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Statines dans la prévention de la rétinopathie diabétique
Statins to prevent diabetic retinopathy
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Abstract : Aim : To determine the impact of statin use on the risk of developing or progression of dia-
betic retinopathy. Methods : This is an observational study that includes all diabetic patients, ne-
ver treated, seen from November 2017 until June 2019. They were divided into 2 groups: group
1 is the group of patients on statins for at least 1 year and group 2 is the group that does not.
We evaluated the progression of diabetic retinopathy at 6 months, at 1 year and at 18 months.
Results : We included 110 patients whose mean age was 58 + 7 years. 83% were type 2 diabetics. The
mean age of diabetes was 7.5 + 3.3 years for group 1 and 4.8 + 2.5 years for group 2. 62.2% of group 1 had
glycated hemoglobin greater than 7% against 58,5% of patients in group 2.The use of statins was associated
with a decreased risk of incidence of diabetic retinopathy (p <0.001). Their use has also been associated
with decreased use of laser photocoagulation and vitrectomy in patients with diabetic retinopathy initially.
Conclusion : In a population of diabetes patients with various risk profiles, the use of statins reduced the risk
of diabetic retinopathy and the need of laser photocoagulation and vitrectomy.
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Résumé: But : Déterminer I'impact de I'utilisation des statines sur le risque de survenue ou de progression
de rétinopathie diabétique. Matériels et méthodes : C’est une étude observationnelle incluant tous les pa-
tients diabétiques naifs sur le plan ophtalmologique vus a la consultation de rétinopathie diabétique depuis
Novembre 2017 jusqu’a juin 2019. lls ont été divisés en 2 groupes : le groupe 1 est le groupe de patients
sous statines pendant au moins 1 an et le groupe 2 est le groupe qui n’en prend pas. Nous avons évalué la
progression de la rétinopathie diabétique a 6 mois, a 1 an et a 18 mois. Résultats : Nous avons inclus 110
patients, leur age moyen était de 58 ans + 7 ans. 83% étaient diabétique type 2. Uage moyen du diabéte
était de 7,5 £ 3,3 ans pour le groupe 1 et 4,8 £ 2,5 ans pour le groupe 2. 62,2% du groupe 1 avaient une hé-
moglobine glycquée supérieure a 7% contre 58,5 % des patients du groupe 2. utilisation des statines était
associée a une diminution du risque d’incidence de la rétinopathie diabétique (p <0,001). Leur utilisation a
également été associé a une diminution du recours a la photocoagulation au laser et a la vitrectomie chez
les patients présentant une rétinopathie diabétique au départ. Conclusion: Dans une population de patients
atteints de diabéte présentant divers profils de risque, I'utilisation de statines a réduit le risque de rétinopa-
thie diabétique ainsi que les risques inhérents au traitement par photocoagulation au laser et vitrectomie.
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La rétinopathie diabétique, complication microangiopathique
du diabete, est une pathologie cécitante. Elle constitue un
réel probleme de santé publique de part sa prévalence et
sa gravité. En effet, c’est la premiére cause de cécité et de
malvoyance chez les sujets jeunes. Sa prévention repose sur
I’équilibre de la glycémie et de la tension artérielle (1).

Il a été démontré qu’un taux élevé de cholestérol est associé
a l'apparition d’exsudats rétiniens et que les dyslipidémies re-
présentent un facteur de progression indépendant de la réti-
nopathie diabétique (2).

Les statines, traitement hypolémiant, réduisent les événe-
ments cardiovasculaires chez les patients atteints de diabete
de type 2 et sont actuellement inclus dans les recommanda-
tions thérapeutiques de ces pathologies (3).

Cependant, deux études cliniques randomisées récentes,
FIELD Study et ACCORD Eye Study, ont démontré les effets bé-
néfiques du traitement par fénofibrate dans la réduction de la
progression de la rétinopathie diabétique indépendamment
des taux de lipides sériques (4,5).

Le but de cette étude est de déterminer I'impact de I'adminis-
tration des statines sur le risque de survenue et de progression
de la rétinopathie diabétique ; et d’évaluer leur impact sur le
recours aux différents traitements de cette pathologie.
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Matériels et méthodes

Il s’agit d’'une étude observationnelle. Les patients ont été col-
ligés de la consultation de rétinopathie diabétique du service
d’ophtalmologie adulte de I’'h6pital 20 aolt 1953. La période
de I'étude s’est étalée de Novembre 2017 a Juin 2018. Nous
avons inclus que les patients diabétiques naifs sur le plan oph-
talmologique, n"ayant regu auparavant aucun traitement pour
rétinopathie ou maculopathie diabétiques.

Nous avons exclu de I'étude, les patientes enceintes, les pa-
tients ayant subi une chirurgie oculaire durant la période de
I’étude et les patients sous fibrates.

Ces patients ont été divisés en 2 groupes : le premier groupe
est celui des patients sous statines pendant au moins 1 an a
type d’atorvastatine ou de simvastatine ; Le deuxiéme groupe
est un groupe qui n’est sous aucun traitement hypolémiant.

L'évaluation de la progression de la rétinopathie diabétique
a été réalisée a 6 mois, a 1 an puis a 18 mois. Tous les pa-
tients ont bénéficié d’'un examen au fond d’ceil, rétinopho-
tographies, une angiographie rétinienne a la fluorescéine a
partir du stade de la rétinopathie diabétique non proliférante
modérée et une imagerie maculaire par tomographie par co-
hérence optique.

Nous avons relevé, a ces dates de suivi, la nécessité d’un re-
cours a un des traitements suivants : Panphotocoagulation
rétinienne, vitrectomie ou injection intravitréenne d’un an-
tiVEGF ou de stéroides.

Résultats

Le nombre total des patients était de 110 patients répartis sur
les 2 groupes : 45 patients soit 41% du groupe 1 sous statines
et 65 soit 59% du groupe 2 sous aucun traitement hypolé-
miant. Leur age moyen était de 58 ans + 7 ans. La prédomi-
nance était féminine avec un sex H/F ratio de 0,69.

91 patients soit 83% étaient des diabétiques type 2 et 19
patients soit 17% diabétiques type 1 ; 72 patients soit 65%
étaient sous antidiabétiques oraux et 38 patients soit 35%
sous insuline.

Les différents facteurs de risque de progression étaient répar-
tis comme suit selon le groupe :

Tableau 1 : Caractéristiques des patients selon les groupes

L'age moyen du diabéte dans le groupe 1 étaitde 7,5+ 3,3 ans
et 4,8+ 2,5 ans dans le groupe 2. Pour I'équilibre glycémique,
dans le groupe 1, 37,7% avaient un diabéte équilibré avec une
hémoglobine glycquée < 7% alors que 62,2 % étaient au des-
sus de ce taux ; dans le groupe 2, 41,5% avaient un taux < 7%.
68,8% des patients du groupe 1 étaient hypertendus contre
56,9% du groupe 2.

Les groupes étudiés étaient comparables de part leurs ca-
ractéristiques démographiques ou quant a leur diabete
et facteurs de progression de la rétinopathie diabétique
(tableau 1).

L'utilisation des statines était associée (p <0,001) a une dimi-
nution du risque de progression de la rétinopathie diabétique,
au recours a la photocoagulation au laser et a la vitrectomie
chez les patients présentant une rétinopathie diabétique au
départ (figures 1 et 2).

L'étude n’a pas retrouvé d’association quant a I'incidence de
I'cedeme maculaire diabétique et le recours aux antiVEGF ou
implant de déxaméthasone (tableau 2).

Discussion

Il est admis que la dyslipidémie est un facteur de risque
d’athérosclérose et de pathologies cardiovasculaires ; et que
la baisse du LDL cholestérol protege de ces atteintes.
Selon ETDRS 22, un taux de triglycérides élevé est lié a une
progression de la rétinopathie diabétique (6). La dyslipidé-
mie est par conséquent un facteur de risque modifiable de
la rétinopathie diabétique. Ce caractére modifiable explique
I'intérét pour le traitement des dyslipidémies, a savoir les sta-
tines pour notre étude, comme facteur modifiant I'évolution
de la rétinopathie diabétique indépendamment des autres
facteurs de progression comme |’hypertension artérielle, le
déséquilibre glycémique, I'age du diabete ou encore la chirur-
gie de cataracte.

Les statines, ou coenzyme 3-hydroxy-3-méthylglutaryl, ont
longtemps été utilisées pour controler le taux de cholestérol
dans le sang et réduire le risque de morbidité et de mortalité
cardiovasculaires. Tandis que leur mécanisme d’action dans
les maladies vasculaires est établi, les nouvelles études dé-
montrent leur réle immunomodulateur recherché dans le
traitement des maladies inflammatoires.

Groupe 1 Groupe 2 p

Nombre (%) 45 (41) 65 (59)

Sex ratio H/F 0,70 0,68 0,015
Age n(%) 60+53 56+7 0,018
Diabéte type 2 n(%) 39 (86,6) 52 (80) 0,020
Durée du diabéte 75+33 48+25 0,04
Equilibre glycémique (HbAlc <7%) n(%) 17 (37,7) 27 (41,5) 0,026
Insulinothérapie n(%) 18 (40) 20 (30) 0,016
Hypertension artérielle n(%) 31(68.,8) 37(56,9) 0,027

HbA1c : hémoglobine glycquée
p<0.05 (test indépendant par t-test)
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Figure 1: Evolution en 1 an de la rétinopathie diabétique dans le groupe sous aucun traitement hypolémiant

Figure 2: Recours a la photocoagulation laser chez un patient du groupe 2 sous aucun traitement hypolémiant

Tableau 2 : Incidence, progression et traitement de la rétinopathie diabétique selon les
groupes dans la période de suivi

Groupe 1 Groupe 2
6. 12 mois 18 mois 6 mois 12 mois 18 mois P
mois

Rétinopathie diabétique n (%)

-Pas de RD au départ - - 2(4,4) - 2(3) 3(4,6) <0,001

-RD au départ - 2 2(4,4) 1(1,5) 5(7,6) 4(6,1) <0,001
(Edéme maculaire diabétique
n (%)

-Pas de maculopathie au départ - - 2(4,4) - 203) 1(1,5) 0,06

-Maculopathie au départ - 1 2(4,4) 1(1,5) 2(3) 1(1,5) 0,07
Anti VEGF / Implant de DXM - 1 1(2,2) - 203) 1(1,5) 0,08
n(%)
PPR n(%) - 1 1(2,2) - 5(7,6) 6(9.,2) <0,001
Vitrectomie n(%) - - - - 1(1,5) 3(4,6) <0,001

RD : rétinopathie diabétique ; VEGF : vascular endothelial growth factor ; DXM : dexaméthasone ; PPR :
panphotocoagulation rétinienne
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L'inflammation, étant présente dans la physiopathologie de la
rétinopathie diabétique, est une cible thérapeutique impor-
tante.

Les statines réduisent également le stress oxydatif, I'expres-
sion du VEGF ainsi que la concentration d’angiopoietine-2
dans le vitré (7).

Plusieurs études se sont intéressées au fénofibrate dans la ré-
tinopathie diabétique ou encore I'association fénofibrates et
statines comme traitement intensif hypolémiant.

The FIELD study a démontré que le traitement par fénofibrate
a raison de 200 mg / jour chez les personnes diabétiques type
2 atteintes de rétinopathie diabétique a réduit de 30% le be-
soin de photocoagulation au laser comparativement a I'admi-
nistration d’un placebo, et ce indépendamment de I'équilibre
glycémique. Cette étude a également démontré que dans le
groupe sous fénofibrate, la sévérité des atteintes rétinienne
et maculaire a également été réduite (4).

L'essai ACCORD a démontré que le traitement associant le fé-
nofibrate a raison de 160 mg / jour a une statine chez des
personnes diabétiques de type 2 a réduit le risque de progres-
sion de la rétinopathie diabétique et de photocoagulation au
laser ou de vitrectomie par rapport a ceux sous statine seule,
indépendamment de I'équilibre glycémique (5).

Les études qui se sont intéressées aux statines seules sont
peu nombreuses.

L'étude Steno-2 a mis le point sur le fait que la progression est
multifactorielle associant I'équilibre glycémique, I’hyperten-
sion artérielle et la dyslipidémie ; et que leur équilibre réduit
les complications microvasculaires dont la rétinopathie diabé-
tique. 85% des patients de cette étude étaient sous statines
(8).

L'étude de Y.Chung et al a prouvé qu’un traitement hypolipé-
miant par statines prévient le développement d’'un cedeme
maculaire diabétique et réduit la progression de la rétinopa-
thie diabétique chez des patients diabétiques type 2 (9).

Nielsen SF et al a montré que I'utilisation de statines chez des
patients avant qu’ils ne développent un diabéte n’était pas
associée au développement ultérieur d’une rétinopathie dia-
bétique (10).

Quant a Ryo Kawasaki et al, il a démontré que dans une po-
pulation de patients atteints de diabete type 2, présentant di-
vers profils de risque, I'utilisation de statines a réduit le risque
de rétinopathie diabétique et donc les risques inhérents au
traitement par photocoagulation au laser ou par vitrectomie
(11).

Notre étude rejoint les résultats des autres études sur les
statines quant a la prévention et risque de progression de
la rétinopathie diabétique et le recours au traitement par
photocoagulation au laser ; sauf pour le développement de
I'cedéeme maculaire diabétique, notre étude n’a pas montré
d’effet sur sa prévention, ceci est peut-étre du aux limites de
notre étude, a savoir le nombre limité de patients étudiés, et
la durée de I'étude de 18 mois.

Conclusion

La rétinopathie diabétique, étant une complication cécitante
du diabete, suscite beaucoup d’intérét sur tous ses volets ; du
préventif au thérapeutique.

Outre I'age du diabete, le déséquilibre glycémique ou encore
I’hypertension artérielle, la dyslipidémie est connue comme
facteur de risque modifiable de progression de la rétinopathie
diabétique.

La majorité des études se sont concentrés sur les fénofibrates
ou leur association aux statines comme facteur protecteur de
progression de la rétinopathie diabétique.

Notre étude retient que l'utilisation des statines prévient
le développement d’une rétinopathie diabétique, réduit le
risque de sa progression ainsi que le recours a la panphoto-
coagulation ou encore a la vitrectomie.

Notre étude est toujours en cours, pour des résultats sur un
plus long terme.
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