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Résumé
But.  —  Décrire  le  retentissement  sur  l’acuité  visuelle  et  l’épaisseur  centromaculaire  après  arrêt
des injections  intravitréennes  d’anti-VEGF  chez  les  patients  diabétiques  marocains  au  cours  de
la pandémie  du  Coronavirus.  Et  étudier  les  facteurs  pouvant  être  associés  à  l’aggravation.
Matériel  et  méthodes.  —  Cette  étude  transversale  monocentrique  a  inclus  les  patients  program-
més pour  injections  intravitréennes  de  Bevacizumab  au  cours  de  la  période  du  confinement
(20 mars  2020—20  mai  2020)  et  qui  n’en  ont  pas  bénéficié.  Ont  été  recueillis  :  l’âge,  le  sexe,
l’ancienneté  du  diabète,  le  nombre  d’injections  reçues  avant  le  confinement,  l’acuité  visuelle

en pré-confinement  et  post-confinement  ainsi  que  l’épaisseur  centromaculaire  pré-confinement
et post-confinement.
Résultats.  —  Cent  cinquante  quatre  yeux  de  104  patients  ont  été  analysés.  57,8  %  étaient  des
hommes avec  une  moyenne  d’âge  de  59,4  ±  9,04  ans.  La  durée  moyenne  d’arrêt  des  injec-
tions intravitréennes  est  de  57,3  ±  6,7  jours.  Le  nombre  moyen  d’injections  intravitréennes  de
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Bevacizumab  reçues  avant  le  confinement  a  été  estimé  à  2,29  ±  2,1.  L’aggravation  de  l’acuité
visuelle  a  été  notée  chez  44,8  %  de  nos  patients.  Les  facteurs  associés  à  l’aggravation  fonc-
tionnelle  sont  le  faible  nombre  d’injections  intravitréennes  de  Bevacizumab  reçues  avant  le
confinement  (p  =  0,001)  ainsi  que  le  déséquilibre  diabétique  (p  =  0,04).  L’aggravation  structu-
relle a  été  constatée  chez  26,6  %  des  patients  et  elle  était  associée  au  faible  nombre  d’injections
réalisées  avant  le  confinement  (p  =  0,038).
Conclusion.  —  Le  report  des  injections  intravitréennes  au  cours  du  confinement  a  eu  des  effets
négatifs  sur  l’acuité  visuelle  et  l’épaisseur  centromaculaire  des  yeux  avec  OMD.  Un  report
prolongé  des  injections  intravitréennes  d’anti-VEGF  chez  les  patients  diabétiques  doit  être
évité.
© 2021  Publié  par  Elsevier  Masson  SAS.
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Intravitreal  injection

Summary
Purpose.  —  To  assess  functional  and  anatomical  consequences  of  the  delay  in  intravitreal  injec-
tions for  diabetic  macular  edema  (DME)  patients  during  the  corona  virus  pandemic  lockdown  in
Morocco as  well  as  to  evaluate  factors  associated  with  disease  progression.
Patients  and  methods.  —  This  cross-sectional  study  included  DME  patients  who  did  not  complete
their scheduled  intravitreal  bevacizumab  injections  during  the  Lockdown  period  (March  20,
2020 to  May  20,  2020).  Data  recorded  included  age,  duration  of  diabetes,  number  of  previous
intravitreal  injections,  best-corrected  visual  acuity,  and  central  macular  thickness  before  and
after the  lockdown.
Results.  —  One  hundred  and  fifty  four  eyes  of  104  patients  were  analyzed.  57.8%  were  male.
The mean  age  was  59.4  ±  9.04  years.  The  mean  duration  of  delay  of  intravitreal  injections
was 57.3  ±  6.7  days.  The  mean  number  of  intravitreal  bevacizumab  injections  received  before
the lockdown  was  2.29  ±  2.1.  Worsening  of  visual  acuity  was  noted  in  44.8%  of  patients  and
was associated  with  a  lower  number  of  intravitreal  injections  performed  prior  to  the  lockdown
(P =  0.001)  and  with  glycemic  imbalance  (P  =  0.04).  An  increase  in  central  macular  thickness  was
noted in  26.6%  of  patients  and  was  associated  with  a  lower  number  of  intravitreal  injections
(P =  0.038).
Conclusion.  —  The  delay  in  intravitreal  injections  during  the  lockdown  had  negative  effects  on
visual acuity  and  central  macular  thickness  in  eyes  with  DME.  Prolonged  delay  in  intravitreal
anti-VEGF  injections  in  diabetic  patients  should  be  avoided.
© 2021  Published  by  Elsevier  Masson  SAS.
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ntroduction

e  Maroc  enregistra  le  02  mars  2020  le  premier  cas
’infection  au  Coronovirus  [1].  Le  20  mars  2020  l’état
’urgence  sanitaire  ainsi  qu’un  confinement  général  ont  été
mposés.  Les  hôpitaux  publiques  ont  dû  réorganiser  leurs
ctivités  afin  d’accueillir  les  cas  d’infection  au  Coronavirus.
oute  activité  jugée  non  urgente  a  été  reportée.

Le  service  d’ophtalmologie  du  CHU  Hassan  II  de  Fès
st  un  service  hospitalier  de  soins  tertiaires  assurant  la
lus  grande  partie  des  activités  de  rétine  médicale  et
hirurgicale  dans  la  région  de  Fès-Meknès.  Au  cours  du
onfinement,  seulement  la  chirurgie  vitréorétinienne  (pour
écollement  de  rétine  ou  hémorragie  du  vitré),  la  chirurgie

e  cataracte  congénitale  ou  post-traumatique,  la  chirur-
ie  filtrante,  la  réparation  des  traumatismes  oculaires,  et
es  injections  intravitréennes  (pour  glaucome  néovasculaire,
ubéose  irienne,  DMLA  exsudative,  néovaisseaux  du  myope
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ort)  ont  été  maintenues.  Toutes  les  autres  activités  ont
té  reportées  notamment  les  injections  intravitréennes  pour
dème  maculaire  diabétique  (OMD)  et  œdème  maculaire

ur  occlusion  veineuse  rétinienne.
L’OMD  est  l’une  des  principales  causes  de  baisse  d’acuité

isuelle  chez  les  patients  diabétiques  [2].  Les  injections
ntravitréennes  d’anti-VEGF  associées  à  l’équilibre  des  fac-
eurs  systémiques  constituent  un  outil  indispensable  dans
a  prise  en  charge  de  l’OMD  [3,4].  Cependant,  la  compli-
nce  au  traitement  ainsi  que  des  injections  régulières
ont  nécessaires  afin  d’obtenir  un  bénéfice  thérapeutique
5].

Le  but  de  cette  étude  est  de  décrire  les  conséquen-
es  fonctionnelles  et  structurelles  de  l’arrêt  des  injections

ntravitréennes  chez  les  patients  avec  OMD.  Et  d’étudier
es  différents  facteurs  qui  peuvent  être  associés  à  cette
ggravation  au  cours  de  l’arrêt  des  injections  intra-
itréennes.
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Tableau  1  Caractéristiques  personnelles  et  cliniques
des  patients.

Variables  M  ±  ET  ou  N  (%)

Âge  59,4  ±  9,04
Sexe

Hommes  89  (57,8  %)
Femmes  65  (42,2  %)

HBA1C  7,84  ±  1,34
Nombre  d’IVT  2,29  ±  2,1
La  durée  du  diabète 11,63  ±  5,83
Acuité  visuelle  avant  arrêt 0,79  ±  0,46
Acuité  visuelle  après  arrêt 0,88  ±  0,48
Aggravation  fonctionnelle

Oui  69  (44,8  %)
Non  85  (55,2  %)

L’EPCM  avant  arrêt  552,55  ±  117,86
L’EPCM  après  arrêt  581,12  ±  124,47
Aggravation  structurelle

Oui  41  (26,6  %)
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Caractéristiques tomographiques
Journal  français  d’ophtalm

atériel et méthodes

e cadre de l’étude

l  s’agit  d’une  étude  transversale  monocentrique  menée  au
ervice  d’ophtalmologie  du  CHU  HASSAN  II  de  Fès  Maroc.

Ont  été  inclus  dans  l’étude  tous  les  patients  traités  au
ein  de  notre  formation  par  injections  intravitréennes  de
evacizumab  pour  OMD  et  qui  ont  été  contraints  à  arrêter
eurs  injections  durant  la  période  du  confinement  général
20  mars  2020  au  20  mai  2020).

Ont  été  exclus  de  l’étude  tous  les  patients  recevant  des
njections  intravitréennes  d’autres  molécules  à  part  le  Beva-
izumab  et  pour  d’autres  indications  que  l’OMD.

rocédure de récupération des patients et
ecueil des données

es  patients  qui  étaient  programmés  pour  injections  intra-
itréennes  du  20  mars  2020  au  20  mai  2020  (au  cours  du
onfinement)  ont  été  contactés  par  téléphone.  Tous  ces
atients  avaient  déjà  reçu  au  moins  une  injection  intravi-
réenne  de  Bevacizumab  pour  OMD  avant  le  confinement
t  étaient  soit  en  phase  d’induction  ou  sous  régime  Pro  re
ata  (PRN).  Une  unité  d’accueil  à  l’entrée  de  l’hôpital  a
té  instaurée  afin  de  vérifier  l’absence  de  signes  d’infection
u  COVID-19  et  la  mesure  de  la  température  était  systéma-
ique.

Tous  les  patients  contactés  ont  bénéficié  d’une  mesure  de
’acuité  visuelle  et  d’une  tomographie  à  cohérence  optique.

Les  données  recueillies  sont  l’âge,  le  sexe,  l’ancienneté
u  diabète,  le  nombre  d’injections  reçues  avant  le  confi-
ement,  l’acuité  visuelle  en  pré-confinement  ainsi  que
’épaisseur  centromaculaire  pré-confinement  (recueillies  à
artir  du  dernier  examen  ophtalmologique  réalisé  avant  le
onfinement).  L’acuité  visuelle  post-confinement  ainsi  que
’épaisseur  centromaculaire  post-confinement  ont  été  éga-
ement  recueillies.

L’acuité  visuelle  a  été  évaluée  en  échelle  décimale  puis
onvertie  en  Log  MAR.  L’aggravation  fonctionnelle  a  été  défi-
ie  par  la  perte  d’une  ligne  ou  plus.  Alors  que  l’aggravation
tructurelle  a  été  définie  par  l’augmentation  de  l’épaisseur
entromaculaire  de  plus  de  10  %.

nalyse statistique

es  statistiques  descriptives  ont  été  utilisées  pour  décrire
es  données  personnelles  des  patients  et  les  caractéristiques
liniques  et  tomographiques.  Les  fréquences  ont  été  utili-
ées  pour  présenter  les  variables  qualitatives  alors  que  les
oyennes  et  les  écarts  types  ont  été  utilisés  pour  présenter

es  variables  quantitatives.
L’étude  du  lien  entre  l’aggravation  de  l’œdème  macu-

aire  diabétique  et  les  différents  facteurs  possibles  a  été
éalisée  à  l’aide  du  test  du  Chi2 pour  les  variables  qualita-
ives,  tandis  que  l’analyse  des  variables  quantitatives  a  été
éalisée  par  le  test  de  Student.
Le  niveau  de  signification  a  été  fixé  à  5  %  et  l’analyse
tatistique  a  été  réalisée  à  l’aide  du  logiciel  R.

L
5

13
Non  113  (73,4  %)

e cadre éthique

os  patients  ont  été  informés  que  leurs  données  seront  le
ujet  d’une  étude,  ainsi  nous  avons  recueilli  leur  consente-
ent  éclairé.

ésultats

aractéristiques personnelles

u  total  104  patients  suivis  pour  OMD  ont  été  revus  en  post-
onfinement,  ce  qui  correspond  à  154  yeux.  57,8  %  étaient
es  hommes  avec  une  moyenne  d’âge  de  59,4  ±  9,04  ans
Tableau  1).

aractéristiques cliniques

’ancienneté  du  diabète  chez  nos  patients  a  été  estimée
n  moyenne  à  11,63  ±  5,83  ans.  On  a  noté  l’apparition  d’un
éséquilibre  glycémique  en  post-confinement  chez  50,9  %
es  patients.

La  durée  moyenne  d’arrêt  des  injections  intravitréennes
st  de  57,3  ±6,7  jours.  Le  nombre  moyen  d’injections  intra-
itréennes  de  Bevacizumab  reçues  avant  le  confinement  a
té  estimé  à  2,29  ±  2,1.

L’acuité  visuelle  avant  l’arrêt  était  de  0,79  ±  0,46  Log-
AR  et  44,8  %  de  nos  patients  ont  présenté  une  aggravation

onctionnelle  qui  a  été  associée  au  faible  nombre
’injections  intravitréennes  de  Bevacizumab  réalisées  avant
e  confinement  (p  =  0,001)  ainsi  qu’avec  le  déséquilibre  du
iabète  chez  nos  patients  (p  =  0,04)  (Tableau  2).
’épaisseur  centromaculaire  avant  l’arrêt  a  été  estimée  à
52,55  ±  117,86  et  26,6  %  des  patients  ont  présenté  une

15
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Tableau  2  Facteurs  associés  à  l’aggravation  de  l’œdème  maculaire  diabétique.

Aggravation  fonctionnelle  p-value  Aggravation  structurelle  p-value

Oui  Non  Oui  Non

Nombre  d’IVT 1,72  ±  1,36 2,75  ±  2,64 0,001  1,8  ±  1,5  2,47  ±  2,26  0,038
Acuité  visuelle  avant  arrêt  0,73  ±  0,36  0,85  ±  0,52  0,079  —  —  —
Déséquilibre  diabétique

Oui  62,5  %  42,6  %  0,04  —  —  —
Non  31,6  %  68,4  %  —  —
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EPCM  avant  arrêt  —  —  

ggravation  structurelle  qui  a  été  aussi  associée  au  faible
ombre  d’injections  intravitréennes  de  Bevacizumab  réali-
ées  avant  le  confinement  (p  =  0,038)  (Tableau  2).

iscussion

e  but  de  cette  étude  était  d’évaluer  les  conséquences
onctionnelles  et  structurelles  secondaires  au  report  des
njections  intravitréennes  au  cours  des  deux  mois  du  confi-
ement.

La  pandémie  du  SARS-CoV-2  a  constitué  un  dilemme
our  la  pratique  de  l’ophtalmologie  vu  le  risque  élevé
e  transmission  de  l’infection  [6].  Essentiellement  la
onduite  à  tenir  vis-à-vis  des  injections  intravitréennes  qui
oncernent  fréquemment  des  sujets  diabétiques  et  âgés
usceptibles  de  développer  des  formes  graves  de  COVID-19
7].  Depuis  le  début  de  la  pandémie,  plusieurs  publications
t  recommandations  ont  été  émises  afin  d’orienter  la  ges-
ion  des  injections  intravitréennes  [8,9]. Par  exemple,  la
ociété  française d’ophtalmologie  a  suggéré  le  report  des
njections  intravitréennes  pour  OMD  et  œdème  maculaire
ost-occlusion  veineuse  rétinienne  [9].  La  Vision  Academy

 également  suggéré  le  report  des  injections  pour  OMD,
ais  en  évitant  de  dépasser  3  à  4  mois  d’arrêt  [8].  Alors
ue  Carnevali  et  al.  a  établi  des  niveaux  de  priorité  des
njections  selon  l’indication  et  a  considéré  un  report  de
0  à  40  jours  sauf  pour  les  patients  monophtalmes  [10].
éanmoins,  plusieurs  ophtalmologues  ont  rapporté  leur
xpérience  d’administration  des  injections  intravitréennes
u  cours  de  la  première  vague  de  la  pandémie  en  respec-
ant  les  mesures  de  protection  et  en  implémentant  certaines
odifications  à  leur  pratique  [11,12].
Une  diminution  du  nombre  d’injections  intravitréennes

dministrées  au  cours  de  la  pandémie  a  été  observée  dans
a  plupart  des  pays  [13].  Billioti  et  al.  a  rapporté  une  diminu-
ion  de  47,1  %  du  nombre  d’injections  intravitréennes  durant
es  5  premières  semaines  de  confinement  en  France  [14].  En
talie,  une  réduction  allant  de  60  %  à  91,7  %  a  été  observée
10,15].  Alors  qu’en  Israel,  Wasser  et  al.  a  objectivé  une
éduction  de  36  %  [16]

L’adhérence  et  la  compliance  aux  traitements  consti-
uent  un  élément  essentiel  dans  la  prise  en  charge  du  patient
iabétique  [17].  Également,  l’administration  régulière  des

njections  intravitréennes  d’anti-VEGF  est  nécessaire  pour
’obtention  d’une  amélioration  fonctionnelle  [18—20]. Indé-
endamment  du  contexte  pandémique,  il  a  été  démontré
ue  les  interruptions  répétées  des  injections  intravitréennes

d
d

v

13
—  526,7  ±  140,5  561,9  ±  107,65  0,101

ntraînent  de  mauvais  résultats  structurels  et  fonctionnels
21]. Weiss  et  al.  a  même  rapporté  une  mauvaise  observance
ux  injections  intravitréennes  des  patients  diabétiques  par
apport  aux  patients  traités  pour  DMLA,  avec  des  résultats
onctionnels  médiocres  secondaires  à  la  mauvaise  compli-
nce  thérapeutique  [5].

Le  retard  d’administration  des  injections  intravitréennes
u  cours  de  la  pandémie  a  causé  une  aggravation  fonc-
ionnelle  chez  44,8  %  des  sujets  de  notre  étude,  alors  que
’aggravation  structurelle  a  été  notée  chez  26,6  %.  Ash-
enazy  a  rapporté  une  aggravation  de  l’acuité  visuelle  et
e  l’épaisseur  centromaculaire  chez  les  patients  qui  ont
até  leurs  injections  en  comparaison  avec  ceux  qui  les  ont
eçues  à  temps  [22]. Song  et  al.  a  même  rapporté  une
ggravation  de  l’acuité  visuelle  plus  importante  chez  les
atients  diabétiques  qui  ont  raté  ou  annulé  leurs  injections
u  cours  de  la  pandémie  [23].  Narvane  et  al.  n’a  pas  observé
’aggravation  fonctionnelle  significative  chez  les  patients
raités  pour  OMD  dont  les  injections  ont  été  reportées  de
lus  de  deux  semaines,  alors  qu’il  a  noté  une  aggravation
tructurelle  [24].  Contrairement  à  Elfalah  et  al.  qui  a  rap-
orté  une  amélioration  fonctionnelle  (p  =  0,045)  après  un
eport  des  injections  d’une  durée  de  60,97  (±  24,35)  jours,
lors  qu’une  aggravation  a  été  constatée  chez  les  yeux  avec
MLA  [25].

À  notre  connaissance,  peu  d’études  ont  évalué  les  fac-
eurs  pouvant  être  associés  à l’aggravation  constatée  chez
es  patients  qui  ont  raté  leurs  injections  intravitréennes
u  cours  de  la  pandémie.  Dans  l’étude  d’Elfalah  et  al.,
’aggravation  était  liée  à  la  durée  d’arrêt  des  injections
insi  qu’au  nombre  d’injections  reçues.  Les  patients  ayant
eçu  au  préalable  plus  de  3  injections  avaient  une  dété-
ioration  plus  significative  de  l’acuité  visuelle  par  rapport
ux  patients  qui  ont  reçu  moins  [25].  Nos  résultats  ont  mon-
ré  que  le  taux  d’aggravation  était  plus  important  chez  les
atients  ayant  reçu  un  faible  nombre  d’injections  en  pré-
onfinement.  Plusieurs  études  ont  également  montré  une
elation  positive  entre  le  nombre  d’injections  d’anti-VEGF
eçues  et  l’amélioration  fonctionnelle  [26].

Nous  avons  également  objectivé  que  l’aggravation  fonc-
ionnelle  est  associée  au  déséquilibre  glycémique.  Après
e  confinement,  on  a  observé  l’apparition  d’un  déséqui-
ibre  glycémique  chez  50,9  %  des  patients.  Ce  déséquilibre
eut  être  associé  au  confinement  puisque  les  consultations

’endocrinologie  ont  été  reportées  dans  plusieurs  centres
ans  la  région.

L’association  entre  déséquilibre  glycémique  et  aggra-
ation  de  l’OMD  n’est  pas  spécifique  au  contexte  de  la
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andémie  puisqu’elle  a  été  établie  comme  élément  de
éponse  thérapeutique  [27].  Mais  elle  pourrait  expliquer
’aggravation  constatée  indépendamment  de  l’arrêt  des
njections.

Cette  étude  présente  comme  limites  l’absence  de  suivi
 long  terme  des  patients  ainsi  que  sa  réalisation  en  mono-
entrique.  Mais  malgré  ces  limites,  elle  nous  a  permis  de
uantifier  l’aggravation  et  d’objectiver  les  facteurs  liés  à
ette  aggravation.

onclusion

e  report  des  injections  intravitréennes  au  cours  du  confi-
ement  a  eu  des  effets  négatifs  sur  l’acuité  visuelle  et
’épaisseur  centromaculaire  des  yeux  avec  OMD.  Ces  résul-
ats  suggèrent  d’éviter  un  report  prolongé  des  injections
ntravitréennes  d’anti-VEGF  chez  les  patients  diabétiques.
éanmoins,  le  suivi  à  long  terme  ainsi  que  d’autres  études
ont  nécessaires  afin  de  confirmer  ces  résultats.
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