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�� OM minimeOM minime: épaississement : épaississement 
rétinien ou exsudats à distance du rétinien ou exsudats à distance du 
centre de la maculacentre de la macula

�� OM modéréOM modéré: épaississement : épaississement 
rétinien ou exsudats à proximité rétinien ou exsudats à proximité 
du centre de la macula, mais ne du centre de la macula, mais ne 
ll ’atteignant pas’atteignant pas

�� OM OM sévèresévère: épaississement : épaississement 
rétinien ou exsudats atteignant le rétinien ou exsudats atteignant le 
centre de la maculacentre de la macula
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Vasodilatation artériolaire

Augmentation de la pression intraluminale
des capillaires et des veinules 

Augmentation de 
l’exsudation et réduction 

de la résorption

Dilatation des capillaires 
et des veinules avec 
augmentation de la 

longueur et tortuosité des 
vaisseaux

Loi de Poiseuille

Loi de LaplaceLoi de Starling

Œdème
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OD: 4/10 P3
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OM minimeOM minime: : 

éépaississement rpaississement réétinien ou tinien ou 
exsudats exsudats àà distance du centre distance du centre 
de la maculade la macula

Pas dPas d’’ indication au traitement indication au traitement 
par laser par laser 



OM modOM modéérréé : : 
éépaississement rpaississement réétinien tinien 
ou exsudats ou exsudats àà proximitproximitéé
du centre de la macula, du centre de la macula, 
mais ne lmais ne l’’ atteignant pasatteignant pas

OM OM sséévvèèrere : : 

éépaississement rpaississement réétinien tinien 
ou exsudats atteignant ou exsudats atteignant 
le centre de la maculale centre de la macula
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¨ hyaloïde postérieure tendue, 
épaissie, brillante
¨ pas de plissement rétinien, ni 
ectopie maculaire
¨ parfois aspect de kyste au 
biomicroscope
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INDICATION: OM diabétique  diffus, réfractaire au traitement par laser
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IVT (ST) dIVT (ST) d ’’ acacéétonidetonide de triamcinolonede triamcinolone

AVANTAGESAVANTAGES

�� TrTrèès grande efficacits grande efficacitéé

�� AmAméélioration de llioration de l’’ acuitacuitéé
visuelle visuelle 

INCONVENIENTSINCONVENIENTS

�� Pas dPas d’’ AMM pour lAMM pour l’’ usage usage 
intraoculaireintraoculaire

�� DurDuréée de d’’ action limitaction limitéée (3 e (3 àà 4 4 
mois) mois) 

�� HTO dans 50% des casHTO dans 50% des cas

�� Cataracte Cataracte 

�� Autres complications Autres complications 
possibles: possibles: endophtalmies,DRendophtalmies,DR

Traitement à réserver aux OM diabétiques réfractaires au laser, 
si l’AV < 0.5 
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L’effet de la TA est-il reproductible? 

• Gillies et al 2006
• Résultats à 2 ans d’une étude randomisée (TA vs placebo)
• 68 eyes, 82% �  2 injections
• Amélioration AV �  5 lettres: 56% (TA) vs 26% (placebo)
• Réduction de 74% de l’épaisseur maculaire

• Lariboisière, 2007 (L Malvitte, D Gaucher, A Catier, A Collet,  C Mazit, 
R Benosman, F Audren)

• 47 yeux de 36 patients, ayant reçu au moins 2 IVTs
• OM diffus chronique, réfractaire au laser 
• Suivi : 22 ± 12 mois
• Nb moyen d’IVTs: 3.3 ± 1.2

1281017Nombre d’yeux

5 et 
+

432Nombre IVT



Évolution de l’épaisseur maculaireÉvolution de l’épaisseur maculaire
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Évolution de l’acuité visuelleÉvolution de l’acuité visuelle
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Phase II RESOLVE trial:
twelve-month analysis of ranibizumab 
in diabetic macular edema

Pascale G Massin, on behalf of the RESOLVE Study Gr oup

Université Paris VII

Paris, France



RESOLVE trial design

FA, fluorescein angiography 
OCT, optical coherence tomography 
RC, reading center

Randomized 1:1:1

Sham

Baseline fundus photograph, FA, and OCT
(RC)

Investigator identifies potential patients with DME

Photocoagulation after 
3 injections if needed

Assessment if 
“increase” is needed

Increase to 
0.6 mg if needed

Ranibizumab 
0.3 mg

Ranibizumab
0.5 mg

Increase to 
1.0 mg if needed

n=151

After
1 month

Months 3-12: 
treatment on

demand based on 
success, futility,

and safety criteria



RESOLVE treatment dosing schedule

Month*

Ranibizumab
10 mg/ml

Sham 

0

Ranibizumab
6 mg/ml

12

Primary Group B endpoint

21

Dose may 
be doubled  
from 0.5mg 

to 1.0 mg 
after 1 mo if 

indicated

Dose may 
be doubled  

from 0.3 mg 
to 0.6 mg 

after 1 mo if 
indicated

3 4 5 6 7 8 9 10 11

*Months 3-12 treatment on demand based on success, futility and safety criteria.
All patients were permitted to receive rescue laser treatment after the 3rd injection 



Baseline BVCA
Mean (SD)

Average BCVA from Month 1
through Month 12

Mean (SD)

Average change from baseline
Mean (SD)
95% CI for mean

Comparison vs Sham                         
Diff in LS means        
95% CI for diff             
p-value 

(7.4, 11.3)

8.1        
(4.7, 11.5) 
<0.0001

Primary endpoint:
Mean average BCVA change* from baseline
to Month 1 through Month 12

*Confirmatory hypothesis testing, Group B
Full analysis set; last observation carried forward

Ranibizumab
6 mg/mL

(n=37)

(10.74)

(10.35)

(5.82)

Ranibizumab
10 mg/mL

(n=40)

Ranibizumab
pooled
(n=77)

Sham
(n=32)

58.8

68.2

9.4
(2.9, 9.2)

5.5        
(1.0, 9.9) 
0.0067

(8.06)

(11.79)

(9.86)

63.4

69.4

6.0
(5.7, 9.5)

6.7        
(3.2, 10.1) 

0.0002

(9.66)

(11.29)

(8.29)

61.2

68.8

7.6
(-1.8, 4.2)

(8.52)

(11.52)

(8.38)

60.2

61.4

1.2



Secondary endpoint: 
Mean BCVA change* from baseline

D8
Month

Mean VA 
change 
from 
baseline
± SE 
(letters)

*All patients, Group A+B
Full analysis set, last observation carried forward
First VA value post-baseline was assessed at Day 8
SE, standard error of the mean

Pooled ranibizumab (n=102)
Sham (n=49)



Secondary endpoint:
Mean CRT change* from baseline

*All patients, Group A+B
Full analysis set, last observation carried forward
First CRT value post-baseline was assessed at Day 8
CRT, central retinal thickness

Month
D8

Mean CRT
change 
from 
baseline
± SE (µm) 

Pooled ranibizumab (n=102)
Sham (n=49)
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Laser 
photocoag

-ulation
only

Diabetic macular edema

Randomized 1:1:1

Reading center

Lucentis
0.5 mg as 
adjunct to 

laser

Lucentis
0.5 mg 

(plus sham 
laser)

%��"��J��&'���&��%��"��J��&'���&��
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Bevacizumab (Avastin®)

�� DRCR Net,DRCR Net,Ophthalmology 2007
� Etude randomisée, 5 bras, 1,25mg, 2,5mg, laser sham
� Pas d’effet bénéfique à 6 semaines

�� PanPan--American Collaborative American Collaborative SudySudyGroupGroup, , 20072007

�� Etude rétrospective (88 patients), Suivi: 6 moisEtude rétrospective (88 patients), Suivi: 6 mois

�� 1 à 3 injections de 1,25 ou 2,5 mg 1 à 3 injections de 1,25 ou 2,5 mg AvastinAvastin

�� Etude Etude IBEMEIBEME ((Université de Sao Paolo), BJO 2008Université de Sao Paolo), BJO 2008

�� 2 bras: 2 bras: bevacizumabbevacizumab/ Triamcinolone/ Triamcinolone

�� 701 patients randomisés, injections/4 semaines701 patients randomisés, injections/4 semaines

�� Résultats préliminaires (26 yeux): Résultats préliminaires (26 yeux): meilleurs résultats AV et OCT meilleurs résultats AV et OCT 
avec TAavec TA
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Si échec
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