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Toxische Retinopathien

Photorezeptor- / RPE-Zell-Schaden

Vaskuläre Veränderungen

Zystoides Makulaödem

Kristalline Retinopathie

Netzhautfalten

Uveitis

Optikusneuropathie

Genuß-Gifte & Medikamente



	

Genußgifte

Nikotin

Poppers

Methanol



	

Nikotin: Risikofaktor oder Prognoseverschlechterung

Altersabhängige Makuladegeneration
Diabetische Retinopathie

Offenwinkel-Glaukom 
Polypoidale vaskuläre Chorioretinopathie

Endokrine Orbitopathie
Uveitis

Arterielle und venöse retinale Gefäßverschlüsse
Zentrale seriöse Chorioretinopathie

Proliferative Vitreoretinopathie nach unkomplizierter Netzhazutablösung
Tabak-Alkohol-Amblyopie

Leber hereditäre Optikusneuropathie
Mütter: Frühgeborenenretinopathie Stadium 3-4, Optikushypoplasie



	

Nikotin: Retina zeigt kardiovaskuläre Risikofaktoren

Fundusfotografie & KI
(n=284.335) 

 
Alter (± 3.26 Jahre)

Geschlecht (AUC: 0.97) 
Raucher-Status (AUC: 0.71)

Systolischer RR (±11.2 mmHg)
Kardiovaskuläre Ereignisse  

(AUC: 0.70)



	

Poppers Retinopathie (seit 2012)
Rasche, kurzzeitige Euphorie und Muskelrelaxation durch flüchtige Alkyl-Nitrite

Tiew S & Chowdhary A 2015

#4335, 32 J, m



	

Methanol: Ganglienzellschädigung

Häufig in Entwicklungsländern, Südostasien

Schädigung der Mitochondrien in den retinalen Ganglienzellen

Klein KA et al 2017

Verlust der Nervenfaserschicht & 
mikrozystoides Ödem anlog zu 

anderen 
Nervenfaserschichtschädigungen

Genuß-Gifte: 
be careful



	

Unerwünschte Arzneimittelwirkungen: Häufigkeit (1990-2019)

(Hydroxy-) Chloroquin 112

Vigabatrin 6

Ethambutol 3

Canthaxanthin 2 

Rifabutin 1

Fingolimod 1

Amiodarone 2 ?

Tamoxifen 2 ?

Retinoide 1 ?

Antikoagulantien ungezählt/unklar
Charité Campus Benjamin Franklin 1990-2003,  
Zentrum für seltene Netzhauterkrankungen, AugenZentrum Siegburg 2004-2019

164/123.687 = 0,13 %  
aller gemeldeten unerwünschten 
Arzneimittelwirkungen an der 

Retina (Frankreich) 
Bourgeois N et al 2016

In jedem Beipackzettel stehen 
okuläre UAW



	

(Hydroxy-)Chloroquin Leitlinien

Ziel: Spätstadien der Retinopathie verhindern

RCO Screening Guideline 2018



	

(Hydroxy-)Chloroquin: Risiko einer Retinopathie

Risiko

Retinopathie-Entstehung bei korrekter Dosierung:  
<1% nach 5 Jahren 
<2% nach 10 Jahren 
20% nach 20 Jahren Therapie

Schädigungs-
ort

Kaukasiern: parafoveal beginnend  
Asiaten: in der Region der Gefäßbögen beginnend 

Risikofaktoren

Überdosierung
Lange Therapiedauer
Nierenerkrankung mit verminderter glomerulärer Filtration
Gleichzeitige Tamoxifentherapie
Melles R & Marmor M 2014, Marmor M et al 2016 (AAO-Statement)

Unter guter Kontrolle ist eine ansonsten UAW-arme 
Therapie für 80% der Pat. über 20 Jahre möglich



	

(Hydroxy-)Chloroquin: Dosierung

Dosierung

Chloroquin: ≤2,3 mg/kg Körpergewicht 
Hydroxychloroquin: ≤5,0 mg/kg Körpergewicht 

Tatsächliches Gewicht, nicht Idealgewicht!

Verfügbare 
Darreichung

Hydroxychloroquin: 200 mg Tabletten
Chloroquin: 250 mg Tabletten
65 kg Patientin: 325 mg HCQ; 149,5 mg CQ

CQ vs. HCQ

Nebenwirkungen bei Hydroxychloroquin und Chloroquin wahrscheinlich 
gleich häufig

Melles R & Marmor M 2014, Marmor M et al 2016 (AAO-Statement)

Retinopathie auch unterhalb der angegebenen  
Grenzdosen möglich

Dosierung durch therapiefreie Tage anpassen

Höheres Risiko bei Chloroquin durch ungünstigere Tablettendosierung



	

Hydroxy-Chloroquin-Retinopathie: Gesichtsfeld & mfERG

RCO Screening Guideline 2018

#2688, 60 J,
2005 & 2007

Kellner U et al 2000 & 2006

mfERG:
sehr sensitives 
Verfahren zur 

Früherkennung, 
wenig verbreitet

Gesichtsfeld:
sensitives Verfahren, 

Risiko der 
Fehlinterpretation



	

Chloroquin-Retinopathie: FAF & OCT: Früh absetzen!

#3666#3931 #3221

#3108

ABSETZEN !

ABSETZEN !

ABSETZEN !

NORMAL

ABSETZEN, ABER ZU SPÄT !

Absetzen in frühen Stadien 
(vor RPE-Zellverlust) hat ein 
niedriges Risiko der weiteren 

Progression

Marmor M et al 2016

Die Interpretation 
subtiler Zeichen kann 
sehr schwierig sein:  

2 Tests



	

Chloroquin-Retinopathie: Langzeitverlauf nach Absetzen

Kellner S et al 2014

#3318, + 2,1 J.

#3502, + 1 J.

#2688, + 5 J.

#2771, + 5 J.

#2858, + 5 J.

5 Jahre später



	

Fingolimod (Multiple Sklerose): Zystoides Makulaödem

2 Tage nach Therapiebeginn

#4115, 59 J, m

5 Monate nach Therapieende

Differentialdiagnose bei  
Multipler Sklerose:

Visusminderung durch  
Neuritis n. optici oder Makulaödem?

Nolan R et al 2013

0,4% Makulaödem, häufiger Makulaverdickung

Bindung an S1P1-Rezeptoren mit Änderung 
der Gefäßwandpermeabilität



	

Paclitaxel (Taxane, versch. Med; Zytostatika): Zystoides Makuklaödem

Rückbildung des Makulaödems nach 
Absetzen oder unter  

Therapie mit Acetazolamid / 
Dorzolamid

Ehlers et al 2013

Ngiehm-Buffet S, et al 2017 Patientin, Mamma-Ca, Therapie mit 
Docetaxel & Tamoxifen (2 Mon.)



	

Pentosanpolysulfat-Natrium (chron. Blasenschmerzen): Makulopathie

Pearce WA, et al 2018



	

Die Schwierigkeit von Einzelfällen: Letrozol

Aromatase-Inhibitor, Mamma-Carcinom
72j. Patientin

Moschos MM et al 2012



	

Screening

Bei Therapiebeginn Visus und Farbsinn testen
Regelmäßige Kontrollen (alle 6 Wochen) von Visus, Gesichtsfeld und 
Farbsehen
Wenn bei 1. Untersuchung Farbsinnstörungen vorliegt, ev. Farbtest 
durch Muster-VEP ersetzen
OCT zeigt Nervenfaserschichtverlust, aber nicht vor klinischen 
Symptomen
Am wichtigsten: Patienten informieren

Therapie
In Rücksprache mit dem behandelnden Arzt rasch Absetzen, 
Umsetzung auf anderes Antibiotikum in der Regel sofort möglich

Prognose Bei Absetzen im Frühstadium gut, Visuserholung wahrscheinlich

Ethambutol (Tuberkulose): Opikusneuropathie

Menon V et al 2009, Han J et al 2015, Chamberlain PD et al 2017



	

Sekundärglaukom nach intravitrealen Injektionen

Bei Corticoiden

Aber auch bei Anti-VEGF

Bedar S, DOG 2019



	

Intraokulare Medikamente bei Vitrektomie / Katarakt-OP

Antibiotika zur Therapie einer Endophthalmitis sind in höherer 
Dosierung wahrscheinlich alle retinotoxisch

Insbesondere Gentamycin, andere Aminoglykoside sowie 
Amphotericin B

Bei intravitrealer Gabe von Medikamenten ist die zulässige 
Höchstdosis unbedingt zu beachten

Ein exakter Plan für die Herstellung einer Verdünnung sollte 
vorhanden sein

Vorsicht:  
Intravitreale Applikation & Spritzendruck (z.B. Farbstoffe)

Gentamycin parabulbär bei Vitrektomie ohne Naht

Yannuzzi LA et al: Retina Atlas 1995



	

Zusammenfassung: Toxische Retinopathien

Spezifische Genußgifte möglichst, insbesondere bei retinaler Vorerkrankung, meiden

Unerwünschte Arzneimittelwirkungen: 
Erfordern ein Screening zur Früherkennung bei (Hydroxy-)Chloroquin  

Erfordern bei Ethambutol bei Sehstörungen eine rasches Absetzen  
Kein Screening bei häufigen Medikamenten: Amiodaron, Tamoxifen/Toramifen 
Screening bei seltenen Medikamenten: Vigabatrin, Pentosanpolysulfat-Natrium 

Unerwünschte Arzneimittelwirkungen sollten gemeldet werden

Intraokulare Medikamente:  

Vorsicht beim Mischen



	

Zentrum für seltene Netzhauterkrankungen

AugenZentrum Siegburg 
MVZ ADTC Siegburg GmbH 

Europaplatz 3 
53721 Siegburg 

(im ICE-Bahnhof)

 
Kontakt: S. Weinitz, F. Farmand 

FAX: 02241 8440555 
Email: netzhaut@augenzentrum-siegburg.de

mailto:netzhaut@augenzentrum-siegburg.de

