cérébrale, lésion cérébrale associée), 
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Tableau 5 : Vasculites rétiniennes et nodules iriens, Prin-
cipales étiologies 

Vasculites rétiniennes et Nodules iriens 

Sarcoïdose 

Ophtalmie sympathique 

Tuberculose, Syphilis, Lèpre 



- des dysesthésies en faveur de pathologie démyéli-
nisante, 
- un érythème noueux au cours du Behcet, de la sar-
coïdose, 
- des ulcères buccaux (>3poussées/an) en faveur de
Behcet, d’entéropathies (Crohn), et de polychondri-
te atrophiante, 
- des signes pulmonaires en faveur d’une sarcoïdo-
se, tuberculose 
- des signes articulaires rencontrées au cours du
Behcet, de la sarcoïdose, de la maladie de Crohn, de
Lyme, de Wegener et des collagénoses [2, 4, 12].
L’association à une lésion cérébrale est évocatri-
ce de certains diagnostics qui sont résumés Tableau
6. La suspicion de ces diagnostics conduit à effec-
tuer une imagerie cérébrale en résonance magné-
tique rapidement.

COMPLICATIONS DES OCCLUSIONS 
VEINEUSES RETINIENNES 
INFLAMMATOIRES
Les complications sont essentiellement repré-
sentées par la néovascularisation prérétinienne pro-
voquée par l’hypoxie chronique, aggravée par la
production de cytokines par les cellules inflamma-
toires, nécessitant en plus du traitement spécifique
ou aspécifique de l’inflammation, une photocoagu-
lation de tous les territoires ischémiques. 

II-5-1.3. CONSIDERATIONS CLINIQUES ET
THERAPEUTIQUES SPECIFIQUES
Les étiologies des vasculites veineuses occlusives
les plus fréquentes sont la sarcoïdose, la maladie de
Behcet, et les causes infectieuses dont en premier
lieu la toxoplasmose.  
La sarcoïdose est une maladie systémique caracté-
risée par une inflammation chronique granuloma-
teuse non caséeuse pouvant toucher tous les
organes. Sont le plus fréquemment atteints les pou-
mons, les ganglions thoraciques, la peau et les yeux.
Ubiquitaire, sa pathogénie est liée à une prédisposi-
tion génétique qui provoque une augmentation de la
réponse immune retardée médiée par les T lympho-
cytes helper 1, visant à prévenir la dissémination de
pathogènes intracellulaires. L’ADN de mycobacté-
ries non-tuberculosis et du virus Herpes 8 ont été
retrouvés occasionnellement dans des granulomes
sarcoïdosiques [13].
L’atteinte oculaire est présente dans un quart des
cas de sarcoïdose environ et peut précéder de plu-

sieurs années l’atteinte systémique (10 à 20% des
cas) [14]. C’est une uvéite polymorphe mais typi-
quement bilatérale, granulomateuse, pouvant pré-
senter des précipités en graisse de mouton, des
nodules conjonctivaux, des nodules du stroma
iriens larges et duveteux , des condensations cellu-
laires inflammatoires rondes déclives sur la hyaloï-
de postérieure en « œufs de fourmi ou snow-balls»,
des exsudats déclives en banquise, des vasculites
rétiniennes veineuses en larges manchons duveteux
dits en «taches de bougie», des vasculites veineuses
occlusives (Fig. 6), des macroanévrysmes. Une
choroïdite multifocale disséminée en périphérie
moyenne et laissant des cicatrices partiellement
pigmentées nummulaires et multiples est évocatrice
du diagnostic. Des granulomes peuvent se voir sur
la tête du nerf optique ou se situer dans le stroma
choroïdien. Volontiers chronique et hypertonisante,
l’atteinte ophtalmologique peut être aigüe et inté-
resser tous les tissus oculaires, en particulier les
glandes lacrymales, ou provoquer une tuméfaction
intra-orbitaire. 
Le bilan recherche : 
– l’élévation de l’enzyme de conversion, du lysozy-
me sérique 
– une lymphadénopathie hilaire ou des signes évo-
cateurs au scanner thoracique à haute résolution et
faible irradiation 
– une négativation de l’intradermo réaction à la
tuberculine 
- une limitation de la capacité de diffusion du
monoxyde de carbone puis un syndrome restrictif
aux épreuves fonctionnelles respiratoires 
– d’autres sites granulomateux par la scintigraphie
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Tableau 6 : Vasculites rétiniennes veineuses et atteinte
de la substance blanche en IRM, Principales étiologies

Vasculites rétiniennes veineuses et atteinte 

de la substance blanche en IRM 

Sclérose en plaque 

Behcet 

Lymphome oculo-cérébral 

Abcès 

Sarcoïdose 
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5A 5B

6A 6B

Figure 5 : Homme de 24 ans porteur d’une syphilis avec uvéite postérieure unilatérale se présentant
avec un foyer rétinien et des vasculites veineuses occlusives. 

5a : rétinographie. 
5b : angiographie rétinienne à la fluorescéine.

Figure 6 : Uvéite postérieure bilatérale révélant une sarcoïdose chez une femme de 32 ans. 
6a : rétinographie de l’œil droit montrant des vasculites veineuses multiples néovascularisées.
6b : rétinographie de l’œil gauche : vasculites veineuses multiples.
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au gallium, de haute sensibilité diagnostique ; l’as-
sociation d’un enzyme de conversion de l’angioten-
sine élevé et d’une scintigraphie positive est haute-
ment sensible et spécifique de sarcoïdose (>90%),
même en l’absence d’atteinte pulmonaire radiolo-
gique [15]. En raison de ces effets irradiants, il est
contre-indiqué chez les enfants et les jeunes adultes 
– des biopsies dirigées sur la conjonctive, la glande
lacrymale, les glandes salivaires accessoires, les
bronches, et chez l’enfant une biopsie hépatique
peut être indiquée [16]. 
Les lésions sarcoïdosiques sont le plus souvent très
corticosensibles. Rarement elles nécessitent une
association aux immunosuppresseurs tels les thio-
purines représentées par l’azathioprine (Imurel®) et
le mycophénolate mofétil (Cellcept®), le métho-
trexate ou les anticorps anti-TNF [17].

La maladie de Behcet : le diagnostic se fait sur un
faisceau d’arguments, majeur représenté par l’aph-
tose buccale, et mineurs représentés par l’aphtose
génitale, des lésions cutanées à type d’érythème
noueux, pseudofolliculite, et nodules sous-cutanés,
une uvéite, une hypersensibilité cutanée [18].
D’autres lésions sont évocatrices en particulier les
phlébites superficielles ou profondes et les arthrites.
L’uvéite avec les vasculites veineuses ou mixtes,
volontiers occlusives, est l’élément majeur de mor-
bidité de cette maladie. Bien que non inaugurale,
elle représente la circonstance de découverte la plus
fréquente de la maladie. Ubiquitaire, sa prévalence
atteint 300/100 000 en Turquie et est élevée au
Japon et sur le pourtour méditerranéen. Elle touche
préférentiellement l’homme au cours de la troisiè-
me décennie. 
La lésion anatomopathologique est une vascularite
leucocytoclastique thrombosante. 
L’uvéite est typiquement non granulomateuse,
synéchiante, parfois avec un hypopion. Initialement
unilatérale, elle se bilatéralise en règle dans les cinq
années suivantes [18, 19]. Antérieure, ou plus sou-
vent postérieure avec des vasculites occlusives et
des lésions rétiniennes superficielles, focales,
blanc-jaunâtres, qui disparaissent sans séquelle, et
une papillite. 
L’évolution non traitée de l’inflammation chro-
nique avec des phases de récurrences peut entrainer
une cécité par atrophie optique rétrograde avec des
vaisseaux en cordons blanchâtres. 
Le traitement par interféron alpha associée à la cor-

ticothérapie représente un progrès thérapeutique
majeur ; une réponse oculaire est obtenue dans plus
de 90% des cas à 6 semaines, et une absence de
récidives à plus de 2 ans chez environ la moitié des
patients après l’arrêt de l’interféron alpha [19]. Les
anticorps monoclonaux anti-TNF représentent éga-
lement un nouvel outil thérapeutique, efficace en
quelques jours. L’infliximab (Remicade®) est
apparu plus efficace que l’adalimumab (Humira®)
ou le récepteur soluble au TNF etanercept
(Embrel®); les effets secondaires majeurs sont
infectieux en particulier par réactivation d’une
tuberculose latente [17].

La rétino-choroïdite toxoplasmique par Toxo-
plasma gondii est la première cause en fréquence
d’uvéite postérieure, de transmission soit transpla-
centaire congénitale, soit acquise par ingestion du
protozoaire. La forme quiescente kystique (brady-
zoïte) se retrouve essentiellement dans la rétine, le
système nerveux central et les muscles. Les sources
de contamination par ingestion sont multiples à par-
tir de viande peu cuite, des légumes et fruits mal
lavés, d’œufs, de lait ou d’eau contaminés, des
mains souillées par les fèces des chats, hôtes défini-
tifs du parasite. D’exceptionels cas de transmission
transplacentaire chez des femmes immunocompé-
tentes préalablement séropositives pour la toxoplas-
mose, remettent en cause le principe d’absence de
risque de transmission transplacentaire en cas d’im-
munisation de la mère et pourrait amener à généra-
liser les précautions alimentaires pendant la gros-
sesse [20]. 
Les foyers rétinochoroïdiens sont nécrosants avec
des déficits campimétriques séquellaires, des chutes
d’acuité visuelle définitives pour les foyers centro-
maculaires. Les néovaisseaux pré-rétiniens peuvent
compliquer les vasculites occlusives et les néovais-
seaux choroïdiens peuvent compliquer les foyers
cicatriciels. 
Le traitement de référence associant chez l’adulte le
pyriméthamine (Malocide®) 100 mg le premier
jour puis 50 mg/j, la sulfadiazine (Adiazine®) de 4
à 6 g/j, et de l’acide folinique, a des effets secon-
daires majeurs représentés par l’aplasie médullaire
pour le pyriméthamine, et le syndrome de Lyell
pour la sulfadiazine. C’est pourquoi ce traitement
est fréquemment remplacé actuellement par l’asso-
ciation du pyriméthamine, acide folinique avec des
macrolides troisième génération tel l’azithromycine
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(Zithromax® 500 mg le premier jour puis 250
mg/j), suite à une étude ayant montré une efficacité
similaire pour des effets secondaires moindres. Le
traitement préventif par cotrimoxazole (Bactrim®
forte 1 cp tous les 3 jours pendant 20 mois) a mon-
tré son efficacité par la réduction d’un facteur 4 du
taux de récidive et peut être proposé en cas de
lésions maculaires menaçantes et récidivantes [21].
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OCCLUSIONS VEINEUSES RETINIENNES ET NEURO-OPHTALMOLOGIE
Catherine VIGNAL-CLERMONT

Certaines affections neuro-ophtalmologiques peu-
vent se compliquer d’occlusions veineuses réti-
niennes, qui sont en très grande majorité des occlu-
sions de la veine centrale de la rétine (OVCR). Ces
occlusions sont la conséquence d’une réduction de
flux dans la veine centrale de la rétine. La gêne au
retour veineux rétinien peut être liée à des condi-
tions locales qui déforment la papille et exercent
une pression mécanique sur la tête du nerf optique
et la lame criblée. C’est le cas dans les drusen de la
papille, les dysversions papillaires et surtout l’œdè-
me papillaire : dans la neuropathie optique isché-
mique antérieure aiguë, mais surtout en cas d’œdè-
me de stase secondaire à une hypertension
intracrânienne, qu’elle soit d’origine tumorale ou
non tumorale (hypertension intracrânienne idiopa-
thique, thrombophlébite cérébrale). Il peut aussi
s’agir d’une compression au niveau du nerf optique
intra-orbitaire avec ou sans œdème papillaire, en
cas de méningiome des gaines du nerf optique, de
neuropathie optique dysthyroïdienne, de tumeur
orbitaire, et surtout dans les fistules carotido-caver-
neuses où il existe une hyperpression dans tout le
système veineux oculaire.
A l’atteinte du nerf optique peuvent s’ajouter des
facteurs de risque généraux comme l’hyperten-
sion artérielle et/ou le diabète, et des éléments
locaux comme l’hypertonie oculaire, qui accompa-
gnent par exemple l’orbitopathie dysthyroïdienne et
les fistules carotido-caverneuses.
Nous évoquerons successivement les occlusions
veineuses associées aux anomalies de la papille,
celles qui surviennent dans le cadre de la pathologie
orbitaire, et enfin des OVCR liées à des pathologies
cérébrales.

II-5-2.1. OVR ET ANOMALIES PAPILLAIRES
Les drusen de la papille [1], les dysversions papil-
laires, et surtout l’œdème papillaire des ménin-
giomes des gaines du nerf optique et de l’HIC chro-
nique peuvent être associés comme les occlusions
veineuses rétiniennes à des shunts optico-ciliaires
traduisant un obstacle au retour veineux rétinien
[2]. La survenue d’une occlusion veineuse en cas
d’anomalie localisée de la tête du nerf optique (dru-
sen, neuropathie optique ischémique antérieure
aiguë) est exceptionnelle ; elle a aussi été décrite
dans des cas de granulomes papillaires.

II-5-2.2. OVR ET PATHOLOGIE ORBITAIRE
La survenue d’une occlusion veineuse rétinienne
dans le cadre d’une inflammation orbitaire est rare
en l’absence de vascularite rétinienne [3] ; dans une
série rétrospective de 1090 patients avec une occlu-
sion veineuse, Hayreh a mis en évidence chez les
patients atteints d’OVCR une augmentation signifi-
cative (p<0,001) de la prévalence de la dysthyroïdie
par rapport à une population contrôle caucasienne
nord américaine. Cependant il n’est pas possible
d’établir une relation de cause à effet entre orbito-
pathie dysthyroïdienne et OVCR [4]. 
En cas de tumeur orbitaire, le processus expansif
peut comprimer le nerf optique puis les vaisseaux
ophtalmiques, donnant alors un tableau d’occlusion
combinée de la veine et de l’artère centrales de la
rétine [5].

II-5-2.3. OVR ET PATHOLOGIE CEREBRALE 
Une occlusion veineuse rétinienne peut compliquer
une hypertension intracrânienne chronique et
être responsable d’une baisse visuelle brutale dans
ce cadre. Une augmentation expérimentale de la
pression intracrânienne crée un œdème papillaire,
cause un ralentissement du flux axoplasmique,
majore la pression dans la veine centrale de la réti-
ne et gêne le retour veineux rétinien [6] ; en cas
d’augmentation brutale de la pression intracrânien-
ne, il se produit une atteinte à la fois de la vascula-
risation artérielle et veineuse qui va précipiter la
survenue d’une OVCR [7-9]. Ces atteintes com-
binées artérielles et veineuses souvent associées à
des pressions intracrâniennes très élevées peuvent
causer des baisses visuelles majeures irréversibles
(Fig. 1). 
Le tableau ophtalmologique est celui d’un œdème
papillaire bilatéral, qui peut être asymétrique,
auquel est associée une occlusion de la veine cen-
trale de la rétine qui peut être uni ou bilatérale. Les
signes fonctionnels d’hypertension intracrânienne
associent des céphalées volontiers insomniantes et
présentes dès le réveil, des acouphènes parfois pul-
satiles et l’interrogatoire retrouve la notion d’é-
clipses visuelles ayant précédé la baisse visuelle
définitive. Ces symptômes conduisent à réaliser une
IRM cérébrale avec des temps veineux pour élimi-
ner une tumeur cérébrale, une hydrocéphalie et une
thrombophlébite cérébrale. La normalité de l’IRM
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1A 1B

2A

2B 2C

Figures 1 : œdème papillaire bilatéral compliqué d’OVCR bilatérale chez une patiente présentant une
hypertension intracrânienne idiopathique avec pression du liquide céphalo-rachidien mesurée à 80 cm
d’eau lors de la ponction lombaire. 

1a : montage de l’œil droit ; 
1b rétinophotographie de l’œil gauche.

Figure 2 : 2a : fistule carotido caverneuse gauche avec dilatation unilatérale des vaisseaux épisclé-
raux et conjonctivaux « en tête de méduse ». 

2b : fond d’œil droit normal. 
2c : fond d’œil gauche mettant en évidence des dilatations et tortuosités veineuses avec

quelques hémorragies rétiniennes, traduisant une rétinopathie de stase veineuse a minima en rapport
avec la fistule carotido- caverneuse.
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impose de réaliser une ponction lombaire pour
mesurer la pression du liquide céphalo-rachidien. 
L’hypertension intracrânienne idiopathique sur-
vient le plus souvent chez des femmes jeunes
(moyenne d’âge 30 ans) ayant un surpoids ou une
prise de poids récente. Chez l’homme et l’enfant
elle est beaucoup plus rare et associée à la prise de
médicaments comme la Vitamine A, les cyclines, la
cyclosporine, le lithium, etc. Le traitement repose
sur l’acétazolamide et le topiramate ainsi que la
dérivation du liquide céphalo-rachidien dans les cas
les plus sévères. 
D’assez nombreux cas d’OVCR ont été décrits

chez des patients porteurs de fistule carotido-
caverneuse, qu’il s’agisse de fistule directe à fort
débit, souvent post traumatique, ou de fistule dura-
le du sujet âgé. En cas de fistule carotido- caver-
neuse, l’hyperpression dans le sinus caverneux est
transmise à la veine ophtalmique supérieure et à
veine centrale de la rétine avec souvent simplement
constatation d’une turgescence veineuse avec
quelques hémorragies rétiniennes. L’hypertonie
oculaire souvent associée peut précipiter la surve-
nue d’une occlusion veineuse dont le pronostic
visuel dépend de l’existence ou non d’un facteur
artériel ajouté (ischémie rétinienne). C’est dire qu’il
faut être attentif à l’existence de signe de stase vei-
neuse épisclérale et conjonctivale unilatérale (Fig.
2), d’une discrète exophtalmie et d’un souffle pul-
satile audible par le patient [9-11].

En conclusion, les pathologies neuro-ophtalmolo-
giques responsables d’une gêne au retour veineux
rétinien peuvent être responsables d’OVCR mais
cette association reste rare. En cas d’œdème papil-
laire de stase important, il faut toujours se méfier
d’une complication vasculaire rétinienne de ce type
qui survient surtout si la pression intracrânienne est
très élevée. Par ailleurs, devant une OVCR, il faut
rechercher des signes d’hyperpression veineuse
oculaire plus généraux (dilatation des vaisseaux
épiscléraux en tête de méduse) pouvant témoigner
d’une fistule carotido caverneuse sous jacente. 
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Quand demander une imagerie cérébrale et/ou orbitaire devant une occlusion  

de la veine centrale de la rétine ? 

- Devant une exophtalmie et / ou des anomalies palpébrales évoquant une 

orbitopathie dysthyroïdienne  

- S’il existe un œdème papillaire bilatéral et / ou des signes d’hypertension 

intracrânienne (céphalées, acouphènes, antécédents d’éclipses visuelles) : la 

normalité de l’imagerie impose la réalisation d’une ponction lombaire avec 

mesure de la pression du liquide céphalo-rachidien 

- Devant un œdème papillaire unilatéral  qui s'aggrave progressivement et se 

complique d'une occlusion combinée artérielle et veineuse des vaisseaux 

rétiniens 

- Devant des signes faisant suspecter une fistule carotido-caverneuse : 

acouphènes pulsatiles, dilatation des vaisseaux épiscléraux en tête de méduse 

homo-latéraux, exophtalmie : imagerie cérébrale et orbitaire  avec des 

séquences vasculaires. 
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II-5-3. MIGRAINE ET CAUSES DIVERSES 
II-5-3.1. MIGRAINE ET VASOSPASME
La migraine a été peu étudiée dans les OVR. Dans
la littérature, la migraine a été d’abord été évoquée
comme un facteur associé potentiel chez les sujets
jeunes [1-3]. La grande étude prospective de Klein
de la Beaver Dam Study [4] retrouve pour la pre-
mière fois une association statistiquement significa-
tive entre OBV et migraine (présente dans 14,9%
des OVR) avec un odds ratio de 1,99 (1,08-3,67)
pour les OBV, lien qui a été retrouvé dans une
récente étude française [5] (la migraine était
retrouvée dans 47% des OBV, avec un odds ratio de
2,6 [1,15-5,78] et dans 21% des OVCR). 
Le lien unissant ces 2 pathologies reste obscur. Il
pourrait consister en un vasospasme dans différents
territoires vasculaires [6]. En effet, il semble exister
un continuum entre migraine et certains accidents
vasculaires cérébraux vasospastiques, qui pour-
raient tous deux être favorisés par une hypoperfu-
sion. La migraine est aussi associée à d’autres acci-
dents vasculaires oculaires comme les neuropathies
ischémiques antérieures ou les occlusions arté-
rielles rétiniennes. 
Une méta-analyse récente a retrouvé un risque mul-
tiplié par 2 de faire un accident vasculaire cérébral
ischémique en cas de migraine avec aura (risque
relatif de 2,16, intervalle de confiance 1,53-3,03)
[7]. De manière intéressante, l’endothéline 1, qui
est un vasoconstricteur dont la concentration s’élè-
ve dans différents syndromes vasospastiques et
dans la migraine [8], a été retrouvée augmentée
dans les OVR avec des taux encore plus élevés dans
les formes ischémiques [9]. L’hypothèse d’un spas-
me transitoire de l’artère centrale de la rétine
semble peu probable car il n’existe à priori pas de
récepteurs sympathiques dans les artérioles réti-
niennes. Cependant, un spasme en amont de l’artè-
re ophtalmique pourrait donner une hypoperfusion
dans le secteur d’aval et retentir sur la circulation
rétinienne. De plus, des anomalies anatomiques ou
des particularités dans les mécanismes de régula-
tion pourraient exister, comme l’a mis en évidence
un cas clinique rapportant un spasme de l’artère
centrale de la rétine authentifié pendant une angio-
graphie à la fluorescéine [10]. L’association plus

importante avec les OBV suggère éventuellement
des modifications artérielles locales retentissant sur
la veinule adjacente par l’intermédiaire de la gaine
adventicielle commune.
La migraine doit être distinguée d’autres syndromes
douloureux, comme d’éventuelles poussées subai-
guës d’hypertonie oculaire chez des patients pré-
sentant un angle étroit pouvant donner des
céphalées étiquetées à tort comme « migraines » et
pouvant classiquement se compliquer d’OVR.
D’autres céphalées peuvent entrer dans le cadre
nosologique aux contours flous des algies vascu-
laires de la face. De nombreux patients décrivent
des céphalées parfois périorbitaires ayant débuté
quelques jours avant l’OVR et se poursuivant par la
suite. Peu de publications ont décrit et analysé ces
douleurs.
D’autres études sont nécessaires pour confirmer
l’association entre migraine et OVR avec éventuel-
lement confirmation par un examen neurologique ;
l’exploration de cette voie pourrait aider à mieux
comprendre la physiopathologie de la maladie et
peut-être à avoir un rôle préventif ou thérapeutique. 

II-5-3.2. ALTITUDE ET HYPOXIE
Des situations extrêmes d’hypoxie pourraient éga-
lement favoriser la survenue d’une occlusion vei-
neuse rétinienne : au cours d’un séjour prolongé en
haute altitude (6 semaines de campement sur le
mont Everest entre 5300 et 8200m), la survenue
d’œdème papillo-rétinien, d’hémorragies et même
d’occlusion de la veine centrale de la rétine a été
décrite [11]. 
Une récente étude a d’ailleurs montré que la répon-
se à l’hypoxie semblait altérée chez des patients
présentant une OVR en comparaison à des
contrôles sains : les premiers présentaient, en
condition d’hypoxie, une diminution de la satura-
tion en oxygène au repos par rapport aux témoins,
et, à l’effort en hypoxie, une élévation plus impor-
tante de leurs pressions artérielles systolique et
diastolique [12]. Un article a d’autre part souligné
le rôle de l’intolérance à l’hypoxie dans la survenue
de la neuropathie optique ischémique antérieure
aiguë non artéritique, de physiopathologie proche
des OVR, chez un patient qui avait fait un trekking
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à une altitude de plus de 2500m [13].
Les auteurs extrapolent les risques liés à l’hypoxie
des altitudes extrêmes à ceux des voyages en avion.
Dans des conditions normales, la pressurisation de
la cabine (appelée « altitude cabine ») correspond,
pour la majorité des avions modernes, à une altitu-
de comprise entre 1800 et 2200 mètres (2400 m
pour un airbus A 320). A cette « altitude », la bais-
se de la pression en oxygène est modérée (de 20 à
25%) correspondant à une saturation du sang arté-
riel en oxygène de 90 à 92%. Il peut arriver au cours
du vol que la pression cabine chute (équivalent de
3400m : le voyant « attachez vos ceintures » s’allu-
me ; équivalent de 4200m : les masques à oxygène
sont présentés) ; ces situations sont généralement de
courte durée et sans conséquences. Cependant, chez
un patient fragile, une situation d’hypoxie surtout
prolongée pourrait décompenser une insuffisance
respiratoire ou cardiaque. 
Sur le plan oculaire, il est peu probable qu’un voya-
ge en avion déclenche une OVR chez un patient
ayant une intolérance à l’hypoxie, en l’absence de
pathologie cardiovasculaire associée. Cependant, la
situation d’hypoxie relative présente dans les vols
long-courrier, surtout si elle est prolongée, pourrait
potentiellement jouer un rôle d’accélérateur dans la
manifestation des signes d’une OVR débutante
chez ces patients, et éventuellement accentuer la
souffrance rétinienne liée à l’hypoxie. 

II-5-3.3. LE STRESS
Le stress est aussi fréquemment retrouvé parmi les
situations associées à la survenue d’une OVR :
décès d’un proche, surmenage, burn out... Cepen-
dant, ce paramètre ne semblait pas plus fréquent
que chez les témoins dans une étude cas-témoins
récente et chez les sujets jeunes [2, 5]. 
Le stress peut induire des modifications métabo-
liques telles qu’une altération du système nerveux
sympathique [14], une élévation de la pression arté-
rielle [15], parfois une élévation de l’hématocrite
(et donc une augmentation de la viscosité sanguine
par le biais de l’agrégation érythrocytaire) [16-18]
et une élévation de toutes les fractions du cholesté-
rol [19], notamment chez des patients jeunes pré-
sentant des signes de vasospasme en microscopie
capillaire. Ces anomalies induites par le stress pour-
raient donc faire le lit des facteurs de risque clas-
sique des OVR.

II-5-3.4. BAS DEBIT, ETAT DE CHOC, 
DESHYDRATATION, DIVERS
Un syndrome de choc, une décompensation car-
diaque, une hypotension artérielle (chirurgicale ou
iatrogène), une déshydratation, les suites d’une
anesthésie générale, les suites d’une transplantation
cœur-poumons, etc., sont des situations à risque par
l’intermédiaire d’un bas débit associé parfois à une
hémoconcentration [20-22]. Une OVR a aussi été
décrite après une séance de sauna, situation pos-
sible de bas débit [5]. Une OVCR a également été
décrite chez une jeune femme de 21 ans atteinte
d’anorexie mentale avec aménorrhée et anémie
[23]. 
Des occlusions de la veine centrale de la rétine ont
aussi été rapportée chez des coureurs de fond [24,
25] et pourraient être expliquées par une perturba-
tion de l’adaptation hémorhéologique et de l’agré-
gation érythrocytaire au décours d’un effort phy-
sique intense chez ces patients. Plusieurs cas ont
aussi été observé au décours d’effort intensif chez
des jeunes cyclistes [5], chez qui la prise d’érythro-
poïétine avait été suspectée, mais non confirmée
(voir chapitre II-4-3).
Une OBV survenue au cours d’une plongée sous-
marine a été interprétée comme un accident de
décompression [26]. L’association d’une OVCR à
une surdité brutale a été expliquée par des anoma-
lies circulatoires communes dans la rétine et la
cochlée [27]. 
D’autres publications rapportent la survenue d’OV-
CR parfois bilatérale compliquant un état infectieux
pseudo-grippal, une vaccination, une hyper-éosino-
philie [28, 29] ; les états infectieux ou inflamma-
toires sévères sont responsables d’hyperviscosité
par augmentation à la fois des éléments figurés du
sang et de la charge protéique. Certains cancers
s’accompagnent d’un état d’hypercoagulabilité,
parfois responsable d’OVCR bilatérale [30, 31].

II-5-3.5. LA GROSSESSE
La grossesse et la période du post-partum est par-
fois une période critique sur le plan hémodyna-
mique, hormonal et métabolique. Un cas d’OVCR a
été décrit sans troubles de la coagulation identifiés
avec résolution spontanée sans traitement après
l’accouchement [32]. Parfois, la diminution physio-
logique de la protéine S pendant la grossesse peut
être incriminée. 
Le risque est d’autant plus grand en cas de pré-

134

CHAPITRE II-5 AUTRES CAUSES D’OCCLUSION VEINEUSE



135

éclampsie compliquée de HELLP syndrome
(Hemolysis, Elevated Liver enzymes and Low Pla-
telet count) qui associe anémie hémolytique, cyto-
lyse hépatique et thrombopénie [33]. Un cas d’OV-
CR a été rapporté chez une jeune femme présentant
un syndrome des ovaires polykystiques [34].

II-5-3.6. VARIATIONS SAISONNIERES 
ET EVENEMENTS NOCTURNES
Dans la littérature, la variation saisonnière des
OVR reste controversée. Une première étude bri-
tannique sur le sujet, en 1987, avait retrouvé un pic
de survenue des OVCR entre septembre et février et
incriminait le rôle du froid, comme pouvant élever
la viscosité sanguine [35]. Une étude taïwanaise
plus récente, s’appuyant sur une large base de
données, a retrouvé un pic de survenue des OVR
(aussi bien OVCR qu’OBV) en janvier [36].
Cependant, ce caractère saisonnier n’a pas été
confirmé par Hayreh [37]. 
La prise de connaissance des symptômes le matin
au réveil est une notion classique et a été chiffrée à
77% pour les OVCR et 33% des OBV [5]. Ceci
avait aussi été montré par Oh en 2007, mais uni-
quement pour les OBV [38]. La découverte matina-
le des symptômes suggère que des événements noc-
turnes pourraient jouer un rôle important dans le
déclenchement de cette affection, comme par
exemple : l’apnée du sommeil généralement sous-
estimée, les modifications hémodynamiques noc-
turnes incluant l’hypotension et parfois des pics
d’hypertension artérielle, les modifications du
tonus oculaire qui tend à augmenter lors du décubi-
tus, d’éventuelles poussées a minima de fermeture
de l’angle irido-cornéen, etc. 
Par ailleurs, les patients décrivent fréquemment une
aggravation matinale des symptômes visuels, vrai-

semblablement en rapport avec la fluctuation nyc-
thémérale de l’œdème maculaire, maximal en fin de
nuit (voir chapitre I-2).

II-5-3.7. CAUSES IATROGENES
Certains médicaments ont été incriminés dans le
déclenchement des OVCR : les diurétiques, par leur
effet hypovolémiant pouvant induire une hémocon-
centration, les contraceptifs oraux (voir chapitre II-
4-4), la phénylpropanolamine en pulvérisation
nasale par son effet vasoconstricteur, l’acide tra-
nexamique par son activité anti-fibrinolytique. Ces
cas correspondent habituellement à des formes
bénignes, rapidement régressives à l’arrêt du traite-
ment en cause.
La salazopyrine a été incriminée comme facteur
déclenchant d’OVCR [39] par altération directe des
parois veineuses. Sous traitement par interféron
alpha, des OVR ont également été rapportées sans
que la relation de cause à effet soit certaine [40, 41].
L’utilisation ponctuelle de vasodilatateurs (comme
les inhibiteurs de la phosphodiesterase prescrits
dans les troubles de l’érection) a été incriminée
dans la survenue d’OVCR ainsi que dans celle
d’occlusion vasculaire de la tête du nerf optique,
qui présente beaucoup de similitude avec les OVR.
Contrairement aux artères choroïdiennes, les artères
rétiniennes ne répondent pas à la vasodilatation
induite par cette classe de vasodilatateur, qui sont
par ailleurs connu pour induire une hyperpression
veineuse [5, 42, 43].
L’administration de fortes doses d’immunoglobu-
lines peut induire une hyperviscosité à l’origine
d’un tableau d’OVCR bilatérale, observé chez un
garçon de 17 ans en aplasie médullaire traité pour
leucémie aigüe [44].
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CAUSES LOCALES
Benjamin GUIGUI, Agnès GLACET-BERNARD

II-5-4. CAUSES LOCALES
II-5-4.1. PATHOLOGIE ORBITAIRE
Compression externe rétrobulbaire
Les états pathologiques modifiant les parois vascu-
laires peuvent induire des perturbations hémodyna-
miques et favoriser une occlusion veineuse. Ainsi
une compression externe peut entraîner une éléva-
tion de la pression veineuse avec ralentissement du
débit sanguin et turgescence veineuse au fond
d’œil, parfois associée à une diminution de la per-
fusion de l’artère centrale de la rétine. Le tableau
associant une occlusion combinée de la veine et de
l’artère centrales de la rétine est caractéristique
d’une compression externe rétro bulbaires au
niveau du nerf optique.
L’origine de la compression peut être une tumeur,
une infection dans les cas d’abcès orbitaire, une
ophtalmopathie dysthyroïdienne, une cause neuro-
ophtalmologique (méningiome de l’apex orbitaire,
syndrome de la selle turcique vide, etc., voir cha-
pitre II-5-2) . Un jeune homme de 32 ans a présenté
une OVCR associée à une occlusion de l’artère cen-
trale de la rétine secondaire à une pseudotumeur
inflammatoire intra-orbitaire qui comprimait le nerf
optique [45]. Ce même tableau combiné a aussi été
observé chez un jeune patient avec un lymphome de
type B systémique non-hodgkinien de bas-grade
avec infiltration du nerf optique [46].

Une fracture de l’orbite peut également précéder
de plusieurs semaines un accident occlusif rétinien.
La présence de tissu fibreux cicatriciel ou d’un cal
osseux, des modifications de la vascularisation de
l’orbite avec hyperpression veineuse pourraient être
des facteurs déclenchants de l’occlusion veineuse
(Fig. 1). Une OVR peut également survenir au
moment d’une contusion oculaire sévère, l’onde
de choc pouvant provoquer une interruption de la
circulation dans l’artère et la veine centrale de la
rétine (Fig. 2) [47, 48]. A l’interrogatoire, la notion
de traumatisme ou de contusion oculaire était
retrouvée dans 14% des cas [5].

II-5-4.2. PATHOLOGIE PAPILLAIRE
Les drusen de la papille sont également incriminés
dans la survenue d’OVCR chez des patients jeunes,

sans que l’on connaisse la relation exacte entre ces
deux affections [49]. 
Le cas d’un homme de 43 ans présentant une
OVCR de l’œil droit et des drusen de la papille
bilatéraux a été rapporté. Aucune autre étiologie
locale ou systémique de l’occlusion veineuse n’a
été identifiée. Après 10 ans de suivi et en l’absence
de tout antécédent médical, les auteurs concluent
que la compression externe secondaire aux drusen
de la papille peut être à l’origine de l’OVCR [50].
Austin présente un autre cas de volumineux drusen
de la papille avec rétinopathie de stase. Le suivi à
long terme montre une aggravation de la rétinopa-
thie avec œdème maculaire cystoïde responsable de
baisse de vision [51].
Le diagnostic de drusen de la papille peut être rendu
difficile par la présence de l’œdème papillaire ; l’é-
chographie mode B permet de bien mettre en évi-
dence les drusen calcifiés au niveau de la papille et
plus profondément dans le nerf optique (voir cha-
pitre III-1-7).

Une dysversion papillaire a aussi été évoquée
comme facteur favorisant l’occlusion [52, 53]. Les
changements de trajectoires vasculaires sur le bord
d’une papille pathologique pourraient induire des
turbulences pouvant conduire à l’accident occlusif.

II-5-4.3. CHIRURGIE OPHTALMOLOGIQUE
Les suites opératoires d’une chirurgie ophtalmo-
logique sont régulièrement citées dans les étiolo-
gies des OVR. La trabéculectomie semble être une
chirurgie particulièrement à risque [54, 55]. On
retrouve fréquemment de petites hémorragies réti-
niennes après une chirurgie filtrante. Des hémorra-
gies massives avec retard circulatoire sont plus
rares. Les auteurs incriminent les modifications
brutales du trajet des vaisseaux rétiniens sur le bord
d’une papille glaucomateuse excavée au moment de
l’hypotonie induite par la chirurgie filtrante, qui
provoquerait une avancée relative de la papille par
rapport au pôle postérieur. 
L’augmentation de la pression intraoculaire est éga-
lement un facteur favorisant, cela peut être le cas
après injection intravitréenne de corticoïde (cas
décrits après injection de 0,1 ml de triamcinolone
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1 2

3A 3B

Figure 1 : OVCR survenant chez un homme jeune sans facteurs de risque vasculaire, quelques semaines
après une fracture de l’orbite (acuité réduite à compter les doigts). L’abondance des nodules cotonneux à
la papille, l’importance des tortuosités et l’aspect sombre et boudiné des veines semblent témoigner le
l’importance de l’hyperpression veineuse (acuité visuelle réduite à compter les doigts).
Figure 2 : Aspect combiné d’OVCR et d’occlusion artérielle chez un garçon de 14 ans, suite à une contu-
sion oculaire.
Figure 3 : Anévrysme cirsoïde compliqué d’OVCR chez une jeune femme (vision réduite à compter les
doigts). Le tableau d’OVCR est marqué avec important œdème papillaire et hémorragies abondantes (3A).
La communication artério-veineuse anormale de grade 2 est facilement visible en moyenne périphérie
nasale supérieure (3B).
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chez un patient atteint de DMLA), ou encore après
anesthésie rétro-bulbaire ou péri-bulbaire, ou après
LASIK [5, 56]. 

II-5-4.4. LONGUEUR AXIALE, 
HYPERMETROPIE ET OBV
Ce facteur de risque a été retrouvé dans plusieurs

études [57-59]. Dans une étude portant sur 354
patients porteurs d’OBV et autant de témoins, l’hy-
permétropie était plus fréquente de manière statisti-
quement significative chez les patients porteurs
d’OBV et la myopie plus rare que dans la popula-
tion générale, avec un odds-ratio de 3,42 (1,62-
7,2)en comparaison à l’emmétropie et de 5,3 (2,1-
13,3) en comparaison à la myopie [58]. 
Le résultat était superposable si l’on considérait la
longueur axiale, plus courte de manière significati-
ve dans les OBV (en moyenne 23,36mm versus
22,76mm) que chez les témoins [59]. Le lien unis-
sant OBV et hypermétropie reste obscur, un confi-
nement des vaisseaux dans un globe court et une
sclère épaisse ayant été incriminé [58]. Cependant,
Simons, dans un groupe de 36 OBV, n’a pas
retrouvé ce facteur de risque dans les OBV [60].

II-5-4.5.COMMUNICATIONS ARTÉRIO-
VEINEUSES CONGÉNITALES DE LA RÉTINE
Les communications artério-veineuses congénitales
de la rétine sont des malformations vasculaires
caractérisées par une anastomose artério-veineuse
directe sans lit capillaire normal intermédiaire.
Elles semblent survenir préférentiellement chez la
femme et sont diagnostiquées fortuitement à l’occa-
sion d’un examen systématique ou devant une com-
plication. De nombreux termes ont été employés
pour désigner ces lésions : hémangiome racémeux,
anévrysme artério-veineux ou cirsoïde, fistule ou
anastomose artério-veineuse. Le terme « angiome »
est impropre car il n’existe pas d’angiome intermé-
diaire entre l’artère et la veine anastomosées.
Ces anomalies rares sont congénitales mais non
héréditaires, unilatérales et de sévérité variable,
classée selon Archer et coll. en 3 grades de sévérité
croissante selon le calibre des vaisseaux concernés
par l’anastomose [61]. Le grade I est caractérisé par
l’interposition d’un réseau capillaire anormal ou
d’une artériole entre une artère et une veine réti-
niennes ; les complications sont rares et il s’agit le
plus souvent de découvertes ophtalmologiques for-
tuites. Le grade II correspond à une communication

artério-veineuse à plein canal de vaisseaux de plus
gros calibre, sans interposition d’artérioles ou de
capillaires anormaux. La fonction visuelle est géné-
ralement conservée mais les complications à type
d’hémorragie ou d’exsudation sont plus fréquentes.
Le grade III regroupe des malformations artério-
veineuses rétiniennes étendues et complexes pour
lesquelles il est impossible de distinguer au fond
d’œil les artères des veines, avec une altération fré-
quente de la fonction visuelle.
Ces lésions peuvent être isolées et purement réti-
niennes, ou associées à des malformations vascu-
laires similaires au niveau cérébral et/ou cutané. Le
syndrome neuro-oculo-cutané a été décrit par Bon-
net en 1937 sous le nom de syndrome de Bonnet-
Dechaume-Blanc [62], puis par Wyburn-Mason en
1943. Ces anomalies cérébrales associées sont
exceptionnelles dans les grades I et II, mais beau-
coup plus fréquentes dans les grades III (de l’ordre
de 80 %) 
Les anévrysmes cirsoïdes sont habituellement des
malformations non évolutives, mais un certain
nombre de complications peuvent survenir : exsu-
dation avec décollement séreux rétinien, hémorra-
gie rétinienne, occlusion veineuse centrale ou de
branche, hémorragie intravitréenne spontanée ou
par néovascularisation secondaire à une occlusion
veineuse, glaucome néovasculaire. Les mécanismes
de ces complications sont variables : augmentation
de débit au niveau de l’anastomose à plein canal
donnant exsudation et hémorragies, bas débit, phé-
nomène de vol vasculaire dans les autres territoires,
perturbations hémodynamiques, etc.
Plusieurs cas d’OVCR ou d’OBV associées à une
communication artérioveineuse rétinienne congéni-
tale ont été rapportés [63-65] (Fig. 3). Il n’existe
pas de traitement spécifique à ce type d’occlusion ;
le laser direct sur la communication artério-veineu-
se anormale est inefficace vu l’importance du débit
sanguin à ce niveau.

II-5-4.6. TORTUOSITES VASCULAIRES 
CONGENITALES
Lorsque le bilan étiologique reste négatif, ce qui
survient dans 17% des cas environ, il est possible
d’incriminer la présence de tortuosités vasculaires
anormales congénitales, ce qui reste un diagnostic
d’élimination.
D’après Walters et Spalton, chez les sujets jeunes
sans antécédents médicaux et sans facteurs de
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4A 4B

5A 5B

5C

Figure 4 : OVCR survenue chez une patiente de 62 ans sans facteurs de risque vasculaire, qui présente
des tortuosités veineuses congénitales bilatérales (acuité visuelle de 6/10). L’OVCR est survenue sur l’œil
droit qui présente les tortuosités les plus marquées.
Figure 5 : Occlusion de branche veineuse associée à des croisements artérioveineux très nombreux et
des tortuosités veineuses congénitales (sinuosité bilatérale et symétrique sous la papille).
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risques d’OVCR, une anomalie congénitale de la
veine centrale de la rétine serait à l’origine de la
maladie [66]. Cette anomalie se situe au niveau ou
en arrière de la lame criblée, non visible clinique-
ment, causant une turbulence du flux sanguin et
favorisant la formation de thrombus. Il s’agit d’OV-
CR unilatérale, classiquement moins sévère et de
bon pronostic (la classique papillo-phlébite du sujet
jeune [1]. Il n’est pas rare d’observer des tortuosités
veineuses ou artérielles anormales chez les patients
ayant une OVR (Fig. 4), et leur responsabilité dans
la genèse de l’occlusion semble tout à fait plausible,
seules des études anatomo-pathologiques pour-
raient confirmer ce point. Des tortuosités anormales
à la papille ont également été incriminées dans la
survenue d’une double occlusion veineuse tempora-
le inférieure et nasale supérieure dans un même œil
[67].
En matière d’occlusion de branche veineuse réti-
nienne, la survenue d’une occlusion au niveau d’un
croisement artério-veineux serait directement
corrélée au nombre de croisements au niveau des
arcades vasculaires (vaisseaux de premier ordre,
Figure 5), principalement ceux où l’artère surcroi-
se la veine [68-72]. La présence d’une bifurcation
veineuse située à moins d’un demi-diamètre papil-
laire d’un croisement artérioveineux sur une
branche principale a également été identifié récem-
ment comme facteur prédisposant [73]. 
L’anatomie des vaisseaux rétiniens a donc un
impact direct sur la circulation sanguine et peut par-
fois constituer un facteur favorisant à l’occlusion
veineuse.
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FORMES FAMILIALES
Jean-François GIRMENS 

II-5-5. FORMES FAMILIALES
Bien que relativement fréquentes, et potentielle-
ment cécitantes, les occlusions veineuses réti-
niennes (OVR) ont une physiopathologie encore
mal connue. Notamment, les OVR ne sont pas
« réputées » comme étant des affections familiales :
il n’existe que 4 références à ce sujet dans la litté-
rature depuis 1966, à propos de 4 familles d’au
moins 2 membres atteints [1-4], impliquant 11
patients au total (Tableau).
Pourtant, au sein d’une consultation spécialisée sur
les OVR, 34 familles (avec au moins 2 membres
atteints) ont pu être identifiées [5].

Première famille identifiée
Le cas index, consultant pour une occlusion de la
veine centrale de la rétine de l’œil gauche survenue
alors qu’il était âgé de 28 ans, avait dans ses ascen-
dants familiaux maternels 3 autres cas d’OVCR
(Fig. 1) : 2 atteintes bilatérales (mère à 56 puis 57
ans, et oncle à 72 puis 77 ans), et une asymptoma-
tique, suspectée sur la présence d’une boucle vas-
culaire papillaire (Fig. 2) : cela confirme l’impor-
tance de l’examen systématique de tous les
membres de familles.
Au cours du suivi de ces patients, nous avons éga-
lement vu apparaître chez le cas index une bilatéra-
lisation (Fig. 3). Au total, 4 yeux sur les 7 atteints
ont une acuité visuelle inférieure à 20/200. Aucun
facteur de risque commun n’a pu être mis en évi-
dence.

Etude en cours
Depuis l’identification de cette première famille,
tout patient consultant pour OVR dans plusieurs
centres spécialisés, est interrogé à la recherche
d’apparenté(s) atteint(s). Dans l’affirmative, une
fois vérifiée la réalité du deuxième cas, il est pro-
posé au cas index de demander à tous les membres
de sa famille de venir consulter. 
Cette étude, clinique, est donc la première étape
d’un éventuel futur génotypage.

Caractéristiques des OVR familiales 
Depuis 2005, 34 familles avec 2 cas ou plus d’oc-
clusion veineuse rétinienne (dont 9 avec 3 cas au

moins) ont été identifiées et sont en cours d’explo-
ration. Cela représente 85 patients atteints, dont 13
de manière bilatérale (soit 98 yeux atteints). 
Les OVR observées dans ces familles semblent se
différencier des occlusions « isolées » ou « spora-
diques » par plusieurs caractères :
- elles semblent concerner plus volontiers les
femmes (47 femmes pour 38 hommes) et affecter
des sujets globalement plus jeunes (19 patients
(22%) de moins de 50 ans au moment de l’occlu-
sion, dont 10 (12%) atteints avant 30 ans).
- les occlusions sont principalement des OVCR (92,
pour 6 OBVR) et semblent plus fréquemment
bilatérales : 13 patients sur 85, soit 15% (à rappro-
cher des 5% de bilatéralisation dans les formes
isolées),
- surtout, les patients atteints semblent l’être de plus
en plus tôt au fil des générations. Ainsi, si l’on
s’intéresse à la différence d’âge de survenue de
l’OVR entre 2 générations successives, elle sur-
vient en moyenne 17,5 années plus tôt d’une géné-
ration à la suivante (écart-type : 9,2 – Intervalle de
confiance de 95% entre 12 et 23). 

Commentaires 
Un tel regroupement d’occlusions veineuses réti-
niennes n’est pas en soi une preuve de l’existence
d’une prédisposition génétique aux OVR. En effet,
compte-tenu du petit nombre de cas rapportés, cela
pourrait être une simple coïncidence. 
Une histoire familiale d’OVR pourrait également
faire évoquer un facteur environnemental commun
(mais, à ce jour, aucun n’est connu pour favoriser
les OVR), ou la transmission d’un facteur de risque
commun (nous n’en avons retrouvé aucun au sein
de ces familles, contrairement à 3 familles sur les 4
rapportées dans la littérature, Tableau).
Ceci plaide donc en faveur de l’existence d’une
mutation génétique, spécifique aux OVR, dont la
transmission pourrait être autosomique dominante.
Le fait que l’atteinte survienne de plus en plus tôt
au fil des générations pourrait évoquer un phé-
nomène d’anticipation génétique.
Le grand nombre de formes bilatérales pose la
question d’une éventuelle prévention chez les
patients atteints d’un côté : il est dès à présent rai-
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1 2

3

Figure 1 : Arbre généalogique de la première famille identifiée
Figure 2 : Aspect de boucle vasculaire papillaire chez une tante du cas-index.
Figure 3 : Evolution du fond d’œil controlatéral du cas-index, témoignant de la bilatéralisation 
de l’atteinte.

144

Tableau : Les cas d’occlusions veineuses rétiniennes rapportés dans la littérature.

Référence Age de survenue 
(1ère génération) 

Age de survenue 
(2e génération) 

Pathologies associées 

Castella et Othenin-
Girard, 1992 

67 38 ; 41 Hyperliprotéinémie 
type II 

Bhagat et al., 1999 46 17 - 
Peris-Martinez et al., 
2002 

38 ; 41 (jumeaux) - Mutation 20210G A 
du facteur II 

Puska et al., 2005 66 ;41 ; ? 29 Glaucome, mutation 
Thr377Met de la 

myociline 



sonnable de leur proposer un contrôle strict des fac-
teurs de risque connus, même si les preuves man-
quent encore pour en affirmer l’efficacité.

Conclusion
L’identification et l’exploration de ces 34 familles
d’OVR est la première étape d’un projet plus ambi-
tieux (génotypage), qui pourrait déboucher sur une
meilleure connaissance de la physiopathogénie de
cette pathologie potentiellement cécitante. 
Si l’hypothèse d’une cause génétique pour ces cas
est correcte, la détermination du mode de transmis-
sion nécessite la collection de données addition-
nelles. Ainsi, afin d’étoffer le nombre de familles, il
est important de penser à vérifier les antécédents
familiaux des patients atteints d’OVR, d’autant plus
s’ils ont moins de 50 ans et/ou que l’atteinte est
bilatérale.
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CHAPITRE II-6 FACTEURS PROTECTEURS

FACTEURS PROTECTEURS
Julien TILLEUL, Agnès GLACET-BERNARD

II-6 FACTEURS PROTECTEURS
Traitements hormonaux
A l’inverse de la contraception œstro-progestative,
incriminée dans la survenue d’occlusions veineuses
rétiniennes et dans d’autres accidents vasculaires de
la femme jeune (voir chapitre II-4-4), plusieurs
études épidémiologiques ont mis en évidence le
rôle protecteur du traitement hormonal substitutif
de la ménopause [1, 2].

Activité physique
Une activité physique, qu’elle soit ancienne ou
actuelle, a été identifiée comme facteur protecteur
d’OVCR dans plusieurs études américaines, et
notamment pour les formes ischémiques dans l’étu-
de « Eye disease case-control study group » [1, 3,
4]. 
Cette association n’a toutefois pas été retrouvée
(exercice physique régulier plus de 3 fois par
semaine) dans la population japonaise [5]. Vu l’im-
portance des facteurs de risque cardiovasculaire
dans la survenue des OVR, il est probable que
l’exercice physique prévienne celles-ci de la même
manière qu’il prévient les événements cardiovascu-
laires en général.

Alcool
La consommation modérée d’alcool, qu’elle soit
ancienne ou actuelle, a été retrouvée comme facteur
protecteur des OVR dans plusieurs études épidé-
miologiques, en particulier pour les OVCR non
ischémiques [1,3]. Sperduto et coll. avaient
retrouvé cet effet protecteur à la fois pour les OBV
et les OVCR [4]. Cependant, d’autres études n’ont
pas confirmé ces résultats, que la consommation
étudiée soit appréciée de manière qualitative ou
quantitative [5-7]. 
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III-1-1. SIGNES CLINIQUES

Sur le plan clinique, les occlusions veineuses réti-
niennes sont caractérisées par une grande variabi-
lité de leur symptomatologie et de leurs modalités
évolutives. L’aggravation progressive du tableau
d’occlusion peut survenir dans la moitié des cas
environ, ce qui rend globalement le pronostic
médiocre, avec par exemple, dans la moitié des
OVCR, une acuité finale inférieure ou égale à 1/10.
Cette menace évolutive souligne l’importance
d’une bonne connaissance de la sévérité des signes
cliniques et l’intérêt d’une surveillance clinique très
régulière au cours des premiers mois. 

On peut définir un ensemble de signes cliniques
schématiquement commun à toutes les formes cli-
niques, bien que chaque signe puisse se présenter
avec une intensité variable [1]. 

III-1-1.1. LES SIGNES FONCTIONNELS. 
L’occlusion veineuse survient dans la grande majo-
rité des cas chez une personne âgée de plus de 50
ans qui présente un ou plusieurs facteurs de risque
vasculaire (voir chapitre II).

Le mode d’installation des troubles visuels est
variable. Le plus souvent, le patient se plaint d’un
trouble visuel apparaissant le matin au réveil [2]. La
baisse d’acuité visuelle est au départ modérée : elle

se manifeste par un brouillard visuel prédominant
le matin, compatible avec une vision relativement
conservée. Le flou visuel peut régresser spontané-
ment, mais dans la plupart des cas, il s’accentue
progressivement au cours des premières semaines
pour conduire à une baisse franche de l’acuité
visuelle, plus ou moins sévère. Parfois, le trouble
visuel est méconnu du patient qui ne constate son
problème oculaire qu’au moment d’une poussée
évolutive donnant une baisse significative de sa
vision. Plus rarement, la baisse de la vision est bru-
tale, réduisant d’emblée la vision à compter les
doigts. 

Cette baisse visuelle brutale et marquée fait sus-
pecter une OVCR ischémique d’emblée, de pronos-
tic très sévère. Heureusement, d’autres situations
peuvent conduire à une baisse visuelle rapide et
majeure, mais ne partagent pas le mauvais pronos-
tic des formes ischémiques (Tableau 1). 

Si l’acuité visuelle est un élément simple et impor-
tant qui peut orienter le diagnostic de la forme cli-
nique et de la sévérité, elle doit être complétée par
les autres examens cliniques et paracliniques pour
mieux préciser le risque évolutif.
L’interrogatoire recherchera également les facteurs
de risques associés, la présence de migraine ou de
céphalées, des signes évocateurs d’une apnée de
sommeil, etc. (voir chapitre II).
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Diagnostic de la baisse visuelle Réversibilité Pronostic 

Forme ischémique d’emblée Non 
Le plus sévère 

Risque de GNV++ 
Ralentissement circulatoire majeur 

transitoire  
(forme avec blanc périveinulaire) 

Oui Souvent bon

Occlusion d’une artère ciliorétinienne Oui 
Souvent bon (mais persistance 

d’un scotome paracentrale) 

Ischémie maculaire isolée Non 
Mauvais pour la vision 
Pas de risque de GNV 

Hémorragie maculaire dense Oui Réservé 
Hémorragie prérétinienne  

 (intravitréenne ou rétro-hyaloïdienne 
Oui Souvent bon

Tableau 1 :  Causes de baisse d’acuité visuelle inférieure ou égale à 1/10 à la phase initiale des OVR



III-1-1.2. L’EXAMEN CLINIQUE 
DU SEGMENT ANTÉRIEUR
Même s’il est généralement normal, l’examen bio-
microscopique du segment antérieur doit toujours
être réalisé avec beaucoup d’attention. Lorsqu’une
forme ischémique est suspectée, il faut rechercher
minutieusement les premiers signes de rubéose
irienne avant la dilatation pupillaire (voir chapitre
III-2-3.).

Cet examen est également fondamental pour la
recherche d’un glaucome chronique sous-jacent très
fréquent (voir chapitre II-2), en sachant que la ten-
sion oculaire est habituellement diminuée à la phase
aiguë dans l’œil atteint d’OVCR.

III-1-1.3. L’EXAMEN DU FOND D’ŒIL 
L’examen du fond d’œil permet souvent de dia-
gnostiquer une occlusion veineuse face à l’associa-
tion de la tétrade caractéristique décrite par le
Gabriel Coscas, associant dilatations et tortuosités
veineuses, hémorragies rétiniennes, œdème rétinien
et nodules cotonneux [1].

Dans les publications plus récentes, le diagnostic
d’OVCR repose généralement sur l’association
d’une dilatation de l’ensemble des veines réti-
niennes associée à des tortuosités accentuées, et
d’hémorragies rétiniennes disséminées dans les 4
quadrants (Fig. 1). 
Les dilatations veineuses et les tortuosités accen-
tuées sont le résultat d’une distension pariétale des
veines, extensibles, sous l’effet de l’hyperpression
veineuse liée à l’obstacle à la circulation sanguine.
Elles pourraient donc être un marqueur de l’inten-
sité de l’obstacle veineux. Il semble être de bon pro-
nostic d’observer leur disparition spontanée ou sous
l’effet d’un traitement, bien que ce point n’ait pas
fait l’objet d’étude précise. De même, le caractère
sombre des veines dilatées pourrait correspondre au
caractère désaturé du sang, témoignant de l’hypoxie
en rapport avec l’importance du ralentissement cir-
culatoire.
Les hémorragies rétiniennes reflètent la sévérité de
l’OVR. Les hémorragies de la phase aigüe sont
superficielles en flammèches, disposées le long des
fibres optiques. Elles prédominent au pôle posté-
rieur, autour de la papille, et sont habituellement
associées à des hémorragies ponctuées, disséminées
au pôle postérieur jusqu’en périphérie (Fig. 1).
Elles témoignent de l’hyperpression veineuse et de
la rupture de la barrière hémato-rétinienne interne.
Avec le temps, ces hémorragies se résorbent pro-

gressivement et perdent leur caractère en
flammèches, tout en restant superficielles. 
Dans un petit nombre de cas, on peut observer des
hémorragies profondes en flaques, délimitées par
les trajets vasculaires, témoignant généralement
d’une atteinte ischémique de la rétine (Fig. 2). Ces
hémorragies profuses indiquent une souffrance de
la paroi veineuse d’origine ischémique. Ces hémor-
ragies sont de siège plus profond et peuvent gêner
considérablement la réalisation d’un traitement par
photocoagulation au laser. Dans certains cas, la
prise concomitante d’un traitement anticoagulant
peut donner également une forme très hémorra-
gique mimant une forme ischémique.
Les hémorragies intra-rétiniennes peuvent parfois
être collectées dans les logettes d’œdème maculai-
re cystoïde et sédimenter dans ce milieu liquidien,
donnant un niveau horizontal bien reconnais-
sable« en nid de pigeon » (voir figure X du chapitre
III-1-3.) qui peut confirmer le diagnostic d’OMC
dès l’examen clinique. 
Une hémorragie peut aussi être observée dans la
cavité vitréenne. Au stade aigu, il est fréquent d’ob-
server une suffusion hémorragique dans le vitré,
prédominant devant le pôle postérieur et à la partie
inférieure du vitré. Ces hémorragies précoces ne
sont pas le signe d’une complication néovasculaire,
mais témoignent de l’importance de l’hyperpres-
sion veineuse, et parfois d’une souffrance isché-
mique des parois veineuses.

A un stade plus tardif de l’évolution, l’hémorragie
intravitréenne doit faire systématiquement recher-
cher une néovascularisation pré-papillaire ou préré-
tinienne, assez fréquente au décours des OBV. Ces
hémorragies sont parfois collectées dans l’espace
rétro- hyaloïdien, donnant aussi un aspect typique
en « nid de pigeon » (voir figure X du chapitre III-
1-3.).

Les nodules cotonneux correspondent au gonfle-
ment des fibres optiques par accumulation de maté-
riel axoplasmique. Ils témoignent classiquement de
l’occlusion d’une artériolaire pré-capillaire, cor-
respondant à une composante ischémique de
l’OVR. Ces zones de non-perfusion sont bien mises
en évidence par l’angiographie à la fluorescéine.
Souvent, cet accident ischémique focal conduit à la
dégénérescence des fibres optiques concernées par
l’occlusion artériolaire, ce qui donnera après
quelques semaines un déficit fasciculaire bien
visible sur le cliché en lumière bleue (Fig. 3).
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1 2

3a 3b

3c 3d

Figure 1 : Tableau typique d’OVCR avec présence d’hémorragies superficielles en flammèches dans la
couche des fibres optiques dans les 4 quadrants, dilatations et tortuosités veineuses, œdème papillo-réti-
nien.
Figure 2 : Hémorragies rétiniennes profondes, en flaques, dessinant les trajets vasculaires, caractéris-
tiques des formes ischémiques. A noter l’aspect très pale de la rétine en dehors des zones hémorragiques.
Figure 3 : Nodule cotonneux typique à la phase aigue d’une OVCR (1/10 P14). 

3a : cliché anérythre montrant de gros nodules cotonneux près de la papille, en particulier un
nodule inter-papillo-maculaire. 

3b : sur l’angiographie, on distingue de petits territoires ischémiques témoignant de l’occlusion
d’artérioles pré-capillaires correspondant aux nodules cotonneux. 

3c : récupération quasi-totale après 6 mois, après traitement par hémodilution. 
3d : un déficit arciforme est visible en inter-papillo-maculaire, correspondant à la disparition des

fibres optiques passant par le nodule cotonneux initial, pouvant expliquer la récupération visuelle partielle et
un scotome paracentral (6/10 P2f).
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4A 4B

4C 4D

Figure 4 : OVCR récente chez une femme de 47 ans, sous traitement progestatif (acuité visuelle de 3/10).
De nombreux nodules cotonneux sont visibles sur le cliché vert (a) et bleu (b) le long des arcades vascu-
laires, associés aux tortuosités veineuses. L’angiographie montre qu’il s’agit d’une forme bien perfusée (c)
qui va récupérer ad integrum (d) avec une acuité remontant à 10/10.
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Lorsque le nodule cotonneux est en position inter-
papillo-maculaire, le déficit fonctionnel correspon-
dant concerne la zone centrale ou paracentrale, ce
qui explique son mauvais pronostic visuel.
Parfois, le nodule cotonneux n’a aucune connota-
tion ischémique. La souffrance des fibres optiques
peut être d’origine uniquement mécanique, lorsque
le trajet des fibres optiques est déformé par les tor-
tuosités très marquées imprimées par les veines
rétiniennes [3]. 

Le mécanisme de formation de ces nodules coton-
neux est similaire à ce qui est observé dans cer-
taines membranes épirétiniennes, lorsque des trac-
tions tangentielles fortes sont transmises par la
membrane à la rétine superficielle. Dans les OVCR,
ces nodules cotonneux sont donc situés le long des
veines de gros calibre du pôle postérieur, (Fig. 4).
L’œdème rétinien est constant et lié à la rupture de
la barrière hémato-rétinienne interne. Il consiste en
une infiltration extracellulaire de fluide s’accumu-
lant préférentiellement dans la couche de Henlé
(plexiforme externe). Dans la région maculaire,
l’œdème prend rapidement un aspect cystoïde abou-
tissant à l’image classique en pétale de fleur. Dans
les OVCR, l’œdème papillaire est constant. 

Il peut être très marqué et, s’il prédomine par rap-
port aux autres signes cliniques, donne l’aspect
caractéristique de papillo-phlébite, assez fréquent
chez les sujets jeunes (voir chapitre III-2-4.1.). 
Dans les cas où la composante ischémique est très
marquée, un œdème rétinien intracellulaire, de type
ischémique, s’ajoute, se traduisant par un épaissis-
sement blanchâtre et plus opaque de la rétine. L’as-
pect pâle de la rétine contraste avec les hémorragies
profuses fréquentes dans ces formes ischémiques.
La présence d’exsudats lipidiques n’est pas habi-
tuelle mais peut être observée après quelques
semaines ou quelques mois d’évolution, dans les
formes où l’œdème maculaire ou papillaire est par-
ticulièrement important. Ces exsudats lipidiques
semblent survenir plus volontiers s’il existe une
hyperlipidémie sous-jacente [4] et également chez
les patients diabétiques. Il convient de distinguer
les exsudats lipidiques qui témoignent de l’aggra-
vation de l’exsudation et ceux qui accompagnent la
résorption de l’œdème [5].

L’examen du fond d’œil peut aussi déceler d’autres
anomalies : modification du calibre artériel en rap-
port avec l’artériosclérose, signes de croisement,
excavation glaucomateuse de la papille (difficile
d’apprécier étant donné l’œdème papillaire et à
rechercher en particulier dans l’œil adelphe), dru-
sen de la papille, communication artério-veineuse
anormale, et parfois séquelles d’occlusion veineuse
controlatérale.

Dans les formes anciennes, l’examen clinique peut
retrouver la présence d’une circulation collatérale
facilement visible sur la papille sous l’aspect de
boucles pré-papillaires (dans les OBV, les circula-
tions de suppléance sont plus facile à observer sur
l’angiographie), des lésions maculaires séquellaires
à type de remaniements pigmentaires, d’atrophie ou
de fibrose, un macroanévrysme artériel pouvant
résulter d’une OBV ancienne, etc. (voir chapitre III-
2-4.).
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ANGIOGRAPHIES ET RETINOPHOTOGRAPHIES DANS 
LES OCCLUSIONS VEINEUSES RETINIENNES

Gabriel COSCAS, Dagmar KUHN, Agnès GLACET-BERNARD

III-1-2.1. L’APPORT DE L’ANGIOGRAPHIE 
A LA FLUORESCEINE

A l’heure où de nouvelles explorations dites « non-
invasives », sont devenues indispensables pour l’é-
valuation des pathologies de la rétine, l’angiogra-
phie, qui a connu ses heures de gloire dès les
années 1970 [1], reste un examen essentiel pour
analyser et suivre toutes les pathologies vasculaires
rétiniennes et, en particulier, les occlusions vei-
neuses rétiniennes.

C’est le seul examen qui visualise directement les
vaisseaux rétiniens et surtout les capillaires, analy-
se la dynamique du remplissage des vaisseaux par
le colorant, met en évidence les conséquences de
l’occlusion vasculaire sur le lit capillaire maculaire
et périphérique et, à plus long terme, objective le
remodelage vasculaire ainsi que les circulations de
suppléance et leur perméabilité. 

L’angiographie constitue donc le « Gold Standard »
pour poser le diagnostic d’occlusion veineuse, qui
est basé sur le retard de remplissage veineux. Elle
permet également une plus grande précision dans le
diagnostic en décelant précisément le site de l’oc-
clusion, elle permet d’éliminer les diagnostics
différentiels, parfois épineux, (principalement
l’ischémie chronique du globe oculaire, mais aussi
la neuropathie optique ischémique antérieure aigüe,
la rétinopathie hypertensive, les téléangiectasies
maculaires, la maladie de Coats, la dégénérescence
maculaire liée à l’âge), tout en précisant des asso-
ciations pathologiques particulières où l’intrication
de différents signes peut compliquer le diagnostic
(comme la survenue d’une OVR au cours d’une
rétinopathie diabétique ou d’une vascularite, l’asso-
ciation à une occlusion artérielle ciliorétinienne,
etc.). 

Si l’angiographie est souvent indispensable au dia-
gnostic précis de l’OVR, elle permet également
d’établir un bilan précis de la gravité de l’atteinte
du lit capillaire dont l’intérêt pronostique est una-

nimement reconnu [2-7] ; l’angiographie permet
aussi de reconnaitre la présence d’un œdème macu-
laire, sa localisation et son degré et d’en suivre l’é-
volution.

III-1-2.2. INTERET DES 
RETINOPHOTOGRAPHIES

Le cliché en couleur apporte certes immédiatement
des informations importantes sur l’abondance et le
type des hémorragies, la turgescence et les tortuo-
sités des veines rétiniennes et le caractère foncé,
désaturé du sang veineux (Fig. 1a), mais il ne faut
pas négliger l’apport des rétinophotographies
monochromatiques.

Le cliché en lumière verte (anérythre) apportera un
contraste maximum pour l’analyse des vaisseaux et
des hémorragies (couleur complémentaire du vert,
Fig. 1b). Il est aussi utile pour mettre en évidence,
par contraste, les aspects fugaces de blanc périvei-
nulaire [8, 9]. 

Le cliché en lumière bleue analyse particulière-
ment, grâce à ses courtes longueurs d’onde, les
modifications de la surface rétinienne et du pigment
xanthophylle : nodules cotonneux, aspect de blanc
périveinulaire, logettes d’œdème maculaire cystoï-
de, développement d’une membrane épirétinienne,
déficit dans la couche des fibres optiques, paroi
fibrosée d’un macroanévrysme, etc. (Fig. 1c).

Le cliché en lumière rouge, comme le cliché en
infrarouge (Fig. 1d), donne une bonne évaluation
de l’épithélium pigmentaire. C’est également le cas
du cliché en auto fluorescence. Il permet donc de
repérer les modifications pigmentaires centro-
maculaires tardives secondaires à un œdème macu-
laire chronique et aussi les cicatrices de photocoa-
gulation au laser.
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1a 1b

1c 1d

a  

 
Vert b 

 Bleud 
 

IRc 

Figure 1 : Occlusion de la veine centrale
a) Clichés en lumière blanche et monochromatiques, 
b) anérythre, 
c) bleue, 
d) et infra rouge (IR).
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III-1-2.3. LA SEMIOLOGIE DE 
L’ANGIOGRAPHIE A LA FLUORESCEINE

Le retard veineux. 
L’angiographie objective le retard du remplissage
veineux, dès le stade initial de la maladie. La gêne à
la circulation de retour entraîne une dilatation vei-
neuse et un ralentissement du flux sanguin, particu-
lièrement bien analysable en vidéo-angiographie
[10]. Un retard artériel modéré accompagne sou-
vent le retard veineux. 

Dans les formes d’OVCR associée à une occlusion
d’une artère cilio-rétinienne, le ralentissement
majeur du remplissage artériel dans le secteur cilio-
rétinien est décelable au tout début du remplissage
vasculaire, à ne pas manquer sur les temps précoces
de l’angiographie (Fig. 2). L’origine de l’artère
cilio-rétinienne est bien visible sur le bord de la
papille à partir duquel elle part en hameçon. 
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2c 2d
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Figure 2 : OVCR associée à une occlusion artérielle cilio-rétinienne. 
a et b) Sur les clichés couleur et vert, le territoire de l’artère ciliorétinienne apparaît blanchâtre, isché-
mique, avec une macula partiellement rouge cerise, par contraste. 
c et d) Les temps très précoces de l’angiographie mettent en évidence l’artère ciliorétinienne qui démar-
re en hameçon sur le bord temporal de la papille , et dont le remplissage est retardé (à 20 secondes). 
e) Dans la zone inter-papillo-maculaire, l’OCT retrouve aux temps précoce une hyper-reflectivité des
couches internes,
f) qui deviennent atrophiques après quelques semaines. 
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Figure 3 : OVCR de forme bien perfusée. 
L’angiographie met en évidence le retard de remplissage du secteur veineux, la capillaropathie à prédominance œdéma-
teuse et l’œdème maculaire cystoïde.
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Dans d’autres cas, le remplissage artériel peut être
ralenti de manière transitoire, comme c’est le cas
des formes avec blanc périveinulaire qui sont
caractérisées par un ralentissement circulatoire
marqué à la période tout à fait initiale de l’occlu-
sion, mais qui peut être rapidement réversible, d’où
le caractère fugace de la coloration blanche.

Le temps de transit artério-veineux est défini
comme la différence entre le temps de début du
remplissage artériel et celui du début du remplissa-
ge veineux, (bien identifié par le temps veineux
laminaire où le colorant commence à dessiner les
contours de la lumière veineuse sous forme de deux
rails parallèles). 

Ce temps de transit artério-veineux s’affranchit des
imprécisions possibles dans le déclenchement du
chronomètre. Ce temps de transit normal est d’en-
viron 1 à 2 secondes. 

Il faut cependant savoir qu’un malaise vagal peut
allonger anormalement le transit artério-veineux du
fait d’une bradycardie impromptue. Une pulsatilité
du remplissage veineux peut aussi être observée à
ce stade, témoignant de l’élévation de la pression
veineuse. 

Coloration des parois veineuses
Aux temps tardifs, une imprégnation de la paroi des
gros troncs veineux du pôle postérieur, est souvent
visible, sans phénomène de diffusion. Cette colora-
tion des parois veineuses témoigne de la souffrance
pariétale secondaire à la distension des vaisseaux et
se distingue d’une vascularite par son aspect global,
homogène et non segmentaire.

Capillaropathie œdémateuse et capillaropathie
ischémique
Quand l’ensemble du lit capillaire rétinien et des
veinules est dilaté avec une perméabilité vasculaire
anormale et avec présence d’une diffusion de colo-
rant aux temps tardifs, matérialisant l’œdème réti-
nien et son importance, il existe une capillaropa-
thie œdémateuse. 

Le lit capillaire maculaire est cependant altéré et le
degré de son atteinte va déterminer le pronostic
visuel. La rupture de l’arcade anastomotique péri-
fovéolaire est particulièrement bien identifiable à
l’examen angiographique avec un champ compris
entre 30 et 60 degrés. La papille est hyperhémiée et
œdémateuse. (Fig. 3)

La capillaropathie ischémique se définit par la pré-
sence de territoires, plus ou moins étendus, de non-
perfusion du lit capillaire. L’arbre artériel (ou ses
ramifications), paraît grêle et irrégulier. On retrouve
un aspect en « arbre mort », avec des spicules héris-
sant les artérioles et montrant l’interruption brutale
de la circulation sanguine en amont. (Fig. 4). 

Une hyperfluorescence pariétale avec discret phé-
nomène de diffusion peut être visible en périphérie
rétinienne dans les territoires ischémiques.

Généralement, l’ischémie rétinienne commence par
l’extrême périphérie (Fig. 5) et progresse vers le
centre. Il est donc indispensable de réaliser des cli-
chés périphériques avec 4 à 8 champs. 

Toutefois, l’ischémie n’est pas seulement périphé-
rique mais concerne aussi, bien souvent la macula,
avec rupture de l’arcade et un élargissement plus ou
moins grand de la zone avasculaire centrale. C’est
la maculopathie ischémique, qui peut être accen-
tuée, de pronostic sévère et atteignant préférentiel-
lement les patients âgés et hypertendus.

En fait, l’angiographie montre que l’un des deux
mécanismes, œdème ou ischémie, peut être prédo-
minant, mais qu’ils sont presque toujours associés
et intriqués et se modifient au cours de l’évolution,
surtout dans les OVCR. 

Le remodelage vasculaire. 
Très rapidement après le déclenchement, s’instal-
lent des circulations de suppléance plus ou moins
efficaces. L’angiographie permet d’en faire le bilan,
d’analyser les séquelles ou de juger de l’évolutivité
des lésions liées à l’occlusion veineuse. La dilata-
tion de certains rameaux capillaires permet un drai-
nage collatéral du sang veineux, traduit par la pré-
sence de pontages ou shunts veino-veineux. 

Dans les OBV, ces anastomoses « haut-bas » sont
bien visibles sur le raphé horizontal et de part et
d’autre du site de l’occlusion où des vaisseaux de
pontage peuvent apparaître. 

Dans les OVCR, des boucles veineuses pré-papil-
laires peuvent apparaître et se développer après
quelques semaines ou mois. Elles seront parfois un
signe de diagnostic rétrospectif [11]. Dans le champ
rétinien, des dilatations micro-ou macro-anévrys-
males, souvent associées aux territoires de non per-
fusion du lit capillaire, peuvent apparaître, respon-
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Figure 4: OVCR : Forme Ischémique sévère. 
Désertification du lit capillaire et retard circulatoire majeur. Noter le « blanc péri-veinulaire » en anérythre. 

Figure 5 : OVCR de forme mixte.
Importants territoires ischémiques en périphérie, dépistés par l’angiographie car cliniquement silencieux. 



160

CHAPITRE III–1-2. ANGIOGRAPHIES ET RETINOGRAPHIES

sables d’une exsudation souvent importante, puis
pouvant parfois s’oblitérer spontanément. Ces cir-
culations de suppléance et ces micro-anévrismes
peuvent être responsables d’un œdème maculaire
persistant 

Les séquelles. 
Après plusieurs mois, lorsque l’œdème maculaire
s’est prolongé et aussi sous l’effet de l’ischémie, la
macula peut être le siège de remaniements accen-
tués de l’épithélium pigmentaire. 

Ces altérations profondes, mal visibles à l’examen
du fond d’œil, sont très faciles à reconnaitre sur
l’angiographie sous forme d’une plage centrale
hyper fluorescente, par effet fenêtre, sans diffusion,
avec parfois quelques amas de pigment. 

Ces altérations s’associent à un scotome central
irréversible de pronostic visuel sévère, même après
régression de l’œdème, et doivent être prises en
compte dans les indications thérapeutiques 

III-1-2.4. APPORT DE L’ANGIOGRAPHIE
AU VERT D’INDOCYANINE (SLO-ICG)
Même si les occlusions veineuses restent une patho-
logie essentiellement rétinienne, l’angiographie en
SLO-ICG peut apporter des informations utiles en
explorant la circulation rétinienne et choroïdienne,
mettant en évidence les voies de suppléance optico-
ciliaires [12].

A la phase initiale des OBV, l’angiographie en
SLO-ICG a pu aussi permettre de bien identifier le
croisement pathologique lorsqu’il était recouvert
par d’épaisses hémorragies rétiniennes, en vue de
l’indication d’une chirurgie d’adventicectomie
(Fig. 6) [13].

Après plusieurs mois d’évolution, l’angiographie
en SLO-ICG peut aider à l’identification de dilata-
tions capillaires, micro ou macro-anévrysmales,
responsables d’une exsudation parfois marquée et,
éventuellement, guider le traitement par photocoa-
gulation focale de ces ectasies (Fig. 7).

Figure 6 : OBV très hémorragique-
a et b) : Cliché en vert et angiographie à la fluorescéine - Les hémorragies créent un masquage de la fluorescence,
gênant l’examen du lit capillaire. 
c et d) : L’angiographie en ICG montre plus nettement le réseau vasculaire 
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III-1-2.5. COMMENT FAIRE UNE ANGIOGRAPHIE
POUR UNE OVR, SUR QUEL APPAREIL ?
Au cours de l’exploration des OVR, les premières
secondes du remplissage des vaisseaux rétiniens (et
aussi choroïdiens) apportent des informations très
utiles, qu’il ne faut pas « rater ». L’enregistrement
en vidéo-angiographie de la première séquence de
l’angiographie, obtenu avec de nombreux appareils
actuellement, peut apporter une meilleure précision
pour cette évaluation et objectiver le caractère pul-
satile du remplissage veineux. 

Des logiciels de traitement d’image peuvent aider à
la mesure automatisée du transit artério-veineux et
de la vitesse du sang circulant dans les veinules et
les capillaires [14]. Les clichés périphériques sont
évidemment indispensables à une bonne évaluation
angiographique de toute OVR car ils renseignent
sur d’éventuels territoires non-perfusés qui com-
mencent généralement par les zones périphériques :
pour évaluer le remplissage des capillaires, ces cli-
chés doivent être réalisés précocement, juste après
la phase de remplissage artério-veineux et

confrontés avec des clichés tardifs, où les diffusions
d’une néovascularisation pré-rétinienne sera plus
facile à repérer.

Pour bien analyser la rétine dans son ensemble, le
choix d’un angiographe avec champ supérieur à 30°
est souhaitable. La meilleure qualité d’image du lit
capillaire au pôle postérieur et en périphérie est
obtenue avec les angiographes de champ allant de
40 à 60°, pour inclure la papille et toute la macula.

L’angiographie avec un « grand champ » peut se
révéler particulièrement utile pour l’examen de la
périphérie, comme le grand angle du SLO ou enco-
re l’ultra-grand champ. En étendant les limites
d’exploration jusqu’à la périphérie rétinienne, ces
techniques permettent une amélioration de la détec-
tion des zones ischémiques, pouvant ainsi influen-
cer la classification, le pronostic et les indications
thérapeutiques précoces. La surface analysée a été
calculée et serait multipliée par 2,8 par rapport à
l’exploration classique avec 7 champs (Fig. 8),
[15]. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 7 : OBV avec un œdème maculaire persistant et volumineux. 
a à c) : Angiographie à la fluorescéine mettant en évidence les dilatations capillaires et les suppléances avec diffusions.
d) : L’angiographie en ICG permet plus facilement de retrouver des  macro-anévrysmes responsables de diffusions accen-
tuées.
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Cependant, l’utilisation de ces appareils peut avoir
des limites. Si dans les OBV, les territoires isché-
miques sont facilement identifiés en comparaison
au lit capillaire sain adjacent, il n’en est pas de
même pour les OVCR, et l’utilisation de grands
champs peut gêner l’interprétation de la perfusion
de la rétine périphérique.

III-1-2.6. QUAND DEMANDER 
UNE ANGIOGRAPHIE ?
Etant donné le nombre important de présentations
cliniques différentes, il n’est pas possible d’établir
un calendrier-type de suivi avec des examens
angiographiques systématiques. D’autres examens
complémentaires ont d’ailleurs complété l’angio-
graphie dans certaines indications, comme l’OCT
pour la surveillance de l’œdème maculaire, en

apportant une quantification de l’œdème beaucoup
plus précise que l’appréciation de la diffusion aux
temps tardifs de l’angiographie. 
L’angiographie reste néanmoins incontournable à
certaines étapes de l’évolution des OVR.

Une angiographie de départ semble indispensable,
même si le diagnostic est souvent évoqué dès l’exa-
men du fond d’œil, pour mieux préciser ce diagnos-
tic (site précis de l’occlusion, forme clinique), faire
le point des pathologies éventuellement associées et
évaluer le retentissement de l’occlusion sur le lit
capillaire (degré d’ischémie). La gravité de l’OVR
sera établie sur un faisceau d’arguments principale-
ment tirés de l’examen clinique et de l’angiogra-
phie. Le calendrier de suivi du patient sera déter-
miné selon cette première évaluation pronostique.
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  20/32 20/80 

Figure 9 : OBV - Suivi évolutif, sous traitement par IVT. Régression de l’œdème mais conversion en forme ischémique.

Figure 8 : L’angiographie en ultra-grand champ permet d’analyser une surface rétinienne plus grande, multipliée par
2,8 par rapport à l’angiographie classique avec 7 champs. Image tirée de la publication de Parlitsis et col. (15).
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Au cours du suivi, une angiographie sera demandée
en cas de modification majeure de la symptomato-
logie, en particulier en cas d’aggravation franche
des symptômes faisant craindre une conversion en
forme ischémique (Fig. 9). 

Chaque fois qu’une thérapeutique particulière est
envisagée, l’angiographie est aussi indispensable,
par exemple pour éliminer une ischémie maculaire
majeure et irréversible qu’il faut savoir rechercher
avant l’indication d’injections intra-vitréennes. 
De même, l’angiographie sera indispensable pour
repérer la topographie des territoires ischémiques
avant l’indication d’une photocoagulation pan réti-
nienne ou d’un traitement laser « en grille » macu-
laire. 
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TOMOGRAPHIE EN COHERENCE OPTIQUE 
Gabriel COSCAS, Alain ZOURDANI, Agnès GLACET-BERNARD 

L’avènement de la tomographie en cohérence
optique (OCT) constitue sans doute une réelle révo-
lution en ophtalmologie. En effet, rares sont les
explorations qui ont connu un aussi grand intérêt et
un aussi grand développement avec une utilisation
pratique très large et quotidienne. 

L’OCT s’est rapidement développée comme une
méthode « non invasive » d’imagerie optique pour
le diagnostic médical en ophtalmologie, en per-
mettant, sur des coupes antéro-postérieures, la
visualisation in vivo des microstructures internes de
la rétine.

A l’instar des autres affections de la rétine, la patho-
logie vasculaire rétinienne a grandement bénéficié
de ces progrès, complémentaires de l’angiographie
qui reste indispensable pour visualiser le lit vascu-
laire et capillaire rétinien, en permettant d’en défi-
nir les aspects cliniques, d’illustrer leurs modalités
évolutives, d’évaluer leur pronostic et d’apprécier
les résultats des différentes thérapeutiques.

L’examen OCT est une technique non agressive, et
d’une utilisation aisée. Il permet, en temps réel et
instantanément, la visualisation des microstructures
tissulaires de la rétine sur une ou plusieurs coupes

antéro-postérieures. Les images sont obtenues en
deux ou en trois dimensions et représentent les
variations de ces réflexions (et diffusions) de la
lumière, soit dans un plan de section (antéro-posté-
rieur ou frontal), soit dans un volume de tissu.

L’évaluation des variations d’épaisseur de la réti-
ne grâce à l’OCT a connu, ces dernières années, un
développement remarquable grâce à la facilité
apparente de sa réalisation et de son interprétation,
qui en a fait un « test d’efficacité » de la thérapeu-
tique. 

Le développement de l’OCT Spectral-Domain a
permis d’améliorer la résolution, (de l’ordre de 4
μm) et grâce au moyennage, d’acquérir plus rapide-
ment les images et d’éliminer les artéfacts liés aux
mouvements. Les données obtenues semblent plus
quantifiables et plus fiables. 

Les coupes sont devenues évocatrices des coupes
histologiques. L’analyse des couches internes et
plus encore des couches externes de la rétine est
rendue possible par les progrès technologiques
récents permettant une imagerie à très haute défini-
tion et surtout à grande vitesse et en volume. Les
systèmes de « Eye Tracking » autorisent un suivi
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Figure 1 : Œdème maculaire cystoïde en SD-OCT. 
Mesures d’épaisseur: de la Limitante interne à l’EP, de la hauteur de la logette centrale, de l’extension en largeur et hau-
teur du DSR. Noter la visibilité de la limitante externe
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évolutif précis et fiable, associé à la comparaison
avec les autres méthodes d’imagerie [1].
La pathologie des occlusions veineuses rétiniennes
comporte un trouble brutal de la dynamique circu-
latoire. Ce trouble de la dynamique circulatoire est
parfaitement bien visible sur les vidéo-angiogra-
phies rétiniennes qui permettent, outre sa visualisa-
tion directe, d’apprécier son retentissement et de
quantifier le retard circulatoire. L’examen en OCT
permet, pour sa part, d’apprécier les conséquences
des troubles de la perméabilité vasculaire en visua-
lisant l’exsudation et l’œdème rétinien qui en résul-
tent, ou aussi les conséquences de la non-perfusion
et de l’ischémie. 

L’examen en SD-OCT permet donc de quantifier
les modifications de l’épaisseur de la rétine et le
volume de l’œdème maculaire cystoïde. Il fournit
des informations supplémentaires, sur la localisa-
tion du liquide accumulé : soit principalement dans
les couches rétiniennes, soit dans l’espace sous-réti-
nien. (Fig. 1)

L’OCT Spectral-Domain appréciera aussi l’inté-
grité de la limitante externe ainsi que celle de l’In-
terface entre les segments internes et externes des
photorécepteurs. Ces informations seront utiles
pour le pronostic et le suivi thérapeutique des
occlusions veineuses rétiniennes.

III-1-3.1. L’ŒDEME MACULAIRE EN OCT 
L’œdème maculaire (OM) est un des signes majeurs
des OVR, particulièrement bien analysé en OCT. 

L’œdème maculaire est le résultat de l’accumula-
tion de fluides dans les couches rétiniennes, tout
autour de la fovéa. Cet œdème contribue à une

diminution d’acuité visuelle centrale liée à l’altéra-
tion des relations fonctionnelles cellulaires dans la
rétine et s’accompagne d’une réaction inflammatoi-
re secondaire. 

L’œdème maculaire est associé, dans la plupart des
cas, à une altération de la barrière hémato-rétinien-
ne (BHR) identifiée en angiographie à la fluo-
rescéine par les diffusions de fluorescéine.. L’aug-
mentation de la teneur en eau et l’accumulation de
fluide dans le tissu rétinien, caractérisant l’œdème
maculaire, peut être intracellulaire ou extracellulai-
re, associée le plus souvent à une accumulation sous
rétinienne de fluide (DSR), décelée grâce à l’OCT
[2].

L’augmentation d’épaisseur maculaire.
Cette modification d’épaisseur est facilement mise
en évidence sur les coupes passant par le centre de
la fovéa : la ligne de profil antérieur est soulevée et
modifiée et la mesure de sa distance par rapport à la
ligne de profil postérieur (l’EP) permet de quanti-
fier l’augmentation d’épaisseur liée à l’accumula-
tion liquidienne et à l’œdème maculaire. 
Le signe le plus précoce de l’œdème maculaire cen-
tral est l’effacement de la dépression fovéale.
L’augmentation de l’œdème donnera à cette ligne
de profil antérieur une forme en dôme, plus ou
moins volumineux. 

Paradoxalement, les œdèmes maculaires les plus
volumineux sont observés dans les formes isché-
miques [3, 4] (voir Chapitre III-4).
Dans notre étude sur 50 cas consécutifs, l’OM était
présent à l’examen initial dans 86% des cas,
(moyenne : 617μm –de 295 à 939), majeur dans
64% , associé à une désorganisation des couches

CHAPITRE III–1-3. TOMOGRAPHIE EN COHETRENCE OPTIQUE

P
H

Y
S

IO
PA

T
H

O
LO

G
IE

 
.

E
T

IO
LO

G
IE

D
IA

G
N

O
S

T
IC

. 
T

R
A

IT
E

M
E

N
T

 

 

 

Figure 2 : OVCR bien perfusée. 
a) Angiographie à la fluorescéine montrant les dilatations et diffusions et l’œdème diffus.
b) OCT Time-Domain : augmentation d’épaisseur, logettes et DSR
c) Cartographie



rétiniennes dans 24% et associé à un DSR dans
64% .

L’œdème rétinien diffus ou cystoïde
Cette différentiation a d’abord été clinique, en par-
ticulier en biomicroscopie et en angiographie
(perméabilité anormale de l’ensemble du lit capil-
laire rétinien), puis a été précisée grâce à la sémio-
logie en OCT. 

Dans l’œdème rétinien diffus, l’épaisseur rétinienne
augmente de manière modérée sans collection pseu-
do-kystique ou cystoïde. Les couches plexiforme
externe et nucléaire externe augmentent d’épais-

seur, du fait de l’infiltration liquidienne et apparais-
sent hypo réflectives.

Cet œdème peut être étendu à tout le pôle posté-
rieur et à toute la macula et sera responsable de
baisse de vision. L’OM peut être localisé à un sec-
teur de la macula (dans les OBV), ce qui sera bien
précisé sur la cartographie maculaire [1, 2]. (Fig. 2)
Cependant, l’amélioration de la définition des
images, obtenue maintenant en OCT Spectral-
Domain de dernière génération, permet de décou-
vrir des micro-logettes associées à cet OM diffus et
qui étaient souvent mal visualisées avec les OCT
Time-Domain. 
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Figure 3 : Aspect typique d’une OVCR bien perfusée . EP: Normal; Interface bien visible mais épaissie au centre ; DSR
localisé, minime, central; Limitante externe normale, bien visible sauf au centre ; Nucléaire externe élargie et refoulée ;
Logettes centrales volumineuses séparées par des piliers (des cellules de Müller). Noter les points hyper réflectifs et les
zones denses intra rétiniennes (évocatrices d’une réaction inflammatoire)

 

 

 

 

 

 Interface AI/AE

Points hyper réflectifs

Figure 4 : OVCR bien perfusée- Evolution spontanée : 3ème mois. 
EP: Normal; Interface : bien visible, épaissie ; DSR assez notable, central, bombé en dôme; Limitante externe mal visible;
Nucléaire externe élargie ; Logettes péri-centrales, s’étendant vers la périphérie, sur plusieurs couches; Logettes cen-
trales volumineuses, séparées par des piliers (Müller). Noter la zone dense centrale et les Points Hyper Réflectifs

Dans l’œdème maculaire cystoïde, l’accumulation
liquidienne se voit sous forme d’espaces arrondis ou
ovalaires, intra-rétiniens et optiquement vides, donc
hyporéflectifs (à contenu liquidien). Ces logettes
cystoïdes se forment à l’intérieur de la rétine, le
plus souvent au sein de la rétine externe, au niveau
de la plexiforme externe (couche des fibres de
Henlé) et parfois dans la couche plexiforme interne. 

Au début, ces logettes sont souvent d’emblée volu-
mineuses, peu nombreuses, séparées par des piliers
des cellules de Müller. Le DSR est très localisé à ce
stade, minime et pointu. Dès ce stade existent de
nombreux points hyper-réflectifs (évocateurs d’une
réaction inflammatoire) (Fig. 3 et 4).

Après quelques semaines d’évolution spontanée,
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les logettes restent volumineuses au centre mais
deviennent plus nombreuses et plus petites en s’é-
tendant vers la périphérie. Elles s’observent sur plu-
sieurs couches, jusque dans la nucléaire interne. Les
points hyper-réflectifs persistent ou augmentent.

Cet aspect d’atteinte initiale des couches externes
semble être caractéristique des OVR. [3]. Elle
pourrait être expliquée par l’anatomie des capil-
laires rétiniens. 
Les conséquences d’une hyperpression brutale dans

le secteur veineux sont tout d’abord observées au
niveau des veinules post-capillaires qui se situent
dans le réseau profond situé au niveau de la plexi-
forme externe. Les fluides extracellulaires gagnent
ensuite les couches plus internes et se répartissent
dans toute la rétine.

L’œdème est d’intensité variable et l’OCT a montré
qu’il est très souvent associé à un décollement
séreux rétinien (voir plus loin).
L’œdème maculaire diffère peu selon les formes cli-
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Figure 6 : Nodules cotonneux

PHRPHR 

1er mois 4  mois 

Figure 5 : Points Hyper- Réflectifs. 
Points hyper-réflectifs, très fins mais bien visibles, assez nombreux, adjacents aux espaces cystoïdes et à l’accumulation
de fluides mais souvent disséminés jusque dans les couches internes. Régression rapide dès la première injection intra-
vitréenne de stéroïdes, parallèlement à l’évolution favorable de l’œdème.

niques d’OVCR ou d’OBVR, tout en restant évi-
demment localisé au territoire de drainage altéré.
La cartographie évalue assez bien les contours de
l’œdème et précisera si l’œdème s’étend ou non à la
zone centrale de la macula. 

III-1-3.2. LES COUCHES INTERNES 
DE LA RETINE NEUROSENSORIELLE
Les Points Hyper- Réflectifs

Les examens en SD-OCT ont permis de détecter

des signes additionnels, sous forme de points
hyper-réflectifs, très fins mais bien visibles, assez
nombreux,
Ils sont adjacents aux espaces cystoïdes et à l’accu-
mulation de fluides mais souvent disséminés jusque
dans les couches internes.

Présents dès le début et dans les formes aiguës ou
récidivantes, ces points hyper-réflectifs, diminuent
et disparaissent sous l’effet du traitement et consti-
tuent un test d’efficacité ou de récidive (Fig. 5) 



Les nodules dysoriques ou nodules cotonneux sont
superficiels et résultent de l’accumulation de maté-
riel axoplasmique dans les fibres optiques (voir
Chapitre III-1). En OCT, ces nodules se manifes-
tent par une forte hyper-réflectivité anormale au
sein des couches de la rétine interne (Fig. 6) asso-
ciée à une augmentation plus ou moins importante
de l’épaisseur de cette couche.

Les Formes Ischémiques

Dans certaines formes cliniques, dites avec
« blanc périveinulaire », existe une ischémie réti-
nienne accentuée mais habituellement transitoire
(voir Chapitre III-2-3.2). En OCT, les consé-
quences de cette ischémie apparaissent après
quelques jours sous forme d’un amincissement réti-
nien avec une hyper-réflectivité modérée aux
dépens des couches de la rétine interne où se trou-

vent les cellules ganglionnaires [5].

Les formes non perfusées majeures, à l’opposé,
s’accompagnent en règle d’un œdème très accentué
et d’un profond bouleversement de toutes les
couches rétiniennes. 
Elles évoluent d’une manière très sévère avec une
fausse régression de l’épaisseur qui est une atro-
phie majeure et irréversible des couches internes,
bien visible après quelques mois (Fig. 7 et 8) 

III-1-3.3. LES COUCHES POSTERIEURES 
DE LA RETINE NEUROSENSORIELLE

L’OCT Spectral-Domain a permis d’améliorer la
résolution des images et d’analyser, non seulement
les couches internes mais aussi et surtout les
couches externes de la rétine :
La couche nucléaire externe qui se présente comme

168

CHAPITRE III–1-3. TOMOGRAPHIE EN COHETRENCE OPTIQUE

 

 

 

 

 

 

  

Interf

Limitante

Figure 7 : OBV ischémique : altération sévère des couches externes.
Régression de l’œdème dès la première IVT et régression des points hyper-réflectifs mais persistance de la disparition
de l’Interface et de la limitante externe et altération de la nucléaire externe, expliquant la mauvaise récupération visuelle
malgré la bonne réponse sur l’œdème lui-même. 

une large bande hypo réflective, correspondant aux
noyaux des photorécepteurs, elle est délimitée en
dedans par la plexiforme externe et, vers l’extérieur,
par la membrane limitante externe (fine ligne bien
visible mais faiblement réflective) sur laquelle sont
apposées les extrémités des cellules de Müller.

Juste en arrière de cette ligne de la Limitante exter-
ne,apparaît une mince bande, plus fortement hyper-
réflective qui correspond à une différence de réflec-
tivité au niveau de cette Interface entre les segments
internes et les segments externes des photorécep-
teurs. 
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Ces deux lignes permettent donc d’individualiser
deux bandes hyporéflectives qui correspondent aux
Articles Internes et aux Articles Externes des pho-
torécepteurs
L’intégrité de la membrane Limitante Externe et de
l’Interface entre articles internes et articles externes
des photorécepteurs sont souvent définis comme
des éléments de bon pronostic dans les OVR (voir
Chapitre III-4) [6, 7]. 

Certes, lorsque l’œdème est important, ces couches
sont difficilement analysables car le signal semble
s’épuiser en traversant la rétine interne très épais-
sie. Ces structures redeviennent visibles lorsque
l’œdème disparait, par exemple sous l’effet d’un
traitement anti-œdémateux. (Fig. 7).

Ainsi, dès que l’effet anti-œdémateux du traitement
commence à apparaître, l’analyse des couches
externes, associée à l’étude des points hyper-réflec-
tifs, prend toute sa valeur pronostique et indicatrice
pour les décisions de re-injection. 

III-1-3.4. LE DECOLLEMENT 
SEREUX RETINIEN
Les examens en OCT ont permis de découvrir,

mieux qu’en biomicroscopie, la présence très fré-
quente d’une accumulation sous-rétinienne de flui-
de, avec un décollement séreux rétinien (DSR). 

Ce DSR, dans les OVR, se traduit par la présence
d’un espace hypo-réflectif qui sépare l’épithélium
pigmentaire de la rétine neurosensorielle. Dans les
OVR, ce DSR est toujours rétro fovéal et associé à
un œdème maculaire, souvent important.

Aux stades initiaux, ce DSR est petit, localisé et de
forme pointue ; l’accumulation liquidienne se fait
essentiellement dans la couche de Henlé, sous
forme de grosses logettes, séparées par des piliers
des fibres de Müller qui prennent alors une direc-
tion antéro-postérieure [8].
Au bout de quelques semaines, le DSR devient plus
volumineux, de forme bombée, en dôme et s’étend
largement à toute la région fovéale, en même temps
que les logettes et les points hyper-réflectifs sont les
plus nombreux. (Fig. 3 et 4)

Ce DSR régresse progressivement sous l’effet du
traitement. Il semble que le décollement séreux réti-
nien lui-même n’a pas d’incidence sur le pronostic
visuel des OVR.
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Figure 8 a et b : OVR à composante ischémique. 
a) Phase initiale b) Régression de l’œdème. Désorganisation de l’architecture rétinienne fovéale, avec une hyper-réflec-
tivité modérée des couches résiduelles et, en OCT, une diminution d’épaisseur correspondant à l’atrophie. Noter les
logettes persistantes évoquant des lacunes dégénératives, traduisant la mort et la disparition cellulaire



L’accumulation d’un matériel modérément réflectif
est parfois visible au sein du décollement séreux
rétinien ou à la partie postérieure de volumineuses
logettes centrales. Ce matériel n’est pas clairement
identifié, il pourrait s’agir ou de fibrine ou de
séquelle d’hémorragie 

III-1-3.5. EPITHELIUM PIGMENTAIRE ET
COUCHES POSTERIEURES

Dans les OVR récentes, la bande de l’EP est le plus
souvent normale, sauf dans les cas où existe (ou
apparaît) une composante ischémique sévère.
Même dans ces cas, l’atteinte de l’EP est tardive,
souvent le résultat d’un œdème maculaire prolongé
à composante ischémique et réagissant mal au trai-
tement. Elle peut associer différents degrés d’atro-
phie de l’épithélium pigmentaire à des remanie-
ments majeurs des couches externes et internes
avec amincissement fovéal.

III-1-3.6. SIGNES TARDIFS : DESORGANISA-
TION ARCHITECTURALE, ATROPHIE

Dans les formes évoluées d’OVR, la chronicité de
l’œdème et l’ischémie conduisent à la destruction
de l’architecture de la rétine.
La couche des photorécepteurs et la couche nucléai-
re externe peuvent totalement disparaître, avec
désorganisation de l’architecture rétinienne et avec
une hyper-réflectivité modérée des couches rési-
duelles et avec, en OCT, une diminution d’épais-
seur correspondant à l’atrophie (Fig. 8 a et b). 

Dans certains cas, malgré un remaniement architec-
tural profond, une certaine augmentation d’épais-
seur persiste avec présence de plages hypo-réflec-
tives, donnant à la rétine un aspect de gruyère (Fig.
8b). Ces plages peuvent correspondre à des logettes
persistantes mais plutôt à des lacunes dégénéra-
tives, traduisant la mort et la disparition cellulaire.

III-1-3.7. HEMORRAGIES

La présence de sang est observée en OCT comme
un milieu hyper-réflectif. Les hémorragies réti-
niennes superficielles en flammèches sont générale-
ment d’une épaisseur très faible et de contours irré-
guliers, et ne sont pas visibles sur les coupes. 
Les collections hématiques intra rétiniennes peu-

vent par contre être observées, comme la présence
de sang dans le tissu rétinien (Fig. 9) ou dans une
logette d’œdème maculaire cystoïde (Fig. 10) ou
une hémorragie rétro-hyaloïdienne 
Par contre, l’infarcissement hémorragique, ressem-
blant cliniquement à un hématome intra-rétinien, se
manifeste par une volumineuse augmentation d’é-
paisseur hypo-réflective. 
Le signal est en fait rapidement absorbé par l’hy-
per-réflectivité de la couche hématique et ensuite,
l’hypo-réflectivité apparente n’est qu’un affaiblis-
sement du signal, comme on l’observe aussi dans
les œdèmes volumineux.

III-1-3.8. EXSUDATS LIPIDIQUES

Des exsudats lipidiques peuvent apparaître dans les
cas d’œdème volumineux, prolongés et en voie de
résorption et sont visibles sous forme de petites
plages hyper-réflectives à contours nets, prédomi-
nant dans les couches les plus externes de la rétine 

III-1-3.9. MODIFICATION DE L’INTERFACE
VITREO-RETINIENNE

L’examen en OCT ne doit pas négliger l’analyse
fine de la surface rétinienne, à la recherche de trac-
tions vitro-rétiniennes [9, 10] et surtout de la pré-
sence d’une membrane épimaculaire qui semble
assez fréquemment observée dans les formes
traitées, au cours des mois ou des trimestres de la
surveillance (Fig. 11). 

III-1-3.10. QUANTIFICATION DE 
L’EPAISSEUR MACULAIRE 
(ET NON DE L’ŒDEME MACULAIRE)

Les mesures automatiques de l’épaisseur de la réti-
ne permettent une appréciation quantitative assez
précise et relativement reproductible, qui permet
principalement de surveiller l’évolution de l’œdème
maculaire (ou plutôt de la présence anormale de
fluide), signe capital des OVR. 
Pourtant, l’épaisseur ne rend pas seulement compte
de l’œdème : elle peut être augmentée par un infar-
cissement hémorragique de la rétine et diminuée
par l’atrophie des différentes couches au stade tar-
dif de l’évolution ou encore par la persistance de
logettes dégénératives.
Une autre limitation dans cette quantification est le
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fait que, dans les œdèmes maculaires des OVR qui
sont parfois extrêmement volumineux, les repé-
rages automatiques sont trompés par le changement
majeur de forme de la rétine et donnent des résultats
totalement erronés. 

Heureusement, des mesures manuelles ponctuelles
à l’aide de clippers sont possibles et les dernières
générations d’OCT-SD permettent de replacer des
lignes de repères. Mais ceci ne permet cependant

pas toujours, selon les différents logiciels, de
retrouver une chiffre correct de l’épaisseur centrale
(sauf si l’on procède manuellement sur chaque
coupe, ce qui est très long). 
Malgré ces limitations, la quantification de l’œdè-
me maculaire a été une des premières utilisations de
l’OCT. Cette quantification a été possible dès les
premières générations d’OCT en Time-Domain
(Stratus* OCT) en mesurant l’OM entre deux lignes
de référence (limitante interne et l’épithélium pig-
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AI/AE 

Logettes Cystoides

Hémorragie Points hyper-réflectifs

Figure 9 : OM au cour d’une OBV bien perfusée- Noter la présence de quelques hémorragies intra rétiniennes, asso-
ciées aux logettes cystoïdes , au DSR modéré et aux nombreux points hyper-réflectifs 

Figure 10 : Hémorragie dans une logette fovéale au cours d’une OBV bien perfusée
Noter la sédimentation de sang à la partie inférieure de la logette, en nid de pigeon (la coupe OCT est verticale du bas
vers le haut)

Figure 11. Développement d’une membrane épimaculaire, avec quelques plis de rétraction.
OVCR, bien perfusée, traitée par IVT, avec régression rapide de l’œdème 



mentaire). La reproductibilité de ces mesures a été
démontrée. Cette cartographie ne donne qu’une
moyenne de l’épaisseur rétinienne dans chacun des
neufs secteurs prédéterminés de la macula. 
La quantification avec l’OCT dit « Spectral
Domain » est beaucoup plus précise, avec très peu
d’artéfacts, car obtenue en peu de temps et sur de
nombreuses coupes. L’amélioration de la résolution
et de la vitesse d’examen permet l’obtention
d’images en trois dimensions et en volume qui peu-
vent devenir un indicateur du suivi thérapeutique
[11]. Cette quantification pourra guider les diffé-
rents traitements sélectionnés. 

III-1-3.11. EVOLUTION ET 
SUIVI THERAPEUTIQUE
L’OCT trouve effectivement pleinement son intérêt
dans le suivi de la maladie, pour évaluer l’évolution
spontanée ainsi que les résultats de la thérapeutique
ainsi que pour détecter précocement toute persis-
tance ou reprise évolutive. 
L’importance de l’épaississement rétinien donne
également une indication pronostique, permettant
de suspecter une forme ischémique d’OVCR si l’é-
paisseur rétinienne (sans celle du DSR) dépasse
700μ [3]. Dans les OBV, une augmentation d’épais-
seur rétinienne dans les 3 premiers mois serait en
faveur d’une OBV ischémique [4]. 
Certains OCT Spectral-Domain utilisent un systè-
me automatique d’Eye-Tracking qui permet d’utili-
ser les premières images comme référence pour la
surveillance ultérieure, en plaçant exactement la
ligne de scan à la même position sur les nouvelles
images du fond d’œil.
Le test d’efficacité le plus souvent et facilement uti-
lisé consiste à mesurer et rechercher les variations
d’épaisseur et la persistance ou réapparition de
fluides intra ou sous rétinien [12].

En conclusion, l’avènement de l’OCT et du SD-
OCT constitue une réelle révolution en ophtalmolo-
gie. Cette technique aisée et non agressive a connu
un développement rapide et remarquable avec une
amélioration continue, jusqu’à actuellement la 4ème

génération d’OCT, en l’espace d’une dizaine
d’années d’évolution à peine. L’OCT a permis une
avancée dans les connaissances et une amélioration
de l’évaluation des traitements grâce à un diagnos-
tic plus précis et grâce à l'analyse fine des couches
externes et de leur altérations.
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CHAPITRE III–1-4. AUTRES EXAMENS COMPLEMENTAIRES

III-1-4 ECHO-DOPPLER 
COULEUR OPHTALMIQUE
L’imagerie par Doppler couleur représente une
avancée en ultrasonographie qui permet simultané-
ment une imagerie bi-dimensionnelle de la structu-
re et du flux sanguin. Le Doppler par ultrasons est
une méthode de détection des modifications de fré-
quence du son réfléchi par le flux sanguin, permet-
tant une estimation des vélocités sanguines et non
pas du débit sanguin car la section des vaisseaux
n’est pas connue. 
L’information Doppler est une surimpression en

couleur selon une échelle conventionnelle [1]. C’est
une méthode sélective, indolore, non invasive,
adaptée à l’ophtalmologie avec une première des-
cription dans la littérature par Erickson en 1989 [2].
Elle est indépendante du statut des milieux ocu-
laires et permet l’analyse des vaisseaux orbitaires et
notamment ceux du pédicule central de la rétine [3-
5], avec une mesure des vitesses d’écoulement du
sang au niveau des vaisseaux rétro-bulbaires (l’artè-
re ophtalmique et ses branches, les vaisseaux
ciliaires, l’artère et la veine centrale de la rétine)
(Fig. 1).
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Pédicule vasculaire central 

ACR 

VCR 

Figure 1 : Echo-Doppler couleur du pédicule vasculaire central rétinien (œil sain)
Enregistrement dans l’artère centrale de la rétine (ACR) de la vitesse systolique maximum (VSM) en cm/sec, de la vites-
se télédiastolique (VTD), de l’indice de résistance de Pourcelot (IR=VSM-VTD/VSM).
Enregistrement dans la veine centrale de la rétine (VCR) de la vitesse veineuse maximum (VCRmax) et de la vitesse vei-
neuse minimum (VCRmin).



Les premières publications sur les résultats de l’é-
cho-Doppler couleur (EDC) dans les occlusions
veineuses rétiniennes (OVR) datent de 1993 avec la
publication de Baxter [4]. Dans toutes ces publica-
tions, le retentissement hémodynamique initial est
rapporté, avec une diminution des vitesses vei-
neuses dans la veine centrale de la rétine (VCR) de

l’œil atteint. Par contre les résultats divergent sur
les modifications ou non des résistances vasculaires
au niveau de l’artère centrale de la rétine (ACR) et
sur les variations obtenues des vitesses veineuses,
selon le type et la forme d’OVR [4, 6-9] (Fig. 2 et
3). 
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ACR 
VCR 

Figure 2 : Enregistrement de l’ACR et de la VCR de l’œil atteint d’OVR, en phase initiale

ACR 

VCR

Figure 3 : Enregistrement de l’ACR et de la VCR de l’œil adelphe d’OVR
Les vitesses veineuses dans la VCR et les vitesses artérielles sont plus faibles dans l’œil atteint que dans l’œil adelphe.
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L’EDC dans les OVR a permis de montrer une
réduction persistante des vitesses veineuses dans la
VCR de l’œil atteint à un an d’évolution, mais par
contre des données vélocimétriques qui se sont nor-
malisées pour l’ACR dès le sixième mois de suivi
[10].
L’EDC a permis aussi de confirmer l’amélioration
initiale des conditions hémodynamiques dans la
VCR après traitement de l’OVR par hémodilution
normovolémique, en parallèle des effets visualisés
sur l’amélioration du temps artério-veineux à l’an-
giographie rétinienne à la fluorescéine [11].
L’intérêt de l’EDC dans l’étude des facteurs pro-
nostiques de passage d’une forme d’OVR non
ischémique à une forme ischémique a été démontré
récemment, avec un rôle protecteur des vitesses
veineuses élevées initialement, même dans les
formes d’occlusion de branche veineuse rétinienne
[12, 13].

En conclusion, l’écho-Doppler couleur peut per-
mettre ainsi de connaître le retentissement hémody-
namique des OVR à la phase initiale et de suivre
leur évolution au niveau des vitesses veineuses de
la VCR. Mais cet examen ne se pratique pas de
façon courante, principalement parce que c’est une
technique qui reste opérateur-dépendant, et aussi
parce qu’il n’a pas été retrouvé de valeur-seuil
minimale pour la vitesse veineuse dans la VCR, qui
aurait pu être un marqueur de pronostic fonctionnel
ou d’évolutivité. 
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RETINAL VESSELS ANALYZER
Constantin J. POURNARAS

3-1-5. RETINAL VESSELS ANALYZER
La plupart des pathologies systémiques, comme
l’hypertension et le diabète, entraînent des altéra-
tions au niveau du diamètre des vaisseaux rétiniens.
Ces modifications anatomiques sont associées à des
altérations de la régulation du débit pouvant être
identifiées par des stimulations entraînant une aug-
mentation de l’activité métabolique rétinienne,
comme la stimulation lumineuse par flicker. Par
conséquent, l’évaluation précise du diamètre vascu-
laire rétinien devient indispensable pour la compré-
hension de la progression des microangiopathies
ischémiques.
Malgré plusieurs décennies de développements
techniques, il n’existe aucune méthode qui permet-
te à elle seule de fournir toutes les informations per-
tinentes sur l’hémodynamique oculaire. La connais-
sance quantitative disponible de nos jours sur le
flux sanguin dans les divers tissus de l’œil a été
obtenue par différentes techniques invasives et non
invasives. Les premières, qui ont fourni des infor-
mations extensives sur le débit sanguin oculaire
dans des modèles animaux, incluent des mesures
directes du flux dans des veines de la choroïde [1],
la calorimétrie [2], la désaturation du krypton radio-
actif [3], les microsphères marquées par substances
radioactives [4], l’élimination de l’hydrogène [5] et
de l’iodoantipiryne I125 [6], la fluxmétrie à laser
Doppler [7], l’imagerie du flux sanguin par phé-
nomène speckle [8, 9] et la libération ciblée de la
fluorescéine encapsulée dans des liposomes [10]. 

3-1-5.1. DIAMETRE DES VAISSEAUX 
RETINIENS
Jusqu’à récemment, le diamètre des vaisseaux réti-
niens était obtenu à partir de mesures de photogra-
phies du fond de l’œil projetées sur un écran ou
visualisées à travers un système optique grossissant
[11, 12]. L’introduction de l’Analyseur de Vais-
seaux Rétiniens (RVA, Imedos, Jena, Germany)[13,
14] permet actuellement une mesure des vaisseaux
rétiniens principaux en temps réel ou à partir d’en-
registrements sur bande magnétique. 
Le RVA comporte une caméra du fond de l’œil per-
mettant d’imager le fond de l’œil sur un moniteur
vidéo, un capteur à charge couplée pour une acqui-
sition d’images électroniques ainsi qu’un ordinateur
pour déterminer et archiver les diamètres (Fig. 1). 
Le RVA se base sur le principe d’absorption de la

lumière à une longueur d’onde de 400-620 nm par
les érythrocytes des vaisseaux, alors que le tissu
environnant la réfléchit. Un contraste optimal est
obtenu par l’éclairage du fond de l’œil à travers un
filtre vert.
Ainsi, on peut considérer que le RVA mesure la lar-
geur de la colonne sanguine dans les vaisseaux
sélectionnés.
L’interprétation des images peut être altérée par des
opacités ou des changements anatomiques de la
paroi vasculaire, ce qui complique l’analyse. Pour
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Figure1. A. Le RVA comporte une caméra permettant
d’imager le fond de l’œil sur un moniteur vidéo, un cap-
teur à charge couplée pour une acquisition d’images
électroniques ainsi qu’un ordinateur pour déterminer et
archiver les diamètres (RVA, Imedos, Jena, Germany).
B. Variation temporelle du diamètre d’une veine rétinien-
ne mesuré par RVA sur la portion veineuse incluse entre
les marques P1 et P2. La constriction de la veine est due
à l’inhalation par le sujet d’oxygène pur à 100%. L’effet
est réversible après l’arrêt de l’inhalation d’oxygène.
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surmonter ce problème, le RVA utilise un algorith-
me d’adaptation basé sur la variation du contraste
de luminosité qui compense les perturbations sur-
venant lors des mesures.
Le vaisseau est balayé 25 fois par seconde à l’inté-
rieur d’une fenêtre rectangulaire d’une longueur de
1,5 mm environ et de largeur légèrement supérieu-
re à celle du vaisseau. Après détermination de
l’angle entre le vaisseau et la fenêtre, le diamètre
vasculaire est calculé de façon automatique. 
La technique RVA est particulièrement adaptée à
l’évaluation de la variation spatiale et la dynamique
temporelle du diamètre lors de l’application de
divers stimuli physiologiques, agents pharmacolo-
giques et procédures thérapeutiques (Fig. 1). Lors
de la stimulation flicker, il a été mis en évidence
qu’elle entraîne une augmentation du diamètre des
vaisseaux rétiniens et une augmentation du débit
rétinien et du nerf optique [15]. Avec des vaisseaux
ayant un diamètre > 90 microns, il est possible
d’obtenir une précision du diamètre d’environ 1 m.
La résolution temporelle du diamètre est de 40 ms.
La reproductibilité, définie par le coefficient de
variation, a été déterminée à court (moins de 2
heures) et à long terme (2 semaines). Ce coefficient
est de 1,5% et 2,8% respectivement [14].

3-1-5.2. APPLICATION CLINIQUE
Les mesures des changements du diamètre des vais-
seaux, mis à part l’intérêt pour l’étude de la physio-
logie des vaisseaux rétiniens, ont permis d’établir
une corrélation entre les changements de diamètre

des vaisseaux rétiniens et des stades évolutifs de
pathologies systémiques. En particulier, des aug-
mentations incontrôlées de la pression systémique
se manifestent par une vasoconstriction artériolai-
re généralisée [16]. D’une manière similaire, il a
été démontré que les changements de diamètre des
vaisseaux rétiniens ont une valeur prédictive du
risque de développement de maladies corona-
riennes, d’accidents ischémiques cérébraux, et de la
mortalité associée [17, 18]. De surcroît, les études
Beaver Dam Eye Study et Blue Mountains Eye
Study ont confirmé cette corrélation [19].
Finalement, l’évaluation du changement de
diamètre vasculaire peut être influencée par les
divers traitements. En particulier, une vasoconstric-
tion des vaisseaux rétiniens a été observée suite à
l’application de traitements par photocoagulation
chez les patients diabétiques [20]. En plus de la
vasoconstriction, la régulation de la circulation
rétinienne chez les patients présentant une rétinopa-
thie diabétique proliférante est améliorée, en parti-
culier parmi ceux qui ont développé une régression
de la néovascularisation [21]. Ces résultats doivent,
bien entendu, être confirmés par des études incluant
un plus grand nombre de patients.
Chez les patients présentant une occlusion de
branche veineuse rétinienne (OBV), une vasocons-
triction veineuse observée après une photo coagu-
lation maculaire a été corrélée avec l’évolution de
la fonction visuelle [22]. Dans un cadre d’OBV, les
études expérimentales ont mis en évidence une
hypoxie tissulaire [23] ; la vasoconstriction serait
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Figure2. Variation du diamètre de l’artère rétinienne temporale supérieure, mesurée par le RVA, avant (a) et après (b)
une injection intra-vitréenne de ranibizumab. Une vasoconstriction d’environ 6,7 % est mesurée. Valeurs moyennes avant
et après traitement : 113,62 μm ± 1,74 et 105,98 μm ± 2,43 respectivement (c). 



liée à la restauration d’une PO2 tissulaire physiolo-
gique au niveau de la rétine interne, occasionnée
par la photocoagulation [24, 25]. L’évaluation des
changements de diamètre des vaisseaux serait un
indicateur précoce de l’efficacité du traitement,
compatible avec l’idée que la restauration d’une
bonne oxygénation de la rétine entraînerait une
diminution de l’expression du VEGF [26]. 
Par ailleurs, suite à un traitement anti-VEGF
(ranibizumab) chez les patients présentant une
OBV, les études ont évalué la réponse des vaisseaux
rétiniens (Fig. 2). Ainsi, une vasoconstriction arté-
rielle et veineuse a été observée dans les territoires
rétiniens non affectés, et une réduction de la vitesse
circulatoire dans le segment rétrobulbaire de l’artè-
re centrale de la rétine dans les yeux affectés, suite
à l’injection intra-vitréenne de ranibizumab.
Ces observations soutiennent l’hypothèse selon
laquelle ce traitement induirait une vasoconstriction
chez les patients atteints d’OBV [27]. Cet effet a
déjà été rapporté chez les patients ainsi traités pour
dégénérescence maculaire liée à l’âge exsudative
[28].
Des études à long terme, incluant un grand nombre
de patients, sont nécessaires pour déterminer si la
constriction des vaisseaux rétiniens observée suite
au traitement anti-VEGF peut affecter le succès thé-
rapeutique quand il est appliqué pour le traitement
de microangiopathies occlusives rétiniennes.
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ELECTRORETINOGRAPHIE
Patricia HAYMANN-GAWRILOW, Joëlle MARCIANO

III-1-6. ELECTRORETINOGRAPHIE
Modifications et apports de l’électrorétinogram-
me dans les occlusions de la veine centrale de la
rétine et dans les occlusions de branche veineuse.
L’électrorétinogramme (ERG) global (aussi appelé
Ganzfeld) teste l’activité du système des cônes et
du système des bâtonnets dans leur ensemble.
L’ERG ISCEV (International Society of Clinical
Electrophysiology of Vision) est actuellement le
« gold standard » de l’ERG global, et consiste en
une séquence successive de stimuli prédéterminés
permettant d’explorer à la fois l’activité du système
des cônes et du système des bâtonnets, de manière
isolée ou conjointe. Son but est de standardiser les
acquisitions entre les différents centres pour per-
mettre de comparer les données. L’ISCEV est l’or-
ganisme de référence en électrophysiologie ophtal-
mologique. Toutes les procédures sont référencées
et détaillées sur son site (www.iscev.org).

III-1-6. 1. ERG ET OCCLUSION DE LA VEINE
CENTRALE DE LA RETINE (OVCR)
Depuis les années 1980, l’ERG global a été utilisé
dans le but de trouver une valeur prédictive dans
l’évolution de la maladie.
Dès 1989, dans une grande série de 149 yeux
atteints d’OVCR, Hayreh établit qu’une diminution
de 60% ou plus de l’amplitude de l’onde b en ERG
photopique et scotopique avait une bonne valeur
prédictive d’ischémie rétinienne [1] (Fig. 1 et 2).
Pour Larsson, dans les 14 premiers jours d’une
OVCR, l’ERG global permettrait de mieux prédire
le risque de néovascularisation du segment anté-
rieur que l’angiographie à la fluorescéine, avec 3%
d’erreur pour l’ERG et 28% d’erreur pour l’angio-
graphie [2]. 
En 1994, Matsui et collaborateurs avaient corrélé
les amplitudes de l’onde b en ERG scotopique, pho-
topique et en ERG flicker (qui teste spécifiquement
le système des cônes) avec l’angiographie en fluo-
rescéine [3]. Les amplitudes de l’onde b étaient
d’autant plus faibles que l’étendue en surface des
zones d’exclusion capillaire était importante, l’ex-
clusion capillaire étant un marqueur d’ischémie
rétinienne.
En 1998, Larsson et Andreasson mettent en évidence
l’intérêt du retard du temps de culmination de l’onde
b en ERG-Flicker comme facteur prédictif d’appari-
tion d’une rubéose irienne dans les OVCR [4].

Plus récemment, l’ERG flicker 30Hz photopique
et/ou scotopique (il fait partie du protocole standard
de l’ERG ISCEV et explore spécifiquement l’acti-
vité du système des cônes) a été établi comme fac-
teur prédictif majeur pour la survenue d’une rubéo-
se irienne et /ou d’une néovascularisation
rétinienne. C’est en effet l’allongement du temps de
culmination de l’onde b (supérieure à 0,5 déviation
standard par rapport aux normes du centre qui
effectue les examens) qui aurait une excellente
valeur prédictive [5, 6]. Un ERG initial semblerait
suffisant pour définir ce risque.
En 2010, Kuo et collaborateurs ont montré que la
comparaison de l’amplitude de l’ERG flicker de
crête à crête entre l’œil malade et l’œil adelphe (à
condition qu’il soit « sain ») est un excellent
paramètre pour différentier les OVCR ischémiques
des formes non ischémiques [7]. Un différentiel de
plus de 60% entre les deux yeux et / ou une diffé-
rence d’amplitude de +/- 23 microV sont significa-
tifs avec une sensibilité et une spécificité de près de
100%. Cette méthode a pour avantage de gommer
les différences de normes entre les différents
centres.
Si l’ERG met en évidence les altérations liées aux
occlusions veineuses rétiniennes, il peut aussi
objectiver l’amélioration obtenue après traitement.
Dans une étude de 1994 qui n’appliquait pas enco-
re les normes de l’ISCEV, l’amplitude de l’onde a
et de l’onde b, qui était réduite en pré-opératoire
dans l’œil atteint d’OCR, a augmenté dans les deux
yeux après traitement par hémodilution, suggérant
une amélioration globale de la fonction visuelle [8]. 

III-1-6. 2. ERG ET OCCLUSION DE BRANCHE
VEINEUSE
L’électrorétinogramme global n’est généralement
pas modifié dans les occlusions de branche veineu-
se. Néanmoins, l’analyse des potentiels oscilla-
toires (ils font systématiquement partie de la
séquence d’enregistrement de l’ERG ISCEV ),
montre une diminution significative de leur ampli-
tude ; les potentiels oscillatoires reflètent essentiel-
lement l’activité de la rétine interne et seraient un
meilleur marqueur d’atteinte fonctionnelle que
l’ERG photopique ou scotopique, ainsi que l’ERG
flicker [9, 10].
Plus récemment, il a été montré que la réponse pho-
topique négative (photopic negative response ou
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CHAPITRE III–1 SEMIOLOGIE

1A 1B

1C 1D

Figure 1 : OVCR de l’œil gauche évoluant depuis 3 mois chez un homme de 77 ans sans facteurs de
risque vasculaire (AV: 1/50 <P14), un début de néovascularisation était observé sur l’iris. L’aspect du fond
d’œil et l’OCT reflètent la sévérité du tableau clinique (a et b). L’ERG cône (c) et le flicker ERG (d) mon-
trent une importante diminution des amplitudes au niveau de l’œil gauche (tracé inférieur) en comparaison
à l’œil adelphe (tracé supérieur). Ces altérations marquées témoignent d’une forme ischémique sévère.
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CHAPITRE III–1 SEMIOLOGIE

2A 2B

2C

Figure 2 : OVCR de l’œil gauche récente (moins d’une semaine) chez un homme de 64 ans ayant une
hyperlipidémie, de début sévère avec acuité visuelle limitée à 1/50. La rétinophotographie infrarouge (a)
montre une turgescence veineuse marquée, avec des hémorragies modérément abondantes. L’œdème
maculaire est important avec une épaisseur centrale de 717μ (b). L’ERG (c) montre un tracé normal de
l’œil gauche (tracé inférieur) en comparaison à l’œil adelphe (tracé supérieur), en ERG cône (en haut à
gauche) dans la réponse commune, et en ERG scotopique (en bas). L’ERG flicker (en haut à droite) pré-
sente des amplitudes normales aux 2 yeux ; néanmoins il existe une diminution d’amplitude de l’œil
gauche comparée à l’œil adelphe. Le tableau clinique s’est amélioré rapidement avec récupération com-
plète de l’acuité visuelle à 3 mois (10/10) et normalisation de l’ERG flicker.
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PhNR) est significativement diminuée dans les
occlusions de branche, comme pour les occlusions
centrales, et serait un meilleur marqueur d’atteinte
de la rétine interne que les potentiels oscillatoires
[11]. La PhNR correspond à une onde négative qui
apparaît après l’onde b et l’onde d en ERG photo-
pique Ganzfeld avec des stimulations de longue
durée, et reflète en priorité l’activité de la rétine
interne [12]. Ce dernier type de recueil n’est pas
encore de pratique courante et reste réservé à
quelques centres.

En conclusion, les données récentes concernant
l’apport de l’ERG flicker comme facteur prédictif
d’ischémie rétinienne et de néovascularisation ocu-
laire dans les OVCR en font un outil utile et facile
à mettre en œuvre (examen rapide, standardisé, non
invasif), dans le suivi des ces affections.
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ECHOGRAPHIE 
François PERRENOUD

Le principe de l’échographie a été appliqué à l’ex-
ploration du globe oculaire dès la fin des années
cinquante. D’abord en mode « A », mode amplitu-
de, puis en mode « B », mode brillance, dès les
années soixante-dix, l’échographie a bénéficié
d’avancées technologiques qui offrent actuellement
une excellente définition des images. En effet, la
grande étendue de la gamme de gris du mode « B »
rend l’utilisation du mode « A » réservée à des exa-
mens très spécifiques. 
Les fréquences des sondes utilisées pour l’étude du
globe oculaire varient entre 10 et 50 MHz. Les fré-
quences de 10 et de 20 MHz permettent l’explora-
tion du segment postérieur. Les fréquences plus
élevées sont réservées à l’analyse du segment anté-
rieur.
Dans les occlusions veineuses, l’échographie est
utile dans plusieurs situations. Elle permet l’explo-
ration de la papille, elle analyse la paroi postérieure
et la situation du vitré, détaché ou non du pôle
postérieur, enfin elle seule permet l’exploration du
segment postérieur en cas de fond d’œil inacces-
sible.

III-1-7.1. DIAGNOSTIC D’UNE CAUSE 
DE L’OCCLUSION VEINEUSE
L’exploration de la papille peut apporter des rensei-
gnements dans la pathogénie de l’occlusion veineu-
se. La mise en évidence de druses calcifiées de la
papille, reconnues comme pouvant perturber la cir-
culation au sein des vaisseaux de la tête du nerf
optique, est immédiate lors de l‘examen échogra-
phique (Fig. 1). Le plus souvent multiples, les
druses calcifiées apparaissent sous la forme de
petites formations arrondies extrêmement
échogènes et totalement blanches sur l’échogram-
me de la papille. Accessibles à l’examen du fond
d’œil et auto-fluorescentes sur les clichés quand
elles sont superficielles, seule l’échographie peut
mettre en évidence les druses profondes (Fig. 2).
Une tension oculaire élevée est connue pour favori-
ser la survenue d’une occlusion veineuse. Une
excavation papillaire est bien visible à l’échogra-
phie (Fig. 3). Elle est parfois difficile à voir en cas
d’œdème papillaire susceptible de la combler mais
pourra être mise en évidence dans l’œil controlaté-
ral.

III-1-7.2. ASPECT ECHOGRAPHIQUE DE
L’OCCLUSION DE LA VEINE CENTRALE
L’occlusion veineuse entraîne une dilatation vei-
neuse : il est exceptionnel que celle-ci soit vue en
échographie de 20 MHZ. En cas d’occlusion de la
veine centrale, l’œdème papillaire et l’œdème de la
paroi sont visibles en mode 10 comme en mode 20
MHz:
L’œdème de la papille
Il se traduit par un épaississement papillaire : la
papille apparaît saillante avec un comblement de sa
dépression centrale qui est plus ou moins prononcé
(Fig. 4).
L’œdème de la paroi
Il se traduit par un épaississement pariétal diffus,
souvent supérieur à 1,6mm. Au sein de cet épaissis-
sement pariétal qui prédomine au pôle postérieur, il
est fréquent d’observer un œdème maculaire cystoï-
de (OMC).
L’œdème maculaire cystoïde
Il se traduit par une surélévation pariétale de la
région maculaire, en forme de dôme aplati, qui cul-
mine dans la région fovéolaire. Une hypoéchogéni-
cité relative localisée au sein de la région fovéolai-
re soulevée, témoigne de la présence des logettes
kystiques. Cet aspect est plus ou moins prononcé en
fonction de l’importance de l’œdème. Il est nette-
ment mieux mis en évidence avec la sonde de 20
MHz (Fig. 5).
Etat du vitré
Il est important, lors de l’examen échographique, de
préciser l’état du vitré en explorant tous les secteurs
de la périphérie du fond d’œil ainsi que le pôle
postérieur.
L’absence de décollement postérieur du vitré ou la

persistance d’une attache vitréo-maculaire est
connue pour pérenniser l’existence d’un OMC (Fig.
6). Dans le cas clinique illustré, la régression spon-
tanée de l’OMC est survenue peu après le détache-
ment vitréen postérieur, bien visible sur l’ échogra-
phie en mode 10 MHz (Fig. 7).

III-1-7.3. ASPECT ECHOGRAPHIQUE DE
L’OCCLUSION DE BRANCHE VEINEUSE
En cas d’occlusion de branche veineuse, l’œdème
diffus de la paroi est localisé au territoire qui
dépend du drainage veineux. Si ce territoire touche
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CHAPITRE III–1 SEMIOLOGIE

1 2

3 4

5A 5B

Figure 1 : Druses Calcifiées de la papille
Figure 2 : Druses Calcifiées profonde de la papille
Figure 3 : Excavation papillaire glaucomateuse
Figure 4 : Œdème papillaire et œdème pariétal
Figure 5 : Œdème maculaire cystoïde en mode 10 MHz (a) et 20 MHz (b)
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CHAPITRE III–1 SEMIOLOGIE

6 7A

7B 7C

8 9

Figure 6 : Œdème maculaire cystoïde avec traction vitréo-maculaire
Figure 7a : Œdème maculaire cystoïde persistant suite à une photocoagulation en grille maculaire, chez
un homme de 50 ans avec vitré encore adhérent à la région maculaire (pas de détachement postérieur du
vitré). 7b : quelques mois plus tard, l’échographie met en évidence le décollement postérieur du vitré. 
7c : disparition de l’œdème maculaire cystoïde sur l’angiographie de contrôle.
Figure 8 : Œdème pariétal supérieur en rapport avec une occlusion de branche veineuse temporale supé-
rieure, la flèche montre la limite inférieure de l’œdème sur une coupe sagittale. 
Figure 9 : Epaississement pariétal diffus et important dans une OVCR ischémique.
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la région maculaire, il est fréquent de constater un
œdème maculaire cystoïde partiel.
Par exemple, en cas d’occlusion d’une branche vei-
neuse temporale supérieure, l’épaississement parié-
tal localisé sera mis en évidence sur une coupe
sagittale (Fig. 8). Le repaire de la sonde (corres-
pondant à la portion supérieure de l’échogramme)
étant placé vers le méridien de midi, la coupe
déroulera la paroi postérieure de haut en bas : c’est
la moitié supérieure de cette paroi qui sera épaissie
sur l’image échographique.

III-1-7.4. ASPECT ECHOGRAPHIQUE 
DES COMPLICATIONS DES OVR
Devant une hémorragie vitréenne survenant au
décours de l’évolution d’une occlusion veineuse
connue, l’examen échographique est indispensable
et d’autant plus nécessaire que l’examen du fond
d’œil est inaccessible. L’échographie précise l’état
du vitré, décollé ou non. Elle reconnaît le siège, et
le nombre de bouquets néovasculaires : soit sous la
forme d’une ou de plusieurs petites spicules pré-
pariétales discrètement hyper-échogènes soit sous
la forme d’une bride plus saillante et plus épaisse. Il
est fréquent de constater une convergence des échos
vitréens plus denses, qui correspondent à l’hémor-
ragie, vers le siège du saignement.
L’hémorragie vitréenne elle-même, est caractérisée
par une condensation d’échos vitréens plus ou

moins hétérogènes dans leur échogénicité et occu-
pant toute la cavité vitréenne lorsque l’hémorragie
est abondante. En cas de détachement de la hyaloï-
de, une collection hématique inter hyaloïdo-pariéta-
le est visible sous forme d’une fine ponctuation
assez dense. La fibrine, assez rapidement organisée
en travées assez denses, tend à sédimenter dans la
portion inférieure de la cavité vitréenne.
Dans les formes ischémiques assez anciennes, il est
fréquent d’observer un décollement séreux rétinien
maculaire, d’aspect assez saillant et bulleux. Dans
les autres cas un épaississement pariétal diffus est
quasi constant (Fig. 9).
La survenue d’une membrane épimaculaire est une
complication classique des OVR, probablement
secondaire à un œdème maculaire prolongé. L’é-
chographie mode-B permet d’en faire le diagnostic,
d’évaluer son étendue et d’étudier les rapports de la
membrane avec le cortex vitréen postérieur, don-
nant des données complémentaires par rapport à
l’OCT qui analyse plus finement le retentissement
maculaire et le type d’adhérence avec la rétine [1].
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AUTRES EXAMENS COMPLEMENTAIRES
Violaine CAILLAUX

III-1-8. AUTRES EXAMENS 
COMPLEMENTAIRES

III-1-8.1. L’OPHTALMODYNAMOMETRIE
L’ophtalmodynamométrie est une technique per-
mettant une évaluation indirecte de la pression
dans la veine centrale de la rétine. Elle consiste à
augmenter la pression intraoculaire en exerçant une
pression sur le globe et à observer le changement de
pulsation des vaisseaux centraux rétiniens au
niveau de la tête du nerf optique en ophtalmoscopie
directe ou indirecte. Populaire dans les années 1960
et 1970, la technique est tombée en désuétude lors
de l’apparition de l’écho-doppler, permettant des
mesures de vélocité sanguine. 
L’apparition d’un nouveau dispositif ophtalmody-
namométrique couplé à une lentille contact de
Goldmann a permis de palier à certains inconvé-
nients de la première technique, en autorisant l’ap-
plication d’une pression standardisée sur le globe et
l’observation biomicroscopique du nerf optique
pendant l’examen. 
Des études récentes ont montré que la pression de la
veine centrale de la rétine mesurée en ophtalmody-
namométrie dans des yeux atteints d’OVCR était
significativement augmentée par rapport à celle
d’yeux sains [1, 2]. L’ophtalmodynamométrie per-
met également de distinguer les formes ischémiques
des formes non-ischémiques d’OVCR : la pression
diastolique de la veine centrale de la rétine est
significativement plus élevée dans les OVCR isché-
miques que dans les OVCR non-ischémiques, dans
lesquelles la pression est également plus élevée que
dans les yeux normaux [2]. 
Une technique plus simple, ne nécessitant pas de
dispositif ophtalmodynamométrique, consiste à
appliquer une pression douce sur la cornée à l’aide
d’un verre contact de Goldmann et à observer l’ap-
parition des pulsations dans la veine et l’artère cen-
trales de la rétine. Cette technique apporte des
informations qualitatives sur le type d’OVCR :
d’après Jonas, la pression dans la veine centrale de
la rétine est plus élevée que dans l’artère centrale de
la rétine dans 100% des OVCR ischémiques, contre
38% des OVCR non-ischémiques. 
Des études futures pourraient rechercher si une élé-

vation de la pression de la veine centrale de la réti-
ne dans un œil asymptomatique constitue un facteur
de risque de développer une OVR. Ainsi l’ophtal-
modynamométrie pourrait avoir un intérêt prédic-
tif sur la survenue d’une occlusion sur l’œil adelphe
d’une OVR.

III-1-8.2. CHAMPS VISUEL
Selon Hayreh, l’exploration du champ visuel cen-
tral et périphérique en périmétrie de Goldmann est
très utile pour différencier les formes ischémiques
d’OVCR des formes bien perfusées [3]. Un scotome
central ou centro-caecal dense et volumineux est
presque systématiquement retrouvé en cas de forme
ischémique, et le champ visuel périphérique est fré-
quemment altéré. Tandis que dans les formes non
ischémiques, le champ visuel périphérique est nor-
mal, et le champ central peut être normal ou retrou-
ver un scotome central relatif ou absolu (selon la
sévérité de l’œdème maculaire).
Étant donné la fréquence du glaucome à angle
ouvert chez les patients atteints d’OVCR, des défi-
cits périmétriques secondaires à un glaucome ne
doivent pas être attribués à tort à l’OVCR. D’autre
part, pour l’interprétation du champ visuel, il est
nécessaire d’écarter la présence d’une pathologie
associée qui pourrait être responsable des troubles
périmétriques (cataracte, dégénérescence maculaire
liée à l’âge…). 

III-1-8.3. DEFICIT PUPILLAIRE 
AFFERENT RELATIF
La recherche d’un déficit pupillaire afférent relatif
(DPAR) peut être réalisée chez les patients présen-
tant une OVCR unilatérale et un œil controlatéral
sain (en l’absence de toute anomalie pupillaire :
synéchies irido-cristalliniennes, utilisation de myo-
tiques, etc.). D’après Hayreh, il s’agit d’un test utile
et fiable pour différencier forme ischémique et non
ischémique d’OVCR : sur sa série de 109 patients,
le DPAR était significativement plus fréquent et
plus marqué dans les cas d’OVCR ischémiques par
rapport aux formes non ischémiques [4]. La durée
d’évolution de l’OVCR ne semblait pas avoir d’in-
fluence sur le DPAR. Ce test simple et rapide per-
mettrait également de détecter précocement la
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conversion d’une OVCR non ischémique en forme
ischémique.
En pratique, le DPAR est recherché avant dilatation
pupillaire en examinant les pupilles après éclaire-
ment successif d’un œil puis de l’autre. Si un DPAR
est présent, la pupille de l’œil pathologique se
constricte faiblement lorsqu’elle est éclairée direc-
tement, et se constricte de façon plus intense lors de
l’éclairement de l’œil sain. Lorsque l’on repasse la
lumière devant l’œil pathologique, sa pupille
semble alors se dilater. Le degré d’asymétrie de
réponse pupillaire peut être mesuré par l’interposi-
tion de filtres de densité neutre (densité notée en
unités log) devant l’œil sain, réduisant l’intensité de
la stimulation lumineuse. L’interposition de filtres
de densité croissante devant l’œil sain réduit
l’asymétrie de la motricité pupillaire, jusqu’à obte-
nir une symétrie. La densité du filtre nécessaire
pour obtenir cet équilibre permet de quantifier le
DPAR. 
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FORMES TOPOGRAPHIQUES
Agnès GLACET-BERNARD

III-2-1. FORMES TOPOGRAPHIQUES
Si toutes les occlusions veineuses rétiniennes pré-
sentent des points communs évidents, en partageant
la même symptomatologie et les mêmes facteurs de
risque, il existe des différences importantes entre
occlusion du tronc et occlusion de branche veineu-
se rétinienne, tant sur leur terrain de prédilection,
les facteurs favorisants, les particularités évolutives
et le pronostic. S’il s’agit bien de la même maladie
d’occlusion veineuse, ces types cliniques méritent
d’être différenciés (Tableau 1).
Selon les récentes études épidémiologiques, les
occlusions de branches veineuses rétiniennes sont
très nettement les plus nombreuses (Fig. 1), d’au-
tant plus qu’elles peuvent être sous-évaluées rétros-
pectivement, en particulier dans des études basées
uniquement sur des rétinophotographies.

III-2-1.1. OCCLUSION DE LA VEINE CENTRALE
DE LA RETINE
L’occlusion de la veine centrale de la rétine
(OVCR) correspond à l’atteinte de l’ensemble des
veines rétiniennes suite à l’obstruction du tronc vei-

neux central au niveau ou juste en arrière de la lame
criblée. Plus le site de l’occlusion est postérieur,
plus le développement de circulation collatérale au
niveau de la tête du nerf optique est possible, ren-
dant moins sévères les conséquences de l'occlusion
[3]. 
L’OVCR correspond généralement à la forme de
description typique, caractérisée par la présence de
dilatations et de tortuosités de l’ensemble des
veines rétiniennes, avec des hémorragies réti-
niennes présentes dans les 4 quadrants (Fig. 2). 
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OVCR OBV 

Site de l’occlusion Lame criblée Croisement artérioveineux 

Principaux facteurs de risque 
Glaucome (33%) 

HTA (52%) 
Migraine (21%) 

HTA (65%) 
Glaucome (22%) 
Migraine (47%) 

Terrain de prédilection Homme de 61 ans 
Femme de 70 ans  

(mais pas de différence significative 
de sexe si rapporté à l’âge) 

Risque de GNV 
Fréquent dans les formes 

ischémiques (17% de 
l’ensemble des OVR) 

Inexistant 

Risque d’hémorragie 
intravitréenne 

Rare 
2ème cause, après la rétinopathie 

diabétique 

Circulation de suppléance Boucles prépapillaires 
Dilatation et shunt sur le raphé 

horizontal 
Pronostic visuel 27% d’AV finale > 5/10 53% d’AV finale > 5/10 

Tableau 1 : Principales différences entre les OVCR et les OBV (Valeurs moyennes tirées de Tilleul et col. [1])

Figure 1 : Graphique montrant la répartition des diffé-
rentes formes topographiques des OVR selon la Blue
Mountains Study [2].
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Comme la circulation rétinienne est « terminale »,
les perturbations circulatoires peuvent avoir un
retentissement majeur sur l’ensemble de la rétine.
C’est la forme qui expose aux complications les
plus sévères. Heureusement, elle ne correspond
qu’à un quart environ des occlusions veineuses [4].
Les différentes formes cliniques des OVCR, selon
le type de capillaropathie, l’ancienneté, le terrain,
etc. sont décrites plus loin dans ce chapitre.

III-2-1.2. OCCLUSION HEMI-CENTRALE
L’occlusion veineuse hémi-centrale (OVHC) parta-
ge de nombreux points communs avec l’OVCR car
comme elle, le site de l’occlusion est également au
niveau de la lame criblée [5]. L’occlusion hémi-
centrale peut être observée lorsqu’il existe une dua-
lité du tronc de la veine centrale. Cette anomalie
congénitale est observée dans environ 20% des cas,
d’où la fréquence des formes hémi-centrales qui ne
constituent que 5% de l’ensemble des OVR et 20%
environ de l’ensemble OVCR-OVHC hémi-centrale
(Fig. 1). 
Seule une hémirétine, supérieure ou inférieure, est
alors touchée par les signes de l’occlusion, dont le
site semble bien être localisé au niveau de la papil-
le en arrière de la lame criblée (Fig. 3). Il ne semble
pas y avoir de prédominance entre l’atteinte de l’hé-
mirétine supérieure ou inférieure [6]. Il n’est pas
rare d’observer le passage d’une OVCR vers une
occlusion hémi-centrale lorsque la circulation san-
guine s’améliore dans l’un des 2 troncs (Fig. 4), ou
à l’inverse qu’une occlusion hémi-centrale se trans-

forme en véritable OVCR. 
La surface du territoire occlus dans les occlusions
hémi-centrales correspond plus ou moins à la moi-
tié de la surface totale de la rétine ce qui peut être
suffisant pour déclencher certaines complications
comme la néovascularisation du segment antérieur.
L’évolution des occlusions hémi-centrales compor-
te donc les mêmes risques évolutifs que des OVCR
(circulation collatérale optico-ciliaire apparaissant
sur la papille, risque de rubéose irienne et de glau-
come néovasculaire) [7].

III-2-1.3. OCCLUSION DE BRANCHE VEINEUSE
Site de l’occlusion
C’est presque toujours au niveau d’un croisement
artérioveineux que se produit l’occlusion de
branche veineuse (Fig. 5). Il s’agit donc directe-
ment d’une complication de l’artériosclérose : les
altérations pathologiques de la paroi artérielle pro-
voquent des déformations anatomiques de la veine
correspondante au niveau du croisement, où les
gaines adventitielles des 2 vaisseaux sont
entremêlées. 
Ce « signe du croisement » pathologique, témoin du
stade II de la classification de la rétinopathie hyper-
tensive de Keith et Wagener, fait le lit de l’OBV [8].
Cette situation anatomique explique que l’âge et
l’hypertension artérielle sont les principaux facteurs
prédisposant aux OBV, avec un coefficient de
corrélation plus fort qu’avec l’occlusion du tronc de
la veine centrale qui, elle, est plutôt sensible aux
variations de la pression oculaire. Le nombre de
croisement artérioveineux au niveau des arcades
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Figure 2 : Cliché anérythre d’une OVCR typique avec
dilatations et tortuosités de l’ensemble des veines réti-
niennes, associées à des hémorragies rétiniennes dans
les 4 quadrants (1/10). Malgré l’œdème papillo-rétinien,
on devine une excavation papillaire faisant suspecter un
glaucome sous-jacent.

Figure 3 : Cliché anérythre d’une occlusion veineuse
rétinienne hémi-centrale (5/10). La moitié supérieure
de la rétine est concernée par l’occlusion veineuse dont
l’origine est située au niveau de la papille, au niveau ou
en arrière de la lame criblée.
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4a 4b

5a 5b

5c 5d

Figure 4 a et b : Passage spontané d’une OVCR (4a) en forme hémi-centrale (4b) chez un homme diabé-
tique ayant une dualité du tronc de la veine centrale de la rétine ; la circulation veineuse s’est rétablie dans
le tronc inférieur, alors qu’elle s’est nettement aggravée dans le tronc supérieur, comme en témoignent les
hémorragies de type profond, en flaque, les nodules cotonneux et la pâleur de la rétine supérieure.
Figure 5 : Occlusion de branche veineuse récente, temporale supérieure (4/10 P8), chez un homme de
67 ans ayant déjà eu une OBV sur l’œil adelphe. 5a : le cliché couleur montre que le site de l’occlusion est
au niveau d’un croisement artérioveineux situé à un demi-diamètre papillaire de la papille (flèche). La veine
temporale supérieure est très dilatée et tortueuse, avec présence d’un nodule cotonneux épousant les
boucles veineuses. Les hémorragies rétiniennes sont peu nombreuses de type superficiel, en flammèches.
En angiographie (5b), on note un retard circulatoire dans le segment veineux occlus sur ce cliché à 30
secondes. Au temps tardif (5 minutes), les diffusions à partir des capillaires et des veinules dilatées s’accu-
mulent dans les logettes cystoïdes dans la région maculaire (5c). On distingue une hyper fluorescence loca-
lisée au niveau du croisement pathologique qui traduit une souffrance pariétale (flèche). L’OCT (coupe hori-
zontale, 5d) montre l’épaississement de la macula avec présence de plusieurs logettes intra-rétiniennes.
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vasculaires du pôle postérieur avec un surcroise-
ment de la veine par l’artère est également un fac-
teur favorisant l’OBV [9-13]. L’OBV peut égale-
ment apparaître lorsqu’artère et veine cheminent
côte à côte sur une certaine distance, car leurs
adventices sont également intriqués dans cette
situation, avec les mêmes conséquences sur la cir-
culation veineuse (Fig. 6). La présence d’une bifur-
cation veineuse située à moins d’un demi-diamètre
papillaire d’un croisement artérioveineux sur une
branche principale a également été identifiée
récemment comme facteur prédisposant [14]. 
Particularités évolutives
Les signes cliniques et angiographiques sont les
mêmes que ceux des OVCR, mais limités au terri-
toire de drainage de la veinule occluse. 
Du fait de l’atteinte partielle du réseau capillaire
périfovéolaire, les conséquences sur la vision cen-
trale sont limitées et moindres que dans les OVCR.
En effet, seulement 19% des OBV ont une vision
finale inférieure ou égale à 1/10 alors que c’est le
cas de 50% des OVCR. Plus de la moitié des OBV
récupèrent une vision supérieure ou égale à 5/10
pour seulement 28% des OVCR [15] (Fig. 7). 
Grâce au caractère anastomotique de la maille
capillaire périfovéolaire, les conséquences d’une
OBV ischémique sont atténuées (Fig. 8), ce qui fait
paradoxalement conclure à Klein que les OBV
ischémiques ont un meilleur pronostic visuel que
les formes œdémateuses [16]. 
En raison de la surface rétinienne atteinte plus
faible, les risque évolutifs sont très différents : dans
les formes ischémiques, la réponse angiogénique
reste limitée et n’expose quasiment jamais au risque
de néovascularisation du segment antérieur. Par
contre, la survenue de néovaisseaux en bordure des
zones ischémiques est plus fréquente et peut
atteindre 25% des cas environ [17]. Ces néovais-
seaux peuvent être à l’origine d’hémorragies intra-
vitréennes récidivantes dans 60% des cas environ
[18], ce qui amène parfois à un diagnostic rétros-
pectif (Fig. 6). L’OBV est, après la rétinopathie
diabétique, la 2ème cause d’hémorragie intravitréen-
ne, ce qui suggère un nombre important de cas
d’OBV méconnue. La survenue d’une néovascula-
risation prérétinienne semble plus fréquente chez
les patients n’ayant pas de décollement postérieur
du vitré [19], les exposant ainsi à un risque accru de
déchirure rétinienne pouvant conduire à un véri-
table décollement de rétine. La survenue de néo-
vaisseaux sur la papille est assez rare (moins de
10% des cas) et la néovascularisation irienne est
exceptionnelle.

Les déchirures rétiniennes sont moins fréquentes
que l’hémorragie intravitréenne, mais leur préva-
lence atteint cependant 2 à 3% après une OBV.
Deux types de déchirures peuvent survenir : une
déhiscence ronde sans traction vitréo-rétinienne,
semblant survenir avec prédilection sur une rétine
ischémique, et la déchirure rhegmatogène secondai-
re à une traction vitréo-rétinienne [20]. 
L’artériosclérose se développe plus rapidement
dans le secteur occlus, les artères cuivrées et les
veines sont le siège d’un engainement blanc fibreux
après plusieurs mois ou années (Fig. 6). Ces vais-
seaux ayant l’aspect de « fils blancs » peuvent être
totalement déshabités, mais l’angiographie à la
fluorescéine met le plus souvent en évidence une
perfusion résiduelle dans ces vaisseaux fortement
engainés. Des macro-anévrysmes artériels peuvent
aussi être observés secondairement dans le territoi-
re d’une OBV [21, 22].
Formes anatomiques
Les signes cliniques et surtout les conséquences
visuelles dépendent du calibre et de la topographie
de la veinule occluse. L’occlusion d’une veine
nasale est souvent asymptomatique. L’occlusion
d’une branche veineuse de premier ordre (veine
temporale supérieure ou inférieure) a un retentisse-
ment plus grand que celle d’une branche de 2ème ou
3ème ordre, sauf s’il s’agit une veinule maculaire.
Hayreh le premier a observé que les occlusions por-
tent plus fréquemment sur la veine temporale supé-
rieure (62% des cas) que sur la branche temporale
inférieure (30% des cas). 
L’occlusion d’une veinule maculaire de 2ème ou
3ème ordre s’accompagne généralement d’un
œdème maculaire partiel mais responsable d’une
baisse d’acuité visuelle parfois majeure (Fig. 9).
Son diagnostic est parfois difficile car les hémorra-
gies peuvent masquer la veinule atteinte et le
tableau peut prêter à confusion avec la dégénéres-
cence maculaire liée à l’âge, les complications d’un
macroanévrysme, les télangiectasies maculaires, la
maladie de Coats, etc. 
Les occlusions hémisphériques sont des occlusions
de branche dont le retentissement concerne la moi-
tié supérieure ou inférieure de la rétine (rarement la
moitié nasale ou temporale). Elles apparaissent
lorsque la réunion des veines temporales et nasales
survient avant l’entrée dans le nerf optique. Le lieu
de l’occlusion peut être situé sur le rebord de la
papille ou très proche, toujours au niveau d’un croi-
sement artérioveineux (Fig. 6e). Contrairement aux
occlusions hémi-centrales, leur pronostic et leur
évolution rejoignent ceux des OBV [7].
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6a 6b

6c 6d

6e 6f

Figure 6 : a : Séquelle d’OBV temporale supérieure de l’œil droit chez un homme de 41 ans présen-
tant une hyperhomocystéinémie. L’acuité visuelle est de 10/10 aux deux yeux. On note de nombreux croi-
sements et enroulement entre la veine et l’artère temporales supérieures, avec un trajet côte à côte sur
un diamètre papillaires (l’occlusion se situe à ce niveau au départ d’une branche artériolaire, flèche dans
la loupe). b et c : temps précoce et tardif de l’angiographie, montrant les dilatations capillaires dans le ter-
ritoire occlus et des diffusions de colorant au temps tardifs donnant un œdème maculaire cystoïde partiel,
peu gênant pour la vision. d : cliché anérythre de l’œil adelphe, non atteint, montrant de nombreux croi-
sement artério-veineux sur les arcades vasculaires inférieures et aussi supérieures. e : Six ans après l’at-
teinte du premier œil, OBV de l’œil gauche rapidement ischémique ; à noter que le territoire concerné par
cette occlusion de branche est étendu, atteignant presque une hémirétine inférieure (acuité inférieure à
1/20). Sur l’OCT (f), il existe un important soulèvement séreux rétinien. 
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6g 6h

6 i 6j

Figure 6 suite : Sept mois plus tard, une hémorragie intravitréenne apparait en moyenne périphérie infé-
rieure, en nid de pigeon, compliquant une néovascularisation pré-rétinienne, bien visible par les diffusions
de colorant au temps tardif de l’angiographie à la fluorescéine 
(g). Après vitrectomie et endolaser pour hémorragies intravitréennes récidivantes, l’acuité visuelle de l’œil
gauche est remontée à 7/10 ; on note les engainements vasculaires artériels et veineux et le remodelage
veineux causé par la mise en place de shunt veino-veineux 
(h). En angiographie (i), il existe une rupture de la maille anastomotique périfovéolaire traduisant une
maculopathie ischémique partielle, relativement peu gênante pour la vision.
(j) Il existe une atrophie rétinienne en inféro-maculaire visible sur la coupe verticale de l’OCT.
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7

8a 8b

8c

Figure 8 : OBV ischémique évoluant depuis un an chez un homme de 59 ans. 
(a) : Le lit capillaire a totalement disparu dans le territoire de la veine temporale supérieure occluse. Dila-
tation des capillaires à la limite du territoire de l’occlusion, avec quelques dilatations microanévrysmales.
Sans doute en raison de la circulation anastomotique périfovéale, l’acuité visuelle est relativement
conservée à 7/10 Parinaud 2 faibles. 
(b) : Aux temps tardifs, les diffusions à partir des dilatations de suppléances sont modérées. 
(c) : L’OCT met en évidence, sur une coupe horizontale, un profil fovéal normal avec respect de la limi-
tante externe ; en temporo-maculaire, dans le territoire ischémique, on noter une opacification de la réti-
ne interne principalement de la nucléaire interne, et une diminution de l’épaisseur rétinienne.
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Figure 7 : Comparaison de l’acuité visuelle finale des OVCR et des OBV, selon [15].
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9a 9b

9c 9d

9e 9f

Figure 9 : Occlusion de veinule maculaire chez une femme de 71 ans sans facteurs de risque (3/10).
Rétinophotographie couleur (a) et anérythre (b) montrant la présence d’hémorragies rétiniennes superfi-
cielles dans le territoire d’une veinule supéro-maculaire. La veinule maculaire qui se draine dans la veine
temporale supérieure est « écrasée » par l’artère temporale supérieure qui la surcroise (flèche). Le temps
précoce de l’angiographie (c) met bien en évidence le retard de remplissage veineux de ce territoire. Au
temps artérioveineux, on distingue les anomalies du lit capillaire avec des dilatations avoisinant des seg-
ments capillaires non-perfusés (d). Au temps tardif (e), les diffusions délimitent plus nettement le territoi-
re vasculaire de la veinule occluse. Sur une coupe horizontale de l’OCT (f), il existe un œdème maculai-
re avec présence de logettes dans toutes les couches de la rétine (épaisseur centrale de 565 microns).
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III-2-1.4. OCCLUSIONS BILATERALES
La bilatéralisation est heureusement peu fréquente,
observée dans 7 à 15% des cas, avec un délai
moyen d’atteinte du 2ème œil de 19 mois [15, 23].
L’hypertension artérielle semble être associée à la
bilatéralisation ainsi que le nombre de facteurs pré-
disposant associés. 

Le risque de bilatéralisation a été évalué à 0,9% par
an par la « Central Vein Occlusion Study » [23]. Il
est plus important pour Hayreh estimé à 7,7% à 2
ans et 12% à 4 ans [6]
Il est classique d’observer que l’atteinte du 2ème œil
soit plus sévère que celle du premier œil (Fig. 10). 
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10a 10b

10c 10d

Figure 10 : OVCR Bilatérale. Chez cette femme de 66 ans sans facteurs de risque, une OVCR bien per-
fusée est apparue à l’œil droit (5/10 Parinaud 3, 10a) ; à gauche, on distinguait un aspect de grande papil-
le (flèche), puis se divisant comme à droite, et une large artère cilio-rétinienne partant en crochet du bord
de la papille puis se divisant, irriguant presque la moitié inférieure de la rétine (b) ; les clichés vert appor-
tent un meilleur contraste et facilitent l’analyse des vaisseaux (c et d). 
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10e 10f

10g 10h

10i

Figure 10 suite : Deux ans plus tard, une OVCR apparait sur le 2ème œil, de forme d’emblée sévère 
(e à g, vision de 1/50 Parinaud 14) ; l’ischémie maculaire est bien visible, s’étendant en triangle en moyen-
ne périphérie temporale, où un bouquet néovasculaire est bien visible un an plus tard, malgré le début du
traitement au laser (h et i).
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III-2-2. FORMES CLINIQUES SELON 
LE TYPE DE CAPILLAROPATHIE

L’analyse du lit capillaire sur l’angiographie permet
de différencier deux formes cliniques qui se distin-
guent par leurs modalités évolutives : la forme avec
«capillaropathie ischémique prédominante» et la
forme avec «capillaropathie œdémateuse prédomi-
nante». 
Les OVR ne se limitent pas à ces deux tableaux
caricaturaux car ces 2 composantes, ischémique et
œdémateuse, peuvent exister à des degrés variables
et s’associer entre elles, donnant un éventail
presque infini de formes cliniques différentes, d’où
les difficultés de classification (voir aussi le cha-
pitre III-3). En pratique, ces 2 formes ne sont pas
exclusives, elles se combinent même dans la majo-
rité des cas et les complications évolutives peuvent
s’additionner, comme par exemple l’existence de
territoires ischémiques à traiter par photocoagula-
tion et la présence d’un œdème maculaire.

III-2-2.1. FORME AVEC CAPILLAROPATHIE
ŒDEMATEUSE PREDOMINANTE
Les formes œdémateuses pures sont par définition
des formes bien perfusées. Elles sont compatibles
avec une vision relativement conservée, et c’est
parmi elles que se trouvent les évolutions favo-
rables. Elles correspondent à environ 80% des
OVCR à leur début et seulement à 40% après un an
de suivi, en raison de la conversion de certaines
OVCR en forme ischémique [15]. Par contre, la
présence d’un œdème maculaire est beaucoup plus
fréquente au cours des OVCR, de l’ordre de 95%
des cas, et l’on a vu que l’œdème maculaire des
formes ischémiques est plus marqué et volumineux
que celui des formes bien perfusées. 
Evolution
Il n’est pas simple de schématiser l’évolution des
OVCR tant celle-ci peut être polymorphe et diffici-
lement prévisible. D’une manière générale, le
tableau d’OVCR apparaît et se complète en
quelques jours voire quelques semaines. Si l’obs-
tacle à l’écoulement veineux disparaît, spontané-
ment ou sous l’effet d’un traitement, les principaux
signes de l’occlusion vont se résorber et disparaître
en quelques semaines (Fig. 11). Le développement
de circulations de suppléance, parfois visibles
devant la papille sous forme de boucles veineuses,

peut également conduire à cette évolution favorable
(voir chapitre III-2-5.). 
Schématiquement, les formes initialement bien per-
fusées ont 3 modalités évolutives qui ne sont pas
exclusives ; la récupération complète ou quasi-com-
plète des symptômes qui survient dans 25% des cas,
la persistance d’un œdème maculaire responsable
de baisse visuelle séquellaire dans 50% des cas, et
l’apparition d’ischémie rétinienne plus ou moins
étendue dans 54% des cas avec conversion en
forme ischémique sévère dans 26% des cas.
L’œdème maculaire, observé au stade initial dans
presque tous les cas, ne régresse généralement pas
aussi rapidement que les hémorragies rétiniennes ;
il peut même s’intensifier dans un premier temps et
devenir le symptôme prédominant après 3 à 4 mois,
donnant la forme caractéristique de « l’œdème
maculaire persistant » (Fig. 12). Le diagnostic de
cet œdème maculaire persistant est facilité mainte-
nant par l’OCT. Classiquement, il donne l’aspect
caractéristique d’imprégnation des logettes cys-
toïdes en pétale de fleur sur l’angiographie à la
fluorescéine.
Cet œdème concerne environ 50% des OVCR bien
perfusées et représente leur principale cause d’ab-
sence de récupération visuelle. La « Central Vein
Occlusion Study » (CVOS) a bien observé l’évolu-
tion spontanée de cet œdème maculaire des formes
bien perfusées [24]. Il peut régresser spontanément
et donner une lente amélioration de la vision dans
9% des yeux à 1 an, 20% à 2 ans et 24% à 3 ans
(voir figure 8 du chapitre IV-2).
Toute la complexité de la prise en charge de l’œdè-
me maculaire réside dans la contradiction entre l’at-
tente d’une récupération spontanée possible et le
risque de dégradation de la fonction maculaire
secondaire à la persistance de l’œdème maculaire,
sans sous-estimer les complications éventuelles de
traitements invasifs. 
Complications de l’œdème maculaire persistant
Le plus souvent, la chronicité de l’œdème aboutit à
la dégradation lente mais irréversible de l’architec-
ture maculaire. Sur les coupes de tomographie en
cohérence optique (OCT), les logettes d’œdème
maculaire cystoïde tendent à confluer et à envahir
toutes les couches de la rétine. La présence d’un
soulèvement de la rétine neurosensorielle ne semble
pas être un facteur de gravité mais témoigne de
l’importance de l’œdème maculaire au stade aigu et
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11a 11b

11c 11d

Figure 11 : Importantes tortuosités veineuses à la phase initiale d’une OVCR chez un sujet jeune,
fumeur et porteur du facteur de Leiden (4/10 P6). La distorsion des fibres optiques explique, dans cette
forme non-ischémique, l’apparition de nodules cotonneux le long des grosses veines du pôle postérieur.
11b : bonne visibilité des nodules cotonneux sur le cliché en lumière bleue. 11c : l’angiographie ne montre
pas de territoires de non-perfusion. 11d : après traitement par hémodilution, aspect de récupération com-
plète à 6 mois (8/10 P2).

expose à ses complications [25]. La ligne hyper-
réflective correspondant à l’interface entre les seg-
ments internes et externes des photorécepteurs
devient irrégulière et interrompue. 
A un stade extrême, les différentes couches réti-
niennes ne peuvent plus être distinguées entre des
cavités pseudo-kystiques qui envahissent la rétine
(Fig. 13). Les modifications plus lentes des couches
profondes apparaissent : hyperréflectivité et épais-
sissement de la ligne de l’épithélium pigmentaire,
fibrose sous-rétinienne. Lorsque ces lésions s’ac-
centuent et s’étendent, elles deviennent facilement
visibles à l’examen du fond d’œil sous forme
d’amas pigmentaires rétro-fovéaux parfois associés
à des plages dépigmentées. La présence d’une pig-

mentation fovéale est associée au risque d’aggrava-
tion de l’acuité visuelle dans ces formes non-isché-
miques [26]. Au stade final, une large zone d’atro-
phie de l’épithélium pigmentaire remplace la zone
occupée précédemment par l’œdème ; ces modifi-
cations se font sans changement de la vision du
patient qui reste limitée le plus souvent à un scoto-
me central [27].
Parfois, l’œdème maculaire persistant peut condui-
re à d’autres complications : rupture de la paroi
interne d’une logette centrale avec constitution d’un
trou maculaire lamellaire, trou maculaire complet,
fibrose sous-rétinienne, développement d’une
membrane épi-maculaire, dont l’indication chirur-
gicale doit être posée en tenant compte du contexte
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12a 12b

12c 12d

12e 12f

Figure 12 : OVCR récente chez une femme de 62 ans abaissant la vision à 6/10 Parinaud 3. Le cliché
anérythre (a) montre des hémorragies assez nombreuses, l’occlusion veineuse est bien perfusée sur l’an-
giographie (b), l’œdème maculaire est modéré en OCT (c) avec une épaisseur centrale de 367 μ. Six mois
plus tard, les hémorragies se sont en partie résorbées (d) mais les diffusions au temps tardif sont plus
marquées avec visibilité de logettes centrales et aspect caractéristique en pétales de fleur (e) ; sur l’OCT
(f), l’œdème maculaire s’est aggravé avec présence de grosses logettes centrales et d’un fin soulèvement
séreux rétinien, avec une épaisseur centrale de 490μ. Cet œdème maculaire persistant est accompagné
d'une diminution de la vision à 3/10 Parinaud 4.
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13a 13b

14a 14b

Figure 13 : OVCR de forme mixte évoluant depuis 3 ans ; 
(13a) : de petits territoires de non-perfusion sont visibles autour du pôle postérieur, mais la périphérie est
bien perfusée ; on ne notait pas véritablement de phénomène de diffusion dans la région maculaire. 
(13b) : L’OCT  montre une désorganisation de l’architecture rétinienne ; les couches nucléaires semblent
être le siège de cavités hypo-réflectives évoquant plus des lacunes que des logettes cystoïdes. La dispa-
rition de la ligne d’interface des photorécepteurs et de la limitante externe confirme le mauvais pronostic
visuel (vision de 20/200).

Figure 14 : Soulèvement séreux rétinien :
(14a) : entouré d’une couronne d’exsudats lipidiques compliquant une OBV évoluant depuis 12 mois chez
un homme de 69 ans . 
(14b) : L’angiographie montre la raréfaction du lit capillaire associée aux ectasies capillaires dans le terri-
toire occlus, responsables de l’importante exsudation.
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(voir le chapitre IV-5-3.).
Le soulèvement rétinien exsudatif est une complica-
tion peu fréquente des occlusions hémi-centrales et
des OBV, et plus rare dans les OVCR [28-30]. Il
survient dans les formes mixtes où des segments de
capillaires dilatés avoisinent de petits territoires de
non-perfusion. Cliniquement, le soulèvement de la
rétine neurosensorielle prédomine dans la région
maculaire sous forme de bulle fixe, entourée d’une
couronne plus ou moins dense d’exsudats lipi-
diques. A la surface de cette bulle, les anomalies du
lit vasculaire sont évidentes, avec des zones de dila-
tations et de nombreux micro-anévrysmes pouvant
évoquer une maladie de Coats. Ces micro-ané-
vrysmes sont parfois de grande taille et laissent
abondamment diffuser le colorant sur l’angiogra-
phie, ce qui peut gêner leur diagnostic (Fig. 14).
Leur identification est parfois plus aisée sur l’an-
giographie au vert d’indocyanine qui, pour cette
raison, permet de guider la photocoagulation [22,
31]. Le pronostic visuel est en règle médiocre car
cette exsudation chronique est très souvent compli-
quée de fibrose sous-rétinienne et d’altérations cen-
trales de l’épithélium pigmentaire. Un traitement
précoce de ces plages à risque (association de zones
non-perfusées et de capillaires dilatés avec ectasies
microanévrysmales) est recommandé avant que ne
se produise le soulèvement séreux de mauvais pro-
nostic. 
Le traitement laser associe généralement la photo-
coagulation directe des ectasies vasculaires par des
impacts longs et faiblement dosés, et le traitement
en grille de la zone d’altération des capillaires ; les
micro-anévrysmes apparemment occlus par le laser
sont souvent rapidement reperfusés, ce qui réclame
des traitements itératifs et fastidieux (voir chapitre
IV-3-3.).

III-2-2.2. FORME AVEC CAPILLAROPATHIE
ISCHEMIQUE PREDOMINANTE
Description 
La forme ischémique d’emblée est peu fréquente,
observée dans environ 10% des cas. Elle se mani-
feste par une baisse brutale et profonde de la vision
qui est réduite à un scotome central. L’examen du
fond d’œil retrouve typiquement une forme très
hémorragique avec veines sombres, boudinées et
très tortueuses. Les nodules cotonneux sont rares et
les hémorragies sont profondes, étendues et en
flaque, infarcissant le tissu rétinien, semblant dessi-
ner les trajets vasculaires. Il n’est pas rare d’obser-
ver une suffusion hémorragique dans le vitré. Ces
hémorragies peuvent masquer le lit capillaire et

empêcher d’analyser son degré de perfusion en
angiographie, rendant l’interprétation de cette der-
nière difficile (Fig. 15). De nombreux auteurs
suggèrent de considérer ces formes hémorragiques
observées dans un contexte « à risque » (principale-
ment OVCR évoluant depuis 2 à 4 mois, vision
inférieure à 1/10, patient diabétique ou avec un ter-
rain vasculaire) comme des formes ischémiques
[32, 33]. Ces formes sont exposées à la complica-
tion la plus redoutable pour la vision : la néovascu-
larisation du segment antérieur conduisant au glau-
come néovasculaire.
Conversion en forme ischémique
La majorité des formes ischémiques viennent de la
conversion d’une forme initialement bien perfusée.
La fréquence de ces conversions est très variable
selon les publications car elle dépend principale-
ment de la précocité du premier examen ainsi que
de la définition de la forme ischémique (voir cha-
pitre Classification). Nous partageons l’hypothèse
d’Hayreh qui suggère que toutes les OVR se mani-
festent initialement sous forme non-ischémique,
certaines s’aggravant plus ou moins rapidement et
évoluant vers une forme ischémique [34].
Ainsi, le taux de conversion a été évaluée à 10%
pour Quinlan et Minturn [35, 36], 33% pour Chaine
[37], 54% dans l’étude de Créteil [8, 15]. Ce risque
est le plus fort pendant le premier trimestre mais
reste présent pendant environ 2 ans. En effet, Hay-
reh estime ce risque cumulé à 9,4% à 6 mois et
12,6% à 18mois et la Central Vein Occlusion Study
à 15% à 4 mois et 34% à 3 ans [6, 23].
Risques évolutifs des formes ischémiques
L’ampleur de la réponse néovasculaire est propor-
tionnelle à la surface d’ischémie rétinienne. Seules
les OVCR et les formes hémi-centrales sont
exposées au risque de néovascularisation du seg-
ment antérieur et au glaucome néovasculaire (voir
chapitre suivant). Lorsque l’ischémie est plus
limitée, le risque est la néovascularisation du seg-
ment postérieur (néovascularisation pré-rétinienne
et pré-papillaire), responsable éventuellement d’hé-
morragies intravitréennes. 
Dans les OBV, une néovascularisation du segment
postérieur était observée dans 41% des cas où la
surface non-perfusée était d’au moins 5 diamètres
papillaires [38]. Pour Hayreh, dans les occlusions
des veines principales (de 1er ordre) tous types
confondus, une néovascularisation prérétinienne
était présente dans 24% des cas et une néovascula-
risation prépapillaire dans 11% des cas, ce qui cor-
respond également aux statistiques de la « Blue
Mountains Study » ; aucun cas ne survenait au
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15a 15b

15c 15d

15e 15f

Figure 15 : OVCR ischémique évoluant depuis 6 semaines chez un homme de 59 ans, non hypertendu,
souffrant d’une apnée du sommeil et d’un athérome carotidien (1/50). Hémorragies rétiniennes profondes
et nombreux nodules cotonneux sur les clichés couleur et anérythre (a et b). Désertification du lit capillaire
avec spicules le long des gros vaisseaux correspondant à l’obstruction de la circulation (c). L’œdème macu-
laire est majeur avec une épaisseur dépassant 1000μ, prédominant au niveau des couches postérieures
(d). Dix-huit mois plus tard, après photocoagulation panrétinienne et vitrectomie pour hémorragies intravi-
tréennes récidivantes, le calibre vasculaire est rétréci , il existe des modifications pigmentaires dans la
région maculaire mieux visibles sur l’angiographie (e), l’OCT révèle une atrophie importante de la rétine
avec disparition des différentes couches en particulier celle des photorécepteurs (f, épaisseur de 138μ).
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cours des occlusions de veinule maculaire [4, 6]. 
Cependant, un cas de néovascularisation à la bordu-
re d’une petite zone de 2,75 diamètres papillaires a
été observée après 3 ans, d’où la nécessité d’une
surveillance attentive à long terme [39]. Une étude
plus récente utilisant un angiographe à ultra-grand
champ (Optos®) a montré que l’index ischémique
donnant un risque significatif de néovascularisation
pré-rétinienne était de 17% [40].
Dans les OVCR, la néovascularisation du segment
postérieur survient dans environ 15% des cas, géné-
ralement plus tardivement que celle du segment
antérieur et jusqu’à la 3ème année ; dans la moitié
des cas, elle touche des yeux qui ont également eu
préalablement une néovascularisation du segment
antérieur [33]. Pour Hayreh, une néovascularisation
pré-rétinienne était observée dans 8% des OVCR
ischémiques et une néovascularisation prépapillaire
dans 5% des cas [17].
D’autres complications vitréo-rétiniennes peuvent
émailler l’évolution des formes ischémiques :
hémorragie intravitréenne, décollement maculaire
tractionnel, déhiscence rétinienne périphérique dans
les territoires ischémiques secondaire à la fragilité
de la rétine ou à des tractions vitréo-rétiniennes au
niveau de la prolifération néovasculaire [41].
La maculopathie ischémique explique la baisse
profonde de vision dans les OVCR ischémiques,
alors que ses conséquences sont beaucoup plus
modérées, on l’a vu, dans les OBV [16]. Dans les
OVCR, l’œdème ischémique est particulièrement
volumineux, souvent associé à un soulèvement
séreux rétinien. A l’examen du fond d’œil, la rétine
est blanchâtre et opaque en dehors des plages
hémorragiques. 
Sur l’angiographie à la fluorescéine, la région
maculaire est souvent floue car la mise au point ne
correspond pas à la surface de l’œdème ; la macula
reste longtemps hypofluorescente par effet de mas-
quage, on ne distingue pas de logettes cystoïdes
nettes comme dans l’œdème des formes bien per-
fusées. En l’absence d’œdème, l’arborescence vas-
culaire est mieux visible et l’on découvre une dis-
parition des capillaires de l’arcade anastomotique
périfovéolaire donnant un élargissement important
de la zone avasculaire centrale (Fig. 6). Souvent,
cette plage ischémique centrale conflue avec les ter-
ritoires ischémiques périphériques, incluant fré-
quemment une zone ischémique triangulaire tempo-
rale à sommet dirigé vers la fovéa (Fig. 10). 
Sur l’OCT, les coupes sont difficilement analy-
sables en raison de l’importance de l’épaississe-
ment rétinien qui dépasse souvent 1000 microns.

On peut observer une hyper-réflectivité marquée
des couches internes. Avec le temps, l’œdème peut
disparaître totalement et laisser la place à une cica-
trice atrophique ou pigmentée (Fig. 15).
Une maculopathie ischémique peut être observée
plus rarement de manière isolée, sans ischémie
périphérique. L’angiographie est capitale pour le
diagnostic de ces formes qui n’exposent pas au
risque de néovascularisation. Il s’agit généralement
de patients âgés avec une hypertension artérielle
mal contrôlée.
Ischémie, hypoxie ou non-perfusion ?
Une confusion peut tenir au fait qu’il existe de rares
cas de formes « ischémiques » apparemment « bien
perfusées ». L’ischémie correspond à la souffrance
du tissu rétinien en réponse au manque d’oxygéna-
tion due aux perturbations du flux sanguin ; c’est
une conséquence de l’hypoxie qui est liée à une
diminution de la quantité d’oxygène délivrée aux
tissus. L’ischémie peut avoir des causes diffé-
rentes : occlusion artérielle, ralentissement circula-
toire, compression extrinsèque, etc. et peut être
réversible. Dans les OVR, le ralentissement circula-
toire est responsable d’une diminution de l’oxygé-
nation qui peut exister à tous les degrés : transitoire
avec récupération complète, ou extrême conduisant
parfois à une réponse néovasculaire.
La perfusion ou la non-perfusion correspondent à
l’état physiologique des vaisseaux observé en
angiographie. Si les capillaires ne sont pas visibles,
ils sont « occlus » et l’on parle de non-perfusion.
Malgré toutes les tentatives thérapeutiques, la non-
perfusion est jusqu’à présent irréversible en matiè-
re d’occlusion veineuse comme dans le diabète. La
non-perfusion rétinienne est donc irréversible et
implique obligatoirement des lésions ischémiques. 
A l’inverse, il peut exister des situations où il exis-
te une hypoxie rétinienne sévère due à un ralentis-
sement circulatoire majeur, mais avec des vaisseaux
non occlus. Dans ces cas, le retard circulatoire est
majeur sur l’angiographie. Deux situations sont
possibles : soit le débit circulatoire se rétablit et
l’ischémie est réversible dans les OVR récentes,
comme dans la forme clinique avec aspect de blanc
périveinulaire et de bon pronostic (voir chapitre III-
2-3.2.), soit le flux sanguin reste ralenti, conduisant
alors à la fermeture progressive du lit vasculaire et
à une non-perfusion secondaire, visible sur l’angio-
graphie. Ce dernier aspect peut expliquer un bon
nombre de cas de néovascularisation débutante du
segment antérieur alors que l’angiographie ne met
pas encore en évidence de territoires manifestes de
non-perfusion (Fig. 16).
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III-2-2.3. NEOVASCULARISATION DU 
SEGMENT ANTÉRIEUR : RUBEOSE IRIENNE
ET GLAUCOME NEOVASCULAIRE
Jennyfer ZERBIB, Agnès GLACET-BERNARD

Le glaucome néovasculaire (GNV) reste la compli-
cation redoutable des occlusions veineuses isché-
miques et sa fréquence ne semble par avoir diminué
malgré les développements récents des moyens dia-
gnostiques. La survenue d’un GNV est associée de
manière significative à la dégradation de l’acuité
visuelle dans les formes ischémiques [26] et au
risque de perte définitive de la vision, voire du
globe oculaire. Ainsi la première préoccupation
dans la prise en charge des occlusions veineuses est
d'identifier les patients à risque de GNV et de leur
proposer un calendrier de surveillance adapté. 

EPIDEMIOLOGIE ET PREVALENCE 
Dans les OVCR
Les données de la littérature sur la prévalence du
GNV dans les occlusions de la veine centrale de la
rétine (OVCR) sont variables en fonction des
études, allant de 14 à 20% toutes formes confon-
dues. Magargal en 1981 retrouvait 20% de GNV
parmi 155 OVCR et notait déjà son lien avec l’é-
tendue de l’ischémie rétinienne [42]. L’incidence
du GNV était de 9 à 10% des OVCR dans l’étude
d’Hayreh en 1983 et de 13% dans celle de Keenan
[17, 43]. Dans l’étude multicentrique américaine en
1995 (Central Vein Occlusion Study), l’incidence
de néovascularisation de l’iris était de 16% du grou-
pe total [33]. Dans l’étude prospective de Créteil
publiée en 1996, le pourcentage de rubéose irienne
était de 17% malgré la réalisation d’un traitement
par photocoagulation au laser initié devant une
OVCR avec ischémie marquée [15]. Malgré ce trai-
tement, le GNV était observé dans 12% des cas.
Délai de survenue
Les traités anciens décrivaient déjà le « glaucome
hémorragique » survenant classiquement 100 jours
après le début des OVCR sévères. En effet, dans les
formes s’aggravant rapidement, le pic d’apparition
du GNV est entre le 2ème et le 4ème mois d’évolu-
tion. Il est plus rare de l’observer entre le 5ème et le
8ème mois, il s’agit alors généralement de formes
initialement bien perfusées qui se sont converties en
forme ischémique au cours des premiers mois d’é-
volution. Pour Hayreh, sa survenue peut être
observée entre la première consultation et 200 jours
après le début de l’OVCR [17]. 
Après 1 an d’évolution, le GNV devient impro-
bable ; s’il existe une ischémie rétinienne, celle-ci

est alors plus modérée, mais peut se compliquer de
néovascularisation pré-rétinienne ou pré-papillaire.
Dans les OBV et formes hémi-centrales
Contrairement aux occlusions de la veine centrale
de la rétine, les occlusions de branche veineuse ne
donnent qu’exceptionnellement une néovasculari-
sation du segment antérieur car la surface isché-
mique reste inférieure au seuil déterminant ; ce
risque est quasiment inexistant. 
Par contre, les occlusions d’un hémi-tronc de la
veine centrale de la rétine touchent par définition
une moitié de rétine, et l’ischémie rétinienne peut
atteindre un niveau suffisant pour entraîner un
GNV, d’autant plus qu’il existe d’autres facteurs de
risque, comme par exemple le diabète. Ce risque est
estimé à 3% des formes ischémiques [17].

FACTEURS DE RISQUE 
Surface d’ischémie rétinienne
Dès les années 1980, Tasman et col. démontrent
que la survenue de la rubéose irienne, affection ocu-
laire des plus dévastatrices, est liée à la présence
d’une ischémie rétinienne mise en évidence sur
l’angiographie, avec une incidence de 60% de
rubéose dans ces formes ischémiques [44]. Magar-
gal et al. en 1982 ont étudié la survenue du GNV en
fonction de l’index ischémique défini en angiogra-
phie à la fluorescéine, en l’absence de photocoagu-
lation panrétinienne (PPR). Cet index correspond
au rapport de la surface non-perfusée sur la surface
totale, exprimé en pourcentage [45]. Il montre ainsi
que les OVCR avec initialement un index
ischémique  10% ne se compliquent de GNV que
dans 1% des cas. Lorsque l’ischémie rétinienne est
modérée (index ischémique compris entre 11 et
50%), le GNV survient dans 7% des cas, lorsque
l’ischémie rétinienne est étendue (index ischémique

 50%), le GNV survient dans 45% des cas.
Pour Hayreh, l’incidence de la néovascularisation
irienne était de 57,7% dans les formes ischémiques
(correspondant à une ischémie sévère avec une
acuité visuelle inférieure à 1/10), celle de la néo-
vascularisation dans l'angle de 47,4% et celle du
GNV de 33,3%[17]. Dans une étude suivante sur le
traitement par photocoagulation panrétinienne au
laser, 50% des OVCR ischémiques non traitées ont
développé un GNV dans les 3 premiers mois de l’é-
volution [46].
La CVOS a également étudié le risque d’apparition
de néovascularisation du segment antérieur selon la
surface d’ischémie rétinienne mesurée lors de la
consultation initiale [33]. Si elle était inférieure à
30 surfaces papillaires sans autre facteur de risque,
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16a 16b

16c

16d 16e

Figure 16 : OVCR de 3 semaines chez un homme de 74 ans présentant un glaucome mal équilibré (3/10
Parinaud 14). L’occlusion semble bien perfusée avec des hémorragies superficielles peu nombreuses (a),
mais le retard circulatoire est important (temps veineux laminaire à 38 secondes) et des diffusions parié-
tales en périphérie temporale évoquent une souffrance ischémique (b et c). Six semaines plus tard (d et e),
la vision a baissé à 1/10 Parinaud 14, les hémorragies sont plus nombreuses et profondes. L'angiographie
montre une souffrance du lit vasculaire périphérique se traduisant par des diffusions, sans territoires étendus
de non-perfusion. A ce stade, l’examen de l’iris avant dilatation retrouve une rubéose irienne débutante.
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c’est à dire sans rétinopathie diabétique ou syndro-
me d’ischémie oculaire chronique concomitante, le
risque de développer un GNV était faible. En
revanche une surface d’ischémie supérieure à 75
surfaces papillaires était à risque élevé avec une
incidence de 52%. L’analyse statistique a montré
que l’étendue de l’ischémie rétinienne lors de la
consultation initiale était le facteur indépendant le
plus fortement corrélé à la survenue de la néovas-
cularisation du segment antérieur avec une valeur
de p inférieure à 10-4. 
Il faut garder à l’esprit que, du fait de la conversion
possible en forme ischémique, le GNV peut mal-
heureusement émailler malheureusement l’évolu-
tion des OVCR initialement bien perfusées. Dans
l’étude de Créteil, une néovascularisation du seg-
ment antérieur était survenue dans 12% des yeux
initialement bien perfusés, compliquée d’un GNV
dans 9% des cas [15]. Dans la CVOS, seules 8%
des OVCR initialement bien perfusées se sont com-
pliquées de GNV ; il faut noter que dans cette étude,
les patients qui présentaient une aggravation rapide
avec rubéose 1 mois après la visite initiale étaient
exclus de l’étude en raison de la longueur des for-
malités d’inclusion à cette époque où Internet
n’existait pas [33].
Autres facteurs corrélés au GNV
L’étude prospective de Créteil a recherché des fac-
teurs de pronostic d’évolution défavorable dans
l’OVCR. Ainsi l’âge, le sexe masculin, le nombre
de facteurs de risque vasculaire associés représen-
taient des facteurs de risque d’évolution vers une
forme ischémique, de même qu’une mauvaise
acuité visuelle initiale et une ischémie présente dès
l’examen initial [15]. La présence d’un diabète était
aussi un facteur prédisposant au GNV, parfois très
précoce. On retrouvait aussi des facteurs biolo-
giques de mauvais pronostic : élévation du taux de
fibrinogène et de l’hématocrite, augmentation de
l’agrégation érythrocytaire.
La CVOS a également bien montré la valeur de
l’acuité visuelle initiale comme facteur pronostic :
parmi les patients ayant lors de la consultation ini-
tiale une acuité visuelle strictement inférieure à
1/10, le risque de développer un GNV au cours du
suivi était de 33%. En plus de l’importance de
l’ischémie rétinienne, 3 autres facteurs étaient asso-
ciés à la survenue de rubéose irienne : la présence
d’hémorragies rétiniennes nombreuses, la durée
d’évolution de l’OVCR de moins d’un mois et le
sexe masculin [33]. Dans l’étude de Keenan, le
principal facteur de risque était l’âge [43] et dans
celle d’Evans, c’était le glaucome chronique pré-
existant [47].

PHYSIOPATHOLOGIE
Le développement de la néovascularisation irienne
conduisant à un GNV est soumis à la présence de
nombreux facteurs de croissance vasculaire dont
l’un des premiers mis en évidence est l’interleukine
6, présente dans l’humeur aqueuse de patients pré-
sentant un GNV compliquant une OVCR. Puis plu-
sieurs études ont impliqué le Vascular Endothelial
Growth Factor (VEGF) comme le facteur prédomi-
nant dans la pathogénie de la néovascularisation et
du glaucome néovasculaire. Il a été mis en éviden-
ce une corrélation temporelle entre les taux de
VEGF dans l’humeur aqueuse et la prolifération
néovasculaire [48]. La concentration moyenne de
VEGF chez les patients qui ont développé un GNV
était de 1201 pg/ml au début de la néovascularisa-
tion, allant de 849 à 1569 pg/ml. Noma et col.
retrouvent une corrélation entre les taux de VEGF
et d’IL-6 dans le vitré et l’humeur aqueuse, ce qui
pourrait éventuellement permettre dans le futur de
détecter les patients à risque [49, 50]. 
La principale cause de perte de la fonction visuelle
dans le GNV est l’augmentation de la pression
intraoculaire qui entraîne une diminution de la pres-
sion de perfusion et donc une diminution du flux
sanguin dans la rétine, la choroïde et la tête du nerf
optique. Ainsi, plus la pression intra-oculaire est
élevée, plus le flux sanguin diminue et plus l’isché-
mie est importante au niveau de la tête du nerf
optique et de la rétine. Ainsi, dans la prise en char-
ge du GNV, il est essentiel de diminuer la pression
intraoculaire, sans diminuer la pression artérielle
systémique.
La néovascularisation de l’iris et de l’angle irido-
cornéen précède quasiment toujours l’élévation de
la pression intraoculaire. Une membrane fibrovas-
culaire rétractile se développe sur la face antérieu-
re de l’iris et de l’angle irido-cornéen, responsable
de la formation de synéchies, de l’obstruction puis
de la fermeture de l’angle, de l’élévation de la pres-
sion intraoculaire et de la baisse de l’acuité visuel-
le. Dans certains cas, les néovaisseaux peuvent sai-
gner et entraîner un hyphéma, en particulier chez
les patients traités par anticoagulants ou par anti-
agrégants plaquettaires, ce qui contribuera à une
forte et brutale montée pressionnelle. Cette mem-
brane fibrovasculaire peut être difficile à visualiser
et l’angle apparaître ouvert (mais simplement obs-
trué, recouvert par la membrane) au moment où la
PIO s’élève, ceci avant que les synéchies anté-
rieures ne se développent. Si les néovaisseaux peu-
vent régresser sous l’effet d’un traitement adapté
(comme la photocoagulation au laser ou les anti-
angiogéniques), il n’en est pas de même pour la
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membrane fibreuse et rétractile. La fermeture de
l’angle est donc inexorable à partir du moment où le
trabéculum a été recouvert par la membrane fibro-
vasculaire. Tout l’intérêt d’un diagnostic précoce de
la néovascularisation du segment antérieur est la pré-
servation de l’intégrité de l’angle irido-cornéen,
seul garant de la préservation de la vision résiduelle.

DIAGNOSTIC 
Les formes avancées de GNV sont faciles à dia-
gnostiquer. En revanche au début de son installa-
tion, les signes peuvent être discrets et il faut savoir
les rechercher lorsque l’on est en présence d’une
situation à risque (acuité visuelle inférieure à 1/10,
OVCR ischémique, patient diabétique, etc.). Ainsi,
un examen attentif de l’iris et de l’angle irido-
cornéen est fondamental avant toute dilatation
pupillaire (voir Figure 1 du chapitre IV-7). 
L’examen en lampe à fente au fort grossissement
doit comporter, outre la mesure du tonus oculaire, la
recherche de dilatations microanévrysmales du
bord pupillaire, de fins capillaires se développant à
partir du sphincter irien avec un trajet tortueux irré-
gulier (Fig. 17), les distinguant des vaisseaux iriens
radiaires normaux, ainsi qu’une dilatation des vais-
seaux de la collerette irienne [51]. Ce dernier signe
correspond à la reperfusion du petit cercle artériel
de l’iris (arcade artérielle mineure) correspondant à
un reliquat embryonnaire normalement invisible
chez l’adulte ; la dilatation de cette collerette serait
une réponse à la sécrétion de facteurs angiogé-
niques et aurait la même valeur diagnostique et pro-
nostique que la néovascularisation classique du seg-
ment antérieur (Fig. 18). Quelques cellules peuvent
être observées dans la chambre antérieure, ce qui ne
doit pas faire porter à tort le diagnostic d’uvéite.
Des synéchies irido-cristalliniennes peuvent appa-
raître dès le stade précoce, en regard des bourgeons
néovasculaires.
Classiquement, les néovaisseaux iriens débutent au
sphincter, mais dans 10% des cas, ils apparaissent
dans l’angle camérulaire et progressent ensuite vers
le sphincter [52]. L’examen de l’angle par une
gonioscopie avant dilatation est donc parfois le seul
examen qui permettra de faire le diagnostic de ces
néovaisseaux et doit donc être effectué systémati-
quement chez les patients à risque. Il permet le dia-
gnostic de néovaisseaux dans l’angle et évalue la
part de la circonférence occupée par les néovais-
seaux, de grande valeur pronostique.
L’angiographie de l’iris à la fluorescéine peut être
utile en cas de doute et montrera une diffusion anor-
male des néovaisseaux dont le trajet est tortueux,

très différent du trajet linéaire des vaisseaux iriens
normaux (Fig. 19). Dans les cas de diagnostic enco-
re douteux, la CVOS recommande de pratiquer une
angiographie rétinienne qui permettra de vérifier
l’étendue de l’ischémie rétinienne, afin de confir-
mer ou non le diagnostic de rubéose débutante [33].
Dans les formes avancées de GNV, la pression
intra-oculaire peut être très élevée ; le tableau est
celui d’un œil rouge, douloureux, avec un œdème
de cornée. Un effet tyndall par rupture de la barriè-
re hémato-aqueuse et parfois un hyphéma peuvent
être observés. Des synéchies irido-cristalliniennes
apparaissent assez tôt (Fig. 19), gênant l’examen du
fond d’œil ainsi que le traitement par photocoagu-
lation au laser. La contraction de la membrane
fibrovasculaire à la surface du stroma irien est res-
ponsable d’un ectropion de l’uvée, stade tardif du
GNV (Fig. 20). L’hypertonie par goniosynéchie
annulaire est peu sensible aux traitements hypotoni-
sants et les douleurs, parfois intolérables, sur un œil
non voyant ont souvent conduit à un traitement
radical par éviscération avant l’avènement des trai-
tements au laser Diode et des anti-angiogéniques.

CLASSIFICATION 
Il existe une classification du GNV en 4 stades pro-
posée par Hamard et Baudoin en 2000 (Fig. 21)
[53].
Le premier stade correspond à un examen biomi-
croscopique normal mais associé à la présence
d’une hyperhémie vasculaire irienne isolée, dia-
gnostiquée uniquement sur l’angiographie irienne. 
Au deuxième stade, apparaissent de fins néovais-
seaux tortueux au niveau du sphincter irien qui che-
minent selon un trajet sinueux pour se diriger vers
l’angle irido-cornéen (Fig. 17 à 19). La pression
intraoculaire reste normale à ce stade. 
Au troisième stade, les néovaisseaux s’arborisent
au niveau du trabéculum et leur calibre augmente
progressivement, rendant leur visibilité plus évi-
dente à la surface du stroma irien. L’angle reste
ouvert mais la pression intraoculaire s’élève car le
manchon fibreux entourant les vaisseaux forme une
membrane qui recouvre le trabéculum et augmente
la résistance à l’écoulement de l’humeur aqueuse :
c’est le GNV à angle ouvert. 
Le quatrième stade est celui du GNV à angle
fermé car la contraction de la membrane porte-vais-
seaux qui recouvre l’iris et le trabéculum entraîne
une fermeture de l’angle et la constitution de gonio-
synéchies irréversibles sur 360° (Fig. 20). 
L’analyse de l’angle irido cornéen dans le glaucome
néovasculaire en OCT-Visante a été effectuée, met-
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Figure 17 : Fins capillaires néoformés visibles au fort grossissement de la lampe à fente au sphincter
(flèches), sur le méridien de 12h, correspondant à un stade 2 précoce.
Figure 18 : Dilatation de la collerette irienne (flèches noires), associée à de fins néovaisseaux visibles au
sphincter (flèches blanches), correspondant à un stade 2.
Figure 19 : Angiographie de l’iris à la fluorescéine, montrant les trajets anormaux des néovaisseaux iriens
et la diffusion très rapide de fluorescéine, caractéristique de néovaisseaux. A noter la présence d’une
synéchie irienne associée à ces néovaisseaux débutants, en nasal.
Figure 20 : Glaucome néovasculaire évolué avec des néovaisseaux de gros calibre à la surface du stro-
ma irien, et l’ectropion de l’uvée bien visible au sphincter sous forme d’un anneau pigmenté (flèche), dû à
la rétraction de la membrane fibrovasculaire.
Figure 21 : Représentation des 4 stades du glaucome néovasculaire. Schéma d’E. Sellem tiré de l’article
de Hamard et Baudoin en 2000 [53].
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tant en évidence des anomalies visibles en OCT dès
le deuxième stade [54].

DIAGNOSTIC DIFFERENTIEL 
Dans le contexte d’une OVCR sévère, le diagnostic
de GNV pose peu de problème de diagnostic diffé-
rentiel. Le GNV peut être exceptionnellement
confondu avec d’autres pathologies oculaires. Par
exemple une uvéite non granulomateuse avec des
vaisseaux iriens dilatés et une pression intra-oculai-
re élevée pourrait être prise à tort pour un GNV. La
présence de synéchies chez un patient atteint d’OV-
CR doit faire penser avant tout au GNV. Le tableau,
rare, de fistule carotido-caverneuse avec hypertonie
oculaire et sang dans le canal de Schlemm, pourrait
aussi être source de confusion avec un GNV. Par
ailleurs, dans certains yeux, les vaisseaux iriens
normaux peuvent être facilement visibles, en parti-
culier dans le cas des iris clairs, et peuvent être pris
à tort pour des néovaisseaux de l’iris ou même de
l’angle irido-cornéen, lorsque ceux-ci sont situés
près de la racine de l’iris. 
Un diagnostic différentiel plus subtil et parfois très
trompeur, est celui de GNV compliquant une
ischémie oculaire chronique et non une OVCR
[55]. L’ischémie oculaire chronique et l’OVCR sur-
viennent chez des patients âgés ayant le même pro-
fil cardio-vasculaire. Leur présentation associe des
néovaisseaux iriens et un tableau de rétinopathie
hémorragique. Mais contrairement à l’OVCR, il
n’existe pas de tortuosités veineuses ni d’hémorra-
gies péri-veineuses dans l’ischémie oculaire chro-
nique, mais des hémorragies rondes profondes de la
moyenne périphérie traduisant l’ischémie, associée
à un retard de perfusion de l’artère centrale de la
rétine en angiographie ; la perfusion de la rétine
périphérique est altérée de manière variable, avec
possibilité de néovascularisation pré-rétinienne ou
pré-papillaire compliquée d’hémorragie intravi-
tréenne, mais on observe rarement une désertifica-
tion vasculaire comme c’est le cas dans les OVCR
ischémiques compliquées de GNV.

EVOLUTION DE LA NÉOVASCULARISA-
TION DU SEGMENT ANTÉRIEUR
La progression de la néovascularisation du segment
antérieur dans les OVCR est tout à fait particulière
par sa rapidité. On ne compte que quelques jours
entre le début de néovascularisation au sphincter et
l’atteinte de l’angle (en moyenne 8 à 10 jours).
Cette progression est extrêmement rapide en com-
paraison à ce que l’on observe généralement dans la
rétinopathie diabétique, où le trabéculum est atteint

plusieurs semaines ou plusieurs mois après le stade
de début. Tasman avait remarqué, dès 1980, que la
PPR était moins efficace pour contrôler la rubéose
irienne dans les OVCR que dans la rétinopathie
diabétique [44]. Hayreh compare l’OVCR à un
ouragan qui inonde une maison en quelques
minutes, alors que la rétinopathie diabétique serait
comme une fuite sur un robinet, qui, non traitée,
pourrait aussi dévaster la maison mais en plusieurs
années ; les traitements efficaces pour assécher la
fuite d’un robinet peuvent se révéler insuffisants
face à un ouragan [56].
Cela souligne l’urgence thérapeutique devant une
rubéose débutante. 
Le traitement par photocoagulation au laser, seul
traitement permettant la régression durable de la
néovascularisation, est rarement complété avant
une quinzaine de jours au mieux, et sa cicatrisation
définitive n’est effective qu’après 4 à 6 semaines.
Ainsi le traitement ne peut généralement éviter l’at-
teinte du trabéculum et permettre la préservation de
la vision. Cette constatation permet de comprendre
pourquoi malgré le traitement, 75% des rubéoses
aboutissent au GNV dans les OVCR ischémiques.
La mise en œuvre très précoce du traitement laser,
avant la survenue de la rubéose dans les OVCR
ischémiques à risque, est donc souhaitable pour
préserver la trabéculum et la vision résiduelle (voir
le chapitre IV-2 sur les indications du laser). Fort
heureusement, les injections intravitréennes d’anti-
angiogéniques permettent maintenant de stopper
rapidement et efficacement la progression de la
néovascularisation du segment antérieur (voir cha-
pitre IV-7).

CONCLUSION 
Le GNV est une complication sévère et cécitante de
pronostic très réservé. Son premier stade, la néo-
vascularisation de l’iris, complique plus de la moi-
tié des OVCR ischémiques. Ainsi pour prévenir ou
limiter la baisse de l’acuité visuelle, il est donc pri-
mordial de bien identifier et surveiller les patients à
risque (OVCR entre 2 et 4 mois d’évolution, acuité
inférieure à 1/10, forme ischémique, patient diabé-
tique). 
La bonne connaissance et la détection des signes
cliniques de rubéose débutante sont fondamentales
pour faire un diagnostic précoce à un stade où
l’angle camérulaire peut encore être préservé.
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III-2-3. FORMES CLINIQUES SELON LE
MECANISME DE L’OCCLUSION 
III-2-3.1. OVR ET OCCLUSION D’UNE 
ARTERE CILIORETINIENNE
La circulation ciliaire peut participer à la vasculari-
sation de la rétine sous la forme d’une artère cilioré-
tinienne. L’occlusion d’une artère ciliorétinienne
peut être le signe révélateur d’une OVCR [57]. Le
mécanisme de la survenue de ces occlusions
ciliorétiniennes reste inconnu. Celle-ci survient
dans un contexte de baisse généralisée du flux san-
guin [58]. Il a été suggéré que la pression de perfu-
sion des artères ciliorétiniennes est plus basse que
celle de l’artère centrale de la rétine, ce qui pourrait
expliquer que pour un même degré d’obstruction
veineuse la circulation ciliorétinienne soit interrom-
pue avant celle du réseau rétinien. Il a récemment
été suggéré que ces occlusions ciliorétiniennes sur-
viennent par un mécanisme de vol choroïdien et/ou
ciliaire [59]. La participation d’une vasoconstric-
tion à l’origine de cette occlusion n’a pas été
démontrée. 
Une des caractéristiques des OVCR associées à une
occlusion d’une artère ciliorétinienne est l’âge
moyen de survenue, généralement autour de 45 ans,
soit dix à quinze ans avant la majorité des OVCR.
Un glaucome est semble-t-il plus souvent associé à
ce type d’occlusion. Lorsque l’occlusion d’une
artère ciliorétinienne survient, elle est en effet
presque toujours contemporaine du début de l’OV-
CR. 
Elle est souvent au premier plan du tableau cli-
nique, sous la forme d’une plage de rétine blan-
châtre au pôle postérieur centrée par une artère
ciliorétinienne, cette plage s’étendant jusqu’à la
papille (Fig. 22). La détection d’une occlusion
ciliorétinienne dépend en pratique de la taille de
cette artère ; elle peut être limitée à un petit territoi-
re autour de la papille et ainsi passer inaperçue; à
l’inverse, elle peut irriguer toute une hémirétine et
rendre difficile le diagnostic différentiel d’avec une
occlusion de branche artérielle [60]. Cette occlu-
sion ciliorétinienne peut en effet égarer le diagnos-
tic si les hémorragies sont peu nombreuses, et c’est
la constatation de quelques hémorragies périvei-
neuses périphériques, d’une dilatation veineuse
modérée (intérêt de la comparaison avec l’autre
œil) qui redressera le diagnostic. 
A la phase aiguë, l’acuité visuelle dépend essentiel-
lement de l’atteinte du point de fixation, ainsi que

du degré de l’hypoperfusion rétinienne en dehors
du territoire ciliorétinien. La baisse généralisée du
flux sanguin rétinien peut en effet être responsable
à elle seule d’une ischémie maculaire visible sous la
forme d’une opacification périveinulaire (cf. infra).
Par la suite, la vision pourra être abaissée par les
éventuelles complications classiques des OVCR
(œdème maculaire, nonperfusion).
La présence d’une occlusion ciliorétinienne au
cours d’une OVCR est considérée comme étant de
bon pronostic. En effet, d’une part, la perfusion se
rétablit en général rapidement, et d’autre part l’at-
teinte de la fovéa est le plus souvent partielle. Le
patient peut ainsi espérer récupérer une fixation
centrale ou quasi-centrale. Un scotome paracentral
reste cependant fréquent, lié à l’atrophie post-isché-
mique de la rétine maculaire. La survenue de com-
plications chroniques (œdème maculaire, nonperfu-
sion étendue) est relativement peu fréquente [61]. 
Il n’y a pas de traitement spécifique de l’occlusion
ciliorétinienne.
Une occlusion ciliorétinienne peut se voir au cours
des occlusions hémisphériques veineuses (c’est-à-
dire survenant au niveau ou en arrière de la lame
criblée), mais n’a jamais été rapportée en associa-
tion avec une occlusion de branche veineuse. Ceci
est peut-être lié à la survenue progressive des OBV,
qui laisse du temps à la circulation artérielle pour
s’adapter.

III-2-3.2 OCCLUSION MIXTE ARTERIELLE 
ET VEINEUSE 
(FORME AVEC BLANC PERIVEINULAIRE)
Il a été reconnu depuis plusieurs années l’existence
de formes d’OVCR associant des aspects ophtal-
moscopiques d’OVCR (hémorragies, dilatations
veineuses) et d’occlusion d’artère centrale de la
rétine (aspect blanchâtre de la rétine maculaire).
Ces formes sont appelées occlusions combinées de
l’artère et de la veine centrale de la rétine, et sont
connues pour avoir un pronostic uniformément
sévère [62-63]. Ces formes ont en commun une sur-
venue brutale et une acuité visuelle d’emblée effon-
drée (mouvements de la main, voire perception
lumineuse). Les vaisseaux iriens sont souvent
dilatés d’emblée, témoignant de l’ischémie sévère.
Il y a souvent des nodules cotonneux disposés de
façon arciforme autour de la papille. Il y a en géné-
ral peu d’œdème papillaire (Fig. 23). En angiogra-
phie, l’on est frappé par le ralentissement circula-
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toire artériel extrême et par l’absence de perfusion
de la région maculaire. Le risque de complication
néovasculaire est très élevé. 
Il existe cependant des OVCR ayant un retentisse-
ment artériel sévère, mais qui ont par contre un pro-
nostic globalement favorable. Au tout début de cer-
taines OVCR, alors que les signes cliniques
d’OVCR sont minimes (discrète dilatation veineu-
se, rares hémorragies), l’attention peut en effet être
attirée par une pâleur irrégulière de la macula. (Fig.
24). Ce dernier aspect correspond à une opacifica-
tion de la rétine périveinulaire, liée à une ischémie
aiguë de la rétine par bas débit comme le suggère
également l’aspect sombre des veines [64, 65].
L’acuité visuelle est d’ailleurs basse, plus basse que
le fond d’œil ne l’explique. L’analyse des clichés en
lumière bleue peut être utile pour mettre en éviden-
ce ce blanc périveinulaire, qui prédomine toujours
dans la région temporo-maculaire. Sur le plan cir-
culatoire, ces formes ont un ralentissement circula-
toire artério-veineux bien visible en angiographie,
qui au début de l’évolution survient sans occlusion
capillaire ni rupture de la barrière hémato-rétinien-
ne [66]. Cependant, cette phase est relativement
fugace ; la circulation rétinienne peut s’être rétablie
avant l’amélioration des signes cliniques et fonc-
tionnels. 
L’angiographie dynamique est plus intéressante
pour mettre en évidence le ralentissement circula-
toire artériel. L’utilisation récente des OCT haute-
résolution (SD-OCT) a permis de montrer que le
blanc péri-veinulaire se situe dans la couche
nucléaire interne et la plexiforme interne (Fig. 25).
L’intérêt de reconnaître cette présentation tient au
fait que ces patients vont le plus souvent s’amélio-
rer spontanément, avec un faible risque d’évolution
vers un œdème maculaire ou un glaucome néovas-
culaire. La contrepartie étant qu’en cas de bas débit
prolongé, une atrophie maculaire peut survenir
(Fig. 20). Les microscotomes fréquemment rap-
portés par ces patients sont probablement la consé-
quence de l’amincissement de la couche nucléaire
interne, correspondant vraisemblablement au déve-
loppement d’une atrophie post-ischémique. 
La différence de ces OVCR avec ce qu’on appelle
habituellement une OVCR «ischémique» ou «non
perfusée» est le fait que le lit capillaire n’est géné-
ralement pas occlus. Le ralentissement circulatoire
explique à lui seul les symptômes fonctionnels. Une
autre différence est que malgré cette ischémie
avérée, la survenue de complications graves comme
l’œdème maculaire ou de territoires de non-perfu-
sion capillaire est rare. Des conclusions similaires
ont été rapportées par Browning. Ainsi, le pronostic

de cette présentation semble être meilleur que celle
de la plupart des OVCR, dans laquelle l’incidence à
12 mois de l’œdème maculaire et de l’occlusion
capillaire est comprise entre 20 et 30%. 
Dans l’ensemble, les données cliniques, anato-
miques et angiographiques suggèrent fortement que
l’hypoperfusion inaugurale et transitoire de la réti-
ne est le déterminant majeur de l’opacification péri-
veinulaire. Ainsi, ces patients peuvent être
considérés comme ayant une forme incomplète
d’occlusion combinée.
La physiopathologie de cette forme reste incertai-
ne. Comme la rétine est en quelque sorte un circuit
fermé, un obstacle veineux aigu implique nécessai-
rement une obstruction artérielle secondaire, en
l’absence de circulation collatérale et de rupture de
la barrière hématorétinienne. Toutefois, si l’obs-
truction de la circulation veineuse était le seul fac-
teur en cause, cela se traduirait par une augmenta-
tion de la pression capillaire. Le peu d’hémorragies
veineuses et le fait que les veines soient relative-
ment peu dilatées plaident contre la présence d’une
pression veineuse élevée. Le rôle d’une vasocons-
triction artérielle est donc possible. Les études
expérimentales chez les porcs laissent supposer
que, peu après l’occlusion, les niveaux d’oxyde
nitrique (NO) dans le vitré sont diminués, ce qui
pourrait provoquer une vasoconstriction artériolai-
re. Les études par écho-Doppler ont montré
qu’après une OVCR, certains patients ont une résis-
tivité du réseau artériel augmentée. Nous avons
observé un cas d’OVCR ayant un spasme intermit-
tent de l’artère centrale de la rétine [67]. 
L’hypoperfusion aiguë peut être considérée comme
une protection contre la pression capillaire excessi-
ve. Ainsi, une réponse exagérée à des stimulis
vasoactifs pourrait sous-tendre cette hypoperfusion.
Une hypoperfusion globale a été également
observée à la phase aiguë des OVCR avec occlu-
sion ciliorétinienne (cf. supra). Ainsi, l’hypoperfu-
sion artérielle pourrait être le point commun de ces
différentes présentations des OVCR. Cependant, il
se pourrait que l’absence d’hémorragies rétiniennes
indique tout simplement que les capillaires rétiniens
ont une bonne résistance mécanique à l’augmenta-
tion de la pression intraluminale, et que les hémor-
ragies sont liées à des facteurs additionnels (inflam-
mation locale ? VEGF ? ischémie ?).
Étant donné la courte durée des OVCR avec opaci-
fication périveinulaire, qui contraste avec la durée
variable, souvent très prolongée, de la plupart des
OVCR, la nécessité d’un traitement spécifique est
discutable. 
Les traitements palliatifs tels que l’administration
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d’oxygène jusqu’au rétablissement du flux sanguin
pourraient être envisagés afin de prévenir la mort
neuronale ischémique et les microscotomes qui en
résultent. L’intérêt des vasodilatateurs artériels est
incertain, car ils pourraient aggraver les hémorra-
gies rétiniennes voire provoquer un oedème macu-
laire si l’obstruction veineuse persiste. Dans la série
de Browning, les corticoïdes ne semblent pas avoir
eu d’effet.
En conclusion, les OVCR avec blanc périveinulaire
représentent très probablement une forme relative-

ment modérée et de bon pronostic d’occlusion com-
binée de l’artère et de la veine centrale de la rétine.
L’hypoperfusion artérielle est généralement transi-
toire. L’existence de cette forme remet en question
la pertinence de la dichotomie entre formes dites
« ischémiques/non-perfusées » et « non-isché-
miques/perfusées ». En effet, ces patients présen-
tent de toute évidence une ischémie (comme en
témoigne l’infarctus maculaire) tout en ayant une
perfusion capillaire intacte (voir aussi chapitre
précédent III-2-2.2.4).
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Figure 22 : Occlusion d’une artère ciliorétinienne au cours d’une OVCR, cliché couleur et bleu. Noter les signes relative-
ment discrets d’OVCR, ainsi que la présence d’opacification périveinulaire, mieux visibles sur le cliché bleu.

Figure 23 : Occlusion combinée de l’artère et de la veine centrale de la rétine. Noter en particulier l’aspect blanchâtre de
la macula.

Figure 24 : OVCR avec aspect de blanc périveinulaire. a : Cliché couleur montrant l’aspect moiré blanc de disposition
périveinulaire sur une OVCR peu hémorragique, présentant à la fois des hémorragies en flammèche superficielles et des
hémorragies rondes plus profondes évoquant une composante ischémique. b : Angiographie d’un autre cas d’OVCR avec
blanc périveinulaire montrant un ralentissement artériel important. 

Figure 25 : Opacification périveinulaire à la phase aiguë, montrant la localisation de
l’opacification dans la couche nucléaire interne et la plexiforme interne et l’absence
d’œdème maculaire.

Figure 26 : OCT de la macula d’un sujet ayant eu une OVCR avec opacification péri-
veinulaire deux mois auparavant. Noter par endroits la quasi-disparition de la couche
nucléaire interne.
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III-2-4. FORMES CLINIQUES SELON 
LE TERRAIN

Si l’OVR survient typiquement chez un homme âgé
de 60 à 70 ans, on peut toutefois distinguer des
formes d’expression différente selon le terrain.

III-2-4.1. FORME DU SUJET JEUNE
L’atteinte du sujet jeune, si elle n’est pas la plus fré-
quente, est loin d’être exceptionnelle, surtout pour
l’OVCR.

La forme la plus typique est encore parfois
appelée « papillo-phébite du sujet jeune ». Elle cor-
respond à une forme peu sévère, avec des signes cli-
niques prédominant dans la région papillaire [68].
Si l’œdème papillaire est marqué, pouvant parfois
évoquer à tort un contexte neuro-ophtalmologique,
les hémorragies rétiniennes sont peu nombreuses et
de type superficiel. Sur l’angiographie, la capillaro-
pathie est minime avec peu de segments capillaires
occlus et des diffusions modérées (Fig. 27). Dans
d’autres cas, l’OVCR du sujet jeune prend un
aspect d’OVCR classique plus ou moins hémorra-
gique.
Si l’évolution peut être rapidement favorable dans
la forme typique qui survient chez un patient au
système cardiovasculaire sain [68], il n’en est mal-
heureusement pas toujours de même. Fong a
constaté que 32% des patients âgés de moins de 50
ans gardaient une vision inférieure ou égale à 1/10 ,
ce qui est comparable au chiffre de 40% retrouvé
par Recchia chez des patients de moins de 55 ans
[69, 70]. Le risque de néovascularisation irienne
était respectivement de 11 et de 18%, témoignant de
la gravité tout à fait réelle qui peut se manifester
chez ces jeunes patients.
Chez les patients de moins de 50 ans, il est plus rare
de retrouver, dans l’anamnèse, un profil cardiovas-
culaire avec les complications tardives d’une hyper-
tension artérielle chronique. Cependant, une affec-
tion systémique associée est retrouvée dans plus des
2/3 des cas [69]. Si la présence d’une hypertension
artérielle n’est révélée que dans 25% des cas, il peut
parfois s’agir de forme d’hypertension grave d’ori-
gine rénale avec complications cardiovasculaires
parfois sévères [70]. 
Une hyperlipidémie est assez fréquemment
retrouvée [71]. Certaines causes hématologiques
semblent plus fréquemment retrouvées chez les

sujets jeunes, comme la présence d’anticoagulant
circulant, la présence du facteur de Leiden, un état
d’hyper-agrégabilité érythrocytaire, une hyperho-
mocystéinémie [72-79]. Ces anomalies, parfois
héréditaires, peuvent expliquer certaines formes
familiales (voir chapitre II-5-4.). 
D’autres auteurs ont également mis en évidence des
maladies inflammatoires comme les connectivites,
l’état de déshydratation, une vitesse de sédimenta-
tion accélérée, et bien sûr, chez la femme jeune, la
prise d’une contraception orale oestro-progestative
[80-82]. En l’absence d’étiologie, Walters suggère
la possibilité d’une anomalie congénitale de la
veine centrale de la rétine en arrière de la lame cri-
blée [68].

III-2-4.2. FORME DU SUJET POLY-VASCULAIRE
A l’opposé de la forme du sujet jeune, la forme du
sujet ayant des antécédents cardiovasculaires
chargés est caractérisée par son évolution rapide-
ment défavorable. La maculopathie ischémique,
fréquente, compromet définitivement toute récupé-
ration visuelle, même en l’absence d’ischémie péri-
phérique. La survenue d’une néovascularisation
segment antérieur est fréquente et une surveillance
rapprochée de ces patients est recommandée. Le
risque de bilatéralisation est également plus élevé
que la moyenne, exposant au risque de cécité. 

III-2-4.3. FORME DU DIABETIQUE
Si le diabète n’est retrouvé que dans 10 à 15% des
patients atteints d’OVR, il donne, par ses remanie-
ments profonds de l’architecture des parois vascu-
laires, une double particularité à l’occlusion veineu-
se rétinienne : dans son expression clinique et dans
son évolution.
Si, au début, l’occlusion veineuse se présente de
manière habituelle, très vite, elle va se transformer
et ressembler à une rétinopathie diabétique, avec
apparition de nombreux micro-anévrysmes, de
boucles vasculaires et parfois d’exsudats lipidiques,
tout à fait inhabituels dans l’OVR classique (Fig.
28). L’OVR est une cause fréquente d’asymétrie de
la rétinopathie diabétique.
L’altération du lit capillaire liée au diabète, même
en l’absence de rétinopathie diabétique initiale-
ment, explique très probablement la fréquence des
phénomènes de diffusion par rupture de la barrière
hémato-rétinienne, provoquant un œdème maculai-
re persistant. Plus sévère est l’évolution progressive
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27A 27B

27C 27D

27E 27F

Figure 27 : OVCR chez un homme de 31 ans (7/10). L’œdème papillaire est très marqué par rapport aux
signes rétiniens (a). Sur l’angiographie, le temps veineux est très retardé (retour veineux laminaire à 43
secondes, b) et l’hyperfluorescence papillaire évidente (c) ; peu de capillaropathie dans la région macu-
laire. Deux mois plus tard (d à f), l’œdème papillaire régresse lentement, avec persistance de dilatations
et d’ectasies des capillaires épi-papillaires très particulières, et majoration relative de la composante vei-
neuse avec des hémorragies rétiniennes plus nombreuses. Présence d’un soulèvement séreux de la
macula sans véritablement d’œdème maculaire, le liquide semblant venir de la région papillaire (sur la car-
tographie. Récupération complète à 6 mois.
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28A 28B

28C 28D

28E 28F

Figure 28 : OVCR chez un diabétique de 57 ans, sans rétinopathie diabétique préexistante. OVCR
récente (a à c) avec hémorragies peu nombreuses, plutôt profondes prédominant autour des veines réti-
niennes (4/10 Parinaud 2 lent). Un mois plus tard (d à f), les hémorragies péri-veineuses sont plus nom-
breuses et plus profondes en temporal, une ischémie rétinienne périphérique commence à apparaître,
l’œdème maculaire s’aggrave (1,6/10 Parinaud 5). 
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vers la fermeture du lit capillaire, responsable de
territoires de non-perfusion qui progressent plus ou
moins rapidement. Dans les OVCR, une forme
ischémique est observée deux fois plus souvent que
chez les non-diabétiques [83]. L’étendue des zones
ischémiques est un facteur de risque de rubéose
irienne et de glaucome néovasculaire, ce qui exige
une surveillance et une prise en charge particu-
lières. 
Dans les OBV, le risque de glaucome néovasculaire
est théoriquement inexistant, mais le pronostic

visuel des diabétiques ayant une OBV reste moins
bon que celui des non-diabétiques [84]. Le diabète,
par ses remaniements profonds de l’architecture des
parois vasculaires, peut s’accompagner d’occlu-
sions artériolaires ou veinulaires. Au décours de
l’accident occlusif, des boucles le long des trajets
vasculaires peuvent permettre un diagnostic rétros-
pectif
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28G

28H 28 I

Figure 28 suite : Six mois plus tard (g à i), après PPR périphérique, les hémorragies sont moins nom-
breuses et l’œdème maculaire cystoïde persistant est typique au temps tardif de l’angiographie, en péta-
le de fleur. A noter l’apparition de micro-anévrismes très caractéristiques des OVR au cours du diabète.
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III-2-5. FORMES CLINIQUES SELON L’AN-
CIENNETÉ
Dans les formes anciennes, avec le temps, les
signes cardinaux de l’occlusion veineuse disparais-
sent pour la plupart et l’aspect clinique est très
différent de celui de la phase initiale. Il dépend bien
sûr de la sévérité de l’occlusion. 
Les hémorragies rétiniennes finissent presque tou-
jours par disparaître ; les vaisseaux rétiniens peu-
vent rester dilatés et tortueux, mais ils peuvent aussi
reprendre un calibre et un trajet normaux, même
dans les formes où le ralentissement circulatoire
persiste. Souvent dans ces cas, on observe un rétré-
cissement de calibre des artères et des veines, et une
accélération de l’artériosclérose qui donne un
aspect cuivré à l’arbre artériel, ou, à un stade plus
avancé, un engainement blanchâtre des parois. Cet
aspect est facilement observable dans les occlusions
de branche veineuse où l’on peut comparer l’arbre
vasculaire du territoire occlus, très rétréci et
engainé, contrastant avec celui plus sain de la réti-
ne adjacente (Fig. 6). Ces modifications vont sou-
vent de pair avec le développement de circulations
de suppléance.
L’œdème finit généralement par disparaître spon-
tanément après quelques trimestres ou années, pou-
vant permettre une amélioration de la vision, dans
près de 24% à 3 ans [24]. Mais lorsque l’œdème a
été prolongé, il peut laisser derrière lui des plages
d’altération de l’épithélium pigmentaire plus ou
moins étendues et tout aussi handicapantes pour la
vision, et ce d’autant plus qu’il a été accompagné
d’une composante ischémique. L’OCT peut mettre
en évidence une macula atrophique avec diminution
de l’épaisseur rétinienne et hyperréflectivité des
plans postérieurs correspondant à une atrophie et
une fibrose des plans profonds. Dans certains cas,
des lacunes pseudo-kystiques peuvent persister,
correspondant à la désorganisation irréversible de
l’architecture rétinienne (Fig. 13). D’après Hayreh,
ces altérations pigmentaires tardives et le dévelop-
pement d’une membrane épi-maculaire sont les
deux principales complications qui compromettent
à long terme le pronostic visuel des OVCR bien
perfusées [26]. 
Dans les formes favorables où la circulation san-
guine revient quasiment à la normale dans les vais-
seaux rétiniens, le seul signe qui peut parfois per-
mettre un diagnostic rétrospectif est la présence de

boucles veineuses prépapillaires, qui correspond au
développement d’anastomoses optico-ciliaires
(Fig. 29). Ces boucles sont observées dans seule-
ment 7% des cas lors de la consultation initiale,
dans 30% des cas après un an et 49% des cas après
2 ans, ce qui indique leur développement assez tar-
dif dans l’évolution des OVR [85, 86]. Le délai
moyen de leur apparition est d’environ 3,9 mois
[86]. Le fait qu’elles soient souvent observées dans
les formes qui ont quasiment complètement
récupéré, explique sans doute qu’elles ont souvent
été associées à un pronostic favorable. C’est ignorer
tous les patients qui présentent également des
boucles prépapillaires mais qui ont une évolution
vers une forme grave, et aussi le fait que des ana-
stomoses optico-ciliaires peuvent se développer
plus loin dans la tête du nerf optique sans être
visibles cliniquement. La valeur pronostique des
anastomoses optico-ciliaires a été étudiée par plu-
sieurs équipes, avec des résultats discordants (voir
plus loin, chapitre III-4-1.). 

Cette phase tardive de remodelage vasculaire est
bien visible dans les OBV. Dans ces formes, la cir-
culation collatérale ne se développe pas à la papille
mais en bordure du territoire occlus. Le raphé hori-
zontal est très typiquement le siège de dilatations du
lit capillaire formant des trajets tortueux en boucles
pour aboutir à un shunt veino-veineux. Ces dilata-
tions sont aussi assez fréquentes au pôle postérieur
lorsqu’une veinule proche de la papille se trouve en
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Figure 29 : Boucles prépapillaires apparues suite à
une OVCR de l’œil gauche d’évolution rapidement favo-
rable chez cet homme de 66 ans (acuité de 12/10).
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aval du site de l’occlusion et peuvent permettre la
formation d’une circulation collatérale. On peut
également observer que la dilatation des capillaires
juste adjacents à l’occlusion forme un véritable
bypass en permettant au sang veineux de contour-
ner l’obstacle. Néanmoins, en raison du faible
calibre des capillaires et selon la loi de Poiseuille,
ces dilatations sont rarement efficaces sur le plan

hémodynamique (Fig. 6). Elles sont souvent à l’ori-
gine de diffusions et d’œdème. Dans les formes
ischémiques, c’est à partir de ces capillaires dilatés
qui bordent le territoire occlus que se développeront
les bourgeons néovasculaires puis la néovasculari-
sation prérétinienne (Fig. 8).

CHAPITRE III-2. FORMES CLINIQUES 

RÉFÉRENCES

1. Tilleul J, Glacet-Bernard A, Coscas G, Soubrane
G, Souied E. Circonstances de survenue des occlusions
veineuses rétiniennes. J Fr Ophtalmol 2011;34:318-24.
2. Cugati S, Wang JJ, Rochtchina E, Mitchell P. Ten-
year incidence of retinal vein occlusion in an older popu-
lation: the Blue Mountains Eye Study. Arch Ophthalmol
2006;124:726-32.
3. Hayreh SS. So-called «central retinal vein occlusion».
I. Pathogenesis, terminology, clinical features. Ophthal-
mologica 1976;172:1-13.
4. Mitchell P, Smith W, Chang A. Prevalence and asso-
ciations of retinal vein occlusion in Australia. The Blue
Mountains Eye Study. Arch Ophthalmol 1996;114:
1243-7.
5. Hayreh SS, Hayreh MS. Hemi-central retinal vein
occlusion. Pathogenesis, clinical features, and natural
history. Arch Ophthalmol 1980;98:1600-9.
6. Hayreh SS, Zimmerman MB, Podhajsky P. Inci-
dence of various types of retinal vein occlusion and their
recurrence and demographic characteristics. Am J Oph-
thalmol 1994;117:429-41.
7. Sanborn GE, Magargal LE. Characteristics of the
hemispheric retinal vein occlusion. Ophthalmology
1984;91:1616-26.
8. Chaine G, Kohner EM. La retinopathie hypertensive.
J Fr Ophtalmol 1983;6:995-1005.
9. Weinberg D, Dodwell DG, Fern SA. Anatomy of
arteriovenous crossings in branch retinal vein occlusion.
Am J Ophthalmol 1990;109:298-302.
10. Zhao J, Sastry SM, Sperduto RD, Chew EY,
Remaley NA. Arteriovenous crossing patterns in branch
retinal vein occlusion. The Eye Disease Case-Control
Study Group. Ophthalmology 1993;100:423-8.
11. Sekimoto M, Hayasaka S, Setogawa T. Type of
arteriovenous crossing at site of branch retinal vein
occlusion. Jpn J Ophthalmol 1992;36:192-6.
12. Feist RM, Ticho BH, Shapiro MJ, Farber M.
Branch retinal vein occlusion and quadratic variation in
arteriovenous crossings. Am J Ophthalmol
1992;113:664-8.
13. Staurenghi G, Lonati C, Aschero M, Orzalesi N.
Arteriovenous crossing as a risk factor in branch retinal
vein occlusion. Am J Ophthalmol 1994;117:211-3.

14. Caissie M, Giavedoni L, Wong DT, Berger A,
Boyd S, Altomare F et al. Branch Retinal Vein Occlu-
sion: A Possible New Anatomical Risk Factor. Invest
Ophthalmol Vis Sci (ARVO) 2010:#3572.
15. Glacet-Bernard A, Coscas G, Chabanel A, Zour-
dani A, Lelong F, Samama MM. Prognostic factors for
retinal vein occlusion: prospective study of 175 cases.
Ophthalmology 1996;103:551-60.
16. Finkelstein D. Ischemic macular edema. Recogni-
tion and favorable natural history in branch vein occlu-
sion. Arch Ophthalmol 1992;110:1427-34.
17. Hayreh SS, Rojas P, Podhajsky P, Montague P,
Woolson RF. Ocular neovascularization with retinal
vascular occlusion-III. Incidence of ocular neovasculari-
zation with retinal vein occlusion. Ophthalmology
1983;90:488-506.
18. The Branch Vein Occlusion Study Group. Argon
laser scatter photocoagulation for prevention of neovas-
cularization and vitreous hemorrhage in branch vein
occlusion. A randomized clinical trial. Arch Ophthalmol
1986;104:34-41.
19. Kado M, Trempe CL. Role of the vitreous in bran-
ch retinal vein occlusion. Am J Ophthalmol
1988;105:20-4.
20. Ikuno Y, Tano Y, Lewis JM, Ikeda T, Sato Y.
Retinal detachment after branch retinal vein occlusion:
influence of the type of break on the outcome of vitreous
surgery. Ophthalmology 1997;104:27-32.
21. Lavin MJ, Marsh RJ, Peart S, Rehman A. Retinal
arterial macroaneurysms: a retrospective study of 40
patients. Br J Ophthalmol 1987;71:817-25.
22. Cousins SW, Flynn HW, Jr., Clarkson JG.
Macroaneurysms associated with retinal branch vein
occlusion. Am J Ophthalmol 1990;109:567-70.
23. Natural history and clinical management of central
retinal vein occlusion The Central Vein Occlusion Study
Group. Arch Ophthalmol 1997;115:486-91.
24. Evaluation of grid pattern photocoagulation for
macular edema in central vein occlusion. The Central
Vein Occlusion Study Group M report. Ophthalmology
1995;102:1425-33.
25. Martinet V, Guigui B, Glacet-Bernard A, Zour-
dani A, Coscas G, Soubrane G et al. Macular edema in
retinal vein occlusion: correlation study between optical
coherence tomography, fluorescein angiography and
visual acuity. ARVO 2008;poster #D1003.



222

CHAPITRE III-2. FORMES CLINIQUES 

26. Hayreh SS, Podhajsky PA, Zimmerman MB.
Natural history of visual outcome in central retinal vein
occlusion. Ophthalmology 2011;118:119-33 e1-2.
27. Coscas G, Gaudric A. Natural course of nonaphakic
cystoid macular edema. Surv Ophthalmol 1984;28
Suppl:471-84.
28. Scimeca G, Magargal LE, Augsburger JJ. Chronic
exudative ischemic superior temporal-branch retinal-
vein obstruction simulating Coat’s disease. Ann Oph-
thalmol 1986;18:118-20.
29. Weinberg D, Jampol LM, Schatz H, Brady KD.
Exudative retinal detachment following central and
hemicentral retinal vein occlusions. Arch Ophthalmol
1990;108:271-5.
30. Ravalico G, Battaglia Parodi M. Exudative retinal
detachment subsequent to retinal vein occlusion. Oph-
thalmologica 1992;205:77-82.
31. Bourhis A, Girmens JF, Boni S, Pecha F, Favard
C, Sahel JA et al. Imaging of macroaneurysms occur-
ring during retinal vein occlusion and diabetic retinopa-
thy by indocyanine green angiography and high resolu-
tion optical coherence tomography. Graefes Arch Clin
Exp Ophthalmol 2010;248:161-6.
32. Williamson TH. Central retinal vein occlusion:
what’s the story? Br J Ophthalmol 1997;81:698-704.
33. A randomized clinical trial of early panretinal photo-
coagulation for ischemic central vein occlusion. The
Central Vein Occlusion Study Group N report. Ophthal-
mology 1995;102:1434-44.
34. Hayreh SS. Classification of central retinal vein
occlusion. Ophthalmology 1983;90:458-74.
35. Minturn J, Brown GC. Progression of nonischemic
central retinal vein obstruction to the ischemic variant.
Ophthalmology 1986;93:1158-62.
36. Quinlan PM, Elman MJ, Bhatt AK, Mardesich P,
Enger C. The natural course of central retinal vein
occlusion. Am J Ophthalmol 1990;110:118-23.
37. Chaine G, Tolub O, Français C, Coscas G. Elé-
ments de pronostic défavorable des occlusions de la
veine centrale de la rétine de type oedémateux. Bull Mem
Soc Fr Ophtalmol 1985;96:403-06.
38. Argon laser scatter photocoagulation for prevention
of neovascularization and vitreous hemorrhage in branch
vein occlusion. A randomized clinical trial. Branch Vein
Occlusion Study Group. Arch Ophthalmol 1986;104:
34-41.
39. Virgili G, Caucci S, Lanzetta P, Salati C, Menchi-
ni U. Retinal neovascularization in a case of macular
branch retinal vein occlusion. Graefes Arch Clin Exp
Ophthalmol 1997;235:603-5.
40. Parlitsis GJ, Aaker GD, Wessel MM, Cho M,
D’Amico DJ, Kiss S. Ultra-widefield angiography
improves the detection and classification of retinal vas-
cular occlusions. invest Ophthalmol Vis Sci (ARVO)
2010:abstract#287.
41. Joondeph HC, Joondeph BC. Posterior tractional
retinal breaks complicating branch retinal vein occlu-
sion. Retina 1988;8:136-40.

42. Magargal LE, Brown GC, Augsburger JJ, Parri-
sh RK, 2nd. Neovascular glaucoma following central
retinal vein obstruction. Ophthalmology 1981;88:
1095-101.
43. Keenan JM, Dodson PM, Kritzinger EE. Are there
medical conditions specifically underlying the develop-
ment of rubeosis in central retinal vein occlusion? Eye
1993;7 ( Pt 3):407-10.
44. Tasman W, Magargal LE, Augsburger JJ. Effects
of argon laser photocoagulation on rubeosis iridis and
angle neovascularization. Ophthalmology 1980;87:
400-2.
45. Magargal LE, Brown GC, Augsburger JJ, Dono-
so LA. Efficacy of panretinal photocoagulation in pre-
venting neovascular glaucoma following ischemic cen-
tral retinal vein obstruction. Ophthalmology
1982;89:780-4.
46. Hayreh SS, Rubenstein L, Podhajsky P. Argon
laser scatter photocoagulation in treatment of branch
retinal vein occlusion. A prospective clinical trial. Oph-
thalmologica 1993;206:1-14.
47. Evans K, Wishart PK, McGalliard JN. Neovascu-
lar complications after central retinal vein occlusion. Eye
(Lond) 1993;7 ( Pt 4):520-4.
48. Boyd SR, Zachary I, Chakravarthy U, Allen GJ,
Wisdom GB, Cree IA et al. Correlation of increased
vascular endothelial growth factor with neovasculariza-
tion and permeability in ischemic central vein occlusion.
Arch Ophthalmol 2002;120:1644-50.
49. Noma H, Funatsu H, Mimura T, Harino S, Hori
S. Aqueous humor levels of vasoactive molecules corre-
late with vitreous levels and macular edema in central
retinal vein occlusion. Eur J Ophthalmol 2010;20:402-9.
50. Campochiaro PA, Choy DF, Do DV, Hafiz G,
Shah SM, Nguyen QD et al. Monitoring ocular drug
therapy by analysis of aqueous samples. Ophthalmology
2009;116:2158-64.
51. Paques M, Girmens JF, Riviere E, Sahel J. Dila-
tion of the minor arterial circle of the iris preceding
rubeosis iridis during retinal vein occlusion. Am J Oph-
thalmol 2004;138:1083-6.
52. Browning DJ, Scott AQ, Peterson CB, Warnock J,
Zhang Z. The risk of missing angle neovascularization
by omitting screening gonioscopy in acute central retinal
vein occlusion. Ophthalmology 1998;105:776-84.
53. Hamard P, Baudouin C. Consensus sur le glauco-
me néovasculaire. J Fr Ophtalmol 2000;23:289-94.
54. Bellotti A, Labbe A, Fayol N, El Mahtoufi A, Bau-
douin C. Apport de l’OCT pour l’étude du glaucome
néovasculaire. J Fr Ophtalmol 2007;30:586-91.
55. Kearns TP. Differential diagnosis of central retinal
vein obstruction. Ophthalmology 1983;90:475-80.
56. Hayreh SS, Klugman MR, Podhajsky P, Servais
GE, Perkins ES. Argon laser panretinal photocoagula-
tion in ischemic central retinal vein occlusion. A 10-year
prospective study. Graefes Arch Clin Exp Ophthalmol
1990;228:281-96.



223

P
H

Y
S

IO
PA

T
H

O
LO

G
IE

 
.

E
T

IO
LO

G
IE

D
IA

G
N

O
S

T
IC

. 
T

R
A

IT
E

M
E

N
T

CHAPITRE III-2. FORMES CLINIQUES 

57. Glacet-Bernard A, Gaudric A, Touboul C, Coscas
G. Occlusion de la veine centrale de la rétine avec occlu-
sion d’une artère cilio-rétinienne. A propos de 7 cas. J Fr
Ophtalmol 1987;10:269-77.
58. Keyser BJ, Duker JS, Brown GC, Sergott RC,
Bosley TM. Combined central retinal vein occlusion and
cilioretinal artery occlusion associated with prolonged
retinal arterial filling. Am J Ophthalmol 1994;117:
308-13.
59. McLeod D. Central retinal vein occlusion with cilio-
retinal infarction from branch flow exclusion and cho-
roidal arterial steal. Retina 2009;29:1381-95.
60. Duker JS, Cohen MS, Brown GC, Sergott RC,
McNamara JA. Combined branch retinal artery and
central retinal vein obstruction. Retina 1990;10:105-12.
61. Hayreh SS, Fraterrigo L, Jonas J. Central retinal
vein occlusion associated with cilioretinal artery occlu-
sion. Retina 2008;28:581-94.
62. Haut J, Bernard JA, Pellerin MT, al. e. Occlusion
combinée de l’artère et de la veine centrale de la rétine.
Bull Soc Ophtalmol 1972;72:1163-65.
63. Brown GC, Duker JS, Lehman R, Eagle RC, Jr.
Combined central retinal artery-central vein obstruction.
Int Ophthalmol 1993;17:9-17.
64. Paques M, Gaudric A. Perivenular macular white-
ning during acute central retinal vein occlusion. Arch
Ophthalmol 2003;121:1488-91.
65. Browning DJ. Patchy ischemic retinal whitening in
acute central retinal vein occlusion. Ophthalmology
2002;109:2154-9.
66. Paques M, Naoun K, Garmyn V, Laurent P, Gau-
dric A. Conséquences circulatoires des occlusions vei-
neuses rétiniennes : intérêt de l’angiographie dynamique.
J Fr Ophtalmol 2002;25:898-902.
67. Catier A, Paques M, Gaudric A. Retinal vasospasm
in a case of impending central retinal vein occlusion.
Retina 2003;23:415-7.
68. Walters RF, Spalton DJ. Central retinal vein occlu-
sion in people aged 40 years or less: a review of 17
patients. Br J Ophthalmol 1990;74:30-5.
69. Recchia FM, Carvalho-Recchia CA, Hassan TS.
Clinical course of younger patients with central retinal
vein occlusion. Arch Ophthalmol 2004;122:317-21.
70. Fong AC, Schatz H. Central retinal vein occlusion
in young adults. Surv Ophthalmol 1993;37:393-417.
71. Dodson PM, Kritzinger EE. Underlying medical
conditions in young patients and ethnic differences in
retinal vein occlusion. Trans Ophthalmol Soc U K
1985;104 ( Pt 2):114-9.
72. Abu el-Asrar AM, al-Momen AK, al-Amro S,
Abdel Gader AG, Tabbara KF. Prothrombotic states
associated with retinal venous occlusion in young adults.
Int Ophthalmol 1996;20:197-204.

73. Baumgartner A, Pournaras CJ. Retinal vascular
occlusion in a young patient with hemostatic abnormali-
ties. Klin Monbl Augenheilkd 1991;198:371-3.
74. Saraux H, Dupuy E, Caen J. Thrombose veineuse
rétinienne et facteurs de la coagulation chez les sujets
jeunes. J Fr Ophtalmol 1982;5:125-7.
75. Bashshur ZF, Taher A, Masri AF, Najjar D,
Arayssi TK, Noureddin BN. Anticardiolipin antibodies
in patients with retinal vein occlusion and no risk factors:
a prospective study. Retina 2003;23:486-90.
76. Incorvaia C, Bandello F, Parmeggiani F, D’Ange-
lo S, Costagliola C, Sebastiani A. Recurrent central
retinal vein occlusion in a young thrombophilic patient
with factor V Leiden mutation. Eur J Ophthalmol
2002;12:131-4.
77. Kuhli C, Hattenbach LO, Scharrer I, Koch F,
Ohrloff C. High prevalence of resistance to APC in
young patients with retinal vein occlusion. Graefes Arch
Clin Exp Ophthalmol 2002;240:163-8.
78. Glacet-Bernard A, Chabanel A, Lelong F, Sama-
ma MM, Coscas G. Elevated erythrocyte aggregation in
patients with central retinal vein occlusion and without
conventional risk factors. Ophthalmology
1994;101:1483-7.
79. Larsson J, Hillarp A, Olafsdottir E, Bauer B. Acti-
vated protein C resistance and anticoagulant proteins in
young adults with central retinal vein occlusion. Acta
Ophthalmol Scand 1999;77:634-7.
80. Shahsuvaryan ML, Melkonyan AK. Central retinal
vein occlusion risk profile: a case-control study. Eur J
Ophthalmol 2003;13:445-52.
81. Francis PJ, Stanford MR, Graham EM. Dehydra-
tion is a risk factor for central retinal vein occlusion in
young patients. Acta Ophthalmol Scand 2003;81:415-6.
82. Dodds EM, Lowder CY, Foster RE. Plasmaphere-
sis treatment of central retinal vein occlusion in a young
adult. Am J Ophthalmol 1995;119:519-21.
83. Mansour AM, Walsh JB, Goldberger S, Henkind
P. Role of diabetes mellitus on the natural history of cen-
tral retinal vein occlusion. Ophthalmologica
1992;204:57-62.
84. Swart J, Reichert-Thoen JW, Suttorp-Schulten
MS, van Rens GH, Polak BC. Diabetes mellitus: a risk
factor affecting visual outcome in branch retinal vein
occlusion. Eur J Ophthalmol 2003;13:648-52.
85. Giuffre G, Palumbo C, Randazzo-Papa G. Optoci-
liary veins and central retinal vein occlusion. Br J Oph-
thalmol 1993;77:774-7.
86. Fuller JJ, Mason JO, 3rd, White MF, Jr., McG-
win G, Jr., Emond TL, Feist RM. Retinochoroidal col-
lateral veins protect against anterior segment neovascu-
larization after central retinal vein occlusion. Arch
Ophthalmol 2003;121:332-6.



CLASSIFICATION
Agnès GLACET-BERNARD

III-3-1. OCCLUSION DE LA VEINE 
CENTRALE DE LA RETINE
Si l’on considère l’ensemble des OVCR, on va
retrouver des formes de gravité différente où
l’acuité visuelle peut être parfaitement conservée
ou, à l'opposé, effondrée. Comme Eva Kohner, on
pourrait considérer qu’il existe une continuité dans
la gravité, sans formes cliniques distinctes, qui rend
compte de la grande diversité des OVCR [1].
Cependant, une classification est malgré tout utile
pour tenter de définir le degré de sévérité de l’oc-
clusion, d’évaluer les possibles complications qui
sont liées à certains aspects cliniques et d’orienter
les indications thérapeutiques. 
Toutefois, les classifications proposées ne peuvent
tenir compte du paramètre évolutif et se contentent
de décrire l’occlusion à l’instant de l’examen ; c’est
là une de leurs limites majeures. Pour éviter de ras-
surer à tort un patient qui présente initialement une
forme bénigne, il est nécessaire de ne pas mécon-
naître dans les classifications cette notion d’évolu-
tion spontanée vers l'amélioration et surtout vers
l'aggravation, très fréquente en matière d’OVCR. 
La grande majorité des classifications sont basées
sur la présence ou l’absence de territoires isché-
miques, évalués sur l’angiographie à la fluorescéi-
ne, car ils conditionnent en grande partie le pronos-
tic. A partir de cette même base, les classifications
sont pourtant très nombreuses car le seuil de la sur-
face ischémique qui fait passer d’une forme bien
perfusée à une forme ischémique est très variable
selon les publications.

III-3-3.1. CLASSIFICATION 
DE GABRIEL COSCAS (1978)
Dans cet esprit, Coscas a défini en 1978 quatre
formes d’OVCR [2]. L’avantage de cette classifica-
tion est qu’elle reste descriptive et non quantitative.
Elle est donc très facile à employer et est toujours
largement utilisée.
La forme avec capillaropathie ischémique, la plus
rare (10 à 15 %) et de loin la plus sévère, touche
souvent les patients de plus de 70 ans. Elle se mani-
feste par une baisse d’acuité visuelle profonde avec
un scotome central absolu, des placards hémorra-
giques infarcissant la rétine. Sur l’angiographie, le
retard de perfusion veineuse est souvent associé à
un retard artériel, avec des territoires étendus de
non-perfusion. Ces formes ischémiques comportent

un risque important de néovascularisation du seg-
ment antérieur et leur pronostic est très souvent
défavorable. 
La forme avec capillaropathie œdémateuse, plus
fréquente initialement (60 à 80 %), est caractérisée
par un œdème rétinien important prédominant au
pôle postérieur, souvent cystoïde. Cette forme est la
plus exposée au risque d’œdème maculaire persis-
tant et au risque d’apparition de territoires de non
perfusion capillaire démontrant sa conversion en
forme ischémique. 
La forme avec capillaropathie mixte se manifeste
en angiographie par une juxtaposition de territoires
de non-perfusion capillaire et de territoires de capil-
laires dilatés, laissant diffuser le colorant. Elle est
exposée aux complications des deux formes précé-
dentes. 
La forme sans capillaropathie ou avec capillaropa-
thie minime est également nommée « forme régres-
sive du sujet jeune », bien qu’une évolution favo-
rable ne soit pas observée dans tous les cas.

III-3-3.2. CLASSIFICATION EN 2 FORMES :
ISCHEMIQUE / NON-ISCHEMIQUE
Dans un souci de simplification, la majorité des
classifications actuelles ne comportent que 2
formes : ischémique (non-perfusée) ou non-isché-
mique (bien perfusée), toujours basées sur les
résultats de l’angiographie. Si la terminologie est
pratiquement la même d’une étude à l’autre, il
n’existe malheureusement pas de consensus sur la
valeur limite minimale qui définit la forme isché-
mique et qui peut varier de 2 à 200 surfaces papil-
laires selon les écoles [3-5]. 
Depuis la Central Vein Occlusion Study (CVOS),
l’existence d’une zone de 10 surfaces papillaires
(SP) est couramment utilisée, dans un esprit de nor-
malisation. Malheureusement, cette zone de 10 sur-
faces papillaires est en fait très petite (environ la
surface d’un disque de 3,5 diamètres papillaires de
diamètre) et ne fait pas courir un risque significatif
d’évolution vers une complication néovasculaire.
Les conclusions de la CVOS elle-même montraient
qu’une surface d’ischémie initiale de 75 SP était
associée de manière significative au risque de néo-
vascularisation, ce qui n’était pas le cas d’une sur-
face de 10 SP [6]. La figure 1 montre la répartition
des formes ischémiques et non-ischémiques dans la
CVOS. Il faut garder à l’esprit que les formes isché-
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miques sont sous-évaluées car les patients qui pré-
sentaient une néovascularisation à la visite d’inclu-
sion étaient éliminés. Cependant, le seuil très bas
définissant cette forme explique le pourcentage
relativement élevé de formes ischémiques.

III-3-3.3. QUANTIFICATION DE L’ISCHEMIE –
ETUDE PRONOSTIQUE DE CRETEIL (1994)
Dans un but de mieux préciser la surface isché-
mique et de mieux évaluer le pronostic, cette étude
avait subdivisé les OVCR selon 4 formes [4] : 
- la forme avec ischémie minime inférieure à 10
diamètres papillaires (DP) (correspondant environ à
13 SP) 
- la forme avec ischémie modérée entre 10 et 100
DP 
- la forme avec ischémie marquée entre 100 et 200
DP (100DP correspond schématiquement à une
ischémie de la moitié périphérique des 4 qua-
drants)
- et la forme avec ischémie sévère supérieure à

200DP (correspondant à une ischémie occupant les
4 quadrants périphériques et s’étendant éventuelle-
ment au pole postérieur, Figure 2)

III-3-3.4. CLASSIFICATION 
DE HAYREH (1983-1990)
La classification d’Hayreh se distingue car c’est la
première et la seule qui ne soit pas uniquement
basée sur l’angiographie [8, 9]. Il distingue deux
formes cliniques dont le pronostic est totalement
différent : la forme non-ischémique appelée autre-
fois « venous stasis retinopathy » de bon pronostic
et la forme ischémique (ancienne « forme hémorra-
gique »). Depuis ses premières publications sur le
sujet, la proportion de formes ischémiques selon sa
définition, reste globalement stable, évaluée à envi-
ron 20 à 25% de l’ensemble des OVCR (Fig. 3).

La forme ischémique est définie par la concordan-
ce de plusieurs critères : acuité visuelle inférieure à
1/10, présence d’un scotome central absolu au
champ visuel de Goldmann, présence de veines
engorgées à l’examen du fond d’œil avec des
hémorragies rétiniennes nombreuses et en flaques
associées à une rétine pâle et des nodules cotonneux
fréquents, et présence de territoires étendus de non-
perfusion capillaire en angiographie [11]. Ce signe
angiographique est facile à reconnaître dans les
stades tardifs, mais peut être masqué par l’abondan-
ce des hémorragies au stade précoce, ou encore être
absent lorsque l’oblitération du lit capillaire n’est
pas achevée anatomiquement, alors que le ralentis-
sement circulatoire extrême est pourtant déjà res-
ponsable d’une hypoxie rétinienne sévère et de la
libération de facteurs angiogéniques. D’autres élé-
ments sont aussi pris en considération : l’électroré-
tinogramme et le réflexe pupillaire afférent. Dans
les formes ischémiques ainsi définies, l’incidence
de la néovascularisation du segment antérieur est de
65 à 80% [9].
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Figure 2 : Répartition entre ces différentes formes à l’é-
tat initial (en haut) et final (en bas) des OVCR [4].

Figure 1. Répartition des formes cliniques d’OVCR à l’in-
clusion dans la CVOS [7]

Figure 3. Répartition des formes cliniques selon Hayreh,
au stade final de l’OVR [10].
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En conclusion, on constate facilement, d’après les
graphiques très différents les uns des autres, que ces
classifications aboutissent à des répartitions des
formes d’OVCR peu comparables d’une étude à
une autre. Pour bien interpréter les résultats d’une
publication, il est donc fondamental d’avoir vérifié
quel était le type de classification utilisée par les
auteurs.
Devant ces nombreuses propositions de classifica-
tion, la meilleure solution est de s’attacher à décri-
re les caractéristiques de l’OVCR, comme le pro-
posait Gabriel Coscas. Même si le niveau initial de
vision et l’atteinte du lit capillaire ont une valeur
pronostique certaine, la classification ne doit pas
inclure de notion pronostique, ce qui conduirait
dans certains cas à une fausse sécurité, car l’aggra-
vation de l’ensemble des signes est malheureuse-
ment une modalité évolutive courante, pouvant
transformer une forme initialement sans capillaro-
pathie en forme ischémique des plus sévères.

III-3-2. OCCLUSION DE 
BRANCHE VEINEUSE

Beaucoup moins de classifications ont été pro-
posées pour définir les OBV. La classification des-
criptive de Coscas semble être la seule qui reste
couramment employée, définissant les formes avec
capillaropathie œdémateuse, mixtes, ischémique et
sans capillaropathie. L’absence de quantification
des territoires ischémiques rend cette classification
facilement transposable aux OBV.

La Branch Vein Occlusion Study avait défini, en
1974, les formes ischémiques d’OBV sur la présen-
ce d’une surface non-perfusée au moins égale à un
disque de 5 diamètres papillaires de diamètre [12].
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Entre la récupération ad integrum et la perte totale
de la vision voire du globe oculaire, l’éventail des
évolutions possibles est extrêmement large. Cepen-
dant, l’ensemble des auteurs s’accorde sur le point
qu’il est impossible d’établir un pronostic visuel
définitif avant le 4ème mois [1], ce qui correspond à
la période où le risque de conversion diminue sen-
siblement. Toutefois, pour répondre à la demande
légitime du patient sur son avenir visuel, plusieurs
études se sont attachées à déterminer ce qui, dans
l’expression de l’OVR ou dans les éléments du ter-
rain, pourrait avoir une incidence sur le pronostic et
guider ainsi le protocole de surveillance des
patients.

III-4-1. ELÉMENTS DU PRONOSTIC LIÉS
AUX CARACTÉRISTIQUES CLINIQUES DE
L’OVR
Le niveau d’acuité visuelle initiale
Dans la CVOS, l’évolution de 714 cas d’OVCR a
montré que, si le risque de néovascularisation est
proportionnel à l’étendue de l’ischémie rétinienne,
le niveau initial d’acuité visuelle est néanmoins un
bon élément prédictif de l’acuité visuelle finale et
du risque de néovascularisation [2]. En effet, si
l’acuité visuelle est au départ à 5/10 ou plus, elle
restera bonne (>5/10) dans les 65% des cas et chu-
tera à moins de 1/10 dans 10% des cas ; le risque de
néovascularisation du segment antérieur est de 5%
environ. 
A l’inverse, si l’acuité visuelle est abaissée dès le
départ à moins de 1/10, elle se maintient malheu-
reusement à ce niveau dans la grande majorité des
cas (79%) avec risque de rubéose irienne dans 54%
des cas (Fig. 1). Cette valeur pronostique de
l’acuité visuelle initiale est largement confirmée
dans la littérature [3-6] et constitue le point clé
d’appréciation de la sévérité de l’occlusion qui
définira le protocole de suivi.
L’angiographie à la fluorescéine qui analyse la
perfusion de l’arbre vasculaire rétinien est l’examen
de choix dans la détermination du pronostic dès le
stade initial. L’élément le plus déterminant est la
recherche et l’évaluation de l’étendue des zones de
non-perfusion capillaire. Leur présence, même peu
étendue (10 surfaces papillaires ou plus), est forte-
ment associée à une mauvaise acuité visuelle finale
et au risque de néovascularisation [3, 6, 7].
La tomographie en cohérence optique est mainte-
nant un examen non invasif largement pratiqué, et

dont la valeur pronostique a été l’objet de récentes
études. La corrélation entre l’épaisseur du centre de
la macula et l’acuité a donné au départ des résultats
discordants ; en effet, l’atrophie maculaire tardive
des formes ischémiques contrariait la tendance à
une corrélation négative entre l’épaisseur maculaire
et l’acuité visuelle [8]. En analysant les OVCR dans
le courant de la première année, cette corrélation
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Figure 1 : Pronostic visuel final selon le niveau d’acuité
visuel initial, d’après la CVOS [2].



inverse est bien confirmée. 
Il semble exister une épaisseur maculaire limite à
partir de laquelle la chance de récupérer une bonne
acuité visuelle s’amenuise [9] : si l’épaisseur réti-
nienne centrale (épaisseur de la rétine neurosenso-
rielle sans celle du décollement séreux sous-rétinien
éventuellement associé) dépasse 700 microns au
cours du suivi, alors l’espoir d’avoir une acuité
visuelle finale supérieure ou égale à 5/10 est prati-
quement nulle ; de plus, dans 79% des cas l’OVCR
est de forme ischémique avec ischémie maculaire
dans 27% des cas. Cette relation étroite entre épais-
seur maculaire et ischémie rétinienne périphérique
est confirmée par Schroff dans les OBV : l’aug-
mentation de l’épaisseur maculaire en OCT à 3
mois serait l’indication de l’apparition possible
d’une ischémie rétinienne [10].
L’analyse précise de l’architecture maculaire, ren-
due possible par les dernières générations d’OCT
spectral-domain, permet aussi l’appréciation du
pronostic (voir chapitre III-1-3.). La visibilité de
l’interface des segments externes et internes des
photorécepteurs ainsi que celle de la limitante
externe sont un élément de bon pronostic retrouvé
par de nombreux auteurs [9, 11]. Certes, l’existence
d’un œdème maculaire important gêne souvent
considérablement au début l’appréciation de ces
repères, mais ils redeviennent mieux analysables
dès lors que l’œdème a régressé ou disparu, généra-
lement sous l’effet de l’injection intravitréenne
d’une substance anti-œdémateuse [11]. On peut
donc éventuellement considérer l’intérêt d’une pre-
mière injection-test qui permettrait de vérifier la
possibilité de récupération visuelle ainsi que l’inté-
grité des couches postérieures.
Le développement de circulation de suppléance
semble être un élément favorable pouvant conduire
à une meilleure récupération visuelle. Verhoff le
premier avait évoqué l’idée que la présence de
boucles prépapillaires, témoins d’une anastomose
optico-ciliaire, pouvait être associée à un bon pro-
nostic dans les OVCR [12]. 
Cependant, des circulations de suppléance peuvent
se situer en arrière de la papille et ne pas être
visibles à l’examen du fond d’œil. De nombreuses
études discordantes ont étudié ce paramètre, pour
conclure finalement que ces anastomoses visibles
cliniquement n‘ont probablement pas de significa-
tion pronostique statistiquement significative [3,
13, 14]. Cependant, les résultats de la Central Vein
Occlusion Study en 1997 mentionnaient que les
patients ayant des veines collatérales avaient un peu
moins de risques de développer un glaucome néo-
vasculaire [15]. De plus, dans une étude rétrospec-

tive qui éliminait les anastomoses de formation tar-
dive [16], la présence de suppléances optico-
ciliaires était associée à un risque 10 fois moindre
de néovascularisation du segment antérieur. 
Pour Hayreh, les yeux ayant développé des circula-
tions collatérales avaient une acuité visuelle initiale
moins bonne que les yeux sans circulation de sup-
pléance, et avaient un temps de résorption de l’œdè-
me maculaire plus long (40 mois versus 21 mois) ;
de plus, les yeux sans collatérales avaient une un
meilleur gain visuel après résorption de l’œdème
que les yeux sans suppléances (76% versus
43%)[17]. 
En conclusion, la présence de ces boucles prépapil-
laires peut donc être considérée comme un élément
de pronostic plutôt favorable par rapport au risque
néovasculaire ; cependant, ces anastomoses se
développent progressivement au cours des premiers
mois (délai moyen de 15 mois), ce qui fait que ce
signe ne peut être pris en compte lors de la consul-
tation initiale.
La création d’une circulation de suppléance peut
aussi être recherchée sur le plan thérapeutique
comme c’est le cas du traitement laser proposé par
Mac Allister (cf chapitre IV-5-3.), ce qui est un
argument indirect de son efficacité. Le développe-
ment de circulations de suppléance est aussi l’argu-
ment invoqué pour expliquer le bénéfice observé
après chirurgie du segment postérieur comme la
neurotomie radiaire et aussi la simple vitrectomie
(cf chapitre IV-5-3.). 
L’œdème de la papille a aussi été interprété tantôt
comme un élément de bon pronostic, tantôt comme
un élément de mauvais pronostic visuel. Dans une
étude comparant la valeur pronostique de l’œdème
de la papille, de l’angiographie, de l’acuité visuelle
et de l’électro-physiologie oculaire [6], l’œdème de
la papille s’est révélé avoir une valeur pronostique
modérée péjorative pour l’acuité visuelle finale et le
risque de néovascularisation. L’angiographie à la
fluorescéine et l’acuité visuelle initiale avaient une
meilleure valeur pronostique, et celle de l’électro-
physiologie oculaire était encore meilleure, princi-
palement le temps de culmination de l’onde b en
« ERG flicker ».
Le vitré semble influencer dans une certaine mesu-
re l’évolution des OVCR et son examen peut appor-
ter des éléments utiles. L’existence d’un décolle-
ment postérieur du vitré semble prévenir la
néovascularisation pré-rétinienne ou pré-papillaire
[18, 19] ; la néovascularisation de l’iris, non
influencée par le décollement du vitré constitue
cependant la complication la plus sévère des
OVCR. Le décollement postérieur du vitré semble
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également prévenir le risque d’œdème maculaire
persistant ; à l’inverse, la persistance d’adhérences
vitréo-maculaires semble le favoriser [19-21].

III-4-2. ELEMENTS DU PRONOSTIC LIES
AU TERRAIN
Parmi les caractères liés au terrain, de nombreuses
études [3, 22-25] ont montré que l’âge avancé et le
sexe masculin sont corrélés de manière statistique-
ment significative à un risque accru de mauvaise
acuité finale, de forme ischémique, de conversion,
et également de néovascularisation [24]. 
La présence d’un facteur de risque vasculaire,
comme l’hypertension artérielle, les antécédents
cardio-vasculaires, l’hyperlipidémie, ne constitue
pas de manière isolée un facteur de gravité, mais le
nombre de facteurs de risque associés doit être pris
en considération [22, 26]. Hayreh a aussi démontré
que le tabagisme était associé au risque de conver-
sion [17].
Le diabète tient une place spéciale car il joue habi-
tuellement et que les patients sous antiagrégant pla-
quettaire ou sous anticoagulant avaient une récupé-
ration finale moins bonne que les patients n'ayant
pas ces traitements au départ [27]. Même en l’ab-
sence de rétinopathie diabétique, l’aggravation pro-
gressive du tableau d’OVCR est fréquente, avec
apparition de territoires de non-perfusion étendus
dans trois quarts des cas environ [24]. 
Certaines données biologiques peuvent également
faire redouter l’évolution vers une forme sévère ;
c’est le cas d’une élévation du taux d’hématocrite,
des paramètres de la viscosité sanguine et plasma-
tique, et du fibrinogène [3, 28-31].

III-4- 3. PRONOSTIC GENERAL
Les études épidémiologiques sur ce sujet sont régu-
lièrement discordantes. Les premières études ne
montraient pas de risque accru de mortalité ou de
morbidité chez ces patients [32, 33], semblant
démontrer que l’accident vasculaire rétinien ne
reflétait pas un état cardiovasculaire précaire mais
résultait des particularités anatomiques de la circu-
lation sanguine rétinienne, terminale sans possibi-
lité d’anastomose et exposée aux contraintes de la
pression intraoculaire.
La méta-analyse récente des populations étudiées
par la Beaver Dam Eye Study et la Blue Mountains
Eye Study sont moins rassurantes [34]. Parmi les
8384 participants suivis 12 ans, la mortalité par
accident vasculaire cardiaque ou cérébral était de
31,3% (26% et 5,3% respectivement) pour les
patients ayant une OVR (veine centrale et branche)
et 21,6% (17,1% et 4,5% respectivement pour l’ac-

cident cardiaque et cérébral) pour les patients sans
OVR. En ajustant l’étude statistique aux autres fac-
teurs de risque connus (âge, sexe, indice de masse
corporelle, hypertension, diabète, tabagisme, glau-
come et site de l’étude) il n’existait pas de lien entre
mortalité vasculaire et OVR pour le groupe entier.
Par contre, en analysant seulement les patients âgés
de moins de 70 ans, on constatait que le risque de
mortalité cardiovasculaire était multiplié par 2,5
pour les patients présentant une OVR. 
Dans une large étude faite à l’échelle du pays à Tai-
wan, les auteurs n’ont pas retrouvé d’association
entre OVR (veine centrale et branches) et accident
vasculaire cérébral, sauf pour le groupe des
patients âgés de 60 à 69 ans [35]. En effet, un acci-
dent vasculaire cérébral a été observé dans 35% des
patients ayant une OVR et 19,9% des témoins com-
parables en ce qui concerne l’âge et le sexe. Si cette
différence semble importante, l’étude statistique ne
retrouvait pas de différence significative après ajus-
tement des autres facteurs de risque associés. Dans
cette même population, aucune corrélation n’a pu
être établie entre la survenue d’une OVR et l’appa-
rition d’un accident cardiaque à 3 ans [36]. Dans
une étude plus modeste étudiant 329 occlusions de
branche veineuse, aucune corrélation n’a été
retrouvée avec une élévation de mortalité de ces
patients [37]. 
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Bien que le traitement médical des occlusions vei-
neuses ne fasse pas l’objet d’un consensus, il n’est
pas à négliger et doit être envisagé dès la première
consultation du patient. Il a plusieurs objectifs, dont
le premier est de tenter d’améliorer, dans la
mesure du possible, les conditions circulatoires
dans les vaisseaux rétiniens. 
Une part importante du traitement médical est le
traitement des facteurs prédisposants de l’occlu-
sion veineuse. Ce volet du traitement repose donc
sur le bilan étiologique qui revêt une importance
parfois capitale. S’il est vrai généralement que le
traitement des facteurs de risque ne modifie pas le
pronostic de l’occlusion veineuse une fois qu’elle
est constituée, il existe cependant des cas où le trai-
tement d’une poussée aiguë d’hypertension artériel-
le peut améliorer rapidement l’évolution d’une
occlusion veineuse, comme c’est aussi le cas du
traitement d’une poussée d’hypertonie oculaire. Par
ailleurs, la survenue d’une OVR a une implication
connue sur la morbidité du patient (voir chapitre
III-4-3.), ce qui fait que le bon équilibre des fac-
teurs de risque est indiqué pour en limiter les effets ;
de même, il pourra avoir aussi un rôle dans la pré-
vention d’un accident sur l’œil adelphe. 
Si le traitement d’un glaucome sous-jacent ou d’une
hypertonie revient à part entière à l’ophtalmologue,
le traitement des autres facteurs prédisposants est le
résultat d’une collaboration multidisciplinaire et
il est souvent confié au médecin traitant, au cardio-
logue, à l’hématologue ou encore au pneumologue. 
Nous ne détaillerons pas ici cette prise en charge
qui varie considérablement d’un patient à l’autre.
Selon le résultat du bilan étiologique, il ne faudra
pas oublier d’arrêter un traitement hormonal par
voie orale à visée contraceptive, ce qui n’est pas le
cas du traitement substitutif de la ménopause (voir
chapitre II-3-3), traiter une apnée du sommeil,
affection encore largement méconnue qui obère
gravement le pronostic général du patient (voir cha-
pitre II-3-2), apporter une supplémentation vitami-
nique simple et peu coûteuse en cas d’élévation du
taux d’homocystéinémie (voir chapitre II-4-1.), etc.
Pour revenir au traitement ophtalmologique du
glaucome et de l’hypertonie, il semble intéressant
de tenir compte dans la mesure du possible, de l’ef-
fet potentiel des collyres hypotonisants sur la circu-

lation sanguine au niveau de la rétine et de la papil-
le, et sur l’œdème rétinien (voir Tableau 2 du Cha-
pitre II-2). Cependant, si les effets vasculaires de
certains collyres sont bien établis, aucune étude n’a
été entreprise pour vérifier si ce paramètre influen-
ce réellement l’évolution d’une OVR.

IV-1-1. TRAITEMENTS ANTIAGREGANTS
PLAQUETTAIRES 
Mode d’action des antiagrégants plaquettaires
dans les thromboses.
Les antiagrégants plaquettaires comprennent plu-
sieurs catégories de substances dont les méca-
nismes moléculaires d’action sont différents, mais
aboutissant tous à l’inhibition de l’agrégation pla-
quettaire. 
On distingue schématiquement 2 catégories : les
inhibiteurs de la cyclo-oxygénase 1 (COX), dont le
chef de file est l’aspirine, qui inhibent la voie du
thromboxane A2, et les inhibiteurs de la voie de
l’ADP (ticlopidine, clopidogrel). Ils permettent
ainsi de prévenir la formation de thrombose en agis-
sant sur la phase de l’hémostase primaire qui dérive
de l’activation plaquettaire. 
En plus de l’action antiagrégante plaquettaire, l’as-
pirine semble avoir une action antiagrégante éry-
throcytaire pouvant agir sur la viscosité locale
comme les correcteurs rhéologiques (données expé-
rimentales non publiées).
L’aspirine en tant qu’antiagrégant plaquettaire, est
indiquée dans la prévention primaire et secondaire
des complications ischémiques thrombotiques arté-
rielles. En effet, le rôle des plaquettes est plus
important dans les thromboses artérielles que dans
les thromboses veineuses : les thrombi veineux sont
faits principalement d’érythrocytes et de fibrine
alors que les thrombi artériels contiennent surtout
des amas de plaquettes et de globules blancs et
rouges. À la vue de ces données pharmacologiques,
les antiagrégants plaquettaires ne semblent pas per-
tinents dans le traitement (curatif ou préventif) de
l’OVR elle-même, mais pourraient avoir un intérêt
dans la prise en charge d’un terrain à risque cardio-
vasculaire associé. 
Effets du traitement antiagrégant plaquettaire
dans les OVR
Aucune étude prospective randomisée n’a été entre-
prise pour évaluer l’effet de l’aspirine dans les
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occlusions veineuses rétiniennes. Dans une étude
rétrospective portant sur 160 OVCR, les auteurs
n'ont pas retrouvé un meilleur pronostic visuel chez
les patients sous acide acétylsalicylique [1]. Plus
récemment, Hayreh a démontré, dans une série de
702 OVCR ou OVHC, que le pronostic des patients
initialement sous traitement antiagrégant plaquet-
taire ou anticoagulant était moins bon que celui des
patients n’ayant pas ces traitements, avec une com-
posante hémorragique plus marquée [2]. Après
ajustement à l’âge et aux principaux facteurs de
risque, le risque d’aggravation des OVCR initiale-
ment non-ischémiques était 2,24 fois plus élevé
chez les patients prenant ces traitements qu’en l’ab-
sence de ce type de traitement (CI : 1,14-4,41). Si
l’aspirine ne semble pas avoir de rôle curatif, son
éventuel rôle préventif n’est pas non plus démontré.
La prise d’un traitement antiagrégant plaquettaire
serait même associée à une augmentation du risque
de survenue d’une OVR [3]. Il s’agit probablement
d’un facteur confondant, lié au risque cardio-vascu-
laire accru chez les patients atteints d’OVR (voir
chapitre II-3-1).
Une étude expérimentale chez le lapin a mis en évi-
dence l’efficacité d’un traitement par ticlopidine
(Ticlid®) dans la prévention de l’occlusion veineu-
se rétinienne [4]. Un autre essai clinique randomisé
et contrôlé a retrouvé, en curatif, une amélioration
significative de l’acuité visuelle sous ticlopidine, en
comparaison à un placebo, dans les occlusions de
branches veineuses rétiniennes (54 yeux), mais les
résultats étaient non significatifs pour les OVCR
(35 yeux). L’amélioration était plus fréquente si le
traitement était administré chez des patients ayant
initialement des troubles de l’agrégation plaquettai-
re [5]. 
Néanmoins, la ticlopidine présente des effets secon-
daires parfois sévères (hépatiques et surtout héma-
tologiques : agranulocytose, aplasie médullaire,
thrombopénie) et n’est pas couramment prescrite.
Le clopidogrel (Plavix®), molécule plus récente de
la même classe pharmacologique (thiénopyridines),
lui est souvent préféré car mieux toléré, mais aucu-
ne étude n’a précisé son efficacité dans les OVR.
En résumé, malgré l’absence d’études concluantes
sur le sujet, les antiagrégants plaquettaires sont cou-
ramment prescrits en pratique quotidienne. Ce trai-
tement simple, par voie orale, peu contraignant et
peu coûteux, présente surtout un intérêt dans la pré-
vention des complications de l’artériosclérose, fré-
quente chez ces patients. 

IV-1-2 ANTICOAGULANTS
IV-1-2.1. ANTICOAGULANTS CLASSIQUES,
HEPARINES NON FRACTIONNEES ET ANTI-
VITAMINES K
Mode d’action des Anticoagulants
Les héparines sont des inhibiteurs indirects de la
thrombine, en agissant par l’intermédiaire d’un
cofacteur plasmatique, l’antithrombine III. L’AT III
est un inhibiteur physiologique de la coagulation
qui provoque l’inactivation progressive de certains
facteurs activés de la coagulation. En présence
d’héparine, l’AT III acquiert une activité inhibitrice
immédiate.
Les antivitamines K agissent par inhibition
compétitive de la synthèse hépatique de certains
facteurs de la coagulation vitamine K-dépendants
(facteurs II, VII, IX et X]. 
Les anticoagulants sont utilisés dans le traitement
préventif et curatif des maladies thromboembo-
liques afin de prévenir l’apparition d’un thrombus,
de limiter l’extension d’un thrombus déjà formé et
d’accélérer la fibrinolyse physiologique. 
Effets des Anticoagulants dans les OVR
Le traitement anticoagulant par héparine et antivita-
mine K a été largement utilisé dans le traitement des
OVR, probablement par assimilation à la thrombo-
se veineuse profonde des membres inférieurs. Dans
cette dernière, le traitement anticoagulant a pour
but principal de prévenir l’embolie pulmonaire et
de limiter l’extension du caillot, et non la lyse du
thrombus dans les veines profondes des membres
inférieurs, qui est lentement dissout par les phé-
nomènes locaux de fibrinolyse.
Comme pour les antiagrégants plaquettaires, les
études sont rares sur l’effet des anticoagulants dans
les OVR et leur efficacité n’a pas été démontrée, ni
à titre curatif, ni à titre préventif. De plus, il n’est
pas rare d’observer la survenue d’une occlusion
veineuse rétinienne chez un patient déjà sous traite-
ment anticoagulant [6, 7]. 
Aucune étude n’a comparé le traitement anticoagu-
lant à l’évolution spontanée. Une étude française
comparant les anticoagulants (héparine puis relais
par anti-vitamine K) à l’hémodilution retrouvait
une efficacité supérieure de l’hémodilution en
termes d’amélioration de l’acuité visuelle à 3 mois.
Le traitement combiné (hémodilution-anticoagu-
lants) n’était pas supérieur à l’hémodilution seule
[8].
Par ailleurs, les anticoagulants ne sont pas dénués
de complications. Ils augmentent le risque hémor-
ragique local et général, et doivent être interrom-
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pus, si possible, en cas de néovascularisation.
Ils peuvent néanmoins constituer un traitement
approprié dans les rares cas où existent des anoma-
lies avérées de la coagulation (anticoagulant circu-
lant, résistance à la protéine C activée, déficit en
antithrombine III…), après avis hématologique.

IV-1-2.2. LES HEPARINES DE BAS POIDS
MOLECULAIRE (HBPM) : 
UNE CERTAINE EFFICACITE
Mode d’action des HBPM
Les héparines de bas poids moléculaires sont obte-
nues par fragmentation de polymères d’héparine
non fractionnée. Elles présentent une activité anti-
facteur Xa prédominante, leur permettant de
conserver une activité antithrombotique avec une
réponse plus prédictible, tout en réduisant le risque
hémorragique. Elles présentent par ailleurs, en plus
de leur action antithrombotique, des propriétés anti-
inflammatoires et immuno-modulatrices. 
Effets des HBMP dans les OVR
Plus récemment, les HBPM ont été évaluées dans
trois essais cliniques randomisés dans des occlu-
sions de veine centrale et de branche rétinienne [9-
11]. Ces études comparaient des doses thérapeu-
tiques d’HBPM administrées en sous-cutané à des
doses antiagrégantes d’aspirine (100 mg/j) : (dalte-
parine 100 UI/Kg/12h pendant 10 jours [9, 10] ou
parnaparine 6400 UI/12h pendant 7 jours [11], suivi
d’un traitement à mi-dose pour une durée totale de
traitement de 20 jours pour la dalteparine et 90
jours pour la parnaparine). Le traitement était
débuté dans les 15 [11] à 30 [9, 10] jours suivant le
début des symptômes. 
Une méta-analyse [12] de ces études randomisées
retrouvait une différence d’acuité visuelle à 6 mois
entre les groupes HBPM et aspirine de -0,23 log-
MAR [IC 95%, -0,38 ; -0,09] en faveur des HBPM.
Cette supériorité des HBPM comparée à l’aspirine
concernait les occlusions de la veine centrale de la
rétine, mais n’était pas retrouvée dans les occlu-
sions de branche. 
En pratique, les HBPM ont une bonne tolérance
locale et générale, meilleure que les héparines non
fractionnées et que les antivitamines K. Ces résul-
tats encourageants peuvent faire rediscuter la place
des anticoagulants dans l’arsenal thérapeutique des
occlusions veineuses rétiniennes. Ils présentent
néanmoins l’inconvénient d’une administration
invasive (injection sous-cutanée) quotidienne, de la
nécessité d’une surveillance biologique de la tolé-
rance (numération plaquettaire) en raison d’une

toxicité propre et potentiellement grave : la throm-
bopénie immunoallergique induite à l’héparine, en
plus des risques hémorragiques communs aux
autres anticoagulants, et parfois de la nécessité d’un
monitorage biologique d’efficacité pour l’adapta-
tion posologique (âges et poids extrêmes, insuffi-
sance rénale).

IV-1-2.3. LES NOUVEAUX ANTICOAGULANTS :
PLUS FACILES ET PLUS SURS, UNE VOIE
D’AVENIR ?
De nouveaux anticoagulants oraux ont fait leur
apparition, tel que le dabigatran (Pradaxa®), inhibi-
teur direct, réversible de la thrombine. Son effica-
cité a déjà été démontrée en cardiologie dans la pré-
vention et le traitement des thromboses veineuses
profondes et de l’embolie pulmonaire, ainsi que
dans la fibrillation auriculaire [13-15]. Sa facilité
d’administration par voie orale, son activité anti-
coagulante plus prédictible que les anticoagulants
classiques, son profil de tolérance similaire et l’ab-
sence de nécessité de monitorage biologique d’effi-
cacité ou de tolérance, rendent son utilisation aisée
et plus sûre. 
À l’avenir, avec d’autres molécules nouvelles,
comme la bivalirudine, un dérivé recombinant de
l’hirudine, ou l’argatroban, petite molécule dérivée
de la L-arginine, ces nouveaux anticoagulants pour-
raient faire apparaître de nouvelles options théra-
peutiques plus spécifiques des différentes situations
cliniques, comme l’OVR.

IV-1-3 FIBRINOLYTIQUES
Mode d’action des fibrinolytiques
Les agents fibrinolytiques sont des activateurs
directs ou indirects du plasminogène qui convertis-
sent le plasminogène en plasmine, enzyme capable
de dégrader la fibrine, composant principal des
thrombus. Ils sont les seuls agents antithrombo-
tiques capables de lyser un thrombus. 
La streptokinase est une protéine qui se combine
avec le pro-activateur du plasminogène. L’urokina-
se est une enzyme humaine synthétisée par le rein
qui transforme directement le plasminogène en
plasmine active. Le plasminogène peut également
être activé de façon endogène par les activateurs tis-
sulaires du plasminogène (rt-PA). Le rt-PA est un
activateur tissulaire du plasminogène produit par
recombinaison génétique. Ces activateurs activent
de façon préférentielle le plasminogène lié à la
fibrine, ce qui (en théorie) confine la fibrinolyse au
thrombus et évite une activation généralisée.
L’administration systémique d’agents fibrinoly-
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tiques a fait la preuve de son efficacité dans la prise
en charge aiguë des épisodes d’occlusions vascu-
laires majeurs (syndrome coronarien aigu, embolie
pulmonaire, ischémie aiguë des membres inférieurs
et accident vasculaire cérébral). 
Effets des fibrinolytiques dans les OVR
L’efficacité d’un traitement fibrinolytique dans les
OVR pourrait suggérer la présence d’un thrombus
dans les veines rétiniennes dès le début de l’occlu-
sion, ce qui n’est pas couramment admis comme
hypothèse physiopathologique. Il se trouve que les
traitements fibrinolytiques ont montré une effica-
cité discutée dans les OVR, ce qui tend à infirmer
cette hypothèse. De plus, les fibrinolytiques, en
fractionnant les molécules de fibrine et de fibri-
nogène, ont une action rhéologique en fluidifiant
le sang circulant ; ce rôle rhéologique pourrait aussi
contribuer aux améliorations cliniques constatées
dans certaines études.
La streptokinase et l’urokinase ont été proposés en
premier lieu dans le traitement des occlusions vei-
neuses rétiniennes [16-18]. Les résultats sur de
petites séries montraient une tendance à l’améliora-
tion de la vision, même en l’absence de preuve sta-
tistique. Par exemple, dans un essai randomisé éva-
luant les injections intraveineuses de streptokinase
suivies d’un traitement anticoagulant oral pendant 6
mois, Kohner et col. observaient une détérioration
visuelle chez seulement 5 des 20 patients traités,
contre 12 des 20 patients contrôles (non traités)
[16]. Cependant, l’administration par voie générale
des fibrinolytiques expose à des complications
hémorragiques locales (hémorragie intravitréenne,
hématome sous-rétinien) pouvant être à l’origine de
baisse d’acuité visuelle permanente (3 cas sur les 20
yeux traités de l’étude précédente), ainsi qu’à des
complications hémorragiques générales graves
(hémorragies intracrâniennes, gastro-intesti-
nales…) pouvant alors engager le pronostic vital
(décès dans 0,5% des cas). Plusieurs essais
contrôles ont été interrompus pour cette raison.
Devant ce risque non négligeable, l’utilisation de
ces fibrinolytiques par voie générale dans le traite-
ment des OVR a été abandonnée et n’est pas recom-
mandée [19]. 
De nouvelles études ont été instaurées lors de l’avè-
nement de l’activateur tissulaire du plasminogène
(rt-PA), fibrinolytique plus puissant et plus spéci-
fique, permettant théoriquement une meilleure effi-
cacité même sur les caillots anciens, tout en évitant
certaines complications hémorragiques. 
Reim et col. ont comparé, dans une étude pilote,

l’effet d’une perfusion de 70mg de rt-PA en 90
minutes (traitement d’attaque habituel) suivie d’hé-
parine à une perfusion plus lente (70mg par jour sur
3 jours) dans le but d’éviter d’éventuelles compli-
cations hémorragiques [20]. Après le traitement
d’attaque classique, une accélération des temps cir-
culatoires a été observée en vidéo-angiographie,
parallèlement à une amélioration de la vision et une
diminution de la viscosité sanguine ; cet effet n’a
malheureusement duré que quelques jours. Dans un
protocole de traitement moins dosé et prolongé sur
3 jours, aucun effet n’a été observé sur les temps
circulatoires, ni sur l’acuité visuelle, ni sur la visco-
sité sanguine. Les patients étudiés avaient tous une
OVCR sévère qui avait nécessité un traitement par
photocoagulation au laser après quelques jours. 
D’autres équipes allemandes continuent de s’inté-
resser à des protocoles utilisant de faibles doses de
rt-PA, dans le but de réduire le risque de complica-
tions systémiques. Dans une étude rétrospective de
58 patients, les auteurs retrouvent l’efficacité d’un
traitement précoce par hémodilution ou par faibles
doses de rt-PA pour tenter de restaurer le débit cir-
culatoire dans les OVCR ischémiques [21]. Une
étude prospective randomisée récente a comparé
l’effet de faibles doses de rt-PA (50mg) associées à
un traitement secondaire par héparine à l’hémodilu-
tion, chez 52 patients porteurs d’une OVCR ou une
OBV récente (moins de 11 jours après le début des
symptômes) [22]. Les résultats retrouvaient une
supériorité significative des fibrinolytiques pour
l’amélioration de l’acuité visuelle à un an dans le
groupe des OVCR, sans effet indésirable grave.
Aucune différence n’est apparue entre les 2 groupes
pour les OBV.
Pour réduire le risque de complications observées
avec les fibrinolyses systémiques, certaines équipes
ont tenté d’administrer ces fibrinolytiques par
voie locorégionale. L’injection d’urokinase par
cathétérisme sélectif de l’artère ophtalmique par
voie d’abord artérielle fémorale permet d’obtenir
une concentration maximale d’agents fibrinoly-
tiques au site théorique de l’obstruction. Les résul-
tats évalués dans une étude pilote se sont révélés
modestes : amélioration de l’acuité visuelle dans 6
yeux sur 26 (23%), les meilleurs répondeurs étant
les yeux présentant une occlusion combinée de
l’artère et de la veine centrale de la rétine [23]. De
plus, une limitation importante de cette technique
est la nécessité d’une équipe de radiologie interven-
tionnelle entraînée et disponible. 
Un autre mode d’administration permettant d’éviter
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les complications systémiques des fibrinolytiques
consiste en des injections intravitréennes, qui n’ont
à ce jour pas fait la preuve de leur efficacité (voir
Chapitre IV-4-3). 

IV-1-4 CORRECTEURS RHEOLOGIQUES
Mode d’action des correcteurs rhéologiques
En agissant sur deux des quatre déterminants de la
viscosité sanguine : la déformabilité et l’agrégabi-
lité érythrocytaire (les 2 autres étant la viscosité
plasmatique et la concentration en globules rouges),
les correcteurs rhéologiques ont pour but d’amélio-
rer l’écoulement du sang sans interagir avec le
système de coagulation. 
Deux molécules correspondent à ces critères : la
troxérutine et la pentoxifylline. 
La troxérutine (Veinamitol®) a une action prédomi-
nante sur l’agrégabilité érythrocytaire ; en préve-
nant la formation d’agrégats de globules rouges qui
se forment à l’état physiologique dans les condi-
tions de débit sanguin ralenti, comme dans les vei-
nules de l’organisme, elle améliore la viscosité
locale et le débit sanguin. 
La pentoxifylline (Torental®) agit préférentielle-
ment sur la déformabilité érythrocytaire ; cette pro-
priété des globules rouges permet une amélioration
du flux sanguin en permettant aux globules rouges
de se déformer et de glisser les uns par rapport aux
autres dans les conditions de vitesse rapide (taux de
cisaillement élevé), comme c’est le cas dans les
artères et dans les capillaires.
Effets des correcteurs rhéologiques dans les
OVR
Plusieurs études ont démontré le rôle de la viscosité
dans les OVR. Des anomalies de l’agrégation éry-
throcytaire ont été retrouvées chez les patients por-
teurs des facteurs de risque artériels habituels, et
aussi chez les patients jeunes sans facteur de risque
[24-28]. De plus, en raison de l’hyperviscosité loca-
le induite par le ralentissement circulatoire, un trai-
tement luttant contre les composants de la viscosité
semble indiqué dans chaque cas d’OVR (voir cha-
pitre II-4-1).
La troxérutine a été évaluée dans une étude rando-
misée et contrôlée en double insu chez 53 patients
(27 OVCR et 26 OBV). Les patients traités rece-
vaient 7 grammes par jour de troxérutine pendant 4
mois. Une amélioration significative de l’acuité
visuelle a été observée dans le groupe traité, ainsi
qu’une amélioration du champ visuel central et des
temps circulatoires en angiographie ; les patients
traités avaient moins d’œdème maculaire et moins

de conversion en forme ischémique [29]. 
La pentoxifylline a fait l’objet de nombreuses publi-
cations principalement en Allemagne, le plus sou-
vent comme traitement associé à l’hémodilution
isovolémique [30, 31]. Une étude plus récente a
comparé chez 18 patients la pentoxifylline, admi-
nistrée à la dose de 1600 mg par jour pendant 4
semaines, à un placebo. Une amélioration significa-
tive du débit sanguin dans les vaisseaux rétiniens a
été mise en évidence, démontrant l’action rhéolo-
gique de la molécule [32].
En pratique, malgré les résultats encourageants de
ces études, ces médicaments correcteurs rhéolo-
giques n’ont pas d’autorisation de mise sur le mar-
ché dans l’indication des occlusions veineuses réti-
niennes. 
Cependant, en ce qui concerne la troxérutine, la
bonne tolérance et l’absence d’effets secondaires
sérieux rend son utilisation sûre et sans risque de
complication. Pour les fortes doses (7 grammes par
jour), la forme galénique en ampoule buvable est à
conseiller pour éviter l’effet sur le transit des fortes
doses de mannitol contenues dans la forme en
sachet. 
La pentoxifylline présente plus de précautions
d’emploi (insuffisance rénale, insuffisance hépa-
tique, coronaropathie sévère, hypotension artérielle,
diabète, traitement anticoagulant ou antiagrégant
associé). Pour les deux molécules, les doses testées
dans les études randomisées dépassaient la posolo-
gie recommandée.

IV-1-5 AUTRES TRAITEMENTS 
MEDICAMENTEUX
L’effet vasculoprotecteur et anti-radicaux libres de
l’extrait de ginko biloba a été testé dans les occlu-
sions de la veine centrale de la rétine et de ses
branches en comparaison à l’héparine dans une
étude randomisée et contrôlée chez 20 patients [33].
Les patients inclus présentaient tous une OVR très
récente datant de moins de 48 heures. Les patients
traités par ginko biloba recevaient 2 perfusions de
100 mg par jour pendant 10 jours, et les témoins
recevaient 500 U.I./kg/j d’héparinate de calcium.
Tous les patients recevaient ensuite 160 mg/jour de
ginko biloba du 11èmeau 90ème jour. Une améliora-
tion significative de l’acuité visuelle était observée
dans le groupe traité par ginko, contrairement au
groupe sous héparine.
La médecine chinoise a rapporté des résultats
encourageants dans les OVR, mais l’analyse des
publications se heurte à des difficultés liées à la
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grande différence culturelle. Une étude randomisée
et contrôlée a comparé l’effet d’une décoction
d’herbes chinoises (Huoxue-Huayu) pendant 1
mois à l’administration d’urokinase (10.000 UI/j
pendant 5 jours) chez 80 patients porteurs d’une
OVR. Les herbes chinoises sont réputées pour
diminuer la viscosité sanguine et améliorer la circu-
lation, avec diminution du taux de fibrinogène. Le
taux d’amélioration était de 84% dans le groupe
traité par herbes versus 54% dans le groupe uroki-
nase (p=0,01) [34]. Plus récemment, une étude non
comparative associant acupuncture et décoction
d’herbes chinoises (Huo Xue Ming Mu) a donné un
taux de succès de 90% dans une étude sur 52
patients ayant une OVR [35].

En conclusion, les traitements agissant sur l’équi-
libre coagulation-fibrinolyse sont actuellement
décevants dans le traitement des OVR :
- les antiagrégants plaquettaires sont prescrits prin-
cipalement pour traiter le terrain cardiovasculaire
mais ne semblent pas avoir d’effet sur l’OVR pro-
prement dite
- les anticoagulants classiques n’ont pas démontré
leur efficacité dans le traitement des OVR principa-
lement par rapport à l’hémodilution ; cependant, de
nouvelles familles d’anticoagulants, plus efficaces,
mieux tolérés et plus faciles à manier, vont peut-
être avoir une nouvelle place dans cette indication
dans le futur
- antiagrégants et anticoagulants pourraient aggra-
ver la composante hémorragique de l'OVR et avoir
un rôle négatif sur le pronostic visuel
- les fibrinolytiques restent contre-indiqués en rai-
son du risque de complications mettant en jeu le
pronostic vital, même s’ils ont démontré une certai-
ne efficacité à fortes doses dans les OVCR.
Par ailleurs, les correcteurs rhéologiques, plus
faciles d’administration, ont démontré leur effica-
cité dans plusieurs études randomisées, et peuvent
être considérés comme traitement d’appoint pour
tenter d’améliorer les perturbations rhéologiques
présentes dans les OVR.
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TRAITEMENT PAR HYPEROXIE, CARBOGÈNE
ET OXYGENE HYPERBARE

Constantin J. POURNARAS

IV-1-6. TRAITEMENT PAR HYPEROXIE,
CARBOGÈNE ET OXYGENE HYPERBARE
Il est bien établi que les conséquences hémodyna-
miques de l’occlusion veineuse à la phase aiguë
sont la stase veineuse et la diminution du débit arté-
riolaire [1]. La vasoconstriction, qui s’installe dans
les heures qui suivent l’occlusion, persiste parfois à
long terme. Elle résulte de modifications métabo-
liques qui aboutissent à la diminution de la produc-
tion de monoxyde d’azote (NO), déterminant
majeur du relâchement du tonus artériolaire de la
rétine [2, 3].
La stase veineuse entraîne une altération de la bar-
rière hémato-rétinienne [4-6], l’extravasation du
contenu intravasculaire, et la formation d’œdème
extracellulaire et d’hémorragies. La diminution du
débit artériolaire mène à l’hypoxie tissulaire [7],
aboutissant au dysfonctionnement de la pompe Na+
/K+ ATPase avec formation d’œdème intracellulai-
re et à la mort neuronale par nécrose et apoptose
[8].
Parmi les traitements actuels qui visent au rétablis-
sement de la circulation sanguine dans l’occlusion
aiguë d’une veine rétinienne, l’hémodilution consti-
tue un traitement dont l’efficacité a été démontrée
par des études randomisées [9, 10]. Son effet se tra-
duit par une augmentation du débit vasculaire [11]
et, de ce fait, par une régression de l’hypoxie tissu-
laire [12]. 
Une alternative thérapeutique pour faire régresser
l’hypoxie rétinienne serait de rétablir de la nor-
moxie tissulaire par l’inhalation de 100 % d’O2 ou
de carbogène (95 % O2, 5 % CO2). 

IV-1-6.1. TRAITEMENT PAR HYPEROXIE
La vascularisation de la rétine est hétérogène. Le
réseau vasculaire de la rétine interne forme des
couches de capillaires inter-communicants allant de
la surface de la rétine jusqu’à la couche nucléaire
interne. La rétine externe n’étant pas vascularisée,
son oxygénation est assurée par la diffusion de
l’oxygène depuis la choroïde [7, 13]. De plus, la
consommation d’O2 de la rétine est probablement
inhomogène, étant plus importante au niveau des
segments internes des photorécepteurs qu’ailleurs
[14], compte tenu de leur métabolisme de type oxy-
datif [15].
Cette hétérogénéité de la vascularisation, et proba-
blement de la consommation d’O2, implique l’exis-

tence de gradients d’O2 allant de la surface de la
rétine et de la choroïde vers les couches médianes
de la rétine. Par des mesures de la pression en
oxygène (PO2) locale faites à travers la rétine du
mini porc [16] et du chat [14, 17], ces gradients ont
pu être mis en évidence, l’un partant de la rétine
interne, l’autre depuis la choroïde, tous deux en
direction de la couche plexiforme externe.
Dans des conditions de normoxie et d’hyperoxie,
l’oxygène provenant de la choroïde ne diffuse donc
pas jusqu’à la rétine interne saine. L’hyperoxie
entraîne une vasoconstriction des artérioles réti-
niennes et une diminution du débit rétinien d’envi-
ron 60% [18]. Malgré l’augmentation considérable
de la PaO2, la diminution du débit artériolaire réti-
nien et l’augmentation de la consommation
d’oxygène par la rétine pendant l’hyperoxie ne per-
mettent pas un apport supplémentaire d’oxygène
vers la rétine interne [16, 19].
Suite à une occlusion veineuse, la rétine interne,
n’étant pas suffisamment approvisionnée en O2 et
en substrats métaboliques, présente des altérations
anatomiques sous forme d’œdème intra et extracel-
lulaire [7]. L’hyperoxie n’entraîne pas une augmen-
tation de la PO2 pré-rétinienne dans les territoires
rétiniens ischémiques d’une occlusion veineuse
expérimentale aiguë [20].
Cependant, 48 heures après une occlusion veineu-
se, alors que la rétine interne manifeste des lésions
caractéristiques liées à l’œdème intra et extracellu-
laire, une augmentation de l’oxygénation de la réti-
ne interne ischémique est observée lors de l’hyper-
oxie [7]. Dans des conditions d’hyperoxie, cette
augmentation de l’oxygénation est liée à la diffu-
sion de l’oxygène depuis la choroïde ; ce qui pour-
rait assurer une oxygénation adéquate de la rétine
interne en s’opposant à l’hypoxie [7]. 

IV-1-6.2. OXYGENE HYPERBARE
L’oxygénothérapie hyperbare (OHB) consiste en
l’inhalation d’oxygène pur, à 100%, sous une pres-
sion atmosphérique augmentée de deux à trois fois.
Pendant l’OHB, les pressions artérielle et tissulaire
en oxygène peuvent s’élever jusqu’à 2000 mmHg et
400 mmHg respectivement.
Malgré la vasoconstriction des vaisseaux rétiniens
observée durant l’OHB, la saturation en oxygène
atteint les 23% [21]. Ainsi, étant données les
valeurs extrêmement élevées de la PO2 au niveau

240



241

CHAPITRE  IV-1. TRAITEMENT MEDICAL DES OCCLUSIONS VEINEUSES

P
H

Y
S

IO
PA

T
H

O
LO

G
IE

 
.

E
T

IO
LO

G
IE

D
IA

G
N

O
S

T
IC

. 
T

R
A

IT
E

M
E

N
T

de la choroïde, l’oxygène peut diffuser et restaurer
une oxygénation physiologique d’une rétine isché-
mique [22].
L’exposition à l’oxygène hyperbare entraîne une
vasoconstriction rétinienne [22-24], suivie d’une
vasodilatation en fin de traitement.
Dans un modèle d’ischémie/reperfusion chez le rat,
l’OHB se montre efficace en réduisant les dom-
mages cellulaires, comme le montrent les analyses
histopathologiques de rétines ainsi traitées. Ces
résultats laisseraient supposer un effet neuropro-
tecteur de ce traitement, permettant ainsi son appli-
cation dans la pratique clinique [25].
La perméabilité des vaisseaux rétiniens, évaluée par
quantification de la diffusion de l’albumine bovine
marquée à l’isothiocyanate de fluorescéine et du
bleu d’Evans, montrerait une réduction de la diffu-
sion suite à l’OHB [26].
De même, l’effet de l’OHB, appliquée pendant 5
jours par sessions de 90 minutes, a été évalué au
moyen des changements que ce traitement induit au
niveau de la fonction électrophysiologique et de l’é-
paisseur rétinienne. Les composantes mf-ERG liées
à la fonction des cellules bipolaires et de Müller
semblent améliorées suite à ce traitement [27].
Par ailleurs, l’OHB, appliquée de manière provisoi-
re, a montré son efficacité dans la régression de
l’œdème maculaire chez les patients diabétiques
[28]. 
Chez les patients présentant une OVR, l’OHB amé-
liore l’œdème maculaire et l’acuité visuelle [29,
30]. Dans un groupe de 12 patients présentant une
occlusion veineuse associée à un œdème maculaire,
l’OHB a abouti à l’amélioration de l’acuité visuelle
de 20/100 à 20/25 (p = 0.002). Une amélioration
cliniquement significative (de 2 lignes ou plus) a
été observée dans 10 cas (83%). Dans ce groupe de
patients, l’évaluation par fluorophotométrie
vitréenne n’a pas montré d’altération significative
du coefficient de perméabilité de la barrière héma-
to-rétinienne. [30]
Bien que les résultats cliniques rapportés soutien-
nent l’utilisation de l’OHB dans les OVR avec
œdème maculaire, des questions demeurent encore
quant à la production d’un surplus de radicaux
libres et à l’effet placebo. Des études contrôlées
regroupant davantage de patients sont nécessaires
afin de mieux comprendre et caractériser les chan-
gements visuels suivant l’OHB. De plus longs sui-
vis sont indispensables avant de pouvoir conclure
sur les effets à long terme de ce traitement. 

IV-1-6.3. INHALATION DE CARBOGENE
Le débit sanguin rétinien répond à des changements
de la PaO2 et de la PaCO2. Typiquement, l’éléva-
tion de la PaO2 induit une diminution du débit san-
guin rétinien, alors que l’élévation de la PaCO2 pro-
voque une augmentation du débit [31, 32]. 
L’inhalation de carbogène entraîne une diminution
du débit rétinien moins importante que l’hyperoxie
systémique seule. L’effet de vasodilatation sur les
artérioles rétiniennes induite par l’augmentation de
la PaCO2 contrebalancerait en partie la vasocons-
triction liée à l’hyperoxie [33]. Cet effet contributif
du CO2 favoriserait l’augmentation de la PO2 pré
rétinienne dans un territoire normal ou ischémique
après OBV et la restauration d’une oxygénation
appropriée de la rétine interne.
Les variations de la pression partielle d’oxygène
pré-rétinienne ont été évaluées dans des conditions
d’inhalation de carbogène chez le mini-porc anes-
thésié, dans des territoires rétiniens ischémiques
après OBV expérimentale aiguë [20, 34].
Les mesures de la pression partielle d’oxygène pré
rétinienne (PO2) ont été effectuées à l’aide de
microélectrodes sensibles aux variations de la PO2
et d’un diamètre de pointe d’environ 10 μm [35,
36], environ 60 min après la réalisation d’une
occlusion du tronc principal du réseau veineux. À
travers un orifice scléral, une microélectrode était
insérée dans la cavité vitréenne à l’aide d’un micro-
manipulateur [37] et placée à 50 μm à proximité de
l’interface vitréo-rétinienne.

Figure 1 : Enregistrement standard continu de la PO2
pré-rétinienne et des variations gazeuses systémiques
sous hyperoxie et sous inhalation de carbogène, dans un
territoire post-OBV. L’inhalation de carbogène entraîne
une augmentation de PO2 pré-rétinienne plus significati-
ve que lors d’hyperoxie systémique. Hyperoxie et car-
bogène induisent tous deux une augmentation de PaO2
systémique; l’inhalation de carbogène entraîne égale-
ment une augmentation de PaCO2 et une acidose respi-
ratoire concomitante.
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L’amélioration de l’oxygénation devrait se traduire
par une amélioration du bilan fonctionnel rétinien.
Cependant, il a été démontré qu’une augmentation
du CO2 altère la réponse électrique de la rétine sous
forme d’une diminution de l’onde b de l’ERG [38]
résultant de la diminution du K+ extracellulaire
[39]. De surcroît, des études récentes indiqueraient
soit une absence d’effet, soit une diminution de la
sensibilité au contraste sous l’influence du CO2 [40,
41].
En conclusion, l’inhalation d’oxygène, de carbogè-
ne et d’oxygène hyperbare, entraîne une augmenta-
tion de la PO2 rétinienne et, par conséquent, une
amélioration de l’oxygénation de la rétine isché-
mique suite à une OBV expérimentale.
L’effet bénéfique du rétablissement de la normoxie
tissulaire doit être confirmé par des études cliniques
à l’aide d’examens fonctionnels.
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L’hémodilution normovolémique (ou isovolé-
mique) est un traitement de la phase aigüe des
occlusions veineuses rétiniennes qui vise à dimi-
nuer de manière rapide et significative la viscosité
sanguine en diminuant le nombre de cellules san-
guines circulantes, dans le but de rompre le cercle
vicieux de stase qui aggrave généralement le ralen-
tissement circulatoire, observé dans la circulation
rétinienne au début de l’accident occlusif. Les pre-
mières études sur ce sujet ont été publiées dans les
années 1980 en Allemagne [1-3].

IV-2-1. MODES D’ACTION DU TRAITEMENT
PAR HEMODILUTION NORMOVOLEMIQUE
L’hémodilution normovolémique est une technique
ancienne qui améliore la micro-circulation et dimi-
nue les risques de thrombose, par soustraction
d’une certaine quantité de sang, principalement les
cellules sanguines, compensée par la perfusion d’un
soluté moins visqueux [2, 4, 5]. 
La viscosité du sang est une fonction croissante de
l’hématocrite. Au cours d’une hémodilution normo-
volémique, l’abaissement de l’hématocrite entraîne
une diminution de la viscosité sanguine et une aug-
mentation du débit cardiaque par augmentation du
volume d’éjection systolique, elle même liée à
l’augmentation du retour veineux secondaire à la
diminution diminution des résistances périphé-
riques. Si la volémie reste constante et en l’absence
de pathologie cardio-vasculaire associée, cette aug-
mentation du débit cardiaque se fait sans modifica-
tion de la fréquence cardiaque ni de la pression arté-
rielle. Parallèlement à la diminution de
l’hématocrite, une diminution importante de l’agré-
gation érythrocytaire est aussi obtenue, permettant
une diminution supplémentaire de la viscosité san-
guine et une amélioration de la microcirculation [3,
6].
L’augmentation du transport systémique de
l’oxygène, résultant de l’augmentation du débit car-
diaque, est supérieure à la diminution du contenu
artériel en oxygène liée à l’abaissement de l’héma-
tocrite. Dans des conditions expérimentales, la ten-
sion en oxygène dans le vitré augmente lorsque
l’hématocrite diminue, avec un pic situé à environ
les 2/3 de l’hématocrite initial (autour de 30%), puis
la tension en oxygène diminue lentement lorsque
l’hématocrite descend en dessous de ce seuil [7]. 
Les circulations rétinienne et cérébrale sont particu-

lièrement sensibles à l’hémodilution, pouvant
conduire à une augmentation de débit sanguin pou-
vant aller jusqu’à 71% pour la rétine et 44% pour le
cerveau, alors que les circulations choroïdienne,
irienne ou sclérale sont peu modifiées par ce traite-
ment [8, 9]. 
L’amélioration de l’oxygénation tissulaire est la
principale indication de l’hémodilution, couram-
ment pratiquée en pathologie vasculaire dans
l’ischémie chronique des membres inférieurs dans
l’insuffisance coronarienne, dans la prévention des
phlébites et le traitement des ulcères profonds, ainsi
qu’en chirurgie dermatologique et esthétique pour
améliorer la cicatrisation [10].
Dans les occlusions veineuses rétiniennes, l’accélé-
ration du flux sanguin rétinien semble être un
paramètre important dans le mode d’action, visant à
rompre le cercle vicieux de la stase au stade tout à
fait initial de l’occlusion veineuse rétinienne,
lorsque la situation est encore réversible [4]. L’amé-
lioration de l’oxygénation tissulaire et de la micro-
circulation peuvent sans doute jouer un rôle dans la
prévention des lésions liées à l’ischémie. Cepen-
dant, l’intérêt de pratiquer l’hémodilution dans le
traitement de l’œdème maculaire à distance de la
phase aigüe reste controversé.

IV-2-2. LES TECHNIQUES DU TRAITEMENT
PAR HEMODILUTION NORMOVOLEMIQUE
L’hémodilution normovolémique a largement été
appliquée dans les occlusions veineuses réti-
niennes, en utilisant généralement des techniques
manuelles, nécessitant l’hospitalisation des patients
et des ponctions veineuses répétées [11-14]. 
Les protocoles de traitement, qui différaient
considérablement au départ selon les études, ten-
dent à s’homogénéiser. La soustraction de sang
total est limitée à 7 à 10 mg/kg par jour, avec une
compensation plasmatique par hydroxy-éthyl-ami-
don (Voluven®). L’hémodilution peut être répétée
quotidiennement jusqu’à obtention du taux d’héma-
tocrite cible, généralement entre 32 et 35%. Wolf a
démontré qu’une hémodilution a minima, visant un
hématocrite de 38%, donne des résultats positifs
dans les OVR, pouvant permettre de traiter des
sujets âgés ou ayant un état général plus fragile .
D’une manière générale, pour éviter des modifica-
tions hémodynamiques ou métaboliques liées à une
chute brutale de l’hématocrite, la diminution peut
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être limitée à 20% de l’hématocrite initial. Ce trai-
tement a souvent été réalisé au cours d’une courte
hospitalisation, allant de 2 à 3 jours selon le nombre
de séances nécessaires ; il est cependant tout à fait
possible de le pratiquer dans une structure externe
ou en hôpital de jour.
L’érythrocytaphérèse est une technique plus
récente, réalisée sur machine, qui permet la sous-
traction élective des globules rouges avec restitu-
tion immédiate au patient de son propre plasma et
d’un volume de substitut plasmatique (dérivé
d’amidon ou albumine humaine à 5%) compensant
strictement la perte cellulaire (Tableau 1). En plus
de la précision de l’abaissement de l’hématocrite à
la valeur cible (généralement 32 %), l’érythrocyta-
phérèse (encore appelée érythro-aphérèse ou ery-
thraphérèse) a l’avantage d’être réalisée en une
seule séance, généralement en hôpital de jour. Ce
traitement est souvent mieux supporté par les

patients que l’hémodilution classique, du fait que
seules les hématies sont éliminées et que la volémie
est strictement maintenue [15, 16]. L’érythrocyta-
phérèse peut donc être réalisée chez des personnes
plus âgées, jusqu’à 80 ans, en respectant les contre-
indications de l’hémodilution classique. L’avis du
cardiologue est demandé chez les patients de plus
de 65 ans avant de démarrer le traitement, afin de
s’assurer de la tolérance de la baisse de l’hémato-
crite d’une part et d’une Circulation Extra Corpo-
relle de 170 ml pendant 30 à 45 mn d’autre part.
La durée du traitement par hémodilution est une
donnée très variable selon les études, pouvant aller
d’un seul traitement initial à la poursuite des hémo-
dilutions pendant 6 à 8 semaines. Ces différents
protocoles ont donné des résultats positifs simi-
laires sur le long terme. La plupart des protocoles
actuels proposent le maintien de l’hémodilution
pendant 4 à 6 semaines. Une ou plusieurs séances
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 Hémodilution classique Erythrocytaphérèse 
Technique Manuelle Automatisée  
Soustraction Sang total  

(y compris les grosses molécules 
plasmatiques –fibrinogène, cholestérol, 
lipoprotéines, etc- pouvant élever la 
viscosité plasmatique) 

Hématies seules  
(le plasma et les autres cellules sont ré-
injectés au patient) 

Substitution Isovolémique  
Remplacement du sang soustrait par le 
même volume de Voluven® (Hydroxy-
éthyl-amidon 130/0,4) 

Isovolémique  
Remplacement du volume de globules 
rouges soustrait par le même volume 
Voluven® (Hydroxy-éthyl-amidon) 

Précision   Aléatoire 
Selon les abaques, avec un volume de 
soustraction de 7 à 10 ml/kg/j, 
l’hématocrite cible est obtenu en 1 à 3 
séances 

Excellente 
Soustraction d’hématies et compensation 
contrôlées par le moniteur 
Hématocrite cible obtenu dès la première 
séance  

Tolérance 
 
 

Bonne Très bonne 
du fait de la soustraction limitée aux 
hématies et du respect strict de la volémie 

Matériel nécessaire  1 ou 2 voies veineuses 
(prélèvement, retour possible sur 
même voie) 
 

 poche de prélèvement  et perfusion 

 2 voies veineuses nécessaires 
(prélèvement et retour) 
 moniteur d’aphérèse par centrifugation, 
circulation extracorporelle de faible 
volume (170 ml) 
  anticoagulation par ACD (acide citrate 
dextrose) 

Efficacité dans les 
OVR 

Démontrée par plusieurs études Deux études multicentriques récentes : 
-une en cours (étude Troxhémo, Tours) 
-une récemment publiée (CHIC-2) avec 
résultat statistiquement significatif (16) 

Tableau 1 : Comparaison de l’hémodilution manuelle classique et de l’érythrocytaphérèse



d’érythrocytaphérèse peuvent être nécessaires pour
obtenir l’hématocrite cible (inférieur à 35 % ou
38% selon les protocoles) sur toute la période
demandée [16].

IV-2-3. RESULTATS DE L’HEMODILUTION
CLASSIQUE DANS LES OVR
Depuis la première publication de Wiederholt [1],
le traitement par hémodilution a fait l’objet de nom-
breuses publications principalement en Allemagne
[11-13, 17, 18], Italie [3], Suisse [8, 19], France [2,
4, 9, 14, 15, 20-29] et plus récemment l’Angleterre
[30]. Le fait que les américains aient historique-
ment méconnu la médecine vasculaire, fait que
relativement peu de publications internationales en
anglais aient été publiées sur ce traitement. Néan-
moins, dans une publication américaine récente
reprenant tous les traitements ayant fait l’objet d’é-
tudes comparatives dans les OVCR, Mohamed rap-
porte les résultats favorables obtenus avec cette
technique dans plusieurs études, tout en déplorant
la variabilité des protocoles [31]. Treize publica-
tions sur une trentaine d’études sur l’hémodilution
correspondent à des études prospectives rando-
misées et contrôlées [2, 3, 12-14, 17, 18, 22, 25, 30,
32, 33]. Toutes ces publications rapportent un effet
bénéfique et concluent en faveur de l’hémodilution,
aussi bien dans les OVCR que dans les occlusions
de branche. Seule l’étude australienne de Luckie et
col. ne confirme pas ces résultats, et cela a long-
temps été la seule étude citée dans les publications
anglo-saxonnes ; dans cette publication, il ne
s’agissait pas véritablement d’hémodilution « iso-
volémique » et des formes anciennes d’OVR ont été
incluses, jusqu’à 3 mois d’évolution, avec dans de

nombreux cas une acuité visuelle initiale inférieure
à 1/10, laissant suspecter des formes sévères
anciennes sans possibilité de récupération.
La majorité des études randomisées et contrôlées
ont montré l’efficacité de l’hémodilution normo-
volémique sur l’amélioration de l’acuité visuelle,
dès les premiers contrôles et se maintenant à un an
[2, 3, 11, 12, 22]. Plusieurs études insistent sur la
nécessité d’entreprendre le traitement rapidement
dans les premiers jours suivant le début de l’occlu-
sion veineuse rétinienne, permettant ainsi une aug-
mentation significative des chances de récupération
[16, 19]. L’hémodilution normovolémique serait
ainsi beaucoup plus efficace dans les formes
récentes d’occlusion veineuse rétinienne, permet-
tant de rompre le cercle vicieux de la stase dans les
vaisseaux rétiniens, à un stade où la situation est
encore réversible. 
Les effets de l’hémodilution normovolémique peu-
vent également être évalués au niveau hémodyna-
mique par le biais de l’angiographie à la fluorescéi-
ne avec une amélioration instantanée du temps de
transit artério-veineux (Fig. 1), et par écho-Doppler
couleur ophtalmique avec une amélioration des flux
dans l’artère et dans la veine centrale de la rétine
constatée encore à trois mois du traitement [3, 11,
16, 28, 34]. Ces effets hémodynamiques mesurés
sur l’écho-Doppler couleur ophtalmique sont aussi
observés dans les occlusions de branche et sur l’œil
adelphe [28, 34]. L’amélioration significative du
flux veineux dans la veine centrale de la rétine
après hémodilution serait un facteur protecteur vis à
vis du risque de conversion de la forme non isché-
mique vers la forme ischémique d’occlusions vei-
neuses rétiniennes [35]. 
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Figure 1 : A gauche (1a), avant hémodilution, la circulation sanguine est très ralentie avec un temps veineux laminaire
débutant à 41 secondes. Le lendemain de la première séance d’hémodilution (1b), l’accélération des temps circulatoires
est très nette avec un retour veineux presque complet à 25 secondes. On note également une nette diminution des tor-
tuosités veineuses après l’hémodilution.

a b
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Les effets de l’hémodilution normovolémique sont
discordants dans la littérature sur l’apparition de
territoires ischémiques et la survenue d’un glauco-
me néovasculaire, mais cela est probablement lié à
la diversité du recrutement des patients dans les
différentes études [3, 22, 32].
Enfin, du fait de l’amélioration du pronostic visuel
à long terme par l’hémodilution normovolémique,
moins de cas d’œdème maculaire chronique sont
observés chez les patients traités en comparaison
aux patients non traités [16, 19].

IV-2-4. ETUDES PLUS RECENTES SUR
L’HEMODILUTION PAR 
ERYTHROCYTAPHERESE DANS LES OVR
Plusieurs études sont actuellement menées sur l’hé-
modilution réalisée avec la nouvelle technique d’é-
rythrocytaphérèse, toujours en Europe : deux essais
thérapeutiques français -l’étude « Troxhémo » dans
l’Ouest de la France et une deuxième étude multi-
centrique coordonnée par le centre de Créteil (étude
CHIC-2) qui vient d’être publiée [16], et l’étude
RAVO en Allemagne et en Autriche [36], qui étudie
l’effet combiné de l’hémodilution et des injections
de ranibizumab.

IV-2-4.1. ETUDE « TROXHÉMO »
L’étude « Troxhémo » réalisée dans les six centres
hospitaliers universitaires de l’Ouest de la France se
terminera début juillet 2011. Il s’agit d’une étude
multicentrique randomisée ayant inclus 174 occlu-
sions de la veine centrale de la rétine datant de
moins d’un mois, avec une acuité visuelle initiale
inférieure à 6/10. Les quatre groupes de traitement
étudiés étaient les suivants : hémodilution versus
témoins, versus Troxérutine, versus hémodilution et
Troxérutine. La durée de suivi était d’un an et le
critère principal de jugement était le gain d’acuité
visuelle à un an. Les résultats de cette étude seront
connus au dernier trimestre 2011.

IV-2-4.2. ETUDE SUR L’ÉRYTHROCYTAPHÉRÈ-
SE DANS LES OVCR (ÉTUDE « CHIC-2 »)
Cette étude multicentrique, randomisée et
contrôlée, a étudié 61 patients pendant 1 an, divisés
en un groupe traité (groupe HD) et un groupe
témoin. Tous présentaient une OVCR datant de
moins de 3 semaines avec une acuité visuelle allant
de 20/250 à 20/32, l’absence d’ischémie rétinienne
étendue, et un hématocrite supérieur ou égal à 38%.
Le protocole de traitement par érythrocytaphérèse
consistait en une séance initiale amenant l’hémato-

crite à 35%, suivie par une période de 6 semaines
avec hématocrite maintenu abaissé par d’éven-
tuelles séances complémentaires.
Les patients avaient des caractéristiques identiques
au départ, avec une OVCR un peu plus sévère dans
le groupe traité (acuité plus basse et épaisseur
maculaire plus élevée) sans que cela soit statisti-
quement significatif. Le gain d’acuité visuelle était
meilleur dans le groupe traité dès le premier mois
de suivi, de manière statistiquement significative
(p=0,007 à un an, Fig. 2), avec à un an une diffé-
rence de 4 lignes ETDRS entre les 2 groupes.

L’évolution de l’épaisseur maculaire mesurée sur
l’OCT montrait également une diminution plus
importante dans le groupe traité (Fig. 3). A 3 mois,
76,5% des patients traités avaient une épaisseur
maculaire inférieure ou égale à 300 microns, et seu-
lement 40% des témoins (p=0,040). Si un traite-
ment par intravitréenne avait été proposé à 3 mois,
l’hémodilution aurait permis d’éviter ce traitement
pour 25% des patients, chiffre probablement sous-
estimé en raison des caractéristiques initiales.
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Figure 2 : Evolution de la variation d’acuité visuelle
moyenne pendant le suivi de l’étude (les « * » correspon-
dent à une différence statistiquement significative)

Figure 3 : Evolution de l’épaisseur maculaire moyenne
dans les 2 groupes 



Les résultats montraient également moins de
conversion en forme ischémique dans le groupe
traité (11% versus 50%, p=0,004), mais paradoxa-
lement plus de néovascularisation du segment anté-
rieur (4 patients versus 1, non significatif) ; il
s’agissait de patients âgés ayant des antécédents
cardiovasculaires et un taux de créatinine plus élevé
que le moyenne des autres patients. Aucun effet
secondaire systémique majeur n’était observé.
L’étude de sous-groupe a tenté de déterminer les cas
ayant le plus de bénéfice au traitement. Pour les
hommes tout d’abord, un gain visuel à un an d’au
moins 2 lignes ETDRS a été observé chez 54% des
hommes traités et seulement chez 28,5% des
hommes non traités (p=0,028). Dans la tranche
d’âge des patients plus jeunes (âgés de 65 ans au
maximum) l’amélioration de la vision sous traite-
ment était plus importante (57% des patients traités
se sont améliorés et seulement 32% des non traités)
mais sans atteindre le seuil significatif (p=0,06). 
En ce qui concernait la sévérité de l’occlusion ini-
tiale, les patients ayant au départ une vision entre
20/250 et 20/50 avait plus de bénéfice au traitement
( 64% des patients traités ont eu une acuité visuelle
finale supérieure ou égale à 20/40, et seulement
32% des patients non traités) alors que les patients
ayant une vision relativement conservée au départ
(20/40 et 20/62) ont globalement bien récupéré à la
fin du suivi (60% et 54,5% respectivement avaient
une acuité visuelle finale supérieure ou égale à
20/40) ; cependant, pour ces patients avec bonne
acuité visuelle initiale, aucun patient du groupe

traité n’a eu une acuité visuelle finale inférieur à
1/10 alors que c’était le cas de 9% des patients du
groupe non traité.

IV-2-5. L’HEMODILUTION EN PRATIQUE
Etant donné les résultats bénéfiques rapportés dans
la littérature, le traitement par hémodilution peut
être proposé à tout patient présentant une OVCR ou
une OBV le plus rapidement possible après le début
de l’occlusion, dans le respect des contre-indica-
tions au traitement (voir Tableau 2).
Ce traitement, qui n’est pas médicamenteux, n’en-
traîne pas de risque d’interaction médicamenteuse
(les traitements anticoagulants et antiagrégants peu-
vent être poursuivis). Il existe un risque faible d’al-
lergie au substitut plasmatique : évalué à moins de
1 % des cas avec les dérivés de l’amidon et moins
de 5 % avec l’albumine humaine. Des effets secon-
daires immédiats peuvent être observés, comme un
malaise au moment du traitement ou une sensation
de fatigue pendant les premiers jours. La tolérance
à l’effort peut être diminuée chez certains patients,
mais il n’y a pas de consignes systématiques de
réduction de l’activité physique (en dehors de cer-
tains sports), car la tolérance est généralement
bonne avant 65 ans.
Ces indications peuvent se heurter à la difficulté
d’organisation pratique de ces séances, qui dépas-
sent le champ des actes ophtalmologiques. Les
centres de transfusion sanguine, qui accueillaient
les patients il y a une vingtaine d’années, ont modi-
fié leurs priorités et n’assurent généralement plus
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INDICATIONS CONTRE-INDICATIONS 

- OVCR 
- OBV temporale avec retentissement 
maculaire 
- Début récent datant d’au plus 1 mois 
- Baisse d’acuité visuelle 
- Absence d’ischémie rétinienne étendue (ne 
remplace pas la PPR) 

- Diabète* 
- Insuffisance cardiaque 
- Insuffisance coronarienne, infarctus récent  
- HTA mal contrôlée 
- Troubles de rythme cardiaque (ACFA) * 
- Insuffisance respiratoire 
- Anémie, drépanocytose 
- Syndrome infectieux 
- Age supérieur à environ 75 ans* (avis du 
cardiologue utile après 65 ans) 
- Allergie au substitut plasmatique 

Tableau 2 : Indications et Contre-indications du traitement par hémodilution (les « * » indiquent des contre-indica-
tions relatives)
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ces traitements. Dans les services hospitaliers, ce
traitement est souvent confié aux collègues anes-
thésistes, fidèles collaborateurs du chirurgien oph-
talmologue, mais qui sont aussi de moins en moins
nombreux, et moins disponibles. Les services de
médecine interne deviennent les collaborateurs de
choix pour réaliser ces traitements.

En conclusion, l’hémodilution normovolémique
est un traitement de la phase aigüe des occlusions
veineuses rétiniennes, permettant une accélération
immédiate des temps circulatoires dans les vais-
seaux rétiniens par baisse de la viscosité sanguine.
Plus le traitement est réalisé tôt après le début de
l’occlusion, plus la probabilité d’amélioration défi-
nitive de la vision augmente.
La technique de choix actuellement semble être
actuellement l’érythrocytaphérèse, plus rapide, plus
précise et mieux supportée. La technique classique
garde néanmoins tout son intérêt.
L’étude de la littérature confirme le bénéfice du
traitement par hémodilution, principalement chez
les patients de sexe masculin et de moins de 65 ans,
dans le respect des contre-indications. L’hémodilu-
tion semble moins efficace chez les patients âgés
avec altération importante des parois vasculaires.
Le traitement concomitant des facteurs de risque
semble important pour éviter les rechutes. 
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CHAPITRE IV-3 TRAITEMENT PAR PHOTOCOAGULATION AU LASER

IV-3-1. OCCLUSION DE BRANCHE 
VEINEUSE RETINIENNE

A la fin des années 60 et au début des années 70,
l’utilisation croissante de la photocoagulation au
laser et le développement des connaissances
apportées par l’angiographie à la fluorescéine ont
été en tout premier destinés au traitement de l’œdè-
me maculaire des occlusions de branche veineuse
rétinienne (OBV). En raison de la grande variabilité
de l’évolution de la vision observée dans l’évolu-
tion spontanée de cette affection, une étude compa-
rative multicentrique contrôlée et randomisée a
rapidement été instituée pour évaluer l’efficacité de
ce traitement. 
La Branch Vein Occlusion Study (BVOS) a
démarré en 1976 afin de répondre à 3 questions :
Est-ce que la photocoagulation peut prévenir la
néovascularisation? Peut-elle prévenir l’hémorra-
gie intra-vitréenne? Peut-elle améliorer la vision
dans les yeux ayant une acuité visuelle inférieure ou
égale à 5/10? 
Les patients porteurs d’OBV étaient répartis en 4
groupes selon la forme clinique et randomisés pour
l’un ou les deux types de traitement laser : photo-
coagulation sectorielle des territoires ischémiques
et/ou grille maculaire appliquée sur les territoires de
diffusion en angiographie. Cette étude a un retentis-
sement considérable encore aujourd’hui car ses
conclusions ont conduit aux deux traitements de
référence des OBV: le traitement au laser sectoriel
pour les formes ischémiques et le traitement en
grille maculaire partiel pour l’œdème maculaire.

IV-3-1.1. TRAITEMENT PAR 
PHOTOCOAGULATION SECTORIELLE 
DES OBV ISCHEMIQUES

Prévention de la néovascularisation 
Pour répondre à cette première question, 319
patients présentant une OBV évoluant depuis 3 à 18
mois ont été inclus [1]. Le territoire concerné par
l’occlusion devait correspondre à au moins un
disque de 5 diamètres papillaires de diamètre et
aucune néovascularisation prépapillaire ou préréti-
nienne ne devait être mise en évidence en angiogra-
phie. Il n’y avait pas de critère sur l’acuité visuelle
ni sur la présence éventuelle d’ischémie rétinienne.
Les patients étaient suivis tous les 4 mois pendant

au moins 3 ans.
Le traitement laser était appliqué sur tout le territoi-
re de l’occlusion respectant une distance de 2
diamètres papillaires autour du centre de la fovéa.
Les impacts de 200 à 500 microns de diamètres
étaient espacés les uns des autres de la largeur d’un
impact. 
La néovascularisation est apparue de manière sta-
tistiquement significative moins fréquemment dans
les yeux traités (dans 11,9% des cas) que dans les
yeux non traités (22%, Fig. 1). Cependant, l’acuité
visuelle n’était pas différente dans les 2 groupes.
D’autre part, une corrélation statistique a été
démontrée entre la présence d’une ischémie réti-
nienne de plus de 5 diamètres papillaires et la néo-
vascularisation (p=0,0007); 41% des yeux ayant
une ischémie ainsi définie ont développé une néo-
vascularisation dans les 3 ans de suivi.

Prévention de l’hémorragie intra-vitréenne
Pour ce 2ème volet de l’étude, 82 patients présentant
une OBV avec néovascularisation prérétinienne ou
prépapillaire ont été inclus, à condition que les
milieux soient assez clairs pour permettre un traite-
ment par photocoagulation (donc après résorption
d’une éventuelle hémorragie intravitréenne préa-
lable). 
Parmi les patients non traités, 61% ont eu une
hémorragie intra-vitréenne et seulement 29 % des
patients traités (p=0,003, Fig. 2). Lorsqu’une
hémorragie intravitréenne apparaissait, une baisse
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Figure 1 : Incidence de la néovascularisation préréti-
nienne ou prépapillaire dans les OBV avec territoire d’oc-
clusion d’au moins 5 diamètres papillaires de diamètre,
résultat de la BVOS (1). Comparaison du groupe traité
par photocoagulation sectorielle et du groupe témoin. La
différence entre les 2 groupes est significative (p=0,02).



de l’acuité visuelle de 2 lignes ETDRS ou plus était
notée dans 26% des cas.

Conclusions de la BVOS (1986)
Les auteurs de la BVOS recommandent dans tous
les cas d’OBV d’attendre la résorption d’une éven-
tuelle hémorragie intravitréenne pour obtenir une
angiographie à la fluorescéine de bonne qualité qui
permettra de mesurer l’étendue de la surface
d’ischémie rétinienne. 
Pour les OBV ischémiques (plus de 5 diamètres
papillaires de diamètre d’ischémie), il est recom-
mandé de suivre les patients tous les 4 mois en sur-
veillant particulièrement la survenue d’une néovas-
cularisation prérétinienne ou prépapillaire. Si une
néovascularisation survient, la photocoagulation
non confluente est alors indiquée dans le territoire
de l’occlusion et en dehors de la région maculaire
(Tableau 1).

EN PRATIQUE
La photocoagulation sectorielle non confluente
s’est révélée efficace pour la prévention de la néo-
vascularisation dans les OBV dont l’étendue de
l’occlusion était d’au moins 5 diamètres papillaires
de diamètre ; son efficacité a également été démon-
trée pour la prévention des hémorragies intravi-
tréennes en cas de néovascularisation. 
Il n’était pas prévu que la BVOS réponde à la ques-
tion de savoir si, devant une OBV ischémique, le
laser doit être fait avant ou après la survenue de la
néovascularisation. En conséquence, les auteurs
américains recommandent une surveillance tous les
4 mois des patients à risque de néovascularisation
(ischémie supérieure à l’équivalent d’un disque de
5 diamètres papillaires de diamètre). 
En pratique, l’attitude thérapeutique dépend des

possibilités de suivi des patients sur le long terme. 

Le suivi par angiographie à la fluorescéine permet
d'explorer et de détecter les territoires d'ischémie,
non seulement au pôle postérieur, mais aussi en
périphérie, et de porter les indications de traitement
en fonction de leur extension. Etant donné que la
néovascularisation peut survenir plus de 5 ans après
l’épisode initial, il est tout à fait admis en routine de
poser l’indication de photocoagulation sectorielle
devant une OBV ischémique avant l’apparition de
la néovascularisation chez les patients que l’on ne
pourra pas suivre régulièrement au moins 3 fois par
an.
En ce qui concerne les modalités du traitement, l’ap-
plication d’impacts contigus, et non « espacés »
comme dans la BVOS, est indiquée en dehors des
arcades vasculaires dans toute la zone ischémique
lorsque l’ischémie est présente et intense. Il faut évi-
ter les traitements trop confluents qui donneraient
une amputation inutile du champ visuel, en particu-
lier à l’intérieur des arcades vasculaires (Fig. 3).

IV-3-1.2. GRILLE MACULAIRE DANS LES OBV

Indications du traitement dans la BVOS
Dans cette étude, les 139 yeux inclus présentaient
une OBV qui évoluait depuis 3 à 18 mois, avec pré-
sence d’un œdème maculaire concernant la fovéa
et responsable d’une baisse de l’acuité visuelle qui
ne devait pas dépasser 5/10. L’angiographie confir-
mait l’œdème par l’observation de la diffusion du
colorant. Il fallait attendre la résorption des hémor-
ragies rétiniennes dans la région maculaire pour
appliquer les impacts de laser en toute sécurité. En
effet, comme les hémorragies rétiniennes sont géné-
ralement présentes dans la couche la plus superfi-
cielle des fibres optiques, un impact de laser à leur
niveau exposerait à un risque de lésion définitive
des fibres optiques et de scotomes à distance de
l’impact, en particulier dans la région para-centrale.

Technique de la photocoagulation en grille dans
la BVOS
Les impacts de laser sont appliqués sur la zone de
diffusion repérée sur l’angiographie à la fluorescéi-
ne, ne dépassant pas, vers le centre, les limites de la
zone avasculaire centrale et, vers la périphérie, les
arcades vasculaires principales. Si, au contrôle
angiographique fait 4 mois après le premier traite-
ment, une diffusion de fluorescéine était encore
observée, un traitement complémentaire pouvait
être appliqué (ce qui a concerné 23% des cas).
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Figure 2 : Incidence des hémorragies intravitréennes
dans les OBV compliquées de néovascularisation (résul-
tat de la BVOS, [1]). Comparaison du groupe traité par
photocoagulation sectorielle et du groupe témoin. La
différence entre les 2 groupes est significative (p=0,003).
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Tableau 1 

 PRISE EN CHARGE D’UNE OCCLUSION DE BRANCHE VEINEUSE 

Conclusions de la BVOS 

FAIRE UNE ANGIOGRAPHIE à la FLUORESCEINE 
pour détecter la présence de territoires ischémiques  

Attendre éventuellement la résorption des hémorragies 
rétiniennes pour obtenir des clichés de bonne qualité 

PRESENCE D’ISCHEMIE 
(zone non perfusée de plus de 5 DP 

de diamètre) 

PRESENCE D’UN ŒDEME 
MACULAIRE 

AV > 5/10 
Surveillance simple 

AV  5/10 
Œdème maculaire 

GRILLE MACULAIRE 

SURVEILLANCE 
TOUS LES 4 MOIS 

Pour la détection d’une 
néovascularisation  

prérétinienne ou 
prépapillaire 

NEOVASCULARISATION 

AV > 5/10 
Surveillance simple 

AV  5/10 

Œdème maculaire 
persistant 

COMPLEMENT DE 
GRILLE MACULAIRE 

PHOTOCOAGULATION 
SECTORIELLE

 Recommandation de la BVOS (1, 2)                                          Indication non étudiée dans la BVOS  
AV : acuité visuelle, IVT : injection intravitréenne, DP : diamètre papillaire 

Attendre la résorption des 
hémorragies maculaires 

IVT 

IVT 
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3A 3B

3C 3D

Figure 3 : Traitement par photocoagulation sectorielle d’une OBV avec néovascularisation préréti-
nienne. 3a. OBV ischémique évoluant depuis 12 mois ; au temps précoce de l’angiographie, un territoire
de non-perfusion est bien visible, bordé de vaisseaux anormaux de calibre irrégulier. 3b. Au niveau de ces
vaisseaux anormaux existent des néovaisseaux prérétiniens facilement reconnus aux temps tardifs de
l’angiographie par leur diffusion intense de colorant. 3c et d. La photocoagulation sectorielle a permis la
régression des néovaisseaux et donc la prévention du risque d’hémorragie intravitréenne.
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Résultats de la BVOS pour l’œdème maculaire
(1984)
Les patients étudiés ont été examinés tous les 4
mois pendant 3 ans [2, 3]. A la fin du suivi, le gain
moyen d’acuité visuelle était de 1,3 lignes ETDRS
pour les yeux traités et de 0,2 ligne pour les témoins
(p<0,001). Parmi les patients traités, 60% avaient
une acuité visuelle finale d’au moins 5/10 et seule-
ment 34% des témoins (p=0,021, Fig. 4). Un gain
d’au moins 2 lignes était observé dans 65% des
yeux traités et seulement dans 37% des témoins
(p=0,014). L’amélioration de la vision était plus
forte pour les patients traités au cours de la premiè-
re année de l’occlusion (amélioration de 2 lignes ou
plus dans 78% des cas), mais elle était aussi
observée dans 53% des yeux traités au-delà de 12
mois, en comparaison à 60% et 8% respectivement
pour le groupe témoin.
Recommandations de la BVOS
Pour les OBV avec acuité visuelle inférieure ou
égale à 5/10, il est recommandé d’attendre la
résorption des hémorragies rétiniennes pour obte-
nir une angiographie à la fluorescéine de bonne
qualité qui permettra d’évaluer les capillaires macu-
laires à la recherche de signes de non-perfusion ou
de diffusion. 
Si l’œdème maculaire explique la baisse visuelle et
si celle-ci ne s’amende pas spontanément, un traite-
ment laser en grille est recommandé. Si l’ischémie
maculaire explique la baisse visuelle, le traitement
au laser n’est pas recommandé, aucun traitement ne
peut améliorer la vision.

Complications potentielles de la grille maculaire
Une diminution de la sensibilité maculaire est sou-
vent observée après traitement, généralement

asymptomatique. Des impacts trop proches du
centre peuvent être perçus comme des microsco-
tomes, de même les impacts ayant conflué de nom-
breuses années après le traitement, d’où la nécessité
d’utiliser une puissance minimale et de bien espacer
les impacts. 
La survenue d’une néovascularisation choroïdienne
est la complication la plus sévère, en réponse à des
impacts surdosés ; cette complication est d’autant
plus fréquente que l’âge des patients augmente.

EN PRATIQUE
Le traitement par photocoagulation en grille macu-
laire reste le traitement de référence des OBV qui
présentent un œdème maculaire persistant, selon les
recommandations de la BVOS.
Classiquement, l’indication de traitement peut
être posée lorsque l’œdème persiste depuis plus de
3 mois et que l’acuité visuelle est inférieure ou
égale à 5/10, ce qui permet d’éviter de traiter inuti-
lement des œdèmes qui s’amenderont spontané-
ment. Nous avons vu plus haut l’importance d’at-
tendre également la résorption des hémorragies
maculaires (Fig. 5). 
En fait, des publications récentes (GENEVA et
BRAVO) ont démontré l’efficacité des injections
intravitréennes (IVT) de stéroïdes et d’anti-VEGF
pour le traitement de l’œdème maculaire des OBV
(voir chapitre IV-4 et IV-7). Ces injections ne sont
pas contre-indiquées par la présence d’hémorragies
rétiniennes et peuvent être démarrées plus précoce-
ment, la précocité du traitement étant un élément
important du pronostic. 
Cependant, en cas de reprises évolutives imposant
la prolongation du traitement par IVT et/ou en cas
de mauvaise compliance du patient, un traitement
par photocoagulation en grille peut être proposé 
(au cours de la deuxième année par exemple). L’ap-
plication des impacts est alors facilitée sur une réti-
ne peu hémorragique et en l’absence d’épaississe-
ment rétinien. La photocoagulation en grille peut
être combinée au traitement des territoires isché-
miques mis en évidence par l’angiographie à la
fluorescéine.
Les impacts doivent être faiblement dosés pour
donner un faible changement de coloration de la
rétine (classiquement de couleur jaune chamois), de
100 microns de diamètre, d’une durée d’exposition
courte (inférieure ou égale à 0,10 seconde) et
espacés d’au moins 100 les uns des autres pour évi-
ter qu’ils ne deviennent confluents avec le temps. 
Dans un premier temps, il n’est pas nécessaire de
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Figure 4 : Pourcentage d’yeux avec gain de 2 lignes
ou plus d’acuité visuelle dans les OBV avec œdème
maculaire et acuité visuelle de 5/10 (résultat de la BVOS,
2). Comparaison des yeux traités par grille maculaire et
des yeux non-traités dans le groupe total (différence
significative, p=0,01), et dans les sous-groupes de
patients hypertendus ou non.



s’approcher de la zone avasculaire centrale, et une
zone centrale d’un disque papillaire peut être res-
pectée au centre ; un complément de traitement plus
proche du centre pourra éventuellement être appli-
qué ultérieurement si besoin. Pour respecter le
mouvement de poursuite oculaire pour la lecture,
les méridiens de 3 et 9 heures au bord de la fovéa
doivent également être évités.

Des études plus récentes utilisant la tomographie en
cohérence optique ont confirmé que le laser entraî-
ne bien une diminution de l’épaisseur rétinienne
[4]. Cependant, le mode d’action de la grille macu-
laire reste mal connu, il pourrait faire intervenir
l’augmentation du transport des fluides intra-réti-
niens vers la choroïde et/ou l’amélioration de
l’oxygénation rétinienne [5, 6].
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Figure 5 : Grille maculaire dans une OBV.
5a-b-c. Occlusion récente de veinule maculaire chez une femme de 66 ans ; sa vision est de 4/10 Parinaud 3. 
5d. L’OCT confirme la présence d’un œdème maculaire modéré. 
5e. 6 mois plus tard, les hémorragies rétiniennes ont disparu, on note quelques fins exsudats lipidiques. L’acuité visuelle
est abaissée à 1/10 Parinaud 6. 
5f et g : les capillaires maculaires sont anormalement dilatés et laissent diffuer largement le colorant aux temps tardifs.
5h. L’OCT objective l’aggravation de l’œdème maculaire. 
5i. Un traitement par photocoagulation en grille maculaire est appliqué dans le territoire de la diffusion. 
5 j-k. l’angiographie faite 4 mois après le laser montre la régression des phénomènes de diffusion. 
5l. l’œdème maculaire a presque totalement disparu sur l’OCT. La vision est remontée à 6/10 Parinaud 2.
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En conclusion
Les résultats de l’étude BVOS n’ont pas été remis
en question et restent d’actualité, au moins en par-
tie. 
Le traitement par photocoagulation des territoires
ischémiques est toujours indiqué dans le but de
diminuer le risque de néovascularisation et d’hé-
morragie intravitréenne lorsqu’existent des terri-
toires ischémiques.
Le traitement  en grille maculaire reste le traitement

de référence pour l’œdème maculaire secondaire
aux OBV, associé ou à la suite des Injections intra-
vitréennes. Si l’étude SCORE n’a pas montré de
supériorité des IVT de triamcinolone à long terme
par rapport à la photocoagulation en grille, les trai-
tements par l’implant de dexaméthasone et par anti-
VEGF ont démontré leur efficacité et ont été
approuvés dans cette indication ; leur utilisation est
souvent combinée au traitement au laser de la
région maculaire (voir chapitre IV-4 et IV-7).
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Figure 6 : Forme ischémique de la CVOS. 
6a : Femme de 56 ans sans facteur de risque vasculaire présentant une OVCR récente avec vision de 1/10 Parinaud 2.
La rétine centrale est bien perfusée, les hémorragies sont superficielles et peu nombreuses.
6b : les clichés périphériques montrent une bonne perfusion sauf en temporal avec un territoire ischémique en forme de
triangle à sommet postérieur. La surface non-perfusée est de plus de 10 surfaces papillaires ce qui la classe parmi les
formes ischémiques de la CVOS. 
6c : la randomisation de la CVOS a indiqué un traitement par PPR pour cette patiente. La PPR de 1000 impacts a été
réalisée en une séance selon le protocole. 
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Cet exemple illustre la controverse au sujet de la métho-
dologie de la CVOS concernant l’intérêt d’une PPR pré-
ventive. En l’occurrence, ce traitement n’a été d’aucune
utilité pour la patiente qui ne présentait pas de risque de
survenue d’une néovascularisation du segment antérieur.
Ces PPR inutiles ont possiblement rendu statistiquement
non significatifs les résultats de ces traitements, qui se
révèlent très utiles dans les formes véritablement à
risque.



IV-3-2. OCCLUSION DE LA VEINE 
CENTRALE DE LA RETINE

IV-3-2.1. PHOTOCOAGULATION 
PANRETINIENNE DANS LES OVCR
Les premières études sur la photocoagulation
panrétinienne
Dès les années 1970, en particulier grâce aux nou-
velles connaissances apportées par l’angiographie à
la fluorescéine, plusieurs publications ont montré
l’intérêt de la photocoagulation des territoires
ischémiques dans la prévention et la régression de
la néovascularisation pré-rétinienne et pré-papillai-
re, apportant un progrès par rapport à la photocoa-
gulation directe de ces néovaisseaux, qui avait été
pratiquée, avec un succès limité, depuis la mise au
point par Meyer-Schwickerath du photocoagulateur
au xénon. 
Dans les occlusions de la veine centrale de la rétine
(OVCR) ischémiques, plusieurs études ont montré
que la photocoagulation pan-rétinienne (PPR) per-
mettait la régression de la rubéose irienne et une
prévention efficace du glaucome néovasculaire
(GNV. Dès 1978, Coscas et coll. soulignaient l'im-
portance et les bons résultats d'une PPR rapide et
précoce dans les OVCR ischémiques. Mais ces
études pilotes portaient sur des échantillons limités
et n’avaient souvent pas de groupe témoin [7-11]. 

L’étude prospective d’Hayreh
Les résultats d’une étude prospective randomisée
sur la photocoagulation panrétinienne au laser dans
les OVCR ischémiques, portant sur 123 yeux suivis
pendant 10 ans, ont été publiés en 1990 [12]. Il
s’agissait d’OVCR avec ischémie marquée selon la
classification d’Hayreh (voir chapitre 3-3.) avec
acuité visuelle inférieure à 1/10 et scotome central
absolu, et déjà compliquées de rubéose irienne pour
certaines d’entre elles. La PPR appliquée était
dense d’environ 4000 impacts, s’approchant jus-
qu’à 2 diamètres papillaires de la fovéa en tempo-
ral. 
La comparaison des groupes, traité au laser et non
traité, ne montrait pas de différence significative
pour la survenue du GNV ni pour celle de la néo-
vascularisation pré-rétinienne ou pré-papillaire.
Néanmoins, pour les 107 yeux n’ayant pas de néo-
vascularisation irienne initialement, le traitement
par photocoagulation au laser a permis une réduc-
tion significative du risque de rubéose irienne lors-
qu’il était fait avant le 90ème jour de l’occlusion :
l’incidence de la rubéose était de 65% pour les yeux
non traités contre 35% pour les yeux traités

(p=0,040). Pour les patients traités entre le 91ème et
le 200ème jour, le pourcentage de survenue de
rubéose irienne était similaire à celle du premier tri-
mestre dans chaque groupe, mais le résultat n’était
pas significatif (l’effectif très réduit de ce sous-
groupe de 15 yeux pouvait expliquer le manque de
puissance statistique). 
Malgré ce bénéfice, Hayreh ne recommandait pas la
PPR en raison d’une détérioration du champ visuel
périphérique plus importante dans les yeux traités.

La « Central Vein Occlusion Study » (CVOS)
Suite aux résultats bénéfiques du laser dans les
OBV et dans la rétinopathie diabétique, une étude
multicentrique randomisée et contrôlée, la « Central
Vein Occlusion Study (CVOS) » a été mise en place
en 1988 pour définir la prise en charge des patients
atteints d’OVCR ; c’est une des plus grandes études
réalisées en matière d’OVCR, incluant 728 yeux de
725 patients. Cette étude avait deux objectifs : étu-
dier les résultats d’une PPR préventive dans les
formes avec ischémie rétinienne modérée en com-
paraison avec le traitement par PPR fait en cas de
rubéose débutante, et définir l’efficacité du traite-
ment laser en grille maculaire dans l’œdème per-
sistant des OVCR [13].
Pour comprendre et interpréter les résultats de la
CVOS, il est important de connaître la méthodolo-
gie de l’étude. En ce qui concerne le premier volet
de l’étude sur l’efficacité d’une PPR préventive,
180 patients ayant une forme classée ischémique
(groupe N pour « non-perfused ») était randomisés
en deux groupes, traités ou non traités. L’OVCR
était considérée « ischémique » si la surface de non-
perfusion capillaire mesurée sur l’angiographie à la
fluorescéine était supérieure ou égale à 10 surfaces
papillaires, soit un disque de 3,5 diamètres papil-
laires de diamètre (Fig. 6) ; l’acuité visuelle devait
être supérieure à une perception lumineuse et la
durée d’évolution après le début de l’occlusion
inférieure à 1 an. 
Vu la lenteur du protocole d’inclusion à l’époque où
Internet n’existait pas, les patients ayant une forme
initialement ischémique et se compliquant de
rubéose dans le mois suivant le début d’inclusion
était éliminés. De même, les patients sous anticoa-
gulants, témoignant d’un profil à risque d’aggrava-
tion, étaient exclus de l’étude. Le traitement par
PPR du protocole de la CVOS était l’application de
seulement 1000 à 2000 impacts de 550 à 1000
microns de diamètre, espacés les uns des autres de
500 à 1000 microns, répartis dans les 4 quadrants,
en 1 ou 2 séances. 
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En résumé, dans la CVOS, les formes ischémiques
traitées par PPR préventive pouvaient n’avoir
qu’une surface ischémique faible et une bonne
acuité visuelle (l’acuité était supérieure à 1/10 dans
38% des yeux traités) ce qui ne correspond pas aux
formes « à risque » de néovascularisation ; de nom-
breuses OVCR déjà véritablement ischémiques
étaient exclues ; le traitement par PPR d’en moyen-
ne 1200 impacts en une séance était insuffisant pour
prévenir la néovascularisation des formes sévères.
Il faut également noter que les groupes étudiés n’é-
taient pas similaires au départ, avec une différence
significative pour l’acuité visuelle (moins bonne
dans le groupe traité), pour la surface d’ischémie
(plus étendue) et pour les tortuosités veineuses
(plus nombreuses dans le groupe traité). 
Une néovascularisation de l’iris a été observée dans
20% des yeux traités et 35% des yeux non traités, la
différence n’étant pas statistiquement significative.
En conséquence de cette étude, le traitement par
PPR préventive n’étant pas indiqué dans les OVCR
qui présentent au départ une surface d’ischémie de
10 surfaces papillaires ou plus. 

Recommandations de la CVOS pour la prise en
charge des formes ischémiques 
Suite à cette large étude, les auteurs ont reconnu
qu’une surface ischémique de 10 surfaces papil-
laires ne constitue pas un risque de néovascularisa-
tion alors que celle-ci survenait dans 52% des cas si
l’ischémie était supérieure à 75 surfaces papillaires
correspondant à une zone de 10 diamètres papil-
laires de diamètre (voir chapitre pronostic et GNV). 
Les patients à risque étaient identifiés :
(1) OVCR ischémique (la surface ischémique étant
le facteur le plus fortement corrélé à la survenue de
néovascularisation du segment antérieur),
(2) forme récente évoluant depuis 1 mois,
(3) acuité visuelle inférieure à 1/10
(4) sexe masculin. 
Dès que le diagnostic d’OVCR ischémique est éta-
bli, la première préoccupation doit être de détecter
une éventuelle rubéose. Un examen initial complet
est important, comprenant une angiographie à la
fluorescéine. Le suivi doit être rapproché, axé sur
l’examen au fort grossissement de l’iris avant dila-
tation qui est plus efficace pour déceler une rubéo-
se débutante. La répétition de l’angiographie est
importante si l’on suspecte une aggravation de la
perfusion rétinienne.
Les recommandations suivantes sont basées sur le
résultat de cette partie de la CVOS :
(1) La recherche de territoires de non-perfusion doit

être faite pour toute OVCR 
(2) Si l’angiographie à la fluorescéine ne permet
pas d’évaluer correctement l’étendue de l’ischémie
rétinienne en raison de trouble des milieux ou d’hé-
morragies étendues, l’OVCR doit être considérée
comme ischémique
(3) Si l’angiographie identifie une forme isché-
mique, le patient doit être prévenu du risque de néo-
vascularisation du segment antérieur et de ses
conséquences, et doit être suivi de manière fréquen-
te. La PPR prophylactique n’est pas formellement
indiquée mais devra être faite dès que la rubéose
apparaît. Si un suivi rapproché n’est pas possible,
alors la PPR doit être considérée pour les patients à
risque (voir plus haut)
(4) L’identification de néovaisseaux iriens est cru-
ciale, ce qui nécessite un examen au biomicroscope
sur une pupille non dilatée. La gonioscopie est
recommandée en routine pour déceler des néovais-
seaux débutants dans l’angle irido-cornéen.
(5) Après la réalisation de la PPR, un examen men-
suel des yeux traités reste nécessaire avec examen
de l’iris non dilaté, pour déterminer si un traitement
laser supplémentaire est indiqué. Lorsque la régres-
sion de la néovascularisation du segment antérieur
est confirmée, les visites de contrôle peuvent être
espacées.
L’étude du groupe total des 725 OVCR a montré
dans un 2ème temps que la néovascularisation du
segment antérieur était aussi observée chez les
patients ayant initialement une OVCR parfaitement
bien perfusée, et a conduit à des recommandations
plus générales résumées dans le Tableau 2 [14].

Critiques de la CVOS et attitude pratique
La CVOS a identifié ou confirmé des notions
importantes et utiles pour la prise en charge des
OVCR, comme l’identification de patients à risque,
l’importance de la surface d’ischémie rétinienne
dans la survenue de la rubéose, les modalités évolu-
tives selon l’acuité visuelle initiale ou l’état de per-
fusion rétinienne initiale, l’importance de la sur-
veillance de l’iris. Il faut insister sur la prise en
charge des formes à risque qui nécessitent une sur-
veillance rapprochée (parfois toutes les 2 semaines)
avec examen de l’iris au fort grossissement avant
dilatation pupillaire et gonioscopie, et répétition de
l’angiographie à la fluorescéine si on suspecte une
modification de la perfusion rétinienne. Vu que l’in-
clusion des patients dans la CVOS prenait en
moyenne un mois, la période « à risque » identifiée
dans le CVOS comme la visite du 1er mois doit être
traduite par un délai d’évolution de l’OVCR de 2
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Tableau 2. Prise en charge des OVCR selon la CVOS [14] 

 

 

    

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
TA : tension artérielle, GNV : glaucome néovasculaire, PPR : photocoagulation panrétinienne, AV : acuité visuelle

CONSULTATION INITIALE 
 

 Valeur pronostique de l’acuité visuelle, corrélée à l’ischémie et à la 
néovascularisation si  < 1/10  

 Avant dilatation : 
         -  rechercher une rubéose irienne 
          - mesurer le tonus oculaire 

 Bilan en médecine générale avec surveillance annuelle de la TA 
 Intérêt : 

          - des rétinophotographies pour apprécier l’évolution 
          - de l’angiographie à la fluorescéine pour identifier l’ischémie 
rétinienne, si cliniquement non évidente 

RISQUE POUR LE 2ème OEIL 
 

Informer le patient d’un risque  
d’OVR de l’œil adelphe d’environ 1% par an 

AV < 1/10 
 

Pronostic sombre  
(80% reste < 1/10) 

Priorité à la  
prévention du GNV  

(examen de l’iris, gonioscopie) 

1/10 à 5/10 
 

Pronostic variable : 
 Amélioration (20%) 
 Stabilité (50%) 
 Aggravation (30%) 

AV  5/10 
 

Bon pronostic 
 

(sauf conversion 
tardive) 

 

CALENDRIER DU SUIVI 
 

Selon la durée d’évolution de l’OVCR et sa sévérité 

Visite tous les 1 à 2 
mois pendant 6 mois 

 
Puis espacer les 

contrôles à 1 par an 
jusqu’à stabilisation

PAS DE RUBEOSE 
Visite tous les mois  

Visite tous les mois ou 
tous les 2 mois selon :  

- la tendance évolutive 
- le niveau précis d’AV 
- les facteurs associés 

BAISSE D’AV PENDANT LE SUIVI < 1/10 
 

 Probable apparition de non-perfusion rétinienne 
étendue 

 D’où l’importance de demander au patient une auto-
évaluation de sa vision, avec consultation immédiate 
en cas de baisse visuelle 

RUBEOSE 
DEBUTANTE 

DOUTE SUR UNE 
RUBEOSE  

- Angiographie à la 
fluorescéine pour 
évaluer l’ischémie 
- En présence 
d’ischémie, surveillance 
toutes les 1 à 2 semaines 
tant que la PPR n’est pas 
indiquée 

PPR URGENTE 

Surveillance post-laser 
attentive 

- Toutes les 2 à 4 
semaines 
- Complément de PPR 
si la néovascularisation 
progresse 
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mois ; la période à risque de survenue d’une éven-
tuelle néovascularisation de l’iris peut être élargie
aux 4 premiers mois de suivi.
En ce qui concerne la prévention de la néovascula-
risation du segment antérieur, on ne peut que regret-
ter que l’objectif de l’étude n’ait pas été l’intérêt de
la PPR, non pas dans les formes avec ischémie
modérée, mais dans les OVCR véritablement à
risque de néovascularisation du segment antérieur,
question qui se pose régulièrement dans la pratique
ophtalmologique. Les recommandations issues de
la CVOS manquent donc de fondement scientifi-
quement établi en ce qui concerne cette question,
d’autant plus que les OVCR les plus sévères (celles
qui se sont rapidement compliquées de néovascula-
risation) en avait été exclues de la CVOS ; ces
aspects ont été critiqués par plusieurs auteurs [15-
18]. Si la communauté ophtalmologique admet
volontiers que la PPR préventive pour les cas
d’OVCR non à risque n’est pas indiquée, elle
manque de réponse quant à l’opportunité d’une
PPR devant une OVCR à risque. En l’absence de
réponse de la CVOS sur cette question, il semble
tout à fait justifié de s’appuyer sur les travaux plus
anciens, en particulier ceux de Coscas et coll. et
d'Hayreh qui a démontré que la PPR appliquée dans
les 3 premiers mois sur une OVCR ischémique
(selon sa classification, donc véritablement à risque
de GNV) diminue de manière significative la sur-
venue de rubéose irienne. Etant donné que la néo-
vascularisation du segment antérieur se développe
avec une extrême rapidité dans les OVCR isché-
miques (voir chapitre GNV), le fait de démarrer au
bon moment le traitement au laser, donc avant l'ap-
parition d'une rubéose, peut permettre d’éviter l’en-
vahissement de l’angle par les néovaisseaux, et
donc de préserver la vision résiduelle du patient en
préservant le trabéculum, ce qui est difficile à obte-
nir lorsque l’on débute la PPR devant une rubéose
déjà débutante.
Une nouvelle indication de PPR est actuellement
expérimentée pour le traitement de l’œdème macu-
laire. En diminuant la sécrétion de VEGF relargué
par la rétine hypoxique, la PPR a une action anti-
œdémateuse, ce qui a conduit certains auteurs à pro-
poser une PPR comme traitement adjuvant dans les
œdèmes maculaires des OVCR [19]. La PPR appli-
quée paradoxalement dans le traitement de l’œdème
maculaire est l’objet de l’étude REVOLUTION
(Retinal Vein OccLUsion Treatment With Scatter
Laser Guided by ultra-wide field FA in conbiNation
with Ranibizumab Study). 

Modalités de réalisation de la PPR
La difficulté de réalisation de la PPR dépend
considérablement du contexte. 
Initiée devant une néovascularisation débutante du
segment antérieur, la gêne causée par des synéchies
postérieures ou un trouble des milieux (dû à un
œdème cornéen ou à une hémorragie intra-vitréen-
ne modérée) peut être un frein à l’avancement rapi-
de du traitement qui est requis en urgence. De plus,
la présence d’hémorragies rétiniennes profondes et
en flaque associées à un œdème rétinien opaque de
type ischémique, empêche souvent les impacts de
laser de « marquer » efficacement au niveau de l’é-
pithélium pigmentaire. Le traitement peut alors se
révéler insuffisant et pas assez rapidement efficace,
d’où la nécessité, comme l’a bien précisé la CVOS,
de surveiller l’avancée de la rubéose irienne avant
chaque séance et aussi après la fin du traitement,
ceci dans le but d’ajouter à la PPR un traitement
complémentaire si besoin (injection intra-vitréenne
d’anti-angiogénique, cycloaffaiblissement, cryothé-
rapie, etc., voir chapitre sur le traitement du GNV
IV-7.). 
Vu la rapidité de la progression de la rubéose dans
les OVCR ischémiques, la PPR doit être débutée en
urgence avec 1 ou 2 séances par semaine de 600 à
1000 impacts chacune. La PPR doit être rapide et
couvrir de manière confluente la rétine ischémique,
allant de l’arcade des vaisseaux temporaux jusqu’au
plus près de l’ora serrata. La zone entre l’équateur
et l’extrême périphérie rétinienne doit être traitée au
mieux car elle représente une surface ischémique
non négligeable et proche de l’iris, dont le traite-
ment est important pour obtenir la régression de la
rubéose. 
Cependant, même dans les formes les plus sévères,
la PPR ne doit pas entrer à l’intérieur des arcades
vasculaires ; les zones ischémiques au pôle posté-
rieur représentent une faible surface et leur traite-
ment aurait peu d’impact sur l’évolution de la néo-
vascularisation mais par contre pourrait entraîner
une diminution supplémentaire de la vision chez
des patients ayant déjà un scotome central. 
De même, il n’est pas utile de s’approcher à plus de
2 diamètres papillaires de la papille en nasal, et à
plus de 5 diamètres papillaires de la fovéa en tem-
poral. En respectant ces distances, il est possible
d’éviter le rétrécissement du champ visuel décrié
par Hayreh, dont le protocole de traitement s’ap-
prochait jusqu’à 2 diamètres papillaires de la fovéa
(Fig. 7). 
Devant une forme ischémique chez un patient à
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Figure 7 : Forme ischémique traitée par PPR.
7a et b : OVCR évoluant depuis une semaine de forme bien perfusée. La vision est de 2,5/10 Parinaud 8. Le champ visuel
de Goldman montre un simple rétrécissement des isoptères centraux. L’angiographie faite 3 semaines plus tard montre
une forme très hémorragique associant hémorragies superficielles et profondes. 
7c et d : une conversion en forme ischémique est survenue à 1 mois, nécessitant un traitement par PPR. Le champ visuel
de Goldmann fait après la fin de la PPR, 7 mois après le début de l’OVCR, montre un rétrécissement modéré des
isoptères périphériques. Le scotome central absolu témoigne de l’ischémie maculaire et n’est pas en relation avec le laser
qui reste à distance de la papille et hors des arcades vasculaires. 
7 e à g : 3 ans après le début de l’OVCR, le rétrécissement du champ visuel a progressé. L’élargissement du scotome
central vers le haut est lié à la présence d’une plage atrophique inféro-maculaire secondaire à l’ischémie, en dehors de
la zone traitée au laser.
Figure 8 : PPR en cours de réalisation avec un laser à impacts groupés.
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risque de néovascularisation du segment antérieur,
la PPR faite en dehors du contexte de l’urgence est
généralement plus confortable pour le patient et le
médecin. Les impacts peuvent être contigus et res-
pecter 1 à 2 diamètres papillaires autour des arcades
vasculaires. 
L’utilisation des nouveaux lasers à impacts
groupés (type laser Pascal –« PAttern SCAn
Laser »- de Topcon ou Supra Scan de Quantel

Medical, Fig. 8) peut être intéressante en donnant
une plus grande rapidité de progression avec un
meilleur confort pour le patient [20]. En effet, l’uti-
lisation de très courtes durées d’exposition qui est
utilisée dans ces lasers semble mieux tolérée. Néan-
moins, lorsque les hémorragies sont nombreuses et
profondes, il est souvent préférable de choisir
manuellement l’emplacement de chaque impact.
Les nouveaux lasers avec système de navigation
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de son OVCR. L’acuité visuelle était de 1/20 Parinaud 10. 
10a. Aspect d’œdème maculaire diffus avec large logette centrale au temps tardif de l’angiographie ; les hémorragies réti-
niennes ont régressé presque totalement. 
10b et c. lors d’un 1er traitement au laser, les impacts sont répartis en temporo-maculaire. L’angiographie faite 4 mois
plus tard objective la régression de l’œdème maculaire dans la zone traitée. 
10d. Après complément de traitement dans la zone inter-papillo-maculaire, l’œdème a nettement diminué ; la vision est
remontée à 3/10 Parinaud 3.



(type Navilas laser system, OD-OG Inc, San Fran-
cisco, USA), en superposant l’image du fond d’œil
et les rétinophotographies ou angiographies, et en
choisissant à l’avance les sites des impacts, pour-
ront faciliter le travail de l’ophtalmologue tout en
minimisant les risques d’erreur [21].

IV-3-2.2. GRILLE MACULAIRE DANS 
LES OVCR

En matière d’OVCR, des études préliminaires
avaient montré que la grille pouvait conduire à une
régression substantielle de l’œdème maculaire en 8
semaines, mais l’amélioration de l’acuité visuelle
semblait inconstante [22, 23]. Des facteurs pronos-
tiques de bonne réponse au traitement au laser
avaient été identifiés : sujet jeune, absence d’isché-
mie maculaire, absence de remaniements pigmen-
taires centro-maculaires, acuité visuelle supérieure
ou égale à 1/10 [24]. A la suite des résultats de l’é-
tude BVOS qui avait rapporté en 1984 un effet
bénéfique de la photocoagulation en grille dans
l’œdème persistant des OBV, un des objectifs de la
CVOS était de démontrer l’action du laser en grille
sur l’œdème maculaire secondaire aux OVCR. 

Groupe M de la CVOS
Les patients inclus dans cette étude présentaient un
œdème maculaire persistant plus de 3 mois après le
début d’une OVCR bien perfusée avec acuité
visuelle entre 5/200 et 20/50 (1/40 à 4/10) [25]. Le
traitement par photocoagulation en grille maculaire
consistait à recouvrir la zone de diffusion, repérée
sur l’angiographie, d’impacts en quinconce de 100
microns espacés les uns des autres de la largeur d’½

à 1 impact ; la zone traitée ne devait pas s’étendre à
plus de 2 diamètres papillaires de la fovéa et ne pas
pénétrer dans la zone avasculaire centrale ; les vais-
seaux et les hémorragies rétiniennes devaient être
évités. Les patients traités par photocoagulation en
grille maculaire (77 yeux) et les patients non traités
(78 yeux) étaient semblables au départ et ont été
suivis tous les 4 mois pendant 3 ans. 
A un an, 15% des patients traités avaient un gain de
5 lettres ou plus contre 9% pour le groupe témoin ;
la perte moyenne était de 3 lettres dans le groupe
témoin et de 6 lettres dans le groupe traité (diffé-
rences non significatives). De même, à 3 ans, la
perte moyenne était de 3 lettres dans le groupe
témoin et de 4 lettres dans le groupe traité (diffé-
rence non significative). S’il n’existait pas de diffé-
rence entre les 2 groupes en ce qui concernait
l’acuité visuelle, l’œdème maculaire évalué sur la
diffusion de fluorescéine en angiographie était
néanmoins diminué dans le groupe traité. Le centre
de lecture a rétrospectivement identifié un sous-
groupe de 24 patients âgés de moins de 60 ans pour
lesquels l’amélioration de vision après grille macu-
laire survenait dans 50% des cas, et seulement dans
30% des cas en l’absence de traitement (Fig. 9 et
10) ; la petitesse de l’échantillon ne permettait pas
une analyse statistique fiable. 

En conclusion, la CVOS n’a pas démontré le béné-
fice d’une photocoagulation panrétinienne pré-
ventive en cas d’OVCR avec ischémie débutante
(de 10 surfaces papillaires ou plus). 
Cependant, dans les formes ischémiques sévères, la
rapidité de progression de la néovascularisation du
segment antérieur et son pronostic dramatique jus-
tifient de débuter une PPR sans attendre le début de
néovascularisation irienne ; Hayreh en avait
démontré de manière statistiquement significative
l’efficacité dans les 3 premiers mois des OVCR
ischémiques.
Contrairement aux occlusions de branche veineuse,
le traitement en grille maculaire n’est pas recom-
mandé pour le traitement de l’œdème maculaire
secondaire aux OVCR. Cependant une réponse
différente a été observée chez les patients âgés et
chez les jeunes, ce qui nécessiterait une étude com-
plémentaire pour définir l’effet de ce type de traite-
ment chez les patients de moins de 60 ans. En l’ab-
sence de tels résultats, l’indication du traitement en
grille maculaire chez les patients jeunes pourrait
être envisagée au cas par cas.
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Figure 9 : Comparaison à 1an, 2ans et 3 ans du groupe
de la CVOS traité par photocoagulation en grille maculai-
re et du groupe non traité. En ordonnée est indiqué le
pourcentage d’yeux ayant un gain de 5 lettres ou plus sur
l’échelle ETDRS. Le résultat final des patients de moins
de 60 ans est aussi comparé à celui des patients de plus
de 60 ans



265

IV-3-3. TRAITEMENT DES 
COMPLICATIONS EXSUDATIVES 
ASSOCIEES AUX DILATATIONS 
CAPILLAIRES MACROANEVRYSMALES
Michel PAQUES

Certains cas d’œdème maculaire, sur OBV en parti-
culier, nécessitent une approche particulière pour le
traitement laser. Il existe en effet des œdèmes
maculaires sur OBV anciennes qui présentent des
exsudats lipidiques extensifs mais très peu d’hé-
morragies [26, 27]. Ces cas sont le plus souvent
d’ancienneté supérieure à 1 an. L’examen du fond
d’œil peut révéler des dilatations macroanévrys-
males, éventuellement confirmées par l’angiogra-
phie à la fluorescéine ou mieux au vert d’indocya-
nine (Fig. 11). La tomographie de cohérence
optique est également utile à leur identification.
Une nonperfusion associée est fréquente. Il peut
même s’agir dans certains cas de l’extension à la
macula d’un oedème ne touchant pas initialement la
macula. Le traitement de ces cas relève habituelle-
ment de la photocoagulation. 

Modalités du traitement par photocoagulation
Photocoagulation extensive
Dans le cas d’OBV extra-maculaire avec extension
de l’œdème à la macula, une photocoagulation
extensive des zones non-perfusées peut suffire à
faire disparaître l’œdème maculaire associé. Le fait
que la rétine soit le plus souvent non-perfusée fait,
qu’il est possible de réaliser une photocoagulation
extensive, à impacts jointifs. 
Photocoagulation sélective du macroanévrysme
Dans les cas présentant des dilatations macroané-
vrysmales, une photocoagulation sélective de ceux-
ci peut être utile. 
Les paramètres de cette photocoagulation sont :
diamètre 50 microns, puissance 100 à 200 mW,
durée 0.1 à 0.2s. 
Le but de la photocoagulation est de parvenir à
occlure le macroanévrysme (Fig. 12). Il faut donc

surveiller l’état du macroanévrysme, pendant et à
l’issue du tir laser. En particulier, celui-ci doit avoir
changé de coloration, passant du rouge au brun ou
au noir. Ceci signe l’occlusion du macroanévrysme.
Parfois un seul impact peut suffire à occlure le
macroanévrysme. Dans certains cas, le macroané-
vrysme est situé à proximité immédiate du point de
fixation, rendant la photocoagulation délicate. 
Un quinconce peut être associé à la photocoagula-
tion ciblée.

Evolution post-laser
L’effet de la photocoagulation de ces macroané-
vrysmes peut mettre plusieurs mois à se manifester,
et un contrôle trois mois plus tard vérifiera la dimi-
nution de l’épaisseur maculaire et la disparition des
exsudats. 
Un contrôle un an plus tard vérifiera l’absence
d’apparition d’autres macroanévrysmes, circons-
tance qui est loin d’être rare.
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d’un macroanévrysme après occlusion veineuse.
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INJECTION INTRAVITREENNE DE TRIAMCINOLONE
Sophie AZRIA, Agnès GLACET-BERNARD

V-4-1. INJECTION INTRAVITREENNE 
DE STEROIDES
Dès le début des années 2000, l’administration par
voie intravitréenne de corticoïdes à longue durée
d’action, tels que l’acétonide de triamcinolone, a
provoqué un grand enthousiasme parmi les ophtal-
mologistes pour le traitement de l’œdème maculai-
re secondaire aux occlusions veineuses, aux inflam-
mations intraoculaires chroniques et au diabète. En
effet, les corticoïdes ont un effet anti-inflammatoi-
re, anti-œdémateux et anti-angiogénique, notam-
ment par inhibition du Vascular Endothelial Grow-
th Factor (VEGF) [1].
Les corticoïdes ont longtemps été prescrits par voie
orale ou intraveineuse dans les occlusions de la
veine centrale de la rétine (OVCR). Ils se sont
avérés efficaces surtout chez les patients jeunes
sans pathologie cardio-vasculaire associée (forme
parfois encore appelée papillo-phébite), et en parti-
culier lorsqu’une composante inflammatoire était
suspectée. Ce traitement avait apporté un bénéfice
sur la réduction de l’œdème maculaire et de l’œdè-
me papillaire, mais les effets en étaient transitoires
avec réapparition de l’œdème lorsque la dose était
diminuée ou le traitement stoppé. L’œdème récur-
rent était parfois plus important que l’œdème ini-
tial, par effet rebond. 
Par ailleurs, des corticoïdes administrés par voie
générale présentaient de nombreux effets secon-
daires systémiques à long terme, dont l’accélération
des lésions d’artériosclérose. Ainsi, la corticothéra-
pie par voie systémique n’était pas recommandée
en traitement de routine ou prolongé dans les OVR
[2]. 
L’utilisation de la voie intravitréenne pour l’admi-
nistration des corticoïdes a donc été favorisée, puis-
qu’elle permet de plus grandes concentrations du
produit actif dans l’œil sans les effets indésirables
systémiques liés à l’administration par voie généra-
le. Cependant, cette voie d’administration n’est pas
dénuée de risques [3, 4]. Ceux-ci sont liés à la tech-
nique d’administration, tels l’endophtalmie et le
décollement de rétine, ou à l’action sur le globe
oculaire de la substance pharmacologique, comme
l’élévation de la pression intraoculaire et la catarac-
te précoce pour l’injection intravitréenne de sté-
roïdes.

IV-4-1.1. IVT DE TRIAMCINOLONE
L’acétonide de triamcinolone est un sel de corti-
costéroïde peu soluble dans l’eau, qui, injecté sous
forme de suspension, a une durée d’action pro-
longée. En effet, les études de Beer et coll. [5], et
plus tard de Mason et coll. [6], retrouvent qu’après
une unique injection intravitréenne de triamcinolo-
ne (IVTA) de 4mg, les concentrations intraoculaires
mesurables d’acétonide de triamcinolone sont
retrouvées jusqu’à environ 3 mois pour un œil non
vitrectomisé. Beer et coll. ont montré que, pour un
œil non vitrectomisé, la triamcinolone intravitréen-
ne avait une demi-vie d’environ 19 jours. 
La dose d’acétonide de triamcinolone la plus com-
munément utilisée était alors de 4mg délivrée dans
un volume de 0,1ml; cependant, ce dosage était
davantage justifié par des raisons pratiques de fai-
sabilité (en utilisant 0,1ml de la formulation de
triamcinolone -Kenacort retard® 40mg/1ml- en
suspension injectable disponible alors) que par des
principes scientifiques. 
Des réactions inflammatoires ou allergiques don-
nant un tableau de pseudo-endophtalmie ont été
observées chez certains patients après l’administra-
tion de ces produits non adaptés aux milieux ocu-
laires Pour éviter de telles complications, des proto-
coles de filtration du produit ont été proposés pour
éliminer les composés toxiques ou allergisants,
principalement l’alcool benzylique et la car-
boxyméthylcellulose [7]. Jonas a également mis au
point un procédé de purification et de concentration
de la triamcinolone, permettant une injection de 20
à 25mg [8].
Une nouvelle formulation de la triamcinolone est
actuellement disponible dans certains pays. Cette
triamcinolone sans conservateurs (Trivaris®, Aller-
gan, Inc., Irvine, CA, USA), adaptée à l’injection
intraoculaire, a été évaluée dans les OVCR et les
OBV dans l’étude SCORE (the Standard care ver-
sus COrticosteroid for REtinal vein occlusion
study) [9, 10], et a récemment été approuvée par la
FDA (Food and Drug Administration). Cette étude
prospective, multicentrique, randomisée, étudiant
l’efficacité et la tolérance des IVTA dans le traite-
ment des œdèmes maculaires liés aux occlusions
veineuses rétiniennes avec un suivi de 3 ans, a
apporté pour la première fois un grand changement
dans la prise en charge des patients. 
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IV-4-1.1.1. IVTA DANS L’ŒDEME 
MACULAIRE DES OVCR
La CVOS (The Central Vein Occlusion Study) [11]
avait démontré que la photocoagulation au laser
n’était pas un traitement efficace pour lutter contre
la baisse d’acuité visuelle due à l’œdème maculaire
lié à une OVCR [11]. Depuis la publication de cette
étude, la prise en charge habituelle de ces patients
était la simple observation, en vue de détecter
d’autres éventuelles complications.
Dès le début des années 2000 et grâce à leurs effets
anti-inflammatoires, les IVTA ont été utilisées dans
de nombreuses études sur les œdèmes maculaires
des occlusions veineuses [12-14]. Certes, les pre-
miers résultats suggéraient fortement un effet anti-
œdémateux important résultant des IVTA, suivi
d’une amélioration notable de la vision, mais ces
données restaient limitées car il s’agissait d’études
non comparatives analysant de petites séries de
patients avec un suivi relativement court. 
De plus, cette relation directe entre gain visuel et
diminution de l’œdème maculaire n’existait pas
toujours. La dichotomie entre les résultats anato-
miques et fonctionnels était plus prononcée parmi
les cas d’OVCR non perfusées, où les lésions isché-
miques préexistantes limitaient les possibilités de
récupération fonctionnelle. Ainsi, sur une série de
22 yeux, Ozdek retrouve une amélioration d ‘acuité
visuelle d’au moins 3 lignes chez 82% des OVCR
perfusées et chez 18% des OVCR ischémiques avec
une diminution significative de l’épaisseur fovéo-
laire centrale dans les deux groupes à 9 mois [15].
Les effets secondaires rapportés ont été la cataracte,
l’hypertonie intra oculaire, (conduisant certains
patients à un glaucome à angle ouvert chronique
réfractaire secondaire) et l’endophtalmie post IVT
stérile ou infectieuse [16-18]. 

METHODOLOGIE DE 
L’ETUDE SCORE-OVCR
L’étude SCORE-OVCR avait pour but de détermi-
ner l’efficacité et la tolérance des IVTA aux doses
de 1 et 4 mg comparées à l’observation de 271 yeux
ayant un œdème maculaire associé à l’OVCR, et
avec un suivi de 3 ans. 
L’objectif principal de cette étude était la propor-
tion de participants ayant un gain d’acuité visuelle
(AV) de 15 lettres ou plus à 12 mois [9]. Les prin-
cipaux critères d’inclusion sont exposés dans le
Tableau 1. Les patients ayant ces critères ont été
randomisés dans l’un des trois groupes : groupe
d’observation, groupe d’IVTA dosée à 1 mg et
groupe d’IVTA dosée à 4 mg. 

Les participants des groupes IVTA 1mg et 4mg ont
été retraités à 4 mois, sauf si au moins un des 3
critères d’arrêt d’injection suivants était présent : 
1. succès du traitement initial (épaisseur maculaire
centrale mesurée par OCT  225 m, acuité visuelle

 20/25 ou plus, ou amélioration considérable de
l’œdème maculaire par rapport à l’état antérieur au
traitement) 
2. apparition d’effets secondaires sévères contre-
indiquant une nouvelle injection
3. inefficacité apparente du traitement, c’est à dire,
pas d’amélioration minimum observée après deux
injections à quatre mois d’intervalle par rapport à
l’état à l’inclusion (amélioration minimum « bor-
derline ») : augmentation visuelle d’au moins une
ligne ou diminution d’épaisseur rétinienne centrale
d’au moins 50 m). 
Les patients ont été suivis tous les 4 mois avec
mesure d’AV, d’épaisseur rétinienne centrale par
OCT, de la PIO, et examen du fond d’œil après dila-
tation. L’évaluation finale était donc réalisée 4 mois
après la 2ème injection.

RESULTATS DE L’ETUDE SCORE-OVCR
Dans la première publication à un an de suivi, la
proportion de patients ayant atteint l’objectif princi-
pal de gain d’AV de plus de 15 lettres par rapport à
l’inclusion était de 6,8% dans le groupe d’observa-
tion, 26,5% dans le groupe d’IVTA à 1mg et de
25,6% dans le groupe d’IVTA à 4mg. La différence
était statistiquement significative en comparant
chaque groupe d’IVTA avec le groupe observation,
mais pas entre les deux groupes d’IVTA. Pendant
l’année de suivi, il y avait une perte moyenne d’ap-
proximativement une à deux lettres dans les
groupes IVTA et de 12 lettres dans le groupe obser-
vation. 
Il y avait une diminution moyenne de l’épaisseur
centrale de la rétine mesurée par OCT dans les trois
groupes, sans différence significative à un an. 

EFFETS SECONDAIRES 
DANS L’ETUDE SCORE-OVCR
Un traitement médical hypotonisant a été initié
chez 35% des participants du groupe d’IVTA à
4mg, chez 20% dans le groupe d’IVTA à 1mg, et
8% dans le groupe d’observation. La différence
était statistiquement significative entre chacun des
trois groupes. Au cours des 24 mois de suivi, 2
patients du groupe d’IVTA-1mg et 2 patients du
groupe d’IVTA-4mg ont subit une chirurgie de
glaucome.
Pour la cataracte, 4 yeux du groupe d’IVTA-4mg



269

CHAPITRE IV-4. INJECTIONS INTRA-VITREENNES

P
H

Y
S

IO
PA

T
H

O
LO

G
IE

 
.

E
T

IO
LO

G
IE

D
IA

G
N

O
S

T
IC

. 
T

R
A

IT
E

M
E

N
T

ont subi une chirurgie de la cataracte en comparai-
son à aucun patient du groupe d’IVTA-1mg ou du
groupe d’observation. Aucun cas d’endophtalmie
(infectieuse ou stérile) n’a été relevé au cours des
12 mois de suivi dans aucun des 3 groupes.
En conclusion, l’étude SCORE-OVCR a été la pre-
mière à prouver l’efficacité d’un traitement pour
l’œdème maculaire lié aux OVCR. En 12 mois de
suivi, la probabilité de gain d’AV supérieur à 15
lettres était 5 fois supérieure pour les yeux traités
par rapport aux yeux non traités.
L’étude SCORE-OVCR a aussi prouvé la sécurité
relative des IVTA puisque les cas d’élévation de la
PIO liée aux corticoïdes étaient le plus souvent bien
gérés par un traitement médical topique. Par
ailleurs, aucune différence du taux de chirurgie de
la cataracte n’a été observée en comparant le grou-
pe d’IVTA-1mg avec le groupe d’observation. 
L’étude SCORE-OVCR a conclu que l’IVTA-1mg
pourrait être envisagée pour la 1ère et possible-
ment la 2ème année dans le traitement de l’œdème
maculaire lié aux OVCR ayant des caractéristiques
similaires à celles de l’étude et avec les critères de
retraitements cités plus haut [21].

IV-4-1.1.2. IVTA DANS L’ŒDEME 
MACULAIRE DES OBV
Contrairement aux OVCR, les OBV ont un pronos-
tic visuel souvent favorable en l’absence de traite-
ment [19]. La BVOS (The Branch Vein Occlusion
Study) avait démontré l’efficacité de la photocoa-
gulation laser en grille dans le traitement des
œdèmes maculaires liés aux OBV [20]. Après la
publication de cette étude, le laser « en grille » est
devenu le traitement de référence de l’œdème
maculaire compliquant les OBV (voir Chapitre IV-
3-1.).
Depuis le milieu des années 2000, portées par l’en-
thousiasme des premiers résultats, de nombreuses
études ont tenté d’évaluer les effets de l’IVTA dans
les OBV. Jonas et coll., dans une étude prospective
comparative non randomisée, menée sur 28 patients
atteints d’OBV, avaient trouvé un gain visuel signi-
ficatif dans le groupe traité par 20-25 mg, surtout le
premier et le deuxième mois post-injection [21].
Ozkiris et coll. ont montré que l’IVTA pouvait être
aussi bénéfique sur l’œdème maculaire chronique
dans les cas d’OBV n’ayant pas répondu à un trai-
tement par photocoagulation laser [22]. Par ailleurs,
la régression rapide de l’œdème suite à l’IVTA faci-
litait l’application d’impacts supplémentaires de
photocoagulation dans la zone périfovéale. 
Toutes ces études non randomisées et ayant une

durée de suivi assez courte apportaient néanmoins
des arguments en faveur de l’efficacité des IVTA
dans le traitement de l’œdème maculaire lié aux
OBV avec une amélioration de la vision (même
transitoire).

METHODOLOGIE DE L’ETUDE 
SCORE-OBV
Pour les OBV, comme pour les OVCR, l’étude
SCORE-OBV [10] cherchait à déterminer l’effica-
cité et la tolérance des IVTA aux doses de 1 et 4 mg,
comparées à la photocoagulation en grille
considérée comme le traitement de référence, chez
411 yeux de 411 patients ayant une perte d’AV
secondaire à l’œdème maculaire associé à l’OBV.
L’objectif principal de cette étude était la propor-
tion de participants ayant un gain visuel de 15
lettres ou plus à un an ; les patients étaient suivis
pendant 3 ans. Les principaux critères d’inclusion
sont exposés dans le Tableau 1. Les patients inclus
ont été randomisés et répartis dans l’un des trois
groupes : groupe laser, groupe IVTA-1 mg, et grou-
pe d’IVTA-4 mg. Pour les participants du groupe
laser, un protocole standard de photocoagulation en
grille similaire à celui de la BVOS [20] a été
employé. Pour les yeux ayant des hémorragies
maculaires nombreuses ou étendues masquant le
site de traitement potentiel, la photocoagulation
laser en grille a été différée jusqu'à la résorption des
hémorragies. 
Comme dans l’étude SCORE-OVCR, les patients
des groupes traités ont reçu une IVTA (Trivaris™ ;
Allergan, Inc., Irvine, CA, USA) et ont été retraités
à 4 mois d’intervalle selon les critères de retraite-
ment. Les patients ont été suivis tous les 4 mois
pendant 3 ans avec le même protocole d’examen
que pour les OVCR. 

RESULTATS DE L’ETUDE SCORE-OBV
Après un an de suivi, la proportion de patients ayant
atteint l’objectif principal était de 28,9% dans le
groupe laser, 25,6% dans le groupe d’IVTA -1mg et
de 27,2% dans le groupe d’IVTA-4mg. Les diffé-
rences entre les trois groupes n’étaient pas statisti-
quement significatives. Le gain moyen était de 4 à
6 lettres ETDRS pour les 3 groupes entre l’inclu-
sion et la visite finale. 
Pendant la 2ème et la 3ème année, le gain moyen
d’AV était meilleur dans le groupe laser que dans
les groupes IVTA-1 et 4 mg (à 36 mois, gain de
12,9 lettres, 4,4 et 8 lettres respectivement) avec
une différence significative en faveur du groupe
laser.
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En ce qui concernait l’œdème maculaire, les trois
groupes ont montré une diminution d’épaisseur réti-
nienne centrale à un an par rapport aux données de
l’inclusion. 

EFFETS SECONDAIRES 
DANS L’ETUDE SCORE-OBV
Un traitement médical hypotonisant a été initialisé
chez 41% des participants du groupe d’IVTA-4mg,
chez 7% du groupe d’IVTA-1mg, et chez 2% du
groupe laser. La différence était statistiquement
significative entre chacun des trois groupes. Une
chirurgie du glaucome n’a été effectuée chez aucun
patient durant la 1ère année de suivi, mais chez deux
patients du groupe IVTA-4mg pendant la 2ème
année de suivi. 
Une chirurgie de la cataracte a été réalisée chez
plus d’yeux au cours des 24 mois de suivi dans le
groupe IVTA-4mg (35 yeux) par rapport aux
groupes IVTA-1mg (8 yeux) et laser. Il n’y avait
pas de différence significative dans le taux de chi-
rurgie de la cataracte entre les patients du groupe
d’IVTA-1mg et ceux du groupe laser au cours des
12 premiers mois de suivi. Un patient de l’étude
appartenant au groupe IVTA-4mg a développé une
endophtalmie infectieuse. 

En conclusion, l’étude SCORE-OBV a été la pre-
mière étude randomisée et contrôlée comparant
l’efficacité et la sûreté de l’IVTA par rapport à la
photocoagulation laser en grille pour le traitement
de l’œdème maculaire lié à l’OBV. Durant les 12
premiers mois de suivi, l’évolution de l’AV et de
l’épaisseur maculaire étaient similaires dans les 3
groupes de traitement. Pendant la 2ème et la 3ème
année, le gain visuel était significativement supé-
rieur dans le groupe laser que dans les 2 groupes
traités par IVTA. 
Il y avait par ailleurs plus d’élévation de la pression
intraoculaire dans les deux groupes traités par
IVTA. Compte tenu de la similitude des résultats
visuels pour les trois groupes étudiés (la première
année) et de l’augmentation de la fréquence des
effets indésirables dans les groupes traités par
IVTA, les rapporteurs de l’étude SCORE-OBV ont
suggéré que la photocoagulation laser en grille
resterait le traitement de référence contre lequel
les autres traitements devraient être comparés dans
les études cliniques sur l’œdème maculaire des
OBV [23]. 

IV-4-1.1.3. LIMITES DE L’ETUDE SCORE
Si l’étude SCORE apporte des renseignements pré-
cieux sur l’évolution pendant 36 mois de la vision
et de l’œdème maculaire après IVTA dans la prise
en charge de l’œdème maculaire des OVR, il faut
garder à l’esprit les limites de cette étude. 
Le rythme de suivi, tous les 4 mois, ne permet pas
de préciser la durée d’action précise de l’IVTA,
avec le temps de son action maximale et le temps
du début de récidive de l’œdème. L’évaluation à 12
mois, soit 4 mois après la 2ème IVTA, ne rend pas
compte de la meilleure acuité visuelle après traite-
ment, ni de la réduction maximale de l’œdème, ce
qui rendra difficile la comparaison avec d’autres
études où les évaluations ont été plus fréquentes.
Le recrutement ayant été difficile, il y a eu une
réduction des cohortes dans chaque bras (un effec-
tif de 1200 patients avait été prévu initialement). Le
suivi initial de 36 mois n’a pu être obtenu pour tous
les patients, et l’évaluation a été faite à 12 mois. La
réduction de la taille des bras et de la durée du suivi
a pu affecter la puissance de l’étude. 
Par ailleurs, les OVR associées à une non-perfusion
rétinienne significative, ont été exclues des deux
études. Ainsi, les conclusions de SCORE ne peu-
vent pas être extrapolées aux OVR ischémiques. 
Enfin, un recul de 12 mois est très court pour éva-
luer les effets des corticoïdes sur l’hypertonie ocu-
laire et surtout sur la survenue d’une cataracte
iatrogène. En effet, les études sur l’œdème macu-
laire diabétique ont montré que le taux de ces effets
secondaires continue à augmenter au cours de la
deuxième et troisième année de traitement [24, 25].

En conclusion, par son effet prolongé anti-inflam-
matoire, anti-œdémateux, et anti-angiogénique, et
en évitant les effets secondaires systémiques, l’IVT
de triamcinolone s’est avérée très intéressante dans
le traitement de l’œdème maculaire liés aux OVR.
L‘étude SCORE a été la première étude multicen-
trique, randomisée et contrôlée comparant l’effica-
cité et la tolérance des IVTA (à différents dosages)
au traitement standard des œdèmes maculaires des
OVR (OVCR et OBV étudiées séparément) à 12
mois.
L’étude SCORE-OVCR a démontré l’efficacité et
la tolérance relative des IVTA à 1mg dans l’œdème
maculaire des OVCR par rapport au traitement
standard (observation simple). En effet, la probabi-
lité de gain supérieur ou égal à 15 lettres était 5 fois
supérieure dans les yeux traités que dans le groupe
observation, avec une meilleure tolérance pour le
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dosage à 1mg. Les rapporteurs concluent que les
IVTA à 1 mg devraient être envisagées tous les 4
mois pendant 1 an voire 2 ans pour le traitement
de l’œdème maculaire des OVCR, avec les critères
d’inclusion et de retraitement de l’étude (voir
Tableau 1), tout en tenant compte d'effets secon-
daires non négligeables et d'élévation de la pression
oculaire nécessitant souvent un traitement.

L’étude SCORE-OBV n’a pas retrouvé de diffé-
rence à un an entre les groupes traités par IVTA et
le groupe traité par photocoagulation au laser en
grille, avec une augmentation des effets indési-
rables pour les IVTA. A 2 et 3 ans, l’acuité visuelle
était supérieure dans le groupe laser que dans les
groupes traités par IVTA. Le traitement par pho-
tocoagulation laser en grille restaip donc à ce
stade le traitement de référence contre lequel les
nouvelles thérapeutiques devaient être testées.
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Critères d’inclusion de SCORE - OVCR et OBV Principaux Critères d’exclusion 

 

 Œdème maculaire secondaire à une OVR 
(OVCR ou OBV) encore présente 

 AV entre 20/40 et 20/400 (inclus) 

 Épaisseur maculaire > 250   
 

 Glaucome, PIO  25mmHg, pseudo 
exfoliation 

 Hypertonie induite par les stéroïdes  

 Vitrectomie préalable 

 Traitement au laser dans les 4 mois 
précédants l’inclusion ou nécessité possible 
d’avoir à faire une PPR dans les 4 mois 

Critères de réinjection    Critères d’arrêt de traitement 

 

 Après 4 mois (minimum 105 jours) 

 AV entre 20/40 et 20/400 (inclus) 

 Épaisseur maculaire > 250   

 Succès thérapeutique (AV  20/25,  
Épaisseur maculaire  225 ) 

 Effet secondaire sérieux 

 Traitement « futile » : récupération absente 
ou « borderline » après 2 IVTA 

AV : acuité visuelle, « borderline » : gain d’AV < 5 lettres par rapport à la visite initiale ou diminution 
d’épaisseur maculaire 50  représentant au moins 20% de réduction par rapport à la visite initiale 

 Tableau 1 : Critères de traitement et de re-traitement de l’étude SCORE OVCR et OBV
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IMPLANT INTRA-OCULAIRE 
BIODEGRADABLE LIBERATION PROLONGEE (OZURDEX ®)

Alain ZOURDANI, Gabriel COSCAS, Agnès GLACET-BERNARD

IV-4-1.2. IMPLANT INTRA-OCULAIRE 
BIODEGRADABLE A LIBERATION 
PROLONGEE (OZURDEX ®)
L’effet bénéfique de l’administration de corticosté-
roïdes dans les occlusions veineuses rétiniennes est
connu de longue date mais ce traitement était limité
par les nombreux effets secondaires d’une adminis-
tration prolongée par voie systémique [1, 2]. Des
travaux de recherche ont démontré les mécanismes
de l’action anti-inflammatoire des corticoïdes,
incluant une réduction de la perméabilité vasculai-
re, l’inhibition des mouvements des leucocytes et
de la migration des cellules inflammatoires, la
réduction des dépôts de fibrine, la stabilisation des
jonctions des cellules endothéliales et l’inhibition
de la synthèse du VEGF, des prostaglandines et
autres cytokines [3].
Plusieurs publications ont souligné l’efficacité des
injections intravitréennes de corticostéroïdes, prin-
cipalement la triamcinolone, chez les patients por-
teurs d’occlusion veineuse, mais avec des effets
secondaires importants comme l’hypertonie oculai-
re et la cataracte [4-6]. Un dispositif intraoculaire
contenant de la dexaméthasone à libération pro-
longée (Ozurdex ®, Fig.1), a été développé par les
laboratoires Allergan ; ceci permet d'une part une
action régulière et plus longue dans le temps du
principe actif, et d’autre part d’éviter certains effets
secondaires possiblement liés à la quantité impor-
tante de produit brutalement disponible, comme les
poussées sévères d’hypertonie [7].

CARACTERISTIQUES DE L’IMPLANT DE
DEXAMETHASONE
La dexaméthasone est un glucocorticoïde hydroso-
luble, 5 fois plus puissant que la triamcinolone à des
concentrations identiques. A des concentrations cli-

niquement pertinentes, la dexamethasone inhibe
l’expression de nombreux médiateurs pro-inflam-
matoires et du VEGF (Fig. 2). 

La dexaméthasone peut être introduite dans le vitré
sous forme d’un implant intravitréen dosé à 700μg,
contenu dans un dispositif biodégradable (Ozurdex
®). Une fois dans la cavité vitréenne, l’implant libè-
re progressivement la molécule active pendant une
durée d’environ 6 mois. Contrairement à la demi-
vie très courte de la dexaméthasone dans le vitré,
l’implant permet de maintenir des concentrations
importantes de cette molécule pendant plusieurs
mois (Fig.3). De même, la cinétique de l’implant
est la même dans les yeux vitrectomisés qu’en pré-
sence du vitré, ce qui le distingue des injections
intravitréennes classiques [8].
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Figure 1 : Photographie de l’applicateur (en haut) et de
l’implant de dexaméthasone à libération prolongée (en
bas) 
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Figure 2 : La dexaméthasone inhibe l’expression de
nombreux médiateurs pro-inflammatoires et du VEGF à
des concentrations cliniquement faibles.

Intravitreal dexamethasone (0.4 mg)

Vitreous humour
Plasma

Subconjunctival injection dexamethasone (1.875 mg)

Time (days)

0.1
0

10,000

1000

1

100

10

1,000,000

100,000

30 60 90 120 150 180D
ex

am
et

ha
so

ne
 re

le
as

ed
 (n

g/
m

l)

Pulse levels 3000–6000 ng/mL

Intravitreal dexamethasone (0.4 mg)Intravitreal dexamethasone (0.4 mg)

Vitreous humour
Plasma

Subconjunctival injection dexamethasone (1.875 mg)

Time (days)

0.1
0

10,000

1000

1

100

10

1,000,000

100,000

30 60 90 120 150 180D
ex

am
et

ha
so

ne
 re

le
as

ed
 (n

g/
m

l)

Pulse levels 3000–6000 ng/mL

Figure 3 : L’implant permet une libération prolongée de
dexaméthasone dans la cavité vitréenne jusqu’à 6 mois
(en bleu) avec très peu de passage systémique (en bleu
foncé). L’injection intravitréenne (en rouge) ou sous-
conjonctivale de dexaméthasone (en orange) seule ne
permet pas cet effet prolongé.



Ce dispositif est un copolymère contenant de l’aci-
de lactique et de l’acide glycolique qui se transfor-
me progressivement en eau et gaz carbonique, assu-
rant une biodégradabilité parfaite. Les
mensurations de cet insert de dexamethasone sont
6,0 mm de longueur et 0,46 mm de diamètre avec
un poids de 0,7 mg. Il est introduit dans l’œil lors
d’une injection intravitréenne. L’implant est pré-
chargé dans un applicateur à l’intérieur de l’aiguille
22 gauges (système Novadur™). Ce dispositif ne
nécessite aucune préparation préalable, il se conser-
ve à température ambiante et est à usage unique.
Aucune chirurgie n’est nécessaire, l’implant se
dégrade progressivement dans la cavité vitréenne et
n’a pas besoin d’être ni fixé, ni enlevé.

MODALITES D’INJECTION
Les modalités d’injection de ce dispositif sont les
mêmes que celles d’une injection intravitréenne
standard, dans une salle dédiée ou dans un bloc opé-
ratoire. Une anesthésie sous-conjonctivale préa-
lable avec de la xylocaïne est suggérée avant l’in-
jection, directement au point d’injection du
dispositif. Une anesthésie topique peut également
suffire.
L’injection de ce dispositif se fait à 4 mm du limbe
si possible dans les secteurs latéraux, en sclère non
amincie. Après avoir enlevé la sécurité empêchant
l'expulsion du dispositif, la conjonctive peut être
déplacée à l’aide d’une pince chirurgicale pour que
la conjonctive revienne à sa place et recouvre à la
fin l’orifice d’entrée dans la sclère, dans le but d’é-
viter au mieux l’infection post-opératoire. La poin-
te de l’aiguille est ensuite introduite parallèlement
au limbe dans la partie superficielle de la sclère de
manière tangentielle, avec le biseau vers le haut
visible par l’opérateur ; une fois que le biseau est
introduit dans la sclère sur environ 1 à 2 mm, un
mouvement de 90 degrés est effectué de manière à
orienter l’aiguille perpendiculairement à la sclère.
L’aiguille est alors introduite jusqu’à la garde avec
une pression ferme. Le produit est automatique-
ment injecté dans la cavité vitréenne en appuyant
sur le bouton-poussoir. Le dispositif est ensuite
retiré de l’œil en empruntant le chemin inverse à
l’introduction. La conjonctive est repositionnée à
l’aide d’un tampon de coton en massant légèrement
l’orifice. Un lavage de la Bétadine® oculaire, au
sérum, sera réalisé ensuite pour empêcher toute irri-
tation cornéenne ainsi qu’une instillation d’une
goutte d’antibiotique.
Une surveillance simple sera programmée dans les
jours qui suivent l’injection pour vérifier l’absence
d'inflammation ou d'infection et contrôler la pres-

sion oculaire. L’implant est généralement retenu
dans la base du vitré est n’est visible ni par le
patient, ni par le médecin ; parfois, l’implant est
mobile dans la cavité vitréenne, et ceic sans consé-
quence et sans gêne pour le patient (Fig. 4).
ETUDE GENEVA - RESULTATS CLINIQUES 
Cette étude randomisée, en double insu, pour juger
de l’efficacité et la tolérance de ce nouveau dispo-

sitif, a été réalisée avec le concours de 1267 patients
au total, ayant un œdème maculaire secondaire à
une occlusion veineuse (35% d’OVCR et 65%
d’OBV). 
Le Tableau 1 résume les principaux critères d’in-
clusion et d’exclusion de l’étude. La durée d’évolu-
tion de l’œdème au moment de l’injection était rela-
tivement longue, entre 3 et 6 mois pour 51,3% des
patients et de 6 mois ou plus pour 32,3% d’entre
eux [9]. Les patients ont reçu une injection intravi-
tréenne d’un implant de 350μg ou de 700μg, ou une
injection simulée pour le groupe témoin. Pour des
raisons de simplicité, les résultats détaillés ci-des-
sous sont ceux du groupe 700μg qui a obtenu l’au-
torisation de mise sur le marché en Europe en juillet
2010. 
Après 1 injection d’Ozurdex®, le taux cumulé de
réponse des patients atteignant une amélioration de
plus de 15 lettres (soit 3 lignes ETDRS, critère
principal de l’étude) était significativement
(P<0,001) en faveur du groupe traité par Ozurdex®
avec, au 6ème mois 41% de patients atteignant cette
amélioration versus 23% dans le groupe témoin.
L’analyse des résultats a montré une amélioration
de l’acuité visuelle de plus de 15 lettres dans les
deux groupes traités comparativement aux témoins
(P<0,001) au premier et au troisième mois. 
Au 6ème mois, l'effet de la médication n'était plus
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Figure 4 : Visibilité inhabituelle de l’implant Ozurdex®
dans le vitré antérieur.
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perceptible et cette différence n’était plus statisti-
quement significative. Toutefois, en retenant les
patients examinés entre 4,5 mois et six mois pré-
cisément et en excluant les patients examinés au-
delà du 6ème mois d’évolution, l’efficacité de ce
traitement etait significative (p=0,017). A l’inverse
de même, le pourcentage des patients ayant subi
une perte de 15 lettres ou plus était significative-
ment plus faible dans les groupes traités. 
Dans le groupe traité, l’acuité visuelle moyenne
s’est améliorée très rapidement (environ une ligne
d’amélioration une semaine après l’injection) et
pendant toute la durée de suivi, jusqu’à 6 mois
(p=0,006, Fig. 5 et 6). L’amélioration de l’acuité
visuelle s’est accompagnée d’une diminution
importante de l’épaisseur rétinienne centrale dans
le groupe traité, également dès les premiers jours
suivant l’injection.
Après les 6 premiers mois de suivis, les patients ont
été re-traités avec une dose de 700μg (y compris les
témoins) sauf si l’acuité visuelle était de 20/20 ou si
l’épaisseur maculaire en OCT était de moins de
300 m (Fig. 7). Cette nouvelle injection entraînait
une amélioration significative de la vision identique
à celle de la première injection. L’efficacité de la
2ème injection était cependant moins marquée chez
les patients qui n’avaient pas été traités initiale-
ment, ce qui est en faveur d’un traitement précoce.
Une sous-analyse de l’étude GENEVA présentée
lors du congrès de l’American Academy of Oph-
thalmology en 2010 [10] a démontré le bénéfice

d’un traitement précoce en comparant le groupe
traité dès le départ au groupe traité de manière
retardée (groupe témoin traité à 6 mois). La proba-
bilité de récupérer au moins 15 lettres était presque
3,5 fois plus importante dans le groupe traité préco-
cement que dans le groupe traité tardivement.
De plus, la même analyse a étudié l’effet d’un, de 3
ou de 6 mois supplémentaire de persistance de
l’œdème maculaire sur la récupération de l’acuité
visuelle ( 15 lettres), montrant une perte de chance
de 12%, 32% et 54% respectivement. Cette perte de
chance était maintenue 12 mois après le traitement.
Une autre sous-analyse de l’étude GENEVA a mis
en évidence des facteurs prédictifs d’une meilleure
réponse après injection d’Ozurdex® dans les OBV :
patients présentant une occlusion de moins de 90
jours, acuité visuelle basse (<55 lettres, soit 20/80
ou 2,5/10), et/ou épaisseur maculaire centrale
importante (Fig. 8). Six mois après l’injection, un
gain d’environ 16 lettres était observé chez ces
patients. Ces résultats sont à l’origine de la mise en
place par le laboratoire Allergan de l’étude COMO
qui compare Ozurdex® et Lucentis® dans les OBV
récentes [11].
EFFETS INDESIRABLES
Il n’a pas été constaté d’effets secondaires sévères. 
Le pourcentage de patients présentant une hyperto-
nie oculaire de 35 mm Hg a été plus élevé dans le
groupe traité mais restait faible, environ 3% de
patients au 2ème mois (pic d’efficacité) et 0,2% au
6ème mois. Le pourcentage d’hypertonies oculaires
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Critères d’inclusion  Principaux Critères d’exclusion 

 

 Baisse d’acuité visuelle en rapport 
avec un œdème maculaire secondaire 
à une OVCR ou une OBV 

 Durée d’évolution de l’œdème 
maculaire entre 6 semaines et 9 mois 
(OVCR) et entre 6 semaines et 12 
mois (OBV) 

 AV entre 20/50 et 20/200 (inclus) 
 Épaisseur maculaire  300   

 
Critères de ré-injection : 

 6 mois après la 1ère injection 
 AV <20/20 ou OCT> 300  

 
 Glaucome ou hypertonie oculaire 

nécessitant plus d’un médicament 
hypotonisant pour l’équilibre 
tensionnel 

 Hypertonie induite par les stéroïdes  
 Membrane épi-rétinienne 
 Néovascularisation active du segment 

antérieur ou postérieur 
 Infection en cours de l’œil et ses 

annexes 
 Antécédent d’Herpès oculaire 
 Ectasie sclérale étendue 

 Tableau 1 : Critères d’inclusion et d’exclusion de l’étude GENEVA
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Figure 5 : Evolution de l’acuité visuelle moyenne après injection d’Ozurdex dans les OVCR
Figure 6 : Evolution de l’acuité visuelle moyenne après injection d’Ozurdex dans les OBV
Figure 7 : Evolution de l’acuité visuelle moyenne sur un an dans le groupe complet (OVCR et OBV), après
injection d’Ozurdex à 0 et 6 mois (le groupe contrôle en orange a eu une injection simulée initialement puis
à 6 mois une injection de 700μ si nécessaire) 
Figure 8 : Sous-analyse de l’étude GENEVA. Les patients présentant un œdème maculaire de moins de
3 mois et une acuité visuelle inférieure à 20/80 (55 lettres) répondent de manière plus importante au trai-
tement par Ozurdex.
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de 25 mm Hg ou plus, a été significativement plus
élevé dans le groupe traité et évalué à 16% des
patients au 2ème mois et à peine à 1,2% des patients
à 6 mois. 
Après la 2ème injection, la même proportion de
patients présentait une augmentation de PIO au
2ème mois. Ces cas d’hypertonie étaient donc pré-
dictibles, transitoires et gérables par des hypotoni-
sants oculaires, majoritairement en monothérapie. 
L’incidence de la néovascularisation rétinienne a
été significativement plus faible dans le groupe de
traitement par dexamethasone comparé au groupe
non traité (P=0,032).
Il n’y avait pas de différence significative entre les
groupes traité et non traité dans l’apparition d’une
cataracte : 3 patients sur 341 (0,9%) ont été opérés
de la cataracte au 12ème mois après 2 injections

d’Ozurdex®. 
Aucun cas d’endophtalmie, de pseudo-endoph-
talmie ni de dommage du cristallin n’a été rapporté.
Il n’y avait pas de différence entre l’injection
simulée et l’injection d’Ozurdex pour l’incidence
du décollement de rétine et des douleurs oculaires.

ETUDES CLINIQUES ET RESULTATS
Une étude récente a analysé les effets de l’implant
intravitréen Ozurdex® sur une série de 9 patients (4
OVCR et 5 OBVR) en analysant l’évolution des
signes en SD-OCT dès les premiers jours et pendant
une surveillance de 4 mois [12]. 
Tous les patients ont bénéficié d’une amélioration
immédiate des symptômes fonctionnels avec une
acuité visuelle initiale allant de 20/32 à 20/50 et une
acuité finale de 20/32 à 20/60. L’épaisseur centrale

OVCR OBV
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Figure 9 : OVCR bien perfusée avec œdème maculaire cystoïde : 
A) Avant IVT d’Ozurdex : augmentation d’épaisseur rétinienne majeure avec vastes logettes et soulève-
ment séreux rétinien. 
B) 15 jours après IVT : réduction de l’œdème. Altération modérée des couches externes. 
C) Contrôle à 1 mois : Dépression fovéale presque normale. 
D) Contrôle à quatre mois : profil rétinien normal, disparition des points hyper-réflectifs, discrète MER, tiré
de Coscas G et col. (12).
Figure 10 : OBV avec œdème maculaire cystoïde. 
A) Avant traitement : OMC très accentué (890μm), membrane limitante externe visible, Interface altérée. 
B) Premier jour après IVT : Réduction immédiate de l’œdème. 
C) 8ème jour : Régression des logettes et du soulèvement séreux rétinien et des point hyper-réflectifs. AV
à 20/63. 
D) 4 mois : Normalisation du profil rétinien ; AV 20/32. Noter les altérations temporales correspondant à
des territoires ischémiques, tiré de Coscas G et col. (12).
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maculaire finale était en moyenne de 253 μm avec
disparition du soulèvement séreux et des points
hyper réflectifs (Fig.s 9 et 10). La membrane limi-
tante externe et l’interface AI-AE était normalisées,
sauf dans deux cas avec une composante isché-
mique accentuée. L’effet sur l’acuité visuelle et sur
l’œdème maculaire a été précoce dans tous les cas,
dès le premier examen après l’IVT (du 2ème au 5ème
jour). Il n’y a eu aucune récidive d’œdème macu-
laire pendant la durée de la surveillance.
Proposition de suivi des patients
La durée d'action prolongée permet de programmer
des consultations de contrôle relativement espacées
dans les OVR œdémateuses ou lorsqu'il n'y a pas
d'inquiétude sur la survenue d'une éventuelle néo-
vascularisation. Les principaux buts du suivi sont :
(1) de diagnostiquer une hypertonie due au stéroïde
par un contrôle entre 8 et 15 jours 
(2) d'apprécier l'efficacité du traitement, optimal à 2
mois 
(3) de déceler la fin de l'action du produit par un
contrôle à 4 mois et à 6 mois, voire à 9 mois. Une
nouvelle injection pourra être indiquée lorsque
l'œdème réapparaît avec baisse visuelle si le traite-
ment s'était révélé efficace sur l’AV à 2 mois.

En conclusion, l'implant à libération prolongée de
dexaméthasone a démontré son efficacité dans
l’amélioration de l’acuité visuelle chez les patients
présentant un œdème maculaire secondaire à une
OVR, avec une très bonne tolérance [13-14]. 
Il s’agit du premier traitement à avoir obtenu l’au-
torisation de mise sur le marché et le rembourse-
ment en France dans dans cette indication. 
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AUTRES DISPOSITIFS INTRA-VITREENS
Alain ZOURDANI

IV-4-1.3. AUTRES DISPOSITIFS 
INTRA-VITREENS

D’autres dispositifs intraoculaires à libération pro-
longée ont été développés dans diverses pathologies
oculaires comme l’œdème maculaire diabétique, les
uvéites postérieures, la dégénérescence maculaire
liée à l’âge, etc. Plusieurs études sont actuellement
en cours pour apporter la preuve de leur efficacité.

RETISERT®
Le Retisert® est un implant commercialisé par les
laboratoires Bausch & Lomb, contenant 0,59 mg
d’acétonide de fluocinolone. Cette molécule est
déjà commercialisée de longue date sous une forme
galénique différente dans d’autres spécialités
comme la dermatologie ou l’ORL. 
En ophtalmologie, le Retisert® a démontré son effi-
cacité dans les uvéites postérieures et obtenu son
autorisation d’utilisation par la FDA [1]. Il fait l’ob-
jet actuellement d’une étude phase II dans le traite-
ment de l’œdème maculaire diabétique [2]. Il est
aussi testé dans une étude pilote dans les OVR et les
OVCR avec un suivi de 4 ans. Les premiers résul-
tats à 1 an ont été publiés [3].
L’acétonide de fluocinolone est un corticostéroïde
de synthèse, dérivé de l’hydrocortisone pour aug-
menter son efficacité. L’implant Retisert® est
conçu pour libérer de l’acétonide de fluocinolone à
un taux initial de 0,6 μg/jour, taux qui diminue au
cours du premier mois jusqu’à un équilibre entre
0,3 et 0,4 μg/jour environ durant 30 mois. 
Cet implant mesure approximativement 5 mil-
limètres de long. Il est introduit chirurgicalement
dans le vitré à travers la sclère à laquelle il est fixé.
A l’issue de la période d’activité thérapeutique de
l’implant estimée à 30 mois, l’implant sera retiré
chirurgicalement de l’œil et pourra être remplacé si
nécessaire.
Il convient de noter que durant les essais cliniques,
77% des patients ont présenté une élévation de ten-
sion oculaire nécessitant un traitement médical et
37% une procédure de filtration par laser ou par
chirurgie.
Cet implant a été testé chez 14 patients présentant
un œdème maculaire chronique et réfractaire après
OVCR [3]. L’amélioration de l’acuité visuelle à an

était significative, ainsi que la diminution de l’œdè-
me maculaire. A 1 an, la cataracte s’était déve-
loppée dans tous les yeux initialement phakes et
une opération de chirurgie filtrante pour glaucome
secondaire a été nécessaire dans 13 yeux sur 14
(93%).

ILUVIEN®
Illuvien® est un implant contenant également de
l’acétonide de fluocinolone à libération prolongée,
conçu par les laboratoires Alimera Sciences. Les
modalités d’utilisation sont identiques au Retisert®
avec une durée d’action de trois ans.
Une première étude de tolérance à un an comparant
les doses libérées de 0,2 et 0,5 microgrammes par
jour dans l’œdème maculaire diabétique a montré
que l’hypertonie était peu marquée avec l’implant
0,5 μg/j et non observée avec l’implant de 0,2μg/j,
alors qu’un effet favorable, était observé sur l’œdè-
me maculaire et l’acuité visuelle [4].
Des études en phase III sont actuellement en cours
pour évaluer son efficacité dans le traitement de
l’œdème maculaire diabétique (the FAME Study),
ainsi que dans la dégénérescence maculaire liée à
l’âge, de type exsudative (étude en phase II). 
L’étude FAVOR (Fluocinolone Acetonide intravi-
treal inserts for Vein Occlusion in Retina), étude de
phase II, étudie actuellement les doses de 0,2 et 0,5
μg dans les OVR.
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INJECTION INTRAVITREENNE D’ANTI-ANGIOGENIQUES
Nathalie PUCHE, Agnès GLACET BERNARD

IV-4-2. INJECTION INTRAVITREENNE
D’ANTI-ANGIOGENIQUES
La constatation d’une élévation du taux de VEGF
dans les occlusions veineuses rétiniennes est la base
théorique du traitement anti-angiogénique qui a été
appliqué dès 2004-2005 dans cette pathologie par
voie intravitréenne. L’effet escompté est double : en
premier lieu, il vise à combattre les complications
néovasculaires des formes ischémiques d’OVCR
(cette partie est développée dans le traitement du
glaucome néovasculaire, Chapitre IV-6) ; il permet
aussi de traiter l’œdème maculaire des OVCR et
des OBV, indication beaucoup plus largement
répandue. 
Connaissant la possibilité d’amélioration spon-
tanée de l’acuité visuelle et de diminution de l’œdè-
me maculaire, la comparaison d’un groupe traité
avec un groupe témoin sur une longue durée est
indispensable pour démontrer un réel bénéfice de la
thérapeutique testée.
Dans les OBV, à l’inverse des OVCR, le traitement
au laser en grille maculaire a démontré un effet
bénéfique dans le traitement de l’œdème maculaire
dans une étude randomisée prospective [1]. Ce trai-
tement par photocoagulation au laser est donc long-
temps resté le traitement de référence auquel les
traitements anti-angiogéniques doivent être com-
parés. 
Les résultats initiaux, basés sur de petites séries
rétrospectives, ont été d’emblée encourageants et
ont suscité de très nombreuses publications. Les
résultats des premières grandes études prospectives
randomisées, avec un an de suivi, ont légitimé ce
traitement qui devient l’un des traitements de pre-
mier choix, au prix d’injections intravitréennes
(IVT) répétées. Le critère principal d’efficacité
dans la plupart des études est l’acuité visuelle et le
second l’épaisseur maculaire mesurée en OCT.
Mais de nombreuses modalités dans le schéma thé-
rapeutique restent encore à préciser, comme par
exemple le délai de traitement et les critères de réin-
jection. 

IV-4-2.1 PEGAPTANIB SODIUM (MACUGEN®)
La première étude multicentrique, randomisée et
contrôlée visant à évaluer l’effet d’anti-VEGF dans
les occlusions veineuses rétiniennes a testé l’effica-
cité du pegaptanib sodium. Les résultats ont été rap-
portés lors du congrès de l’EVRS en 2006, bien

avant les études sur les stéroïdes et le ranibizumab. 
Il s agissait d’une étude de phase II prospective,
randomisée et contrôlée incluant 118 patients suivis
12 mois, traités par une série de 5 injections intra-
vitréennes systématiques espacées de 6 semaines
pendant les 24 premières semaines : soit le pegap-
tanib sodium à la dose de 0,3 ou de 1 mg, soit une
injection simulée pour le groupe contrôle. Les
critères d’inclusion étaient une OVR datant de
moins de 6 mois n’ayant eu aucun autre traitement,
avec une acuité visuelle comprise entre 20/50 et
20/400 et une épaisseur maculaire supérieure à
250μ à l’OCT. Les résultats publiés ont subdivisé
les OVCR et les OBV

Résultats du pegaptanib sodium dans les OVCR
Le critère principal était le pourcentage de patients
ayant un gain d’acuité visuelle supérieur à 15 lettres
à 6 mois. En ce qui concernait les 98 OVCR, il
n’existait pas de différence significative entre les 3
groupes sur ce critère [2]. Cependant, une amélio-
ration significative était constatée sur d’autres
critères : 33% des patients avaient un gain de plus
de 5 lettres à 6 mois contre 25% des témoins
(p<0,05), et seulement 6% des patients traités
avaient une perte de 15 lettres ou plus contre 31%
des témoins (p<0,01). Les groupes traités par injec-
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Figure 1 : Variation de l’acuité visuelle moyenne dans
les OVCR traitées par IVT de 0,3 mg ou 1 mg de
pegaptanib sodium, comparée au groupe témoin
(Sham) pendant les 30 premières semaines de l’étude.
Tableau tiré de Wroblewski et col. [2]. Copyright © (2009)
American Medical Association. All rights reserved.
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tion intravitréenne de pegaptanib sodium 0,3 mg et
1 mg présentaient un gain respectivement de 7,1 et
9,9 lettres alors que le groupe contrôle présentait
une perte de 3,2 lettres (Fig. 1) ; la différence entre
le groupe contrôle et 1 mg était significative, alors
que la différence entre le groupe contrôle et 0,3 mg
n’était pas significative. 
En ce qui concernait la réduction de l’épaisseur
maculaire, la différence entre les groupes n’était pas
significative. L’effet du pegaptanib sodium était
rapide, avec une diminution de l’œdème maculaire
une semaine après l’IVT d’en moyenne 269μ dans
un groupe 1 mg et de 210μ dans le groupe 0,3 mg. 
Les auteurs n’ont pas retrouvé de progression des
territoires de non-perfusion rétinienne. Une néovas-
cularisation irienne est survenue chez 3 patients
dans le groupe témoin et un patient dans les deux
groupes traités. Aucun effet secondaire n’est surve-
nu sur le plan général ou local [3].
Une étude pilote comparative évaluant l’effet du
pegaptanib sodium et du ranibizumab administrés en
cross-over dans une petite série d’œdème maculaire
secondaire aux OVCR n’a pas montré de différence
significative entre les 2 traitements [4] (Fig. 2).

Résultats du pegaptanib sodium dans les OBV
Le sous-groupe de la première étude citée concer-
nant les patients ayant une OBV a été publié dans
un 2ème temps [5]. Il comprenait malheureusement
un effectif très réduit de 20 yeux et n’avait pas de
groupe contrôle. Les résultats montraient une ciné-
tique similaire aux autres anti-VEGF avec une
réponse rapide après la première injection (gain
d’en moyenne 11 lettres à une semaine). A 1 an, le

gain d’acuité visuelle était de 14 lettres et la dimi-
nution de l’œdème maculaire de 205μ. Aucun cas
d’endophtalmie n’a été retrouvé. 
En conclusion, si ces résultats montrent que les
injection intravitréenne de pegaptanib sodium sem-
blent avoir la même cinétique d’action que les
autres anti-angiogéniques, il n’existe pas dans la
littérature d’arguments justifiant cette thérapeutique
dans le traitement de l’œdème maculaire des OBV.

IV-4-2.2 BEVACIZUMAB (AVASTIN®)
RESULTATS DANS LES OVCR
Le premier cas décrit dans la littérature a été publié
en 2006 par Rosenfeld [6]. Dans ce cas rapporté
d’OVCR, l’auteur a montré qu’une réduction de
l’œdème maculaire en OCT associée à l’améliora-
tion de l’acuité visuelle était observée dès la pre-
mière semaine suivant l’injection intravitréenne de
bevacizumab (IVB) et persistait pendant au moins 4
semaines.
Après ce premier cas, de très nombreuses séries de
cas traités ont été publiées, la plupart d’entre elles
correspondant à des études rétrospectives non com-
paratives. Des séries plus importantes sont ensuite
apparues, avec parfois un groupe contrôle, mais on
peut déplorer l’absence actuelle d’étude rando-
misée prospective et comparative. Les différents
points du traitement sont présentés dans le Tableau
1 en s’appuyant sur les résultats de ces études. 

Efficacité et durée d’action du bevacizumab
dans les OVCR
Dans toutes ces études, les critères d’efficacité du
traitement étaient l’acuité visuelle et l’épaisseur
maculaire centrale en OCT. Tous les résultats
convergeaient et confirmaient une amélioration
significative de l’acuité visuelle mesurée de 3
semaines à 5 semaines après l’IVB et une réduction
de l’épaisseur maculaire. 
L’épaisseur maculaire et l’acuité visuelle étaient
inversement corrélées [7-9]. Cependant, l’effet était
dans la plupart des cas limité dans le temps : dans
un délai de 6 semaines à 3 mois après l’IVB, une
majoration ou réapparition de l’œdème maculaire
était observée, avec chute de l’acuité visuelle [10].
Stahl décrit un petit décalage dans le temps entre la
majoration de l’épaisseur maculaire et la chute de
l’acuité visuelle qui s’installe secondairement [7].
Certains auteurs ont décrit un effet rebond avec
majoration de l’œdème maculaire après traitement,
dans un délai de 6 semaines à 3 mois après l’injec-
tion [11, 12].

Figure 2 : Variation de l’épaisseur maculaire moyen-
ne après injection de pegaptanib sodium ou de rani-
bizumab pour œdème maculaire suite à une OVCR, tirés
de [4].



Indications du traitement par injection intravi-
tréenne de bevacizumab
En l’absence d’étude prospective et comparative,
l’acuité visuelle initiale et l’épaisseur maculaire à
partir desquelles on doit traiter le patient n’ont mal-
heureusement pas été clairement définies dans ces
études rétrospectives. De même, le délai de traite-
ment après le début de l’occlusion était très
variable, allant généralement de 3 à 18 mois. 
La dose préconisée était généralement de 1,25 mg
de bevacizumab. Une étude comparative entre les
doses de 1,25 et 2,5mg n’a pas retrouvé de diffé-
rence significative d’efficacité chez 86 patients
ayant une OVCR [13]. Il existerait un bénéfice pour
les différents types d’OVCR : chroniques et
récentes, naïves et déjà traitées [10, 14, 15]. L’effi-
cacité des injections semblait exister à la fois pour
les OVCR [15], ischémiques et non-ischémiques
[13, 15, 16].

Indications des réinjections de bevacizumab
dans les OVCR
Certains auteurs proposent une injection initiale
unique puis une réévaluation à 6 semaines. Les
critères de retraitement étaient pour la plupart la
récidive ou la persistance de l’œdème maculaire en
se basant sur l’acuité visuelle et l’OCT. Wu et col.,
dans leur étude, se basent uniquement sur l’OCT
pour retraiter, car ils considèrent que l’augmenta-
tion de l’épaisseur maculaire sur l’OCT est plus
précoce que la baisse d’acuité visuelle [7, 13]. La
persistance ou la récidive de l’œdème maculaire
était définies par une épaisseur maculaire supérieu-
re à 250μm en OCT Stratus. 
A l’opposé, Spaide et col. proposaient 3 injections
à 2 mois d’intervalle à titre systématique pour évi-
ter l’effet rebond et son effet potentiellement délétè-
re sur la rétine [17]. 
Cependant tous les œdèmes maculaires ne semblent
pas nécessiter 3 injections d’emblée. Dans une
étude rétrospective sur 33 patients suivis 1 an pour
œdème maculaire sur OVCR traité par bevacizu-
mab avec une injection initiale puis retraitement en
fonction du contrôle basé sur l’AV et l’OCT, 12%
des patients n’avaient reçu qu’une seule injection à
1 an, 44% des patients présentaient un œdème réci-
divant traité par plus d’une injection et les derniers
44% des patients présentaient un œdème persistant
malgré les injections itératives [18]. Dans cette
même étude, après la première injection, la dispari-
tion de l’œdème maculaire avait été observée chez
34% des patients et une persistance de l’œdème

chez 65% des patients. A l’opposé, dans l’étude de
Wu de 86 patients, le nombre d’IVB était plus
élevé : les patients avaient reçu en moyenne 7,2
IVB (pour la dose 1,25 mg) et 8,2 IVB (pour la dose
2,5 mg) dans un délai de 24 mois [13].

Facteurs pronostiques des IVT de bevacizumab
dans les OVCR
Dans une étude rétrospective de 32 patients, Ach a
étudié les facteurs prédictifs de bonne réponse au
traitement par bevacizumab, en comparant les
patients avec œdème maculaire s’améliorant sous
traitement et œdème maculaire persistant malgré le
traitement. Les patients qui montraient une amélio-
ration de l’acuité visuelle après traitement par IVB
étaient plus jeunes et avaient une épaisseur macu-
laire moins importante avant traitement que les
patients non améliorés [19]. 
Dans une autre série de 33 OVCR traités par beva-
cizumab, la présence d’un décollement séreux réti-
nien ou la taille des logettes cystoïdes n’étaient pas
des facteurs de mauvais pronostic [18]. Ach retrou-
vait une corrélation entre l’épaisseur maculaire
finale et l’épaisseur maculaire après la première
injection, soulignant ainsi la valeur pronostique de
la réponse après la première injection [19]. Ce der-
nier facteur pronostique a été confirmé par d’autres
auteurs [14, 20]. D’autre part, on peut aussi s’inter-
roger sur l’intérêt de répéter les injections s’il exis-
te une bonne réponse anatomique à l’OCT sans
récupération visuelle.

Développement des collatérales - Conversion en
forme ischémique
Théoriquement, l’utilisation d’anti-VEGF devrait
diminuer le développement des collatérales, ce qui
pourrait favoriser la conversion en forme isché-
mique tout en inhibant la réponse néovasculaire
[17].
Dans l’étude rétrospective pan-américaine de 86
yeux (7 à 8 IVB en moyenne en 24 mois), Wu rap-
portait qu’aucun des yeux n’avait développé de
néovascularisation pendant le traitement, et malgré
le traitement 7 ont développé des collatérales, ce
qui semblait moins fréquent que le taux habituelle-
ment observé ( voir chapitres II-2-5. et II-4-2.) [13]. 
Cependant, peu de données existent sur l’évolution
des zones d’ischémie, notamment à l’arrêt du traite-
ment, et il esr recommandé d’être vigilant sur l’ex-
tension possible des zones ischémiques. Une néo-
vascularisation irienne a été rapportée chez un
patient ayant une OVCR traitée de manière com-
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biné par IVB et IVTA [21]. L’étude de Prager et col.
est l’une des rares à analyser le suivi des zones
ischémiques sur l’angiographie à la fluorescéine ;
elle ne retrouvait pas d’augmentation des territoires
ischémiques sur 8 yeux atteints d’OVCR et 21 yeux
avec OBV suivis pendant 1 an, traités par 8 injec-
tions en moyenne [22]. Si les anti-VEGF « décapi-
tent » la forme ischémique en inhibant les compli-
cations néovasculaires sans s’opposer à l’extension
des territoires de non-perfusion, on peut craindre le
développement plus tardif de la néovascularisa-
tion, non pas au 100ème jour mais à l’arrêt du trai-
tement anti-angiogénique. 

Effets secondaires du bevacizumab (Avastin ®)
dans les OVR
Aucun effet secondaire n’a été rapporté sur le plan
régional ou général dans deux études rétrospectives
de 57 OVCR et 52 OBV avec un recul d’un an [23,
24]. Cependant, dans une étude rétrospective com-
parant les 2 doses de bevacizumab chez 86 OVCR
suivies pendant 48 mois, deux infarctus du myocar-
de sont survenus chez des patients diabétiques
traités par une dose de 1,25mg et 3 accidents vas-
culaires cérébraux chez des patients hypertendus (
2 chez des patients traités par 1,25 mg et un patient
traité par 2,5mg) [13]. 
Dans notre revue de la littérature, un seul cas d’en-
dophtalmie a été rapporté [25]. Une membrane
épirétinienne a été observée dans quatre yeux, dans
un délai de 6 à 7 semaines, dans une série de 25
occlusions veineuses rétiniennes (16 OVCR et 9
OBV), traités par bevacizumab; les auteurs ont
suggéré l’association entre les IVB et la croissance
rapide de la membrane épirétinienne, même si une
relation de causalité n’a pu être établie [26]. Un cas
d’infarcissement maculaire hémorragique survenu
3 semaines après une IVB pour œdème maculaire
secondaire à une OVCR a été décrit [27].

Etude comparative bevacizumab versus triamci-
nolone dans les OVCR
Dans une étude rétrospective menée par Tao de 72
patients suivis 8 mois, l’efficacité semblait compa-
rable en termes de gain d’acuité visuelle, mais la
réduction d’épaisseur maculaire était plus impor-
tante après triamcinolone (IVTA), de manière sta-
tistiquement significative. Le traitement par IVTA
requérait moins d’injections (1,3 en moyenne
contre 2,7 pour les IVB) mais se compliquait plus
souvent d’hypertonie oculaire [28]. 

Traitements combinés bevacizumab et triamci-
nolone dans les OVCR
Basé sur le cas clinique d’un patient chez qui les
IVT seules de triamcinolone et de bevacizumab
n’avaient pas donné d’amélioration, mais chez qui
une IVT associant les 2 substances avait fait régres-
ser l’œdème maculaire [29], Elrich a proposé un
traitement combiné IVB-IVTA. L’étude menée sur
8 patients avec OVCR et 8 patients avec OBV avec
suivi de 6 mois ne semblait pas montrer la supério-
rité du traitement combiné par rapport au traitement
de bevacizumab seul (d’après les données de la
littérature), cependant cette étude n’était pas com-
parative [21].

RESULTATS DANS LES OBV

Efficacité
Toutes les études rétrospectives et prospectives ont
rapporté l’efficacité des injections intravitréennes
de bevacizumab chez des patients avec œdème
maculaire secondaire à une occlusion de branche
veineuse rétinienne en termes de gain d’acuité
visuelle et de réduction de l’épaisseur maculaire
(Tableau 1). La cinétique de réponse était compa-
rable à celle observée dans les OVCR : efficacité
maximum au bout de 3 semaines, épuisement de
l’effet au bout de 6 à 9 semaines et parfois effet
rebond [7, 9, 10].  Il faut noter qu'il s'agit d'études
pilotes et et non contrôlées ni randomisées.

Indications du traitement
Comme dans les OVCR, la dose préconisée semble
être de 1,25 mg bevacizumab car il n’y a pas de
différence d’efficacité par rapport à la dose de 2,5
mg [30]. L’efficacité était obtenue aussi bien pour
les yeux naïfs ou déjà traités, et pour l’œdème
maculaires récent ou chronique [31, 32]. 
Plusieurs études semblaient montrer qu’un traite-
ment précoce dans les 3 premiers mois était plus
bénéfique pour le patient qu’un traitement retardé.
Cependant ces résultats pouvaient simplement illus-
trer l’évolution naturelle favorable de l’œdème
maculaire dans les OBV. 
La méthodologie de ces études ne permet donc pas
de trancher sur l’intérêt d’un traitement précoce. 

Stratégie thérapeutique - critères de réinjection
La période optimale de contrôle en vue d’un retrai-
tement était pour la plupart des études entre 6 à 8
semaines. Le rythme des injections était de 2 à 3 au
cours des 6 premiers mois. Le nombre d’injections
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IVTA= injection intravitréenne triamcinolone acétonide, IVB= injection intravitréenne bevacizumab, AV=acuité visuelle, 
EM=épaisseur maculaire, PIO=pression intra oculaire, OVCR=occlusion de la veine centrale de la rétine, OBV=occlusion de 
branche de la veine centrale de la rétine, AF=angiographie à la fluorescéine 

 

Auteurs Type 
d’étude 

N Type Traitement
Dose 

Nbre 
d’IVT 

Suivi 
(mois) 

Synthèse des résultats 

Ach 2010 
(19) 

rétrospective 32 
38 

OVCR 
OBV 

IVB 2,5mg - 10 Facteur pronostic des OVCR: âge et EM, pas pour les OBV 
Corrélation entre l’EM après la première injection et l’EM final 

Byun 2010 
(31) 

rétrospective 
comparative 

13
4 

OBV IVTA 
IVTB 

1,08 
1,89 

12 Pas de différence significative pour l’AV et l’EM. Différence pour l
nombre d’injection et le délai de récidive en faveur de l’IVTA. 

Cekic 2010 
(40) 

prospective 17 OBV IVTA / IVB / 
IVTA+IVB 

1 6 Gain de l’AV et réduction de l’EM pour tous les groupes à 1 mois 
Gain de l’AV et réduction de l’EM pour IVB seul à 6 mois  

Chen 2010 
(58) 

rétrospective 
comparative 

25 
24 

OBV IVTA /IVTB 
 34 Contrôles 

1 6 Gain de l’AV et réduction de l’EM pour IVTA et IVB à 4 et 8 
semaines 

Cheng 2009 
(39) 

rétrospective 
comparative 

16 
13 

OBV 
OBV 

IVTA 
IVB 1,25mg 

1 6 Gain de l’AV et réduction de l’EM  
Pas de différence significative entres les 2 groupes 

Costa 2007 
(10) 

prospective 5 
2 

OVCR 
OVRH 

IVB  
2 mg 

3 6 Gain de l’AV et réduction de l’EM, récidive de l’œdème 
maculaire entre la 6è et la 12è semaine 

Ehrlich 2010 
(21) 

rétrospective 8 
8 

OBV 
OVCR 

IVTA+IVB 1 6 Pas de bénéfice du retraitement combiné par rapport à l’IVB 
seule (données de la  littérature) 

Figueroa 
2010 (59) 

rétrospective 18 
28 

OVCR 
OBV 

 1,25 mg 4,6 
3,7 

6 Gain de l’AV et réduction de l’EM 

Gregori 2009 
(24) 

rétrospective 52 OBV/
HRVO 

IVB 1,25mg 3,3 12 Gain de l’AV et réduction de l’EM 
Pas d’effets secondaires locaux ou systémiques 

Hoeh 2009 
(34) 

prospective 61 OVCR 
OBV 

IVB 2,5mg - 6 Nécessité d’une seule injection pour 33% OVCR et 15% OBV  
1/3 patients en échec thérapeutique 

Hoeh 2010 
(18) 

rétrospective 33 
22 

OVCR 
OBV 

2,5 mg 
2,5 mg 

1 - Facteur de mauvais pronostic pour les OVCR :EM initial   
Pour les OBV : diamètre des logettes cystoïdes  

Hou 2009 
(38) 

rétrospective 
comparative 

34 
34 

OBV 
OBV 

IVTA 
IVB 

1,2 
3,83 

5 Pas de différence significative entres les 2 groupes. Gain de 
l’AV et réduction de l’EM 

Hsu 2007 
(60) 

prospective 30 OVCR IVB 
1,25 mg 

2 4 Gain de l’AV et réduction de l’EM 
Nécessité d’un traitement aux longs cours 

Hung 2010 
(11) 

prospective 25  2,5  mg 2 6 Gain de l’AV et réduction de l’EM, effet rebond à 3 mois 

Jaissle 2009 
(33) 

prospective 23 OBV IVB 2,4 12 Gain de l’AV et réduction de l’EM, nécessité de 1.6 injections 
les six premiers mois et 0,8 injection  les six mois  suivants 

Kim 2009 
(37) 

rétrospective 
comparative 

28 
22 

OBV IVTA 
IVTB 

1 6 Pas de différence significative entre les 2 groupes pour l’AV et 
l’EM (sf à 12 semaines), différence significative pour la PIO 

Kriechbaum 
2008 (8) 

prospective 21 
8 

OVCR 
OBV 

IVB 
1,25mg 

5,3 
 

6 Gain de l’AV et réduction de l’EM 

Kriechbaum 
2009 (9) 

prospective 21 
8 

OBV 
OVCR 

IVB 1,25mg 3 6 Gain de l’AV et réduction de l’EM, corrélation inverse entre 
l’acuité visuelle et l’épaisseur maculaire 

Pournaras 
2008 (15) 

prospective 8 OVCR IVB 1,25mg 1,75 3,25 Amélioration dans les cas d’OVCR aigue et chronique 
Gain d’AV dans les formes ischémiques et non ischémiques 

Prager 2009 
(22) 

prospective 8 
21 

OVCR 
OBV 

IVB 8 12 Gain de l’AV et réduction de l’EM 
Pas de progression des zones ischémiques à AF 

Russo 2009 
(41) 

prospective 
comparative 

30 OBV IVB 
Grille 

- 12 Différence significative entre les 2 groupes pour l’AV et l’EM en 
faveur de l’IVB 

Spaide 2009 
(17) 

prospective 20 OVCR IVB 8,5 12 3 injections initiales à 1 mois d’intervalle 
Gain de l’AV et réduction de l’EM 

Stahl 2007 
(7) 

prospective 14 
7 

OVCR 
OBV 

IVB 
1,25mg 

1 2 Augmentation de l’EM entre la 3è et la 6è semaine  
suivie par une baisse d’AV entre la 6è et la 9è semaine 

Stahl 2010 
(14) 

rétrospective 10 OVCR IVB - 24 Valeur pronostic de la réponse à la première injection, pas de 
corrélation avec le nombre d’IVT, l’ancienneté de l’OVCR 

Tao 2010 
(28) 

rétrospective 
comparative 

42 
30 

OVCR 
OVCR 

IVTA 
IVB 

1,3 
2,7 

8 Pas de différence significative pour le gain de l’AV, différence 
significative pour la réduction de l’EM plus marqué pour IVTA 

Wu 2009 
(30) 

rétrospective 38 
25 

OBV 
OBV 

1,25mg 
2,5mg 

3,6 
4,3 

24 Pas de différence significative entres les 2 dosages pour l’AV 
l’EM et le nombre d’injections 

Wu 2010 
(13) 

rétrospective 44 
42 

OVCR 
OVCR 

1,25 mg 
2,5 mg 

7,2 
8,1 

24 Pas de différence significative entre les 2 dosages  
Pas de différence entre formes ischémiques et non-ischém. 
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Tableau 1 : Principales études pilotes sur le bevacizumab
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semblait décroître au fur et à mesure de l’évolu-
tion : dans l’étude de Jaissle et col., il était de 1,6
pendant les 6 premiers mois puis de 0,8 les 6 der-
niers mois [33]. Le critère de réinjections était uni-
quement basé sur l’OCT pour certains auteurs [30]. 
Dans une étude rétrospective de 38 patients suivis 1
an pour œdème maculaire sur OBV traité par rani-
bizumab avec une injection initiale puis retraite-
ment en fonction du contrôle des résultats de
l'acuité visuelle et de l'OCT, 60% des patients pré-
sentaient un œdème récidivant traité par plus d’une
injection, 35% présentaient un œdème persistant
malgré les injections itératives et les derniers 5%
n’avaient nécessité qu’une seule injection au cours
de la première année [19] ; après la première injec-
tion, la disparition de l’œdème maculaire était
observée chez 53% des patients et une persistance
chez 47% des patients. Hoeh soulignait le fait que,
dans sa série, uniquement 5% des patients n’aient
besoin que d'une seule injection [34].

Facteurs pronostiques des IVB dans les OBV
Les facteurs prédictifs de bonne réponse au traite-
ment par bevacizumab ont été étudiés : dans une
étude rétrospective de 38 patients ayant une OBV,
aucun facteur prédictif de réponse au traitement n’a
été mis en évidence [19]. Une autre étude, au
contraire, retrouve que l’âge jeune et une bonne
acuité visuelle initiale sont des facteurs pronos-
tiques d’une bonne vision finale. 
Dans une autre série de 33 OBV traités par IVB
pour œdème maculaire, la taille des logettes cys-
toïdes (supérieure à 600μm) était un facteur de
mauvais pronostic [18]. 
Une bonne corrélation, entre l’intégrité de la
couche des photorécepteurs avec bonne visibilité
de l’interface entre les segments internes et externes
des photorécepteurs, visible à l’OCT avant traite-
ment, et la récupération visuelle à un mois a été
retrouvée dans l’étude de Ota, sur 31 yeux avant et
un 1 mois après IVB [35]. Comme pour les OVCR,
certains auteurs ont souligné la valeur pronostique
de la réponse à la première injection [14, 36]. 

Etude comparative bevacizumab versus triamci-
nolone dans les OBV
Aucune étude prospective comparative sur ce sujet
n’a été publiée à l’heure actuelle. Byun et col. ont
comparé les 2 traitements en s’appuyant sur une
série rétrospective de 134 patients [31] : IVTA et
IVB conduisaient de manière similaire à une amé-
lioration de l’acuité visuelle, cependant les patients

traités par IVTA présentaient moins de récidives,
une durée d’action plus longue, avec donc un
nombre d’injections moins important. 
Kim, dans une étude rétrospective de 50 patients, ne
retrouvait pas de différence entre IVB et IVTA mais
notait une augmentation significative de la pression
intraoculaire dans le groupe traité par IVTA [37].
D’autres études confirmaient ces résultats [28, 38,
39].

Traitements combinés bevacizumab et triamci-
nolone dans les OBV
Récemment une étude prospective à 3 bras a été
publiée, comparant un groupe d’OBV traité par
IVTA, un 2ème groupe par IVB, et un 3ème groupe
par IVTA et IVB ; l’IVB présentait de meilleurs
résultats à 6 mois que les IVTA ou que le traitement
combiné, malgré le faible effectif (17 OBV) et le
suivi de seulement 6 mois [40]. Erlich a retrouvé
des résultats similaires sur une petite série de 8 cas
traités par IVTA et IVB [21]. 
En conclusion, ces études sont concordantes : le
traitement combiné ne présente pas de bénéfice par
rapport au traitement IVB seul.

Etude comparative bevacizumab versus laser
dans les OBV
Russo a comparé rétrospectivement la grille macu-
laire aux IVB dans 30 OBV, avec un suivi de 12
mois. L’IVB améliorait l’acuité visuelle et réduisait
l’épaisseur maculaire de manière plus importante
que la grille maculaire [41]. A la différence du laser,
les IVB n’étaient pas limitées par l’existence d’hé-
morragies maculaires ou d’un œdème trop impor-
tant. Cependant, le suivi était trop court pour
connaitre le résultat à long terme.

Etude combinée bevacizumab et laser dans les
OBV
L’objectif de ce type de traitement est d’associer
l’effet bénéfique mais transitoire de l’IVB à la sta-
bilisation à long terme obtenue par la grille macu-
laire dont l’effet a été démontré dans les OBV, et
ceci dans le but de réduire le nombre d’injections
intravitréennes. 
Salinas a ainsi traité 8 yeux pendant 1 an par IVB
associé à une grille maculaire effectuée un mois
après la première injection [42]. Le nombre d’injec-
tions en moyenne était de 2,13 sur 1 an. L’acuité
visuelle à 1 an était significativement améliorée par
rapport à l’acuité visuelle initiale. Ces résultats sont
encourageants. 
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Figure 3 : Patient de 72 ans atteint d’œdème maculaire secondaire à une OVCR et traité par IVT de ranibizumab.
A.: Coupe OCT, présence d’un décollement séreux rétinien et de logettes intra rétiniennes (vision de 3/10). 
B : 1 mois après la première injection : disparition de l’œdème et remontée de la vision à 5/10. 
C : Récidive de l’œdème 3 mois après la première injection : présence d’un décollement séreux rétinien et logettes intra
rétiniennes (2/10). 
D : 1 mois après la deuxième injection : disparition de l’œdème (5/10).
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Cette option semble aussi envisageable dans les cas
où le traitement par grille maculaire est impossible
à la phase aigüe en raison de la présence d’hémor-
ragies rétiniennes maculaires.

IV-4-2.3 RANIBIZUMAB (LUCENTIS®)
RESULTATS DANS LES OVCR,
ETUDE CRUISE
Des études pilotes rétrospectives avaient suggéré le
rôle bénéfique du ranibizumab dans l’œdème macu-
laire après OVCR (Fig. 3) [17, 43]. 
Les résultats de l’étude multicentrique randomisée
et contrôlée de phase III dite CRUISE (Central
Retinal vein occlUsIon Study : Evaluation of Effi-
cacy and safety) confirment ces premiers rapports
et apportent des informations complémentaires sur
le traitement par injection intravitréenne de ranibi-
zumab (IVR). Le Tableau 2 résume les principaux
critères d’inclusion. Le délai moyen entre le début
de l’OVCR et l’inclusion dans l’étude était de 3,9
mois. 

Les patients étaient randomisés en 3 groupes :
injection simulée pour le groupe témoin, injection
intravitréenne de 0,3mg ou de 0,5 mg de ranibizu-
mab. L’injection était mensuelle systématique pen-
dant les 6 premiers mois. Devant l’efficacité des
injections, le traitement par IVR a été prolongé « à
la demande » (Pro Re Nata-PRN) pendant 6 mois
supplémentaires en gardant les même doses de 0,3
mg ou 0,5mg, et le groupe témoin a été traité si
nécessaire par IVR de 0,5mg [44]. Les critères de
réinjection durant le second semestre étaient une
acuité visuelle inférieure à 20/40 ou une épaisseur
maculaire supérieure à 250 μ.

Résultats à 6 mois

Les deux groupes de patients traités par 6 IVR men-
suelles de 0,3mg et 0,5 mg ont gagné en moyenne
respectivement 12,7 et 14,9 lettres alors que le
groupe témoin restait stable avec un gain moyen de
0,8 lettre. Chez les patients traités, le gain d’acuité
visuelle était rapide avec un gain de 9 lettres en
moyenne une semaine après la première injection.
Parallèlement, les deux groupes de patients traités
ont présenté une réduction de l’épaisseur maculaire
d’en moyenne 434μ (0,3mg) et 452μ (0,5mg,
p<0,0001 pour les 2 groupes). L’acuité visuelle et
l’épaisseur maculaire étaient inversement corrélées
dans les 3 groupes à 6 et 12 mois.

Critères d’inclusion de CRUISE Principaux Critères d’exclusion 

 Œdème maculaire secondaire à une OVCR 
diagnostiquée depuis  
moins de 1 an 

 AV entre 20/40 et 20/320 

 Épaisseur maculaire > 250   

Critères de réinjection de la phase PRN :     
             AV  20/40 ou CRT  250  

 AVC ou infarctus récent < 3 mois 

 Gain d’AV supérieur à 10 lettres entre la 
visite initiale et la date de décision de 
l’injection (environ 28 jours) 

 Déficit pupillaire afférant prononcé 

 Laser depuis moins de 4 mois 

PRN : « pro re nata », AV : acuité visuelle, AVC : accident vasculaire cérébral, CRT : « central retinal 
thickness » ou épaisseur maculaire centrale en OCT. 

Tableau 2 : Critères de l’étude CRUISE (ranibizumab dans les OVCR)

 

Figure 4 :. Evolution de l’acuité visuelle moyenne
dans l’étude CRUISE pour les OVCR. Comparaison
du groupe contrôle (Sham) et du groupe traité par
0,5mg de ranibizumab, à 6 mois et à 1 an (le groupe
contrôle a reçu à la demande du ranibizumab entre 6 et
12 mois), d’après Brown et coll. [61] et coll. [62].



Résultats à 1 an

L’acuité visuelle s’est maintenue durant le 2ème
semestre pour les groupes IVR 0,3mg et 0,5 mg, et
un gain de 7,3 lettres a été observé pour le groupe
initialement témoin qui a été traité par 0,5 mg le
2ème semestre de l’étude (Fig. 4) [45]. La diminu-
tion de l’épaisseur maculaire était similaire dans les
3 groupes à un an. Le nombre d’injections néces-
saires lors du 2ème semestre était de 3,3 (IVR 0,5
mg), 3,8 (IVR 0,3 mg) et 3,7 pour le groupe
témoin/IVR 0,5 mg, chiffres qui s'ajoutent évidem-
ment aux 6 injections du premier semestre.. 
Un bénéfice à traiter dans les six premiers mois
apparaissait donc en termes de gain d’acuité visuel-
le. En effet, à la fin de la première année, si l’épais-
seur maculaire était globalement identique dans les
3 groupes, mais le gain visuel était moins important
dans le groupe témoin / IVR 0,5mg que dans les
deux groupes traités par IVR dès l’inclusion. 

Résultats à 2 ans
Les résultats à 2 ans ont été rapportés dans l’étude
HORIZON qui est le prolongement de l’étude
CRUISE [46]. Il s’agit d’une étude ouverte simple
bras. Tous les patients étaient examinés une fois par
trimestre et recevaient une IVR de 0,5 mg si l’é-
paisseur maculaire était supérieure à 250 μ ou s’il

existait un œdème maculaire qui affectait la vision.
Les patients ont reçu en moyenne 3,8 injections la
deuxième année. Le gain d’acuité visuelle s’est
réduit durant la deuxième année (réduction de 4 à 5
lettres). Les groupes de patients traités par IVR
témoins/0,5mg 0,3mg et 0,5 mg ont gagné en
moyenne à la fin de la deuxième année 7,6 lettres,
8,2 lettres et 12 lettres versus 9,4 lettres 14,9 et 16,2
à la fin de la première année. De manière concomi-
tante, les patients ont présenté une diminution de la
réduction de l’épaisseur maculaire durant la deuxiè-
me année. Les auteurs suggèrent que le schéma pro-
posé dans cette étude (contrôle trimestriel soit 3,8
injections) est peut être insuffisant dans le traite-
ment des OVCR pour maintenir le gain d’acuité
visuelle obtenu la 1ère année.
Ces conclusions sont confirmées par l’étude de
Risard et col. qui ont comparé un suivi mensuel à
un suivi trimestriel dès la première année, après une
série de 3 IVR mensuelles initiales [47]. Le gain
visuel était inférieur dans le groupe suivi trimes-
triellement, mais le passage à un suivi mensuel la
2ème année permettait de récupérer l’écart entre les
2 groupes.
Si le rythme mensuel est poursuivi la 2ème année, le
gain visuel (de 17,8 lettres) obtenu la 1ère année
s’est maintenu dans l’étude de Chang, avec une
moyenne de 6,6 IVR la 2ème année.
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Critères d’inclusion de BRAVO Principaux Critères d’exclusion 

 Œdème maculaire secondaire à une 
OBV diagnostiquée depuis moins de 1 
an 

 AV entre 20/40 et 20/320 

 Épaisseur maculaire > 250   

Traitement de sauvetage par laser possible à M3 
et M9 si : 

 AV  20/40 ou CRT  250  

 Gain AV 5 lettres ou baisse de CRT 50  
comparé à l’état 3 mois auparavant 

Critères de réinjection en phase PRN :  
             AV  20/40 ou CRT  250  

 

 AVC ou infarctus récent < 3 mois 

 Gain d’AV supérieur à 10 lettres entre la 
visite initiale et la date de décision de 
l’injection (environ 28 jours) 

 Déficit pupillaire afférant prononcé  

PRN : « pro re nata », AV : acuité visuelle, AVC : accident vasculaire cérébral, CRT : « central retinal 
thickness » ou épaisseur maculaire centrale en OCT, M3 et M9 : 3ème et 9ème mois.  

Tableau 3 : Critères de l’étude BRAVO (ranibizumab dans les OBV)
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Conversion ischémique
Les groupes de patients traités par IVR 0,3 mg ou
0,5 mg dès l’inclusion présentaient statistiquement
moins de rubéose irienne (9 yeux dans le groupe
témoin, 2 dans le groupe 0,3mg, et 1 dans le grou-
pe 0,5mg) ou de glaucome néovasculaire (9 yeux
dans le groupe témoin, aucun dans le groupe 0,3mg
et dans le groupe 0,5mg). 

Analyse des sous-groupes – facteurs pronos-
tiques
Le gain d’AV (à 6 mois) était plus important dans le
groupe traité que dans le groupe témoin quels que
soient l’acuité initiale, le délai entre le diagnostic et
le traitement, l’âge du patient, les traitements anté-
rieurs, les antécédents de chirurgie de la cataracte.
D’après cette étude, il n’existait pas de non-répon-
deurs au traitement [48].
Effets secondaires
Aucun cas d’endophtalmie, de décollement de réti-
ne, ou de déchirure rétinienne n’a été observé
durant l’étude. Des événements indésirables
mineurs ont été décrits comme une uvéite antérieu-
re, une hyalite ou une hémorragie intravitréenne.
Les événements secondaires sévères potentielle-
ment liés à l’injection d’anti-VEGF (accident vas-
culaire cérébral, infarctus du myocarde, angine de
poitrine, hypertension artérielle) ont été recensés.
Ces évènements sont survenus dans le groupe
témoin (2 infarctus, 1 hypertension artérielle) dans
le groupe IVR 0,3 mg (2 infarctus) et dans le grou-
pe IVR 0,5 mg (2 infarctus et 1 AVC) avec la même
fréquence. 

RESULTATS DANS LES OBV
Le pendant de l’étude CRUISE pour les OBV est
l’étude BRAVO (BRAnch Vein Occlusion study),
la première étude randomisée publiée sur l’effica-
cité d’un traitement anti-VEGF dans les OBV. Les
critères d’inclusion étaient superposables à ceux de
CRUISE (Tableau 3). Les 397 patients inclus
étaient randomisés en 3 groupes : injection simulée
pour le groupe témoin, IVR de 0,3mg et de 0,5mg.
L’injection était mensuelle systématique dans les 6
premiers mois. Cette phase de traitement était sui-
vie par une phase d’observation de 6 mois où un
traitement à la demande (PRN) pouvait être admi-
nistré. 
De plus, tous les patients pouvaient recevoir un trai-
tement laser « de secours » par grille maculaire à
partir du 3ème mois suivant l’inclusion. Les indica-
tions de traitement par laser étaient une acuité
visuelle inférieure à 20/40 ou une épaisseur macu-
laire supérieure à 250 μm et un gain inférieur à 5
lettres ou une décroissance de l’épaisseur maculai-
re inférieure à 50 μm.
Résultats à 6 mois
Les deux groupes de patients traités par IVR 0,3mg
et 0,5 mg ont gagné en moyenne 16,6 et 18,3 lettres
respectivement à 6 mois, et le groupe contrôle seu-
lement 7,3 lettres (p<0,0001) [49]. De manière
concomitante avec l’amélioration de l’acuité visuel-
le, les 2 groupes de patients traités (0,3mg et 0,5
mg) ont présenté une réduction de l’épaisseur
maculaire de respectivement 337μ et 345μ en
moyenne, et le groupe contrôle seulement 158μ
(p<0,001). Plus de patients du groupe témoin ont
reçu un traitement laser « de secours » en compa-
raison aux groupes traités (55% versus 19% et
20%).
Résultats à 1 an
L’acuité visuelle s’est maintenue durant le 2ème
semestre pour le groupe IVR 0,3mg et IVR 0,5 mg
(16,4 et 18,3 lettres) et un gain de 4,8 lettres a été
observé pour le groupe initialement témoin qui a été
traité par 0,5 mg pendant le 2ème semestre (Fig. 5)
[50]. La diminution de l’épaisseur maculaire était
similaire dans les 3 groupes à un an. Le nombre
d’injections nécessaires lors du 2ème semestre était
de 2,7 (IVR 0.5 mg), 2,8 (IVR 0.3 mg) et 3,6 (grou-
pe témoin/IVR 0,5 mg). 
Résultats à 2 ans 
Les résultats à 2 ans de l’étude HORIZON, qui est
le prolongement de l’étude BRAVO, ont été rap-
portés au congrès de l’ARVO 2011 [46]. Il s’agit
d’une étude ouverte simple bras. Les patients rece-
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Figure 5 : Evolution de l’acuité visuelle moyenne
dans l’étude BRAVO pour les OBV. Comparaison du
groupe contrôle (Sham) et du groupe traité par 0,5mg de
ranibizumab, à 6 mois et à 1 an (le groupe contrôle a reçu
à la demande du ranibizumab entre 6 et 12 mois),
D’après Campochiaro et coll.[49] et Ho et coll. [63].
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vaient une injection intravitréenne de ranibizumab
0,5 mg si l’épaisseur maculaire était supérieure à
250 μ ou s’il existait un œdème maculaire qui affec-
tait la vision. Le contrôle était trimestriel. Les
patients pouvaient recevoir un traitement laser « de
secours » par grille maculaire. 
Les patients issus de BRAVO ont reçu en moyenne
2,5 injections la deuxième année. Le gain d’acuité
visuelle s’est maintenu entre la fin de la première
année et la fin de la deuxième année. Les groupes
de patients traités par IVR , témoin/0,3mg,0,5mg
ont gagné en moyenne à la fin de la deuxième année
15,6 lettres, 14,9 lettres et 17,5 lettres versus 19,2
lettres 16,8 et 13,2 à la fin de la première année. La
réduction de l’épaisseur maculaire s’est également
maintenue la 2ème année (respectivement 304 μm
291 μm et 330 μm à la fin de la deuxième année
versus 298 μm 307 μm et 360 μm à la fin de la pre-
mière année). Aucun effet secondaire relatif à l’usa-
ge aux long cours des anti-VEGF n’a été identifié. 
Analyse des sous-groupes
Le gain d’AV (à 6 mois) était plus important dans le
groupe traité que dans le groupe témoin quels que
soient l’AV initiale, le délai entre le diagnostic et le
traitement, l’âge du patient, les traitements anté-
rieurs, les antécédents de chirurgie de la cataracte.
Dans cette étude , il n'existait pas de patients ‘non-
répondeurs au traitement’ mais certains sous-
groupes de patients (âge jeune, court délai entre le
diagnostic et le traitement et basse AV) [51] étaient
meilleurs répondeurs aux injections.

IV-4-2.4. EFFETS SECONDAIRES COMPARES
DES ANTI-VEGF 
Tous les auteurs s’accordent sur le faible risque
d’effet secondaire sur le plan général et sur le plan
local après les IVT. Cependant, cette classe théra-
peutique expose au risque théorique d’accident vas-
culaire ischémique cardiaque ou cérébral, si une
petite partie du produit pharmacologique passe dans
la circulation générale, et potentiellement à une
majoration de la composante ischémique de la réti-
nopathie et à une diminution des facteurs de neuro-
protection. Sur ce dernier point, si des observations
ont été rapportées [52, 53], il reste difficile de prou-
ver la responsabilité de l’anti-VEGF car l’aggrava-
tion de la composante ischémique est une particula-
rité évolutive très fréquente des OVR.
Récemment, des cohortes prospectives et rétrospec-
tives ont tenté de comparer la tolérance des injec-
tions intravitréennes des anti-VEGF dans le traite-
ment de la DMLA, où ils sont déjà utilisés à grande
échelle depuis de nombreuses années. Curtis et coll.

ont mené une étude de cohorte Nord-Américaine
sur 146.942 patients bénéficiant de l’assurance
maladie et traités pour une DMLA, chez qui ils ont
analysé de façon rétrospective les effets secondaires
liés à l’utilisation de 4 thérapeutiques : la photothé-
rapie dynamique (servant de groupe contrôle), le
pegaptanib de sodium, le bevacizumab et le ranibi-
zumab [54]. La mortalité était significativement
inférieure après traitement par ranibizumab en com-
paraison au bevacizumab (odds ratio : 0,86 ; IC :
0,75 à 0,98). De même, les accidents vasculaires
cérébraux étaient également significativement
moins fréquents avec le ranibizumab en comparai-
son au bevacizumab (odds ratio : 0,78 ; IC : 0,64 à
0,96) [54]. 
Dans l’étude prospective CATT comparant l’effica-
cité et la tolérance du bevacizumab et du ranibizu-
mab dans le traitement de la DMLA exsudative
chez 1208 patients, la fréquence des effets secon-
daires vasculaires (accident vasculaire cérébral,
infarctus du myocarde, accident thromboembo-
lique, décès) était similaire dans les 2 groupes. On
notait un taux plus élevé de complications systé-
miques sévères nécessitant une hospitalisation
(principalement d’ordre digestif, urinaire ou pneu-
mologique) après bevacizumab qu’après ranibizu-
mab (24% versus 19%) [55]. La fréquence des
endophtalmies post-IVT était de 0,04% après rani-
bizumab et de 0,07% après bevacizumab (différen-
ce non significative).
Toujours dans le même état d’esprit, lors du dernier
congrès ARVO en mai 2011, Gower et coll. ont pré-
senté les résultats d’une analyse rétrospective sur
les effets secondaires associés au bevacizumab et
au ranibizumab, sur une cohorte de 74.267 indivi-
dus. Ils ont retrouvé une augmentation du risque
d’AVC hémorragique de 57% et de la mortalité de
11% dans le groupe traité par bevacizumab en com-
paraison au groupe traité par ranibizumab [56].
Dans cette étude rétrospective, l’interprétation des
résultats était limitée par l’impossibilité de relier
ces fréquences aux comorbidités éventuellement
associées.
Une élévation prolongée de la pression oculaire a
été rapportée dans environ 6% des cas après des
IVT répétées d’anti-VEGF dans la DMLA [57],
nécessitant un traitement hypotonisant voire une
intervention chirurgicale. Cette complication sem-
blait plus fréquente après bevacizumab (9,9%)
qu’après ranibizumab (3,1%), et survenait plus sou-
vent chez les patients ayant un glaucome préexis-
tant. Aucune donnée n’existe actuellement sur le
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risque d’élévation de la pression intraoculaire après
IVT répétées au décours d’une OVR.

En conclusion, les IVT d’anti-VEGF sont efficaces
dans le traitement de l’œdème maculaire des OVR,
et bien tolérées malgré le risque potentiel lié au pas-
sage systémique de cette classe pharmacologique.
L’augmentation du risque cardiovasculaire après
bevacizumab retrouvé par Gower n’est pas
confirmée par d’autres grandes études prospectives
ou de cohortes. 
En pratique, ces médicaments peuvent être utilisés
avec presque la même sécurité clinique, tout en
sachant que sur le plan juridique, le bevacizumab,
(certes 40 fois moins coûteux aux USA), n’a pas
d’autorisation de mise sur le marché en France.
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INJECTION INTRA-VITREENNE DE FIBRINOLYTIQUES
Violaine CAILLAUX, Agnès GLACET-BERNARD

IV-4-3. INJECTION INTRA-VITREENNE DE
FIBRINOLYTIQUES
Dans le but d’éviter les complications systémiques
observées avec les traitements fibrinolytiques, qui
peuvent mettre parfois en jeu le pronostic vital (voir
Chapitre IV-1-3.), plusieurs équipes ont tenté
d’administrer ces substances pharmacologiques par
voie intravitréenne. 
Dans une étude pilote, l’injection de rt-PA n’avait
pas donné lieu des complications hémorragiques
sévères [1]. Des études prospectives, randomisées
et contrôlées ont ensuite été réalisées, donnant des
résultats discordants [2-4]. Les séries avec injec-
tion très précoces, dans les 3 jours suivant le début
de l’occlusion, semblaient avoir des résultats supé-
rieurs à celles avec injection dans les 21 jours. 

Cependant, plusieurs auteurs s’interrogeaient sur le
passage réel du fibrinolytique, caractérisé par une
brève durée d’action, à travers la cavité vitréenne
puis à travers la paroi vasculaire ; cette limitation
pourrait expliquer une mauvaise biodisponibilité du
produit au niveau du site de l’injection. 
Par ailleurs, des altérations diffuses de l’épithé-
lium pigmentaire au pôle postérieur avec baisse de
l’acuité visuelle centrale ont été décrites suite à l’in-
jection dans la cavité vitréenne de doses allant de
50 à 100 mg de rt-PA (Ruiz LaPuente et col. 1999,
communication non publiée), amenant à réduire la
quantité couramment injectée. 
Des études expérimentales plus récentes ont mis en
évidence que la toxicité rétinienne du rt-PA semble
majorée de manière dose-dépendante par la pré-
sence d’une d’OVCR [5]. Plus récemment, une
étude expérimentale a évalué l’efficacité d’injection
intravitréenne et sous-rétinienne de rt-PA dans l’oc-
clusion veineuse chez le lapin [6]. La reperfusion de
l’occlusion n’était pas améliorée de manière statis-
tiquement significative avec ces 2 thérapeutiques.
Cette dernière étude semble sonner le glas des
injections intra-vitréennes de fibrinolytiques. 
Dans la plus récente série de patients recevant une
injection intravitréenne de 25 mg de rt-PA mélangés
à 4 mg de triamcinolone pour le traitement de
l’œdème maculaire des OVCR [7], on peut donc
raisonnablement se demander si l’action observée
n’était pas liée uniquement à la triamcinolone.

En conclusion, les IVT de fibrinolytiques, sédui-
sante dans le principe d’éviter leurs complications
systémiques des fibrinolytiques, n’ont pas démon-
trés leur efficacité dans le traitement des OVR.

RÉFÉRENCES

1. Lahey JM, Fong DS, Kearney J. Intravitreal tissue
plasminogen activator for acute central retinal vein
occlusion. Ophthalmic Surg Lasers 1999;30:427-34.
2. Elman MJ, Raden RZ, Carrigan A. Intravitreal
injection of tissue plasminogen activator for central reti-
nal vein occlusion. Trans Am Ophthalmol Soc
2001;99:219-21; discussion 22-3.
3. Glacet-Bernard A, Kuhn D, Vine AK, Oubraham
H, Coscas G, Soubrane G. Treatment of recent onset
central retinal vein occlusion with intravitreal tissue
plasminogen activator: a pilot study. Br J Ophthalmol
2000;84:609-13.
4. Ghazi NG, Noureddine B, Haddad RS, Jurdi FA,
Bashshur ZF. Intravitreal tissue plasminogen activator
in the management of central retinal vein occlusion. Reti-
na 2003;23:780-4.
5. Yamamoto T, Kamei M, Kunavisarut P, Suzuki M,
Tano Y. Increased retinal toxicity of intravitreal tissue
plasminogen activator in a central retinal vein occlusion
model. Graefes Arch Clin Exp Ophthalmol
2008;246:509-14.
6. Ameri H, Kim JG, Ratanapakorn T, Chader GJ,
Humayun MS. Intravitreal and subretinal injection of
tissue plasminogen activator (tPA) in the treatment of
experimentally created retinal vein occlusion in rabbits.
Retina 2008;28:350-5.
7. Yamamoto T, Kamei M, Sayanagi K, Matsumura
N, Nishida K, Sakaguchi H et al. Simultaneous intravi-
treal injection of triamcinolone acetonide and tissue plas-
minogen activator for central retinal vein occlusion: a
pilot study. Br J Ophthalmol 2010.

294



295

CHAPITRE IV-5 LES POSSIBILITES DE LA CHIRURGIE

P
H

Y
S

IO
PA

T
H

O
LO

G
IE

 
.

E
T

IO
LO

G
IE

D
IA

G
N

O
S

T
IC

. 
T

R
A

IT
E

M
E

N
T

LES POSSIBILITES DE LA CHIRURGIE

IV-5-1. CHIRURGIE DE DECOMPRESSION
Jean-François KOROBERNIK

IV-5-1.1. NEUROTOMIE RADIAIRE
LE PRINCIPE DE LA NEUROTOMIE
RADIAIRE
Une des hypothèses étiologiques de l’OVCR est
basée sur l’anatomie de la papille optique. Le siège
d’une occlusion de la veine centrale de la rétine se
ferait au niveau de la lame criblée car l’anneau
scléral inextensible limiterait l’expansion et les
mouvements des vaisseaux rétiniens, ce qui pour-
rait perturber le flux sanguin et induire les déséqui-
libres qui mèneront à l’occlusion veineuse.
En 2001, Opremcak a proposé une technique chi-
rurgicale endoculaire appelée « Neurotomie
Optique Radiaire » (NOR) [1]. La technique consis-
tait, après vitrectomie, à utiliser une micro-lame
pour faire une incision au bord du nerf optique, en
nasal le plus souvent, relaxant théoriquement l’an-
neau scléral. Cette section était faite de façon
radiaire pour éviter de créer des lésions sur les
fibres optiques, et sous hypertonie maintenue
quelques minutes pour éviter toute hémorragie.
Dans cette série de 11 patients atteints d’OVCR
sévères ayant une acuité inférieure à 1/10, une amé-
lioration rapide de l’acuité visuelle a été constatée
chez 73 % des patients.

RESULTATS DES PRINCIPALES ETUDES
Pour Le Rouic, dans une étude prospective mono-
centrique non comparative sur dix yeux de 10
patients, une diminution de l’épaisseur maculaire
au 3e mois a été démontrée sur l’OCT (passant en
moyenne de 580μ à 361μ en postopératoire) avec
un gain d’acuité visuelle de 10 lettres ETDRS (2
lignes) et une amélioration du déficit visuel moyen
sur la périmétrie automatisée [2].
Dans une étude prospective interventionnelle non
contrôlée sur 14 patients dont l’acuité visuelle
préopératoire était inférieure à 20/125, Garciia-
Arumii a constaté une amélioration de l’acuité
visuelle de plus d’une ligne chez 57% des patients
et plus de 2 lignes chez 43% des patients. Sur
l’OCT, l’épaisseur maculaire avait diminué de 282μ
en moyenne. Des shunts rétino-choroïdiens (Fig. 1)
se sont développés dans 6 yeux (43%) au niveau du
site de la neurotomie [3].
Dans une étude rétrospective menée sur 6 patients

ayant une OVCR depuis en moyenne 2 mois et
demi, Spaide a retrouvé que la valeur de l’épaisseur
maculaire était directement corrélée à l’apparition
de la circulation collatérale rétino-choroïdienne
(P = 0,008) [4]. Une circulation collatérale de
calibre significatif était retrouvée chez 3 patients
(50%), de moyen calibre chez 2 patients et absente
chez 1 patient.
Opremcak et col., dans une étude portant sur 117
cas consécutifs d’OVCR associée à une baisse
sévère d’acuité visuelle (20/200 ou moins), a
retrouvé une amélioration anatomique et clinique
dans 95% des cas, confirmée par l’angiographie à la
fluorescéine [5]. L’acuité visuelle s’est améliorée
de 2,5 lignes en moyenne dans 71% des cas. Une
néovascularisation du segment antérieur a été
constatée chez 6% des patients. Aucune complica-
tion sérieuse liée à la procédure chirurgicale n’a été
signalée. Par contre, un œdème et une pigmentation
maculaires étaient observés et corrélés à une altéra-
tion de la fonction maculaire.
Dans une 2ème étude de la même équipe, une injec-
tion intravitréenne (IVT) de 4 mg de triamcinolone a
été ajoutée à la vitrectomie chez 63 nouveaux
patients consécutifs [6]. Les résultats anatomiques
et visuels ont été comparés à ceux de la série précé-
dente et étaient pratiquement identiques. Un œdème
et une pigmentation maculaires ont été diagnosti-
qués dans 17% et 28% des cas respectivement. Une
élévation de la pression intraoculaire a été retrouvée
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Figure 1 : Aspect postopératoire à la suite à une neuro-
tomie radiaire pour OVCR. Une anastomose rétino-cho-
roïdienne est bien visible en nasal de la papille, au site de
l’incision radiaire du nerf optique (flèche).
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chez 25% des cas après triamcinolone et un patient
a développé une endophtalmie. L’IVT de triamci-
nolone ne semblait donc pas apporter de bénéfice
supplémentaire à la chirurgie de NOR.
Nomoto, dans une série de 15 yeux, a évalué l’effet
de la NOR sur la circulation rétinienne dans les
OVCR [7]. Une vidéoangiographie au vert d’indo-
cyanine (ICG) au Scanning Laser Ophthalmoscope
(SLO) a été pratiquée 72 heures avant et 3 mois
après l’opération, avec une analyse informatisée
des images. Une légère amélioration de la circula-
tion rétinienne a été retrouvée dans 50% des cas,
apparemment liée à l’apparition des anastomoses
rétino-choroïdiennes.
Ce résultat n’a pas été retrouvé par Horio dans une
étude prospective interventionnelle chez 7 patients
[8]. Le flux sanguin rétinien était mesuré sur des
courbes de dilution du colorant sur des vidéo-
angiogrammes fluorescéiniques. Au 7ème jour, le
flux sanguin rétinien était réduit de 28,5 à 21,1
pixels/seconde pour revenir à l’état préopératoire au
sixième mois, malgré l’apparition d’anastomoses
rétino-choroïdiennes dans tous les cas. L’épaisseur
maculaire avait diminué de 711 +/- 271μ à 488 +/-
182μ. Le flux sanguin rétinien ne s’est donc pas
amélioré durablement en postopératoire.
Dans une étude allemande faite par Vogel et col., un
examen histopathologique a été pratiqué sur un
œil opéré par NOR pour OVCR, énucléé 18
semaines après la chirurgie suite à un glaucome
néovasculaire douloureux [9]. Des fragments
déplacés de la membrane de Bruch ont été retrouvés
du côté nasal de la papille, entourés par un tissu
rétinien. Une discrète cicatrice a été signalée du
même côté touchant la lame criblée sans atteindre la
sclère adjacente ni les vaisseaux rétiniens. Il existait
également une atrophie optique profonde avec pré-
sence de quelques fibres optiques résiduelles en
temporal.

COMPLICATIONS
Schneider et col. ont mené en 2005 une étude afin
d’évaluer le déficit périmétrique après NOR, en
mesurant la micropérimétrie au SLO chez 13
patients ayant initialement une acuité visuelle infé-
rieure ou égale à 20/200 [10]. Après un suivi de 8
mois, 6 patients présentaient une perte périmétrique
sectorielle émergeant de la tête du nerf optique sur
le champ visuel de Goldmann, et un léger déficit
des fibres nerveuses était noté chez 3 patients.
D’autre part, 4 patients avaient un champ visuel
normal, mais, chez 3 de ces 4 patients, on retrou-
vait, à la micropérimétrie au SLO, un déficit absolu

des fibres nerveuses émergeant de l’incision papil-
laire nasale. 
Tsujikawa et col. ont mené en 2006 une étude ayant
pour but d’évaluer les déficits du champ visuel après
une NOR sur 8 patients opérés pour une OVCR
compliquée d’œdème maculaire [11]. Un déficit
périmétrique temporal permanent avec atteinte neu-
rologique a été diagnostiqué dans 88% des cas. Une
aggravation du champ visuel postopératoire de 7%
à 3 mois et de 21% à 12 mois a été retrouvée. Le
tiers des patients toléraient bien le déficit visuel
postopératoire mais 1 patient (13%) signalait une
incapacité visuelle.
Dans une autre étude portant sur 10 patients ayant
une OVCR ischémique, l’acuité visuelle ne s’est
pas améliorée en postopératoire malgré une nette
diminution de l’épaisseur maculaire sur l’OCT (de
841μ initialement à 162μ à M6) [12]. Un patient a
eu une perforation de l’artère centrale de la rétine en
per-opératoire et un autre a développé un glaucome
néovasculaire.
Yamamoto a présenté un cas d’occlusion de l’artère
centrale de la rétine suite à une NOR associée à une
vitrectomie et une phacoémulsification chez une
patiente de 70 ans, dont l’acuité visuelle a chuté de
20/400 a chuté à l’absence de perception lumineuse
en postopératoire [13].

DISCUSSION
La décompression chirurgicale au moyen d’une
NOR est une procédure techniquement faisable
dans les OVCR, sans complications notables pour
certains, mais comportant des risques sérieux pour
d’autres. 
Les résultats anatomiques et fonctionnels ont été
globalement très satisfaisants, avec une améliora-
tion de la fonction visuelle dans 71% des cas, d’au-
tant plus qu’il s’agissait le plus souvent de forme
sévères avec acuité initiale très basse. Cependant, il
n’est pas certain que le but d’enlever réellement la
compression de la veine centrale de la rétine au
niveau de la papille ait été atteint ; ce point a été dis-
cuté notamment par Hayreh [14].
La NOR et l’apparition d’anastomoses rétino-cho-
roïdiennes se sont montrées inefficaces sur le flux
sanguin rétinien et les études histopathologiques,
pratiquées sur un œil énucléé 18 semaines après une
NOR, n’ont pas confirmé le mécanisme d’action
suspecté d’une NOR (enlever la pression méca-
nique sur la veine centrale de la rétine). La diminu-
tion de l’épaisseur maculaire observée en postopé-
ratoire pourrait éventuellement n’être liée qu’à la
vitrectomie avec dissection de la hyaloïde posté-
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rieure. De plus, cette technique s’est avérée ineffi-
cace dans le traitement des formes ischémiques des
OVCR et peut être associée à des complications
potentiellement sévères.
En conclusion, des études randomisées et
contrôlées seraient nécessaires pour confirmer et
analyser ces résultats, mais ces études n’ont pu être
réalisées en raison de l’utilisation qui s’est rapide-
ment généralisée des injections intravitréennes
d’anti-VEGF.

IV-5-1.2. ADVENTICECTOMIE

PRINCIPES DE L’ADVENTICECTOMIE
La levée chirurgicale de la compression de la
branche veineuse par la branche artérielle a été pro-
posée dans le traitement des occlusions de branche
veineuse rétinienne (OBV).
En 1988, la première description encourageante de
la technique, par Osterloh et Charles, consistait en
une section de l’adventice commune entre l’artère
et la veine au niveau du croisement, avec décom-
pression de la veine sous-jacente. Cette procédure a
conduit, sur un premier cas clinique, à une amélio-
ration de l’acuité visuelle de 20/200 au départ à
20/25 à 8 mois après la chirurgie [15].

ETUDES PUBLIEES
Depuis 1999, au moins 16 études ont été publiées
sur la chirurgie des occlusions de branche veineuse
rétinienne [16-28]. Le nombre de patients rapporté
dans la littérature s’élève à 318. Toutes ces études
étaient soit rétrospectives, soit prospectives, avec
ou sans groupe contrôle (observation clinique
simple ou photo coagulation au laser)
Le recrutement pour chaque étude était relative-
ment restreint (3 pour Le Rouic jusqu’à 43 pour
Mester) et les critères d’inclusion étaient difficile-
ment comparables en ce qui concernait l’acuité
visuelle, le délai entre le début de l’OBV et le geste
chirurgical, le traitement préopératoire par laser ou
hémodilution, la forme clinique, l’existence d’une
circulation collatérale, la quantification de l’œdème
par l’OCT, le statut du vitré (hyaloïde décollée ou
non). La durée du suivi était aussi très variable,
allant de quelques semaines à 6 ans.
De la même façon la technique chirurgicale variait
suivant les équipes pour les gestes suivants : vitrec-
tomie partielle ou complète, ablation de la hyaloïde
postérieure, dissection (mono ou bi manuelle) du
croisement artério-veineux, séparation de l’artère
avec la veine sous-jacente, tentative de mobilisation
du thrombus, ablation de la limitante interne au pôle

postérieur ou au niveau du site de la dissection, tam-
ponnement interne, phacoémulsification associée,
utilisation de rt-PA. Les instruments étaient égale-
ment différents d’une étude à une autre : lancette,
crochet, ciseaux, pince, vitrectomie 20 ou 25 G.
Toutes ces études, sauf une, constataient en post-
opératoire une amélioration significative de l’acuité
visuelle et une diminution des hémorragies et de
l’œdème maculaire.
La dissection et/ ou la séparation de l’artère et de la
veine au niveau du croisement était soit un geste
aisé et reproductible pour certains, soit un geste dif-
ficile, voire impossible pour d’autres compte tenu
des adhérences, des hémorragies empêchant la
visualisation correcte, de la situation du croisement
et de la taille des vaisseaux. La reperméabilisation
veineuse per et/ ou postopératoire n’était pas
constante.
Des complications ont été rapportées. Elles étaient
dues soit à la vitrectomie proprement dite (catarac-
te, déchirure rétinienne, décollement de rétine,
membrane épi-rétinienne, endophtalmie), soit à la
dissection et /ou à la séparation de l’artère et de la
veine sous jacente (hémorragie rétinienne ou intra-
vitréenne, déchirure rétinienne postérieure, rupture
ou lacération vasculaire, lésions de la couche des
fibres optiques, scotome, gliose rétinienne, etc.).

DISCUSSION
Le but de ces études était de disséquer l’adventice
commune entre l’artère et la veine au niveau du
croisement afin de restaurer le flux veineux normal.
La reperfusion pouvait être visible soit en per opé-
ratoire, soit en post opératoire sur les clichés angio-
graphiques. Elle était souvent inconstante et aléa-
toire, voire inexistante pour certains. Contrairement
à Le Rouic qui n’a pas eu d’amélioration fonction-
nelle chez ses 3 patients [29], Charbonnel et Figue-
roa ont un gain de deux lignes d’acuité visuelle res-
pectivement dans 69 % et 73 % de leurs patients,
sans signe de reperfusion [19, 20]. Le résultat défi-
nitif n’était donc pas forcément lié à l’adventicecto-
mie. Ceci était confirmé par certains cas où des
améliorations fonctionnelles étaient observées sans
ce geste chirurgical, soit qu’il n’était pas prévu, soit
qu’il fut impossible de disséquer la gaine adventi-
tielle commune. 
Le geste chirurgical de dissection de l’adventice et
de séparation de l’artère et de la veine sous-jacente
peut potentiellement entraîner des complications.
Il semblerait donc que la vitrectomie seule avec
ablation de la hyaloïde postérieure soit efficace,
accompagnée ou non de l’ablation de la limitante



interne. Pour Stefansson, le mécanisme d’action de
la vitrectomie passe par une amélioration de la cir-
culation des fluides et une augmentation de
l’oxygénation des couches internes ischémiques de
la rétine [30] (voir Chapitre IV.5.3).
Plus récemment, les injections intravitréennes de
triamcinolone, d’implant de dexaméthasone (Ozur-
dex®) ou d’anti-VEGF (bevacizumab ou ranibizu-
mab) ont montré un gain de 2 lignes chez un
nombre important de patients, avec nettement
moins de complications que la chirurgie, ce qui
explique que cette technique ne soit plus vraiment
pratiquée [31].

IV-5-2. CREATION D’ANASTOMOSES
Jean-François KOROBELNIK

Décrites il y a 50 ans par Verhoeff, les anastomoses
rétino-choroïdiennes permettent théoriquement de
contourner le site de l’occlusion veineuse et
d’orienter le sang vers la choroïde. Ainsi, l’isché-
mie et l’œdème rétiniens pourraient être améliorés.
Ces anastomoses peuvent être créées par la chirur-
gie ou par le laser.

Anastomose rétino-choroïdienne au Laser
McAllister a mis au point une technique de photo-
coagulation où un surdosage appliqué sur une paroi
veineuse peut, en provoquant notamment une rup-
ture de la membrane de Bruch, mettre en communi-
cation la circulation veineuse rétinienne et la cho-
riocapillaire. Le bénéfice visuel était obtenu si une
anastomose était effectivement réalisée [32]. Celle-
ci pouvait être difficile à créer, possiblement en rai-
son des lésions endothéliales des parois veineuses,
et des impacts de laser Yag étaient souvent néces-
saires en plus des impacts de laser à l’Argon, mal-
gré leur danger potentiel [33]. Les résultats visuels
de cette technique, encourageant dans les publica-
tions de McAllister, semblaient peu reproductibles
par d’autres équipes [32-35].
Les principales complications pouvaient être l’hé-
morragie intravitréenne (42%), la néovascularisa-
tion choroïdienne au site de l’anastomose (21%) et
le développement d’une membrane pré-rétinienne
(12%). Le timing optimal pour réaliser une telle
anastomose reste à déterminer, mais il se situe pro-
bablement dans les 4 premiers mois de la maladie,
car il fallait en moyenne plus de 2 tentatives pour
parvenir à réaliser une telle anastomose (McAllis-
ter).
Cette technique difficilement reproductible n’a pas
vraiment réussi à s’imposer.

Anastomose rétino-choroïdienne chirurgicale
L’anastomose par laser étant imprévisible, une
approche chirurgicale a été proposée. Dans une
étude pilote, une vitrectomie avec 4 incisions réti-
no-choroïdiennes (1 dans chaque quadrant) a été
tentée, puis la technique a été améliorée par l’utili-
sation du laser Erbium [36, 37]. De telles indica-
tions chirurgicales restent marginales et expérimen-
tales.
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LA VITRECTOMIE 
Gérard MIMOUN, Agnès GLACET-BERNARD

IV-5-3. LA VITRECTOMIE 

Dès les débuts de la vitrectomie, une chirurgie du
segment postérieur a été proposée dans les occlu-
sions veineuses rétiniennes pour traiter certaines
complications, au premier rang desquelles les
hémorragies intravitréennes, puis pour tenter
d’avoir une action plus directe sur la circulation
sanguine dans les vaisseaux rétiniens. Si la chirur-
gie de « décompression » s’est révélée globalement
décevante, les études réalisées à cette occasion ont
permis de suggérer un effet anti-œdémateux de la
vitrectomie proprement dite. Cependant, d’autres
traitements anti-œdémateux se sont développés plus
récemment et ont relégué au second plan la chirur-
gie dans cette indication. 
Dans ce chapitre, les principales indications
actuelles de la vitrectomie sont abordées, sans
détailler les techniques ni les protocoles chirurgi-
caux : l’hémorragie intravitréenne (HIV), l’œdème
maculaire persistant et la chirurgie des membranes
épirétiniennes.

IV-5-3.1. HEMORRAGIE INTRA-VITREENNE (HIV)
HIV associée à la néovascularisation du segment
postérieur

Les occlusions de branche veineuse rétinienne
constituent une cause très fréquente d’HIV, au
deuxième rang après la rétinopathie diabétique. Il
s’agit généralement d’OBV de forme ischémique
évoluant depuis plus d’un an (souvent beaucoup
plus) et non traitée par photocoagulation au laser [1,
2]. Il n’est pas rare qu’une HIV révèle une OBV
ancienne passée inaperçue.
En ce qui concerne les occlusions de la veine cen-
trale de la rétine, l’HIV n’est pas une modalité évo-
lutive habituelle car, dans les formes ischémiques
sévères, la néovascularisation se développe dès les
premiers mois au niveau du segment antérieur, fai-
sant craindre le redoutable glaucome néovasculaire.
Une HIV peut néanmoins survenir dans les formes
moins sévères présentant des territoires isché-
miques compliqués de néovascularisation prépapil-
laire ou prérétinienne, généralement plus de 6 mois
après le début de l’accident occlusif. 
Il faut distinguer le cas des simples suffusions
hémorragiques observées dans les OVCR isché-

miques sévères, donnant un aspect d’HIV minime,
contemporaine de l’OVCR, et ne justifiant généra-
lement pas une indication chirurgicale.
L’absence de détachement complet du cortex
vitréen postérieur est une cause favorisante de ces
HIV, l’adhérence persistante entre le vitré en mou-
vement et les néovaisseaux prérétiniens étant une
cause de saignement [3].
Les HIV denses, responsables de baisse visuelle
sévère, voire récidivantes, sont traitées efficace-
ment par la vitrectomie, qui a pour but le nettoyage
de la cavité vitréenne et la section des tractions
éventuelles entre le cortex vitréen postérieur et les
néovaisseaux [2, 4]. L’administration per-opératoi-
re de triamcinolone (Vitreal S®) peut être utile pour
la visualisation du vitré résiduel, qui est un facteur
de récidive hémorragique postopératoire. Un traite-
ment per-opératoire par endophotocoagulation au
laser des territoires ischémiques est également très
important pour éviter la récidive hémorragique pré-
coce. Dans les OVCR, l'endophotocoagulation est-
fondamentale pour lutter contre l’effet stimulant de
l’angiogenèse induite par l’inflammation péri-opé-
ratoire de la vitrectomie seule, ce qui pourrait
accélérer l’évolution vers le glaucome néovasculai-
re.

HIV associée à une déchirure rétinienne
Si la néovascularisation est la principale cause
d’HIV au cours des OVR, il faut garder à l’esprit
qu’une déchirure rétinienne est aussi une complica-
tion possible des occlusions ischémiques, ce qui
justifie un examen très attentif de la périphérie réti-
nienne chez ces patients [5]. Le traitement des
déchirures et des décollements de rétine secondaire
aux OVR n’est pas différent du cas habituel.

HIV associée à un décollement rétinien 
tractionnel
Contrairement au cas de la rétinopathie diabétique,
le décollement rétinien tractionnel est exceptionnel
après une occlusion veineuse rétinienne [6]. Il peut
être observé en association avec des affections
systémiques particulières, comme chez les patients
diabétiques, chez lesquels l’OVR se transforme
progressivement en rétinopathie diabétique sévère,
ou chez les patients drépanocytaires.
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IV-5-3.2. CHIRURGIE POUR 
OEDEME MACULAIRE PERSISTANT

Analyse des séries publiées
De nombreuses séries de cas ont été rapportées,
généralement rétrospectives et sans groupe contrôle. 
Très tôt, dès 1999, plusieurs publications japonaises
ont rapporté une amélioration de l’acuité visuelle et
une diminution de l’œdème maculaire évaluée en
OCT après vitrectomie pour œdème maculaire
secondaire à une OVR. La vitrectomie comprenait
le décollement de la hyaloïde postérieure et était
souvent combinée à l’opération de la cataracte. Les
meilleurs résultats postopératoires étaient obtenus
lorsque la chirurgie était réalisée dans les 12 pre-
miers mois de l’OVR et quand l’acuité visuelle
préopératoire était conservée [7-9]. 
Sans compter les groupes contrôles des études chi-
rurgicales sur la chirurgie de « décompression », de
nombreux auteurs ont confirmé par la suite cet effet
anti-œdémateux de la vitrectomie, souvent associée
au décollement du vitré et au pelage de la limitante
interne [10-18]. Un effet favorable était régulière-
ment observé sur l’œdème maculaire, mais l’acuité
visuelle n’était pas toujours améliorée [19].
L’effet à long terme de la chirurgie est rapporté dans
plusieurs études [10, 13, 16], avec une efficacité sur
l’acuité visuelle et sur l’épaisseur rétinienne pen-
dant plus de 5 ans [10].

Mécanismes présumés d’action de la vitrectomie
dans l’œdème maculaire
1) Rôle des tractions vitréennes, « Décompres-
sion » de l’œdème maculaire
Dès 1984, Sebag a suggéré que la traction par les
fibres rétiniennes sur les cellules de Müller de la
rétine prédisposait à l’œdème maculaire cystoïde
[20]. La persistance d’adhérences vitréomaculaires
favoriserait la persistance de l’œdème maculaire [3,
21, 22]. 
Dans les OVCR non ischémiques, la persistance
d’un œdème maculaire est fortement corrélée, soit à
la persistance d’un vitré adhérent c’est à dire à l’ab-
sence de décollement postérieur du vitré, soit à la
persistance d’une adhérence vitréomaculaire loca-
lisée [3, 21]. En effet, en présence d’un œdème
maculaire persistant, le vitré n’est pas décollé dans
76% des cas, alors qu’en l’absence d’œdème macu-
laire, le vitré est décollé dans 75% des cas, comme
si le décollement postérieur du vitré était un facteur
qui protégeait de l’œdème maculaire [3].
Dans les cas d’occlusion de branche, la présence
d’un décollement postérieur du vitré est également

associée à une diminution significative du risque de
complication, que se soit de développer un œdème
maculaire, une néovascularisation rétinienne ou une
hémorragie intravitréenne [23].
Plus récemment, Mandelcorn suggérait que même
en l’absence de tractions antéro-postérieures identi-
fiées, la vitrectomie avec pelage de la limitante
interne dans les OVCR et les OBV permettait une
« décompression chirurgicale de l’œdème maculai-
re » et une amélioration de l’acuité visuelle dans
78% des cas. Ces résultats vont dans le sens des
études sur l’œdème maculaire diabétique qui ont
retrouvé une diminution postopératoire de l’œdème
maculaire quelles que soient les relations préopéra-
toires entre le vitré et la macula ; dans ces cas,
l’œdème maculaire serait secondaire à des tractions
tangentielles en rapport avec le développement
d’un tissu épirétinien pathologique [24, 25].

2) Rôle de l’oxygénation rétinienne 
Dans les OVR, la mauvaise oxygénation tissulaire
secondaire au ralentissement circulatoire pourrait
être aggravée par la présence d’un vitré non détaché
de la rétine, qui constitue un bouclier étanche
devant elle. 
Cet effet, évoqué dés les années 1990 par Stefans-
son, fait jouer un rôle bénéfique important à la
vitrectomie par la réalisation du détachement de la
hyaloïde postérieure. Ce dernier, en libérant la réti-
ne comme une barrière étanche (ou bouclier), amé-
liorerait l’oxygénation de la rétine en permettant
une meilleure diffusion de l’oxygène à partir de la
rétine adjacente encore bien perfusée et/ou à partir
du segment antérieur [26, 27]. L’élévation de la ten-
sion en oxygène dans la rétine interne entraine une
vasoconstriction artériolaire qui permettrait la dimi-
nution de la pression hydrostatique dans les capil-
laires et les veinules, ce qui diminuerait ainsi l’œdè-
me maculaire par la loi de Starling. L’augmentation
de la pression en oxygène induite par la vitrectomie
diminuerait également la sécrétion de facteurs
angiogéniques comme le VEGF.

3) Réservoir de facteurs intravitréens inflamma-
toires et angiogéniques
La vitrectomie permettrait aussi de faire disparaître
les facteurs intravitréens inflammatoires et angiogé-
niques, dont la responsabilité dans la genèse de
l’œdème maculaire a été démontrée (voir Chapitre
I-7). 
La vitrectomie réduit le taux de VEGF qui a été
retrouvé divisé par 3 au cours d’une nouvelle mesu-
re chez les patients réopérés pour complication dans
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Figure 1 : OVCR chez un homme de 47 ans ayant une hypercholestérolémie familiale
a : cliché couleur, b et c : temps précoce et tardif, d : OCT montrant une épaisseur de 829μ ; initialement,
l’OVCR est bien perfusée et œdémateuse (3/10 P4). Noter la présence de microanévrysmes sur l’angio-
graphie et l’absence de décollement postérieur du vitré sur l’OCT. 
e : rétinophotographie infrarouge, f : coupe verticale passant pas la fovéa, le champ inférieur se trouvant
à gauche), 18 mois plus tard après plusieurs IVT de triamcinolone et d’Avastin et une PPR, une fine mem-
brane épirétinienne s’est développée en inféro-nasal de la macula, le cortex vitréen postérieur s’est déta-
ché (4/10 P6 – 558μ). 
g : après une nouvelle IVT et chirurgie de la cataracte, l’œdème se résorbe pratiquement complètement
malgré la présence de la MER sur le versant nasal de la fovéa (6/10 P2 – 296μ). La MER ne s’oppose
pas à la résorption de l’œdème et à la récupération visuelle, elle ne correspond donc pas à ce stade à
une indication chirurgicale. 

1a 1b

1c 1d

1e 1f

1g
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les 9 mois suivant une première vitrectomie com-
binée à une endophotocoagulation [28]. Le taux de
VEGF postopératoire était significativement plus
élevé chez les patients avec une acuité visuelle peu
améliorée. Ces résultats suggèrent que le taux de
VEGF intravitréen pourrait être corrélé avec le pro-
nostic visuel et avec les modifications éventuelles
de l’œdème maculaire après la vitrectomie [18].

4) Formation de collatérales
Pour Yamamoto, l’amélioration de la microcircula-
tion observée après vitrectomie pourrait être en
relation avec la formation d’une circulation de sup-
pléance [29].

5) Fibrose de la rétine interne
D’autres mécanismes ont été évoqués pour expli-
quer l’effet anti-œdémateux de la vitrectomie. Une
fibrose de la rétine interne pourrait survenir après le

pelage de la limitante interne qui englobe les pieds
des cellules de Müller. Cette réponse cellulaire au
niveau des cellules de Müller pourrait s’opposer à
la rechute d’un œdème maculaire [30].

Technique Chirurgicale

Intérêt du pelage de la limitante interne
La plupart des études récentes sur la vitrectomie
dans l’œdème maculaire des OVR incluent systé-
matiquement le pelage de la limitante interne qui
semble donner un bénéfice supplémentaire dans la
diminution postopératoire de l’œdème [10, 12, 15-
17, 19, 31]. 

Cependant, deux études comparent les résultats de
la vitrectomie avec ou sans pelage de la limitante et
ne retrouvent pas de différence significative dans
ces 2 groupes [13, 14].

2A 2B

2C 2D

Figure 2 : OVCR bien perfusée chez une femme de 66 ans hypertendue.
a-b, stade initial, l’OVCR est bien perfusée et œdémateuse (3/10 P4) et donnera une récupération spon-
tanée à 9/10 P2. c : 5 ans plus tard, la vision baisse en raison de l’apparition d’une MER responsable d’une
réapparition de l’OMC (5/10 faibles, P3 – 426μ). d : après résection chirurgicale de la MER, l’œdème
maculaire a diminué et la vision s’est améliorée (8/10 P2f – 365μ). On voit nettement la limite de la décou-
pe de la MER et de la limitante sur la coupe horizontale d’OCT.
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Vitrectomie 25 gauges
En ce qui concerne les techniques de chirurgie, la
vitrectomie 25G permet d’obtenir également des
résultats aussi significatifs que le 20G. [17].

IV-5-3.3. MEMBRANE EPI-RETINIENNE
La survenue d’une membrane épirétinienne (MER)
est une complication classique de l’œdème macu-
laire chronique, qui peut compromettre le pronostic
visuel des occlusions veineuses bien perfusées [32]. 
Kuhne et coll. ont observé 2 types de membranes :
la fibrose prémaculaire simple dont le pronostic est
proche de celui du syndrome de Jaffé, et la prolifé-
ration fibrovasculaire dont la pathogénie est proche
du diabète [33]. 
Depuis la surveillance régulière des œdèmes macu-
laires secondaires aux OVR par OCT spectral-
Domain, le diagnostic de MER est beaucoup plus
fréquent ; des tractions vitréo-maculaires sont plus
souvent diagnostiquées [34], et certains auteurs sus-
pectent le rôle favorisant des IVT d’anti-VEGF[35]
.
La constatation de l’apparition d’une MER conduit
parfois à s’interroger sur l’opportunité d’une indi-
cation de pelage chirurgical. Malheureusement,
aucune étude n’a étudié l’intérêt de cette opération
dans le traitement de l’œdème persistant des OVR,
ni le rôle possiblement négatif de la présence d’une
MER dans le traitement de l’OM (la présence d’une
membrane est régulièrement un critère d’exclusion
des études sur le traitement de l’œdème maculaire). 

Si l’on considère que, dans les OVR comme dans la
rétinopathie diabétique, la composante tractionnelle
peut aggraver l’œdème maculaire, alors la chirurgie
peut être justifiée, d’autant plus qu’elle a démontré
son rôle bénéfique dans cette indication [4, 24]. Les
bonnes indications du traitement pourraient cor-
respondre aux membranes suffisamment épaisses et
contractiles pour s’opposer à la résorption de l’œdè-
me par les médicaments habituels appliqués en
injection intravitréenne, en l’absence d’ischémie
maculaire et de remaniements pigmentaires ou atro-
phiques centraux (Fig. 1 et 2).

En conclusion, malgré l’accumulation de nom-
breuses et grandes séries rétrospectives confirmant
des résultats bénéfiques anatomiques et fonction-
nels après vitrectomie pour œdème maculaire
secondaire à une OVR, l’absence d’étude multicen-
trique comparative et randomisée ne permet pas
actuellement de conclure sur l’efficacité de la
vitrectomie. 

En comparaison aux autres traitements pharmacolo-
giques de l’œdème maculaire, la vitrectomie
semble apporter un résultat plus durable. 
Parmi les nombreux essais thérapeutiques actuelle-
ment en cours dans les OVR, aucun ne concerne
malheureusement la chirurgie. En attendant, seule
la vitrectomie pour membrane épirétinienne secon-
daire représente une indication classique de vitrec-
tomie chez ces patients.
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TRAITEMENT PAR CANULATION DE LA VEINE RETINIENNE ET rt -PA
Constantin J. POURNARAS

IV-5-4. TRAITEMENT PAR CANULATION DE
LA VEINE RETINIENNE ET rt -PA
Dans les cas d’occlusion veineuse rétinienne, l’objec-
tif de cette approche thérapeutique serait de dissoudre
les thrombi déjà formés au niveau du site de l’occlu-
sion et/ou de prévenir la formation de thrombus dans
le secteur veineux rétréci à l’origine des troubles
hémodynamiques des OVR [1-3]. Un autre mode
d’action des fibrinolytiques pourrait être leur action
rhéologique (voir Chapitre IV-1-3. et IV-3-4.).
Dans les cas d’OVCR d’apparition récente, l’effica-
cité d’une thrombolyse intraveineuse obtenue par
l’activateur du plasminogène tissulaire recombinant
(rt-PA), administré à faible dose, a été évaluée par
une étude prospective multicentrique, contrôlée et
randomisée. Une amélioration visuelle avait été
observée, mais sans aucun lien établi entre la
thrombolyse et une diminution du risque de néo-
vascularisation [4].
Le rt-PA administré en intravitréen est sensé diffu-
ser et rentrer dans les vaisseaux rétiniens dont la
barrière hémato-rétinienne est endommagée suite à
l’OVR. Le rt-PA serait ensuite transporté par le flux
veineux au niveau du site présumé du thrombus,
puis provoquerai la lyse de ce dernier. 
Selon les études, la différence d’efficacité observée
pourrait refléter l’état de maturation variable du
thrombus au moment de l’intervention : en effet,
certaines études expérimentales animales rappor-
tent que le rt-PA serait plus efficace dans le cas de
thrombus immatures [5]. 
Parmi les complications résultant d’une thromboly-
se intravitréenne se trouvent les hémorragies dans
le vitré et une augmentation de l’œdème maculaire
[6, 7]. L’absence de reperméabilisation, avec main-
tien d’une pression intraveineuse élevée, pourrait
entretenir la persistance d’un œdème maculaire
accru. L’amélioration la plus significative ayant
suivi l’utilisation de rt-PA en intravitréen a été
observée dans des cas d’OVCR de type non-isché-
mique [8, 9]. 

La canulation des veines rétiniennes permet d’ad-
ministrer le rt-PA avec, comme avantage essentiel,
une action thrombolytique ciblée au niveau du site
présumé de thrombose [10]. 
La technique la plus répandue actuellement consis-
te en l’insertion, après vitrectomie à trois voies, de

la pointe d’une canule, de diamètre inférieur à 100
microns, dans une branche veineuse, la canule étant
tenue à la main ou maintenue en place à l’aide d’un
stabilisateur externe. 
Les études de l’équipe à l'origine de cette tech-
nique, portant sur plus de 100 patients, ne permet-
tent cependant pas de se faire une opinion sur son
intérêt de la technique, et ce malgré les résultats
intéressants rapportés (80% de stabilisation ou
d’amélioration visuelle). En effet, la caractérisation
clinique des patients était sommaire et aucune ana-
lyse quantitative du flux sanguin n’a été effectuée.
Finalement, ces études ne sont pas comparatives, et
l’effet de la vitrectomie seule pourrait rendre comp-
te d’un certain nombre d’améliorations [11]. Par la
suite, les mêmes auteurs ont rapporté les résultats
d’une autre étude laissant entendre que la récupéra-
tion visuelle serait en rapport avec la dextérité des
chirurgiens [12]. 
Toutefois, selon des études récentes portant sur des
OVCR de type ischémique d’une durée de moins de
5 mois et avec une acuité visuelle inférieure à 2/10,
le gain visuel n’était pas corrélé avec une lyse réus-
sie, et l’analyse angiographique pré- et post-opéra-
toire n’a pas montré de changements circulatoires
significatifs. En outre, bien que ces résultats puis-
sent provenir du mauvais pronostic des cas en géné-
ral, de nombreuses complications, telles que le
glaucome néovasculaire, le décollement de rétine et
la cataracte, ont été jugées inacceptables [13]. 
Malgré les études rapportant un effet bénéfique de
la thérapie thrombolytique pour l’OVCR, il n’exis-
te que très peu d’arguments scientifiques valables
en faveur de son efficacité. Le thrombus, s’il existe,
s’organise en l’espace de quelques jours et les
fibroblastes, se développant à partir de la paroi des
vaisseaux, vont le transformer en tissu conjonctif
vasculaire [14]. Ce dernier ne peut pas être dissout
par des agents thrombolytiques, indépendamment
de la voie d’administration utilisée, au moment où
chez la plupart des patients une OVCR est
constatée. De plus, la présence des vaisseaux col-
latéraux, voies préférentielles de drainage, a pour
conséquence que le site d’occlusion ne puisse être
atteint que par une faible quantité de rt-PA [15].
Cependant, si le rt-PA était injecté rapidement dès
l’apparition de l’occlusion veineuse, les vaisseaux
collatéraux ne se seraient pas encore développés et
le rt-PA pourrait ainsi atteindre le site désiré. Ceci
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est effectivement le cas en expérimentation anima-
le où la reperfusion des veines thrombosées ou
oblitérées par photocoagulation est obtenue. La per-
fusion de rt-PA effectuée quelques heures après
l’occlusion chez le mini-porc (Fig. 1) et après une
semaine chez le chien [16] s’avère efficace pour la
reperméabilisation veineuse. 

En conclusion, à ce jour, il n’existe aucune étude
randomisée contrôlée ayant évalué l’efficacité d’ap-
plication des traitements thrombolytiques par canu-
lation des veines rétiniennes, technique qui s'est
révélée par ailleurs à l’origine d’un nombre élevé
de complications. 

REFERENCES

1. Hayreh SS. Prevalent misconceptions about acute
retinal vascular occlusive disorders. Prog Retin Eye Res
2005;24:493-519.
2. Frangieh GT, Green WR, Barraquer-Somers E,
Finkelstein D. Histopathologic study of nine branch
retinal vein occlusions. Arch Ophthalmol
1982;100:1132-40.
3. Green WR, Chan CC, Hutchins GM, Terry JM.
Central retinal vein occlusion: a prospective histopatho-
logic study of 29 eyes in 28 cases. Trans Am Ophthalmol
Soc 1981;79:371-422.

4. Hattenbach LO, Friedrich Arndt C, Lerche R,
Scharrer I, Baatz H, Margaron F et al. Retinal vein
occlusion and low-dose fibrinolytic therapy (R.O.L.F.): a
prospective, randomized, controlled multicenter study of
low-dose recombinant tissue plasminogen activator ver-
sus hemodilution in retinal vein occlusion. Retina
2009;29:932-40.
5. Loren M, Garcia Frade LJ, Torrado MC, Navarro
JL. Thrombus age and tissue plasminogen activator media-
ted thrombolysis in rats. Thromb Res 1989;56:67-75.
6. Lahey JM, Fong DS, Kearney J. Intravitreal tissue
plasminogen activator for acute central retinal vein
occlusion. Ophthalmic Surg Lasers 1999;30:427-34.
7. Glacet-Bernard A, Kuhn D, Vine AK, Oubraham
H, Coscas G, Soubrane G. Treatment of recent onset
central retinal vein occlusion with intravitreal tissue
plasminogen activator: a pilot study. Br J Ophthalmol
2000;84:609-13.
8. Ghazi NG, Noureddine B, Haddad RS, Jurdi FA,
Bashshur ZF. Intravitreal tissue plasminogen activator
in the management of central retinal vein occlusion. Reti-
na 2003;23:780-4.
9. Elman MJ, Raden RZ, Carrigan A. Intravitreal
injection of tissue plasminogen activator for central retinal
vein occlusion. Trans Am Ophthalmol Soc 2001:219-21.
10. Weiss JN. Treatment of central retinal vein occlu-
sion by injection of tissue plasminogen activator into a
retinal vein. Am J Ophthalmol 1998;126:142-4.
11. Weiss JN, Bynoe LA. Injection of tissue plasmino-
gen activator into a branch retinal vein in eyes with cen-
tral retinal vein occlusion. Ophthalmology
2001;108:2249-57.
12. Bynoe LA, Hutchins RK, Lazarus HS, Friedberg
MA. Retinal endovascular surgery for central retinal
vein occlusion: initial experience of four surgeons. Reti-
na 2005;25:625-32.
13. Feltgen N, Junker B, Agostini H, Hansen L. Reti-
nal Endovascular Lysis in Ischemic Central Retinal Vein
Occlusion One-Year Results of a Pilot Study. 2007.
14. Cotran RS, Kumar V, Robbins SL. Fate of the
thrombus; in Robbins’ Pathologic Basis of Disease,
Cotran RS, Kumar V, Robbins SL (eds)Philadelphia:
Saunders; 1989.
15. Hayreh SS. t-PA in CRVO. Ophthalmology
2002;109:1758-61.
16. Tameesh MK, Lakhanpal RR, Fujii GY, Javaheri
M, Shelley TH, D’Anna S et al. Retinal vein cannula-
tion with prolonged infusion of tissue plasminogen acti-
vator (t-PA) for the treatment of experimental retinal
vein occlusion in dogs. Am J Ophthalmol 2004;138:
829-39.

307

CHAPITRE IV-5 LES POSSIBILITES DE LA CHIRURGIE

P
H

Y
S

IO
PA

T
H

O
LO

G
IE

 
.

E
T

IO
LO

G
IE

D
IA

G
N

O
S

T
IC

. 
T

R
A

IT
E

M
E

N
T

 

 

 

 

 

 

Figure 1 : Thrombose veineuse rétinienne expérimenta-
le chez le mini-porc (A), la veine thrombosée étant
reperméabilisée suite à une thrombolyse intraveineuse
rétinienne au rt-PA (B). Reperfusion (D) d’une veine
oblitérée par photocoagulation (C). 
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C D
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TRAITEMENT DE LA RUBEOSE IRIENNE 
ET DU GLAUCOME NEOVASCULAIRE
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Compte tenu de la gravité et de la rapidité d’évolu-
tion de la rubéose irienne, le traitement préventif
par photocoagulation panrétinienne (PPR) au stade
d’ischémie rétinienne étendue serait le meilleur
moyen de prévenir la rubéose irienne et de préser-
ver ainsi l’intégrité de l’angle trabéculaire et la
vision résiduelle (voir Chapitres GNV III-2-2.3 et
Indications du laser IV-3-2.1). Dans ce but, il est
essentiel de repérer précocement les patients à
risque afin de leur proposer un suivi régulier per-
mettant un traitement précoce avant les complica-
tions. Malheureusement, la rapidité foudroyante de
certaines formes ischémiques fait que cette préven-
tion primaire peut parfois être prise en défaut. 
La constatation d’un début de rubéose irienne est
la véritable urgence thérapeutique dans les
OVCR. Le but est d’éviter que l’angle camérulaire
ne soit totalement envahi par la membrane fibro-
vasculaire, ce qui ne prend généralement que
quelques jours. Cette prévention secondaire du
GNV associe actuellement les thérapeutiques anti-
angiogéniques et la PPR ; elle doit être instaurée en
urgence (Fig. 1).
Une fois que le GNV s’est développé et que l’hy-
pertonie oculaire est présente, l’objectif est de faire
baisser la pression intra-oculaire qui est invariable-
ment le facteur principal de la perte irréversible et
majeure de l’acuité visuelle. 

IV-6-1. TRAITEMENTS DE PREMIERE
INTENTION 
IV-6-1.1 L’INJECTION INTRAVITREENNE 
D’ANTI-VEGF
Au cours de ces dernières années, les nouveaux
médicaments anti-angiogéniques ont révolutionné
le traitement du GNV. Ces traitements, dirigés
contre le VEGF, ont été développés pour le traite-
ment des complications néovasculaires de la
dégénérescence maculaire liée à l’âge. Dans le
glaucome néovasculaire, le VEGF est également
impliqué comme agent angiogénique majeur en
réponse à l’ischémie rétinienne, responsable de la
néovascularisation rétinienne, irienne et de l’angle
irido-cornéen. Il paraissait donc naturel de l’utiliser
dans le traitement de cette pathologie au pronostic
très réservé. 
Les premières études ont utilisé le bevacizumab
(Avastin®) pour le traitement du GNV. Plusieurs
protocoles ont été effectués avec des doses de
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Diagnostic de rubéose débutante 
- fins néovaisseaux au sphincter 
- néovaisseaux dans l’angle 

(gonioscopie) 
- dilatation de la collerette irienne 

Evaluation de l’envahissement 
du trabéculum 

- gonioscopie 
- prise du tonus oculaire 

Surveillance particulière des patients à risque 
- OVCR entre 2 et 4 mois 
- patient diabétique, terrain polyvasculaire 
- acuité visuelle < 1/10 
- forme ischémique 
- épaisseur rétinienne > 700  (hors DSR) 

Traitement en urgence 

Traitement topique par collyres : 
- atropine 
- corticoïdes locaux 
- hypotonisants si besoin 

Injection intra-vitréenne d’anti-VEGF 
dans les 48-72 heures 

Photocoagulation pan-rétinienne 

- seul traitement pouvant faire 
régresser durablement la 
néovascularisation  

- plus facile et efficace sous l’effet 
de l’IVT d’anti-VEGF 

Traitement de l’hypertonie résiduelle 

- cyclo-affaiblissement au laser Diode 
- cyclo-cryo-affaiblissement 
- chirurgie filtrante 
- valve de drainage 

Figure 1 : Prise en charge de la néovascularisation du
segment antérieur
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2,5mg ou 1,25mg. Dans ces cas extrêmement
sévères, augmenter la dose semblait accroître l’effi-
cacité et la durée d’action, au risque d’un passage
systémique potentiellement plus grand. Cependant,
aucune étude à ce jour n’a évalué l’intérêt d’une
dose plus forte dans cette indication.
Plusieurs petites séries non contrôlées sur l’utilisa-
tion du bevacizumab ont mis en évidence une dimi-
nution de la néovascularisation irienne et de l’angle
irido-cornéen dans le GNV avec des résultats pro-
metteurs [1-4]. La pression intraoculaire paraissait
être contrôlée par les injections intravitréennes de
bevacizumab lorsque l’angle est encore ouvert ; en
revanche celle-ci ne serait pas contrôlée en cas
d’angle fermé [5-8]. Wakabayashi et col. ont bien
montré l’utilité des anti-VEGF en fonction du stade
du GNV : devant une rubéose simple (stade 1 et 2),
l’IVT de bevacizumab permettait la régression de la
néovascularisation dans 100% des cas mais une
réinjection s’avérait nécessaire dans 44% des cas ;
si l’angle était atteint par les néovaisseaux et enco-
re ouvert (stade 3), 44% des patients avaient besoin
d’une chirurgie secondaire du glaucome, taux qui
atteignait 93% dans le stade 4 [8].
Le gain en termes d’acuité visuelle était inconstant
et difficile à évaluer dans de petites séries. Dans une
étude contrôlée randomisée réalisée sur 26 yeux de
26 patients (14 patients recevant 3 injections intra-
vitréennes de 2,5 mg de bevacizumab à 1 mois d’in-
tervalle, comparés à 12 patients témoins, avec un
suivi de 6 mois), il existait une diminution signifi-
cative de la néovascularisation irienne ainsi que de
la pression intraoculaire dans le groupe traité com-
paré au groupe non traité [9]. Par ailleurs, l’utilisa-
tion des anti-VEGF pourrait permettre de faciliter le
laser ou la chirurgie en diminuant l’inflammation et
le risque de complications per et postopératoires
telle l’hémorragie [10]. Néanmoins il s’agit de
petites séries avec un petit nombre de patients et un
suivi court le plus souvent [11].
En pratique, l’IVT d’anti-angiogénique est le seul
traitement capable de faire régresser rapidement la
néovascularisation irienne. En cas de rubéose débu-
tante, il peut permettre la préservation du trabécu-
lum et donc de la vision du patient. Vu la rapidité de
la progression de la néovascularisation dans les
OVCR ischémiques, l’injection doit être réalisée en
urgence dans les 48-72h. En normalisant le tonus
oculaire et en diminuant l’œdème rétinien, elle faci-
lite le traitement par PPR qui peut alors être réalisé
sans précipitation.

IV-6-1.2. TRAITEMENT DE L’HYPERTONIE
OCULAIRE 
Les traitements médicaux ont véritablement leur
place en première intention pour contrôler l’hyper-
tonie oculaire, soulager la douleur, et prévenir la
chute de l’acuité visuelle. La baisse de pression
peut être obtenue par diminution de la production
d’humeur aqueuse (bêta bloquants, alpha-adréner-
giques, inhibiteurs de l’anhydrase carbonique). Il
faudrait théoriquement préférer les collyres hypoto-
nisants n’ayant pas d’action sympathicomimétique
intrinsèque dans le but de ne pas aggraver la com-
posante ischémique, mais à ce stade, cette préoccu-
pation est sans doute illusoire et la normalisation du
tonus prime. Les prostaglandines ont un intérêt
moindre car elles agissent en augmentant l’évacua-
tion de l’humeur aqueuse par la voie uvéo-sclérale
or le trabéculum est souvent recouvert et obstrué
par la membrane néovasculaire. 

IV-6-1.3. TRAITEMENT LOCAL 
ANTI-INFLAMMATOIRE ET MYDRIATIQUE
Dans le même temps, il est également nécessaire de
traiter l’inflammation intraoculaire par une cortico-
thérapie locale qui a aussi une action anti-angiogé-
nique et peut freiner la progression de la néovascu-
larisation. L’Atropine ne doit pas être oubliée car
elle a un double intérêt : antalgique par la cycloplé-
gie qu’elle induit, et mydriatique, évitant que des
synéchies ne gênent la dilatation pupillaire indis-
pensable au traitement.

IV-6-1.4. PHOTOCOAGULATION 
PANRETINIENNE (PPR)
La PPR au stade de GNV a toute sa place afin de
traiter les territoires ischémiques et limiter si pos-
sible la progression de la néovascularisation. C’est
le seul traitement capable de faire régresser de
manière durable la néovascularisation. 
Cependant, sa réalisation est souvent difficile au
stade de rubéose irienne et encore plus au stade de
GNV en raison de synéchies iriennes, d’un œdème
de cornée, d’un hyphéma. De plus, la rétine isché-
mique présente des hémorragies profondes en
flaques qui ne permettent pas un bon marquage des
impacts de laser. C’est pourquoi la surveillance de
la néovascularisation irienne doit être faite avant
chaque séance de laser ; en cas d’inefficacité du
traitement, une alternative doit être proposée sans
tarder, comme la cryo-application, qui n’est pas
gênée par le trouble des milieux.



IV-6-1.5. IVT DE TRIAMCINOLONE
Avant l’arrivée des anti-angiogéniques, la triamci-
nolone a été utilisée avec succès dans le GNV, per-
mettant la régression de la néovascularisation [12].
Le risque de majorer l’hypertonie oculaire chez cer-
tains patients fait que ce traitement passe mainte-
nant au second plan derrière les anti-VEGF.

IV-6-1.6. PHOTOTHERAPIE DYNAMIQUE A LA
VERTEPORFINE (PDT)
La PDT a été rapportée de manière anecdotique
dans le traitement du GNV. Appliquée sur les néo-
vaisseaux iriens et l’angle irido-cornéen, elle
semble diminuer la néovascularisation ; en
revanche, elle paraît inefficace dans les stades évo-
lués de GNV [13].

IV-6-2. TRAITEMENTS CHIRURGICAUX DE
2EME INTENTION POUR L’HYPERTONIE
OCULAIRE
La lente rétraction de la membrane fibro-vasculaire
est souvent responsable d’une élévation secondaire
de la pression oculaire, même lorsque les injections
d’anti-VEGF ont permis dans un premier temps la
normalisation du tonus oculaire. Lorsque la pres-
sion intra-oculaire est insuffisamment contrôlée par
le traitement médical, ce qui est généralement le cas
lorsque la majorité de l’angle irido-cornéen est
concerné par la néovascularisation, un recours aux
traitements chirurgicaux peut être envisagé. 

IV-6-2.1. CYCLO-AFFAIBLISSEMENT AU
LASER DIODE
Il s’agit de la technique la plus utilisée pour abais-
ser la pression intraoculaire dans le GNV. Le prin-
cipe de la technique est de détruire partiellement le
corps ciliaire afin de réduire la production d’hu-
meur aqueuse et ainsi diminuer la pression intrao-
culaire. Le cycloaffaiblissement au laser diode per-
met un traitement rapide et beaucoup mieux
supporté que l’ancienne technique par cryo-applica-
tion. Son application trans-conjonctivale est très
rapide et ne laisse pas de cicatrices adhérentes au
limbe. Néanmoins, les douleurs ciliaires provo-
quées par les impacts nécessitent généralement une
anesthésie générale de courte durée. 
Un premier traitement est appliqué sur les ¾ du
corps ciliaire. Le tonus oculaire diminue souvent
rapidement après le traitement, puis remonte et se
stabilise environ 4 à 6 semaines après la première
application. Des traitements complémentaires peu-
vent être nécessaires pour normaliser la pression
intraoculaire.

IV-6-2.2. CYCLO-AFFAIBLISSEMENT PAR
CRYOAPPLICATION
Il s’agit de la plus ancienne technique. Elle permet
d’obtenir une diminution du tonus oculaire qui se
stabilise après 4 à 8 semaines. Les rares complica-
tions de cette technique sont l’hypotonie pouvant se
compléter d’une phtyse du globe, et la décompen-
sation cornéenne. Il a été décrit des cas de nécrose
sclérale (rare, liée à un surdosage). Ce traitement
est encore très utilisé, car il peut être combiné à la
cryo-application panrétinienne pour traiter l’isché-
mie rétinienne en cas de trouble des milieux rendant
le laser impraticable, ou pour traiter l’extrême péri-
phérie rétinienne inaccessible au laser. 

IV-6-2.3. CHIRURGIE FILTRANTE
La technique de chirurgie filtrante est peu employée
en raison du risque hémorragique lié à la présence
de néovaisseaux sur l’iris et dans l’angle. Le sai-
gnement en chambre antérieure peut aggraver l’hy-
pertonie, et accélérer la fibrose de la trappe de
trabéculectomie. Certains ont proposé, de manière
concomitante à la chirurgie, la cautérisation directe
des néovaisseaux iriens périphériques pour dimi-
nuer le risque d’hyphéma et de saignement per opé-
ratoire [14]. D’autres associent à la trabéculectomie
une vitrectomie avec réalisation d’une PPR par
laser endoculaire [15]. De plus en plus apparaissent
de petites séries évaluant les anti-VEGF en injec-
tion intracamérulaire ou intravitréenne, associés à
la trabéculectomie ou à la réfection de la bulle de
filtration. Il semble que ces techniques permettent
une diminution de la pression intra-oculaire avec un
effet limité dans le temps, mais il n’existe pas de
larges études prospectives randomisées sur le sujet,
ni de comparaison entre la chirurgie filtrante et les
dispositifs de drainage.

IV-6-2.4. LES DISPOSITIFS DE DRAINAGE 
Les dispositifs de drainage peuvent être une option
thérapeutique dans le traitement chirurgical du
GNV compte tenu de l’efficacité limitée des chirur-
gies filtrantes conventionnelles dans cette patholo-
gie. Plusieurs dispositifs peuvent être employés : le
tube de Molteno, l’implant de Baerveldt, la valve
d’Ahmed, la valve de Krupin. 
Une revue de la littérature par Hong et col. a com-
paré les différents dispositifs de drainage et leur
efficacité et a révélé l’absence de différence statis-
tiquement significative entre ces différents
procédés en termes de pourcentage de baisse de
pression oculaire et de taux de succès chirurgical
global [16]. Chaque dispositif a ses propres compli-
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cations et ses propres limites. De plus, la pose de
ces dispositifs de drainage est très délicate techni-
quement, particulièrement sur des yeux avec des
synéchies sur 360° ; ils peuvent être rapidement
obstrués par la membrane fibrovasculaire ce qui
conduit à l’échec de la technique. Dans ce domaine
également, l’adjonction d’anti VEGF a été évaluée
dans de petites séries. Des études complémentaires
sont nécessaires pour conclure à l’efficacité de ces
modalités thérapeutiques. 

IV-6-3. PRISE EN CHARGE DE L’ŒIL 
DOULOUREUX NON VOYANT
L’objectif essentiel dans ce cas est d’abolir les dou-
leurs par l’utilisation de corticostéroïdes, de cyclo-
plégiques, ou par cycloaffaiblissement. En cas
d’œdème cornéen, l’ophtasiloxane® peut être utile.
En dernier lieu, une injection d’alcool rétrobulbaire
peut calmer les douleurs d’origine ciliaire. En cas
d’échec de ces traitements, une éviscération peut
être proposée en dernier recours.

En conclusion, le traitement préventif par PPR
devant une ischémie étendue est le meilleur moyen
d’éviter la dégradation de la vision qui survient
rapidement avec l’élévation du tonus oculaire du
glaucome néovasculaire, mais ce traitement peut
être mis en défaut par la rapidité foudroyante de l’é-
volution de la néovascularisation du segment anté-
rieur. 
En cas de rubéose débutante, l’objectif est la pré-
servation de l’angle camérulaire qui est une véri-
table urgence. Les traitements par anti-VEGF ont
révolutionné la prise en charge et le pronostic de
cette affection, permettant de pratiquer le traitement
au laser sur un œil calme et normotone, sans préci-
pitation. Si ces traitements n’arrivent pas toujours à
préserver l’intégrité du trabéculum, ils permettent
souvent, combinés au cyclo-affaiblissement, de
conserver une vision résiduelle de quelques
dixièmes, ce qui était jusqu’alors exceptionnel
voire inespéré.
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IV-7-1. PRISE EN CHARGE DES OVR : 
LE CHANGEMENT DE PARADIGME

Pendant plus de 30 ans, la prise en charge des OVR
pouvait se résumer très schématiquement en un
calendrier de surveillance clinique basé sur l’an-
giographie à la fluorescéine et rythmé par des indi-
cations de traitement par photocoagulation au laser. 
On observait l’évolution (plus ou moins spontanée)
de l’occlusion veineuse dont on connaissait la phase
d’installation, caractérisée par l’apparition des diffé-
rents signes cliniques qui revêtaient progressivement
leur caractère de gravité variable, suivie d’une phase
beaucoup plus lente de régression des symptômes,
avec la disparition progressive des hémorragies réti-
niennes puis parfois de l’œdème, aboutissant après
plusieurs mois ou années à un stade final où l’on
pouvait constater l’étendue des séquelles. 
Dans les formes bénignes, les séquelles étaient
minimes voire inexistantes et l’évolution était des
plus courtes, avec une régression ad integrum de
l’aspect du fond d’œil et de l’acuité visuelle en
quelques semaines. A l’opposé, dans les formes les
plus sévères, la vision centrale pouvait être totale-
ment effondrée suite à une maculopathie isché-
mique, ou à des remaniements de l’épithélium pig-
mentaire, ou à un glaucome néovasculaire avec une
hypertonie incontrôlée. 
Les nouveaux traitements par injection intravi-
tréenne de stéroïdes ou d’anti-VEGF permettent
actuellement d’éviter la dégradation de la vision
centrale qui intervient habituellement après un
œdème maculaire prolongé. Appliqués précoce-
ment, ces nouveaux traitements semblent capables
d’améliorer rapidement la vision et de la maintenir
à un niveau intermédiaire, au prix d’injections
répétées, décapitant ainsi dans la plupart des cas la
phase d’aggravation de l’affection et prévenant les
séquelles tardives. 
Comme dans la DMLA, une affection qui évoluait
de manière aigüe pour arriver plus ou moins rapi-
dement au stade de séquelles est maintenue, grâce
aux injections, à un stade de gravité moins sévère
mais de manière chronique et prolongée. Les études
actuelles ont un recul maximal de 2 à 3 ans et ne
nous donnent pas encore de données fiables sur l’é-
volution à plus long terme. Il est cependant possible
de supposer que la survie des photorécepteurs cen-
traux peut être encore plus longue, augmentant
ainsi la durée du traitement.

La comparaison à la DMLA s’arrête au fait qu’une
nouvelle possibilité de prise en charge thérapeu-
tique rend ces deux affections chroniques mais fort
heureusement moins sévères grâce aux thérapeu-
tiques injectables. En effet, de grandes différences
existent entre ces deux affections et vont sans doute
conduire à des prises en charge qui ne peuvent être
superposables.

OVR ET DMLA : 
DEUX AFFECTIONS DIFFERENTES, 
DEUX PRISES EN CHARGE DIFFERENTES

Tout d’abord, dans la DMLA, les injections intravi-
tréennes ont pour but de limiter ou de stopper direc-
tement la prolifération néovasculaire et visent à évi-
ter l’envahissement de chaque micron de rétine
saine. Dans ce contexte, où l’extension de la mem-
brane néovasculaire conduit à une perte irréversible
de la fonction visuelle dans le territoire annexé, tout
retard dans l’application du traitement peut avoir
des conséquences irrémédiables, et des traitements
anticipés ou préventifs peuvent être envisagés.
Dans les OVR, l’œdème maculaire n’a pas d’effet
aussi directement et rapidement délétère pour la
vision. Les études prospectives ont bien démontré
qu’une phase d’amélioration de l’acuité visuelle (et
de régression de l’œdème) succède à une injection
intravitréenne et se répète de manière sinusoïdale
presque à l’infini avec la répétition des injections.
En raison de la réversibilité de l’œdème maculaire
et de la baisse visuelle, il n’y a pas de nécessité à
traiter de manière préventive et il est théoriquement
possible d’attendre la réapparition de l’œdème pour
poser l’indication d’une nouvelle injection, et ceci
d’autant plus que la durée d’efficacité d’une injec-
tion est très variable d’un patient à l’autre (pouvant
varier d’un facteur de 1 à 3 ou 4), probablement
fonction de la quantité de VEGF secrété. Le schéma
thérapeutique « treat and extend » semble donc
moins pertinent dans les OVR que dans la DMLA,
et pourrait conduire à des injections superflues.
Si dans la DMLA, les injections intravitréennes
s’opposent à la principale manifestation clinique de
la maladie, la prolifération néovasculaire, consé-
quence de perturbations biochimiques de diverses
origines (vasculaire, inflammatoire, génétique,
etc.), dans les OVR, les injections intravitréennes
ne traitent que l’un des symptômes de l’occlusion
veineuse, à savoir l’œdème, et beaucoup moins la
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composante ischémique qui peut continuer de pro-
gresser parallèlement. 
Les liens étroits qui existent entre l’ischémie et
l’œdème apportent de plus une complexité accrue
dans l‘application du traitement. En effet, les anti-
VEGF comme les stéroïdes ont un effet anti-œdé-
mateux, mais ils pourraient être responsables, par
l’effet vasoconstricteur des stéroïdes ou l’effet d’in-
hibition de la neuroprotection des anti-angiogé-
nique, d’une augmentation de la composante isché-
mique. L’aggravation d’une maculopathie
ischémique a été rapportée après injection intravi-
tréenne de bevacizumab aussi bien dans la rétino-
pathie diabétique que dans les occlusions veineuses
[1]. Cependant, l’aggravation de la composante
ischémique est une modalité évolutive très fréquen-
te dans les OVR, et seule une étude prospective
contrôlée pourrait faire la preuve de la responsabi-
lité des nouveaux traitements dans cette aggrava-
tion. 
Une dernière différence, non des moindres, tient au
fait que certaines OVR connaissent une évolution
spontanément favorable [2]. Les études sur les fac-
teurs pronostiques des OVR et de la réponse au trai-
tement sont très importantes pour tenter d’identifier
ces patients et éviter des injections inutiles. 

IV-7-2. LA PLACE DU TRAITEMENT 
MEDICAL ET DE L’HEMODILUTION

INDICATIONS
Les traitements des OVR peuvent être séparés en
« traitements étiologiques », visant le rétablisse-
ment des conditions circulatoires, parmi lesquelles
apparaissent l’hémodilution, les fibrinolytiques, la
chirurgie de décompression, la création d’anasto-
moses etc., et « traitements des séquelles» qui
comprennent les IVT, le laser, la chirurgie de mem-
brane épirétinienne secondaire, etc., comme l’ont
souligné Ehlers et Fekrat, [3]. 
Le traitement médical, qui correspond à la premiè-
re catégorie, doit donc être envisagé dès la consul-
tation initiale. Il comporte principalement l’équi-
libre ou le traitement des facteurs de risque
systémiques mis en évidence par l’enquête étiolo-
gique, et éventuellement l’ajout, selon les particula-
rités du terrain, d’un correcteur rhéologique ou d’un
anti-agrégant plaquettaire (voir Chapitre IV-1).
Le traitement par hémodilution peut être de même
envisagé systématiquement lorsqu’on a la chance
d’examiner le patient très rapidement après le début
de l’occlusion, dans la mesure où il n’existe pas de
contre-indications au traitement (principalement le
diabète, les antécédent cardiaques sévères, l’ané-

mie) et si le traitement est disponible (voir Cha-
pitre IV-2). L’administration précoce d’un traite-
ment par hémodilution permet d’améliorer le pro-
nostic visuel final et donc de diminuer les séquelles
et le nombre de patients à traiter secondairement
pour un œdème maculaire persistant. Les meilleurs
répondeurs au traitement par hémodilution sem-
blent être les patients jeunes n’ayant pas un profil
cardiovasculaire trop lourd. Le traitement des
conditions favorisantes associées est indispensable
pour éviter la récidive de l’occlusion veineuse.

SUIVI DU TRAITEMENT MÉDICAL
Un contrôle 1 mois après l’hémodilution permet
d’évaluer l’efficacité du traitement. Dans les cas
favorables, la vision remonte progressivement en
quelques semaines ou mois. Si, au contrôle d’un
mois, la vision s’abaisse ou reste inférieure à envi-
ron 2/10, un traitement par IVT peut alors être envi-
sagé (voir Fig. 1). Si, au contrôle de 2 mois, l’acuité
visuelle reste inférieure à 5/10, un traitement par
IVT est indiqué selon le contexte.

IV-7-3. LA PLACE DU TRAITEMENT PAR
INJECTION INTRA-VITREENNE

DES INDICATIONS PERSONNALISEES
SELON CHAQUE CAS
Les premières publications attestant de l’efficacité
des IVT dans le traitement de l’œdème maculaire
des OVR datent de 2009, et les premières « autori-
sations de mise sur le marché » (AMM) viennent
d’être publiées en 2011. Cette prise en charge com-
mence à être appliquée progressivement, mais peu
de données existent en dehors du schéma de prise
en charge proposé dans les études contrôlées ini-
tiales organisées par les laboratoires concernés. 
De même, le recul dépasse rarement 1 an et le
champ d’application des recommandations est théo-
riquement limité aux patients dont les caractéris-
tiques correspondent aux critères d’inclusion dans
ces études, principalement les formes non isché-
miques ayant une acuité visuelle entre 20/400 et
20/50.
Les indications données ici n’ont qu’une valeur
indicative, vu la multiplicité des situations pos-
sibles selon le type de l’occlusion (OVCR ou
OBV), sa forme clinique (ischémique ou bien-per-
fusée), son ancienneté, ses traitements préalables, et
les caractéristiques du terrain. L’attitude thérapeu-
tique devra donc s’adapter à tous ces paramètres,
aboutissant à une prise en charge personnalisée
qu’il est difficile de mettre en équation.
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QUEL MEDICAMENT CHOISIR ?
Le choix comporte deux options assez différentes
dans leur calendrier thérapeutique et dans leurs
contre-indications : les stéroïdes et les anti-
angiogéniques [4]. 
A l’intérieur de chaque classe, le choix est très
simple si l’on souhaite suivre les recommandations
officielles, car, en Europe, seuls l’Ozurdex® et le
Lucentis® ont une AMM actuellement. En dehors
de ces options, le bevacizumab a montré son effica-
cité dans de nombreuses études avec une tolérance

quasiment identique à celle du ranibizumab. Cepen-
dant, le laboratoire n’a pas effectué d’étude pros-
pective randomisée et contrôlée dans les OVR et
n’a pas demandé l’AMM. Il n’existe pas non plus
d’étude comparative au ranibizumab validant son
utilisation dans les OVR, comme l’étude CATT
pour la DMLA. En ce qui concerne le Macugen®,
une étude contrôlée a montré son efficacité dans les
OVCR, mais ce traitement n’a actuellement pas
l’AMM dans cette indication (voir Chapitre IV-4-
2).

1A 1B

1C 1D

Figure 1 : OVCR très récente (3 jours) avec baisse profonde d’acuité visuelle (1/50) chez un homme de
64 ans ayant une hyperlipidémie et une surcharge pondérale. a et b : angiographie et OCT montrant un
ralentissement circulatoire et une turgescence veineuse importante. La périphérie est bien perfusée mais
il existe une diffusion de colorant au niveau de la paroi vasculaire laissant suspecter une ischémie débu-
tante. L’épaisseur maculaire est à 717μ, avec un œdème prédominant au niveau de la plexiforme exter-
ne, caractéristique des formes récentes. c et d : 3 mois après hémodilution associée à 3 IVT mensuelles
de Lucentis® dans le cadre de l’étude CHIC-3 («traitement d’attaque des OVCR»), la vision est remontée
à 20/25 et l’œdème maculaire a disparu.
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Le choix entre stéroïdes et anti-VEGF repose en
premier lieu sur le terrain et l’absence de contre-
indications au traitement. Les patients glaucoma-
teux (nombreux parmi les OVR) seront orientés
vers les anti-VEGF alors que ceux ayant un passé
cardio-vasculaire récent seront traités préférentiel-
lement par les stéroïdes. Le Tableau 1 tente de don-
ner une orientation selon ces paramètres.
Les possibilités de suivi entrent également en
compte dans le choix du produit, puisque les IVT de
ranibizumab sont mensuelles alors que celles de
stéroïdes sont éventuellement répétées tous les 4 à 6
mois.
Pour les patients n’ayant aucune contre-indication,
le choix est plus large. Si l’on souhaite adapter le
traitement aux particularités physiopathologiques
du stade évolutif, les anti-VEGF pourraient s’oppo-
ser efficacement à la sécrétion de VEGF en quantité
abondante à la phase initiale et les stéroïdes lutte-
raient contre la réaction inflammatoire qui semble
prévaloir pendant la phase de suivi (voir Chapitres
I-3 et I-7) [5]. Cependant, ces suggestions, basées
sur une partie des connaissances actuelles de la

physiopathologie des OVR, n’ont pas été validées
en pratique clinique.

QUAND DEMARRER 
LE TRAITEMENT PAR IVT ?

Avant l’ère des IVT, le traitement de l’œdème
maculaire des OVR ne s’adressait qu’à l’œdème
persistant, c’est à dire l’œdème encore présent
après 4 à 6 mois alors que les hémorragies réti-
niennes s’étaient en grande partie résorbées.
L’intérêt d’attendre ce stade d’œdème persistant
était double : d’une part laisser à l’évolution spon-
tanée une chance de récupération et ne pas traiter
inutilement un patient, et d’autre part, éviter de trai-
ter au laser (principal traitement disponible à l’é-
poque) une rétine hémorragique, source de compli-
cations iatrogènes (voir Chapitre IV-3-1.2). 
Les dernières données tirées des études sur les  nou-
veaux traitements par IVT nous indiquent au
contraire qu’un traitement précoce apporte un
meilleur gain visuel qu’un traitement retardé [6-
12]. La sous-analyse de l’étude GENEVA démon-

Particularités cliniques du 
patient 

Anti-VEGF Implant de 
dexaméthasone 

Triamcinolone 

Glaucome ou hypertonie 
oculaire bien équilibrés par 

une médication hypotonisante 

Oui Possible Contre-indiquée

Glaucome nécessitant au 
moins 2 médications 

hypotonisantes 

Oui Contre-indiqué Contre-indiquée

Œil vitrectomisé Déconseillé (demi-vie 
trop courte) 

Recommandé Déconseillée (demi-vie
trop courte) 

Antécédent cardiovasculaire 
récent (inférieur à 3-6 mois) 

Déconseillé Possible Possible

Patient pseudophake Oui Oui Oui
Patient phake âgé Oui Oui Oui

Patient phake jeune Oui Risque de cataracte 
précoce 

Risque de cataracte rapide 

Patient peu disponible Déconseillé, action de 
courte durée (1 à 2 

mois) 

Conseillé, action plus 
longue de 4 à 6 mois 

Conseillée, action plus 
longue de 4 à 6 mois 

Disponibilité et AMM  
en France  

Lucentis® : AMM 
en juin 2011 

Avastin® : pas de 
forme galénique OPH 

Macugen® : pas 
d’AMM dans les OVR 

Ozurdex® : AMM et 
remboursement en France 

depuis Mars 2011 

Trivaris® : non 
disponible en France 

Vitréal S® : indiqué 
pour la chirurgie OPH, pas 
d’AMM dans les OVR 

Kenacort® : pas de 
forme galénique OPH 

AMM : autorisation de mise sur le marché en France – OVR : occlusion veineuse rétinienne 

Tableau 1 : Critères de choix de la classe pharmacologique pour le traitement de l’oedème maculaire des OVR
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trait par exemple que la chance de gagner 15 lettres
ou plus était multipliée par 3,5 lorsque le traitement
était appliqué dès l’inclusion du patient plutôt
qu’un traitement retardé de 6 mois (voir Chapitre
IV-4-2.). 
Cependant, il faut garder à l’esprit que les patients
inclus dans GENEVA avaient en moyenne une
durée d’évolution de l’OVR de 5,3 mois lors de la
première injection d’Ozurdex® et que seulement
16% ont été traités entre 6 semaines et 3 mois. Les
résultats statistiques ne s’appliquent donc théori-
quement que dans le champ temporel analysé dans
l’étude, c’est à dire à partir de 6 semaines. 
Dans les études CRUISE et BRAVO, les OVR
étaient plus récentes, avec un premier traitement en
moyenne à 3,3 mois. Néanmoins, en raison du pro-
tocole d’inclusion, les patients ne pouvaient être
traités avant la fin du premier mois ; un des critères
d’exclusion était un gain de 10 lettres ou plus entre
le début de l’occlusion et le début de l’étude (voir
Chapitre IV-4-2.).
En pratique, les études princeps publiées concer-
naient des patients traités en moyenne à partir du
3ème mois d’évolution et jamais dans le courant du
premier mois. Aucune de ces études ne permet de
conclure sur l’intérêt d’un traitement très précoce
dans le courant du premier mois. 
Une étude prospective randomisée sur 60 OVCR a
comparé l’effet d’injections mensuelles de ranibi-
zumab démarrées immédiatement après le début de
l’OVCR ou administrées après un délai de 2 mois,
chez des patients qui avaient tous bénéficié d’une
hémodilution initiale [13]. Dans cette étude, les
IVT combinées à l’hémodilution semblaient amé-
liorer le pronostic à 6 mois avec un gain moyen de
22 lettres; il n’existait pas de différence entre les
patients ayant eu les IVT dès le début et ceux les
ayant reçu à 2 mois. Dans une autre étude compa-
rant l’effet d’IVT de triamcinolone administrée pré-
cocement (moins de 6 semaines après le début
d’une OBV) ou de manière retardée (>6 semaines),
aucune différence d’acuité visuelle et d’épaisseur
maculaire n’a été retrouvée à 6 mois [14].
En pratique, en mettant à part les formes très
sévères d’OVCR qui peuvent nécessiter un traite-
ment anti-VEGF urgent dans le but de lutter contre
la néovascularisation (voir plus bas), il n’y a aucun
argument actuel pour commencer le traitement
d’une OVR dès la consultation initiale. Une visite
de contrôle à 15 jours ou un mois permettrait de
juger de l’évolution spontanée et d’éviter de traiter
une partie des patients qui pourraient bénéficier
d‘une évolution spontanément favorable (Fig. 1)

QUELS PATIENTS TRAITER ?
L’indication de ces IVT s’adresse au traitement de
la baisse d’acuité visuelle due à l’œdème maculaire
secondaire à une OVCR ou une OBV.

Ne pas traiter les bonnes acuités visuelles
Les études princeps sur l’Ozurdex ® et le ranibizu-
mab comportaient des critères visuels d’inclusion
que l’on ne retrouve plus dans les indications théra-
peutiques des mentions a maxima des produits
commercialisés. Seuls les patients ayant une acuité
visuelle inférieure à 5/10 avaient été traités. Ce
niveau d’acuité visuelle est sans doute arbitraire,
mais il correspond à un seuil légal (pour la condui-
te automobile par exemple), et tient compte du
risque potentiel de complication sévère post-IVT
qu’il est moins justifié de prendre si le patient garde
une vision relativement bonne.

Cas des acuités visuelles effondrées
A l’opposé dans l’échelle des acuités visuelles, les
patients ayant une vision inférieure ou égale à 1/20
ont été exclus des études princeps. Ces basses
acuités témoignent souvent d’une forme isché-
mique, pouvant s’opposer à  la récupération visuel-
le par le biais d’une maculopathie ischémique. Or
ces occlusions extrêmement sévères pourraient
bénéficier d’un traitement anti-VEGF ou stéroïdien
pour lutter contre le relarguage massif de VEGF et
autres cytokines inflammatoires. A un stade préco-
ce de l’ischémie, l’apport d’anti-VEGF pourrait
s’opposer à la non-perfusion des capillaires en inhi-
bant la prolifération des cellules endothéliales (voir
Chapitre I-6). Ces indications sortent du cadre du
traitement de l’œdème maculaire, mais pourraient
néanmoins apporter un bénéfice essentiel aux
OVCR les plus graves. Des études en cours sur le
traitement précoce des OVCR apporteront peut-être
dans l’avenir des données plus concrètes sur ce
sujet (Fig. 1).

Ischémie maculaire
L’ischémie maculaire est une contre-indication
classique du traitement de l‘œdème maculaire, car
les lésions ischémiques rétiniennes sont irréver-
sibles et la régression de l’œdème ne pourrait
apporter un bénéfice visuel.
Cependant, il est souvent difficile d’évaluer pré-
cisément l’ischémie maculaire en présence d’un
œdème maculaire, car ce dernier gêne considérable-
ment la mise au point sur les capillaires maculaires
en angiographie. C’est pourquoi, même si une
ischémie maculaire est suspectée, une IVT peut être
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réalisée à titre de traitement d’épreuve ; une fois
l’œdème asséché, même partiellement, l’analyse de
la perfusion de la maille capillaire est plus aisée et
surtout, les couches externes de la rétine deviennent
analysables en SD-OCT. Le gain visuel potentiel
peut alors être évalué, ce qui sera un paramètre
essentiel pour poser l’indication d’IVT ultérieures.

Pigmentation maculaire
Les remaniements de l’épithélium pigmentaire
constituent le stade évolutif ultime de l’œdème
maculaire persistant, responsables d’un scotome
central irréversible. Ces altérations centrales expli-
quent souvent, dans les OVCR anciennes, l’absen-
ce de récupération visuelle alors que l’œdème a dis-
paru ; elles sont alors une indication à l’arrêt des
IVT.
Néanmoins, comme pour l’ischémie maculaire, la
pigmentation maculaire est difficile à évaluer der-
rière un œdème important, surtout à un stade préco-
ce. L’angiographie à la fluorescéine facilite ce dia-
gnostic. De plus, des remaniements débutants n’ont
pas toujours un rôle définitif sur la vision, avec pos-
sibilité d’amélioration relative. Là aussi, une IVT
d’épreuve peut être tentée.

Membrane épi-maculaire
Ces membranes étaient connues mais sont
observées de plus en plus souvent, sans doute en
raison du suivi en OCT qui est beaucoup plus régu-
lier et prolongé. Certains s’interrogent sur la res-
ponsabilité même des IVT d’anti-VEGF dans leur
développement [15]. Les membranes épirétiniennes
sont régulièrement une cause d’exclusion dans les
études sur l’œdème maculaire. Cependant, la plu-
part de ces membranes, tout au moins au début, sont
fines et ne s’opposent pas à la résorption de l’œdè-
me : elles ne constituent donc pas une contre-indi-
cation aux IVT (voir chapitre IV-5-3.).
Différence entre OVCR et OBV
Bien que des différences cliniques et évolutives
séparent clairement ces deux entités, les indications
de traitements sont étrangement semblables pour
les OVCR et les OBV, hormis bien sûr la place du
laser en grille (voir chapitre suivant). C’est princi-
palement la surface de rétine tributaire du secteur
veineux occlus qui détermine la quantité de VEGF
relargué et l’importance de l’œdème, ce qui
explique que les OBV ne connaissent pas les aug-
mentations dramatiques d’épaisseur maculaire que
l’on peut observer dans les OVCR, et que leur pro-
nostic est spontanément meilleur. 
Cependant, il existe certains cas d’OBV s’accom-
pagnant d’une baisse visuelle très accentuée. C’est
pourquoi, le niveau d’acuité visuelle semble être

une meilleure indication de traitement que le type
d’occlusion. En suivant les résultats de la sous-
étude de GENEVA qui démontrait que les gains les
plus importants étaient obtenus dans les OBV
traitées précocement avec une acuité visuelle basse
(<2,5/10) ou une épaisseur maculaire élevée (voir
Chapitre IV-4-1.2), il semble justifié de traiter
sans attendre les OVR ayant une acuité inférieure à
2,5/10. Dans les autres cas, une récupération spon-
tanée reste possible surtout au stade précoce, et le
traitement peut être différé selon la tendance évolu-
tive.

CALENDRIER DES INJECTIONS 
ET DU SUIVI
Comme énoncé plus haut, la formule PRN (« pro re
nata », ou à la demande) semble plus adaptée aux
OVR que la formule « treat &extend ». Vu la gran-
de variabilité de durée d’action des anti-VEGF et
des stéroïdes selon la forme clinique, une série de 3
IVT d’emblée n’est pas adaptée à tous les patients
et peut conduire à de nombreux traitements inutiles. 
L’idéal serait de pouvoir adapter le rythme des IVT
à la quantité de VEGF ou autre cytokines présents
dans le vitré ou l’humeur aqueuse, ou encore au
degré d’hypoxie rétinienne, ce qui sera peut-être
possible dans un futur plus ou moins proche (voir
Chapitre Perspectives pour l’avenir). En atten-
dant, la formule PRN permet d’adapter le rythme
des IVT à la sévérité clinique. La durée d’action de
la première IVT pourra guider le calendrier de suivi
des IVT suivantes en permettant parfois d’espacer
les contrôles, tout en gardant à l’esprit qu’une
poussée évolutive aggravant la symptomatologie
peut émailler le suivi, surtout dans les cas d’OVCR.
En pratique, le nombre moyen d’injections d’anti-
VEGF était de 10,2 la première année et de 6,6 la
deuxième année, même si certains patients n’ont eu
besoin que d’une IVT d’anti-VEGF tous les 4 mois,
ou d’une IVT d’Ozurdex® tous les 9 à 12 mois
[16]. Cependant, un suivi limité à une visite tous les
3 mois s’est accompagné d’une diminution du gain
visuel (voir Chapitre IV-4-2.3).
La surveillance doit inclure, dans les OVCR,
l’examen de l’iris avant dilatation chez tous les
patients à risque (vision < 1/10, durée d’évolution
entre 2 et 4 mois, patient diabétique, terrain vascu-
laire, voir Chapitre III-2-2 et III-4), la mesure du
tonus oculaire en particulier après IVT d’Ozurdex®
et après IVT d’anti-VEGF chez les patients glauco-
mateux, et la surveillance de la périphérie rétinien-
ne par une angiographie au moindre doute ou sus-
picion d’ischémie périphérique, surtout si l’acuité
visuelle reste inférieure à 3/10 et si l’épaisseur réti-
nienne centrale est importante (>700μ).



318

CHAPITRE IV-7 STRATEGIE THERAPEUTIQUE

CRITERES DE RETRAITEMENT 
ET D’ARRET DES IVT
Le critère principal de ré-injection est la persistan-
ce ou la réapparition de l’œdème, qui doit être
nuancée par le niveau de l’acuité visuelle et la ten-
dance évolutive. Comme pour les indications de la
première injection, le seuil de 5/10 semble intéres-
sant à garder en mémoire dans la balance bénéfices-
risques.
Les critères d’arrêt du traitement prévus dans l’é-
tude SCORE (voir Chapitre IV-4-1.1) étaient per-
tinents et peuvent servir de base aux autres IVT. Il
est conseillé d’arrêter le traitement en cas d’allergie
au produit administré, en cas d’endophtalmie ou de
réaction inflammatoire post-IVT, et en cas de béné-
fice « futile » (ou non significatif, c'est à dire un
gain visuel inférieur à 5 lettres) ou une diminution
de l’épaisseur maculaire de moins de 50μ après
deux IVT successives. Ces cas de bénéfice « futile »
englobent différentes situations cliniques comme
l’absence de récupération visuelle liée à une isché-
mie ou à une pigmentation maculaire avec atrophie
de l’épithélium pigmentaire, et les cas d’œdèmes
maculaires dits « réfractaires ». La notion de béné-
fice non significatif a été reprise dans le schéma
thérapeutique proposé pour le ranibizumab, où le
traitement est interrompu lorsque l’acuité visuelle
ne s’améliore pas lors de 3 examens successifs
(impliquant au minimum 2 injections).

IV-7-4. LA PLACE DU TRAITEMENT LASER
PHOTOCOAGULATION PANRETINIENNE
(PPR)
Si les IVT d’anti-VEGF sont d’une grande aide
dans le traitement de la néovascularisation débutan-
te, la PPR garde toute sa place car c’est le seul
traitement qui permet la régression durable de la
néovascularisation et la prévention du glaucome
néovasculaire (voir Chapitres IV-3 et IV-7). 
Dans les OVCR, pour préserver au mieux le trabé-
culum et par là même le pronostic visuel final, la
PPR sera mise en oeuvre devant une forme isché-
mique à risque, avant le début de néovascularisa-
tion du segment antérieur.
Dans les OBV, la photocoagulation sectorielle au
laser a montré son efficacité dans la prévention de
la néovascularisation pré-rétinienne et des hémorra-
gies intravitréennes (voir Chapitre IV-3-2).
Les relations physiopathologiques entre ischémie
rétinienne et œdème maculaire sont de mieux en
mieux comprises, et ont servi de base à plusieurs
études ayant pour but d’évaluer l’intérêt de la PPR
dans le traitement de l’œdème maculaire, même
dans les formes non-ischémiques.

PHOTOCOAGULATION EN 
GRILLE MACULAIRE
Si la grille maculaire a été quasiment abandonnée
dans les OVCR, elle reste le traitement de référen-
ce dans les OBV, donnant un résultat visuel durable,
supérieur aux IVT de triamcinolone à 2 ans. 
Cependant, pour éviter l’élargissement d’impacts
éventuellement surdosés, les conditions optimales
de réalisation de ce traitement peuvent passer par
une IVT préalable (voir Chapitre IV-3-1.2). La
présence d’hémorragies rétiniennes reste une indi-
cation à retarder ce traitement, et une grande pru-
dence est à observer chez les patients très âgés pré-
sentant les premiers signes de maculopathie liée à
l’âge.

IV-7-5. COMBINAISONS THERAPEUTIQUES
Les traitements combinés ont pour but d’arriver à
mieux traiter un œdème maculaire réfractaire, et à
espacer le nombre d’IVT.
Plusieurs combinaisons ont été proposées [3]. L’as-
sociation d’une hémodilution et d’IVT vise à addi-
tionner un traitement étiologique dirigé contre le
ralentissement circulatoire à un traitement des
« séquelles » [13] (Fig. 1). La combinaison d’IVT
et d’un traitement au laser peut remplir la double
mission d’effectuer le traitement laser dans des
conditions optimales sur une rétine non œdémateu-
se et d’apporter un effet plus durable grâce au laser
[17]. Cet effet durable peut aussi être obtenu par
l’association d’ IVT à la chirurgie dans des indica-
tions précises [18]. Dans les œdèmes dits « réfrac-
taires », l’association d’anti-VEGF et de stéroïdes a
été  envisagée [19-21]. 
Ces combinaisons résultent de l’analyse du contex-
te et participent à la personnalisation du traitement
pour chaque OVR singulière. La multiplicité de ces
combinaisons rend ardue l’étude objective de leurs
résultats.

EN CONCLUSION
Le traitement actuel des OVR est maintenant basé
sur les IVT qui peuvent permettre de traiter effica-
cement les complications liées à l’hyperperméabi-
lité ainsi que certaines des complications résultant
de la composante ischémique de l’occlusion. Les
traitements classiques comme l’hémodilution et le
laser s’articulent et se combinent autour des IVT
pour améliorer le pronostic et la prise en charge de
cette affection.
Néanmoins, les résultats à long terme des IVT ne
sont pas encore connus dans les OVR, avec des
réserves sur l’effet cumulatif des injections, locale-
ment (diminution de la neuroprotection et risque
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d’extension de la non-perfusion) et sur l’état géné-
ral. Malgré ces risques potentiels, ces nouveaux
traitements ont déjà permis d’améliorer de manière
significative le pronostic visuel des patients atteints
pendant au moins les deux premières années du
suivi.

La connaissance précise des facteurs pronostiques
liés à la forme clinique, au terrain, et au type de thé-
rapeutique [4] proposée sera indispensable pour
optimiser une prise en charge personnalisée en
identifiant les meilleures indications pour chaque
traitement. 
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Figure 2 : Stratégie thérapeutique devant une OVR récente
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PERSPECTIVES POUR L’AVENIR
Michel PAQUES

IV-8 PERSPECTIVES POUR L’AVENIR
De tout ce qui vient d’être dit dans le présent ouvra-
ge, il ressort que beaucoup de progrès ont été
accomplis ces dernières années dans la compréhen-
sion et le traitement des occlusions veineuses réti-
niennes. Cela signifie aussi, en creux, que la marge
de progression est encore importante, car beaucoup
d’œdèmes ne guérissent pas ou avec beaucoup de
séquelles et que certaines formes entraînent rapide-
ment la cécité de l’œil atteint. Les causes et les
complications des OVR étant encore mal com-
prises, il y a donc une marge de progrès importante
sur les connaissances fondamentales et les traite-
ments. 
Aucun traitement ne permet d’agir sur la cause elle-
même de l’occlusion ; identifier cette cause paraît
essentiel. Les progrès attendus dans ce domaine
pourraient émerger des techniques d’imagerie. En
effet, il est probable que l’amélioration de la réso-
lution en profondeur de l’OCT permettra une visua-
lisation directe des vaisseaux centraux dans la lame
criblée, siège probable de l’occlusion au cours des
OVCR comme le suggère des travaux histologiques
récents, montrant la présence d’une zone de haut
flux de cisaillement veineux dans la partie posté-
rieure de la lame criblée [1]. Ceci indique qu’il y a
bien une zone de rétrécissement physiologique du
diamètre de la veine centrale de la rétine. Une étude
échographique avait d’ailleurs déjà mentionné
l’existence d’une accélération du flux dans cette
zone [2]. 
Trois techniques prometteuses connaissent actuelle-
ment des développements importants : l’échogra-
phie, la tomographie de cohérence optique et l’op-
tique adaptative. L’échographie la plus
couramment pratiquée actuellement est encore trop
imprécise pour identifier la source de l’occlusion
dans le nerf optique. Des développements technolo-
giques récents (sondes à impulsions successives de
la firme Supersonics), déjà en application dans
d’autres organes permettront peut-être de mieux
imager le nerf optique. Ces progrès devraient aussi
améliorer la précision des technologies d’écho-
Doppler, contribuant avec l’imagerie (cf. infra) à la
mise en évidence du siège des OVCR.
Dans le domaine de l’optique, la localisation pro-
fonde du site d’une OVCR rend nécessaire l’utilisa-
tion de grandes longueurs d’ondes, qui pénètrent
plus profondément dans les tissus. La tomographie

de cohérence optique utilisant des grandes lon-
gueurs d’onde (au-delà du micron) devrait alors
permettre d’observer plus en profondeur la structu-
re du nerf optique et des vaisseaux centraux [3]. 
L’imagerie à haute résolution par optique adaptati-
ve utilise des miroirs déformables pour corriger les
aberrations optiques dues à la traversée des milieux
transparents. Cette technique autorise une résolu-
tion de quelques microns et permet déjà d’observer
les photorécepteurs rétiniens humains. Cette tech-
nologie permet l’imagerie de la paroi des vaisseaux,
en particulier des artérioles (Fig. 1). Ceci devrait
permettre de mieux comprendre le vieillissement de
la paroi artérielle, et de ce fait de mieux comprendre
comment la pathologie artérielle peut retentir sur la
circulation veineuse. Ceci sera utile pour com-
prendre la survenue des occlusions de branche vei-
neuse rétinienne, voire identifier les patients à
risque.

D’autres concepts pathogéniques sont en cours
d’exploration. Le rôle de l’hypoxie dans le déclen-
chement de l’OVR, déjà suggéré par la constatation
de fréquents syndromes d’apnées du sommeil, est
également suggéré par des travaux portant sur la
tolérance générale à l’hypoxie [4]. Ces travaux met-
tent l’accent sur les facteurs généraux pouvant
entraîner une OVCR, même si le lien mécanistique
reste encore incertain. 
L’analyse de la saturation hémoglobinique de
l’oxygène pourrait permettre de cartographier les
zones de rétine ischémique (donc consommant
encore de l’oxygène) de celles en état de mort cel-
lulaire (donc ne consommant plus d’oxygène) [5].
Ceci pourrait permettre de mieux cibler les patients
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Figure 1 : Illustration de l’imagerie in vivo chez l’homme
par optique adaptative. A gauche et au centre, sujet nor-
motendu. A droite, sujet ayant une HTA sévère dont la
paroi artériolaire est proportionnellement plus épaisse. 
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pouvant bénéficier d’un traitement de « sauvetage »
(qui reste à définir) de ceux sont la rétine est en voie
d’atrophie. L’imagerie par le Retinal Functional
Imager (en cours de développement), appareil qui
permet par une imagerie multi-spectrale d’extraire
des informations sur la circulation et la fonction de
la rétine, pourrait également être utile au bilan des
patients atteints de pathologies ischémiques, dont
les OVR.
Notre équipe a étudié l’apport de l’étude de la pul-
satilité des vaisseaux rétiniens au cours des OVR.
Utilisant le Retinal Vessel Analyzer, nous avons pu
montrer que l’occlusion veineuse se traduit dans les
phases les plus précoces par une abolition de la pul-
satilité veineuse physiologique, traduisant l’aug-
mentation de la pression veineuse en amont de
l’obstacle (O. Genevois, données non publiées).
Ceci est particulièrement utile pour déceler les croi-
sements artérioveineux « à risque » d’OBV et pour
faire un diagnostic rétrospectif d’OVR (car cette
abolition de la pulsatilité se maintien au cours du
temps). Cette dernière possibilité est utile pour
détecter les patients asymptomatiques dans les
familles d’OVCR. 
L’étude des formes familiales d’OVR devrait aussi
apporter quelques informations intéressantes. Nous
avons en effet mis en évidence l’existence de cas
familiaux de la maladie [6], suggérant une trans-
mission dominante. Aucune autre maladie générale
n’a été identifiée chez ces patients dans la plupart
des cas, ce qui fait qu’à part peut-être les gènes de
susceptibilité au glaucome, nous ne disposons
encore d’aucun gène candidat. 

Les désordres circulatoires secondaires à l’occlu-
sion veineuse sont une cause importante de baisse
de la vision. Ce remodelage microvasculaire, com-
prenant la rupture de la barrière hémato-rétinienne
et/ou l’occlusion capillaire, reste mal compris, en
particulier parce que les modèles animaux ne sont
pas encore représentatifs de la pathologie humaine.
L’essentiel des travaux antérieurs se sont focalisés
sur l’ischémie et l’angiogenèse consécutives à une
OBV, mais l’origine de cette ischémie reste peu étu-
diée. Notre laboratoire a pu mettre au point un
modèle d’occlusion capillaire progressive chez le
rongeur, qui nous l’espérons permettra au moins de
comprendre comment les capillaires s’obstruent
suite à une OVR (Fig. 2). 

En ce qui concerne la thérapeutique, différents
laboratoires poursuivent l’étude des anti-VEGF, en

particulier pour augmenter leur durée d’action. Une
molécule agissant comme un récepteur soluble à
différentes isoformes du VEGF, l’aflibercept
(« VEGF-trap ») aurait donné des résultats intéres-
sants dans une étude de phase II, avec comme prin-
cipal intérêt de nécessiter moins d’injections que les
anti-VEGF « classiques ». D’autres voies métabo-
liques sont également étudiées, comme les inhibi-
teurs de la bradykinine qui ont l’avantage d’avoir
également une action anticoagulante. D’autres
stratégies thérapeutiques reposant sur la recherche
fondamentale citée plus haut seront peut-être pro-
posées. La combinaison de traitements existants
pourra aussi apporter une amélioration de la prise
en charge de cette maladie. 
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balayage de la même zone rétinienne chez une souris
après OVR. Noter la régression du réseau capillaire entre
J15 et J21.
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Conclusion

Les tableaux cliniques et les complications des occlusions veineuses rétiniennes sont mainte-
nant de mieux en mieux connus et précisés, mais leur physiopathologie reste encore incomplètement
élucidée, même si elle est un domaine de recherche de plus en plus dynamique. Les avancées
récentes issues de plusieurs disciplines comme l’hématologie, la médecine vasculaire, l’ophtalmolo-
gie et surtout la recherche fondamentale ont néanmoins permis de mieux cerner les causes et les
mécanismes mis en jeu au moment de la constitution et de l’évolution de l’occlusion veineuse réti-
nienne, au plan cellulaire et moléculaire. La multiplicité des étiologies retrouvées confirme l’origine
multifactorielle de cette affection, dans laquelle des voies très diverses semblent aboutir à un même
symptôme, le ralentissement circulatoire dans le secteur veineux, dont toutes les autres manifesta-
tions cliniques vont résulter.

En pratique, un bilan étiologique est incontournable car de nombreuses études épidémiolo-
giques ont démontré des corrélations entre la survenue de l’occlusion veineuse et la morbidité prin-
cipalement cardiovasculaire. Dans la grande majorité des cas, l’artériosclérose est en cause et il
convient d’en rechercher tous les facteurs de risque pour les équilibrer au mieux. Ce n’est que dans
un très petit nombre de cas, chez les sujets jeunes en l’absence de facteur de risque classique, qu’un
bilan plus poussé sera demandé.

Si l’angiographie reste incomparable pour visualiser la perfusion des vaisseaux et les capil-
laires rétiniens, les nouvelles techniques d’exploration, principalement l’OCT, permettent maintenant
une analyse très précise des différentes couches de la rétine et apportent des données pronostiques
supplémentaires très utiles. La grande variabilité de l’expression clinique reste une constante, dépen-
dant de multiples facteurs comme la sévérité du ralentissement circulatoire, les capacités de régula-
tion vasculaire, la qualité de la paroi vasculaire, les paramètres rhéologiques, le développement de
suppléances, etc.

Plus encore, on assiste actuellement à de profonds changements de l’expression clinique de
certaines occlusions veineuses, principalement les formes les plus sévères, sous l’effet des nouveaux
traitements. Par exemple, la néovascularisation du segment antérieur, survenant classiquement dans
les 100 jours, peut être ralentie par les injections d’anti-angiogéniques et doit continuer à être recher-
chée plus tardivement chez ces patients, notamment à l’arrêt des injections.

Les dernières années ont principalement été marquées par un bouleversement dans l’approche
thérapeutique des occlusions veineuses. Après les tentatives chirurgicales infructueuses de décom-
pression veineuse dans le but d’améliorer l’hémodynamique locale, ce sont les traitements sympto-
matiques de l’œdème maculaire et de la néovascularisation qui ont permis des avancées cliniques très
significatives. 
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En dehors du traitement par hémodilution, à visée étiologique, toujours conseillé à la phase la
plus précoce de l’occlusion, l’attitude thérapeutique est profondément modifiée par les nouveaux trai-
tements, ce qui conduit à un réel changement de paradigme. Alors que le laser, qui était le seul traite-
ment ayant démontré son efficacité dans des études randomisées, contrôlées et multicentriques, était
proposé à un stade relativement tardif devant des complications ou des séquelles, les nouveaux trai-
tements symptomatiques sont appliqués beaucoup plus précocement, dès les premières semaines d’é-
volution, et apportent, pour la première fois, une amélioration visuelle très significative.

La prolongation des injections intravitréennes reste un domaine d’incertitude. Les reculs
actuels de 2 à 3 ans semblent montrer la persistance de l’effet thérapeutique à long terme, au prix de
multiples ré-injections. La bonne tolérance locale d’injections multiples sur un œil a été démontrée
dans la DMLA, mais il semble que le ralentissement circulatoire des occlusions veineuses soit un fac-
teur amplifiant certains effets secondaires. Un des enjeux actuels est donc de définir le plus précisé-
ment possible les « bons répondeurs » au traitement, dans le but d’éviter des injections inutiles et
potentiellement délétères. L’identification des facteurs pronostiques du traitement ainsi que de ses
contre indications spécifiques nous oriente vers une personnalisation de la thérapeutique, adaptée à
la forme clinique et à l’état général de chaque patient.

En conclusion, il est évidemment bien difficile de résumer en quelques lignes les avancées
importantes de cette dernière décennie en matière d’occlusion veineuse et nous encourageons le lec-
teur à se replonger dans certains chapitres de l’ouvrage qui l’intéresseront plus spécialement, et que
nous avons tenté d’illustrer par de nombreux schémas. Nous souhaitons une dernière fois remercier
l’ensemble des coauteurs qui ont enrichi ce livre de leurs connaissances et de leur expérience, per-
mettant une mise au point multidisciplinaire sur ce sujet qui suscite toujours de nombreux projets de
recherche.
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