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4.1.1 Einleitung

Zur Therapie einer Uveitis oder Skleritis werden in erster
Linie topische und systemische Kortikosteroide genutzt.
Abhdngig von Lokalisation und Schwere der Entziindung
ist hiermit hdufig kurzfristig Reizfreiheit zu erzielen. Ge-
legentlich wird damit aber keine Riickbildung der Be-
schwerden erlangt, sodass eine nicht steroidale immun-
suppressive Therapie erforderlich wird. In dieser Uber-
sicht sollen die Therapiestrategien bei Patienten mit nicht
infekti6ser Uveitis und Skleritis unter besonderer Bertick-
sichtigung nicht steroidaler systemischer Therapie darge-
legt werden. Ziel ist es, dem Augenarzt die aktuellen ent-
ziindungshemmenden Therapieoptionen, deren Kontra-
indikationen und wichtige unerwiinschte Medikamen-
tenwirkungen darzulegen.

4.1.2 Inzidenz

Die Angaben zur Inzidenz der Uveitis hingen maRgeblich
von der individuellen Versorgungsstruktur des publizie-
renden Studienzentrums ab. Sichere populationsbasierte
Daten fehlen leider. Hinzu kommt, dass den fritheren Stu-
dien keine eindeutige Nomenklatur zugrunde lag. Erst
mit Etablierung der aktuell giiltigen Nomenklatur nach
den SUN-Kriterien (SUN: Standardization of Uveitis No-
menclature) im Jahr 2005 ist nun eine international ein-
heitliche Beschreibung méglich [1].

Die Prdvalenz einer nicht infektidsen Uveitis lag in
einer aktuellen populationsbasierten Analyse in Nordkali-
fornien bei 115 Patienten pro 100000 Menschen, mit
einer Inzidenz von 52 pro 100 000 Einwohnern [2]. Dabei
ist zu beachten, dass in diese Analyse auch posttraumati-
sche und infektiose Uveitiden und auch Skleritiden ein-
bezogen wurden. Demnach ist in Deutschland von etwa
70000 Patienten auszugehen.

Die Prdvalenz einer Skleritis wird mit etwa 6 auf
100000 Einwohnern angegeben, wobei Frauen zweimal
so hdufig wie Mdnner betroffen sind [3]. Besonders hau-
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fig wird die Skleritis im Rahmen von systemischen
Grunderkrankungen beobachtet, z.B. rheumatoide Ar-
thritis oder Wegener-Granulomatose [3], [4].

4.1.3 Topische Therapie

Vor Therapiebeginn muss bei jeder Uveitis zundchst der
anatomische Entziindungsschwerpunkt bestimmt wer-
den. Die Behandlungsstrategien bei den verschiedenen
Formen unterscheiden sich gravierend. Therapie der
Wahl sind immer noch Kortikosteroide. Insbesondere die
Effektivitdt einer topischen Kortikosteroidtherapie bei Pa-
tienten mit akuter anteriorer Uveitis ist seit Langem be-
wiesen [5]. Hiufig werden auch topische nicht steroidale
Antiphlogistika genutzt, deren Wirkung aber den Korti-
kosteroiden unterlegen ist [6]. Bei Behandlung der ante-
rioren Uveitis hat die systemische gegeniiber der topi-
schen Gabe keinen eindeutigen Vorteil. Die Wirkspiegel
in der Vorderkammer unterscheiden sich bei beiden Ap-
plikationsformen nicht signifikant. Insbesondere bei sub-
konjunktivaler und parabulbérer Kortikosteroidapplika-
tion lassen sich noch héhere Wirkstoffkonzentrationen in
der Vorderkammer und auch im Glaskérperraum erzielen
[7]-[9].

Bei intermedidrer und posteriorer Uveitis bzw. Pan-
uveitis ist durch Therapie mit kortikosteroidhaltigen Au-
gentropfen keine ausreichende Kontrolle der Entziindung
zu erzielen. Hier sollte eine parabulbare oder systemische
Kortikosteroidgabe gewdhlt werden. Der Befund verbes-
sert sich zumeist unter addquat dosierter systemischer
Therapie. In der initialen Phase scheint eine Dosis von
1mg/kg Kérpergewicht Prednison angemessen. Sobald
Reizfreiheit erzielt ist, wird die Therapie unter Beurtei-
lung der Entziindungsaktivitdt langsam reduziert. Im All-
gemeinen wird eine Erhaltungstherapie von unter 0,15-
0,2 mg/kg Korpergewicht angestrebt, bei der die typi-
schen unerwiinschten Medikamentenwirkungen vermie-
den werden, z. B. Cushing-Syndrom.

4.1.4 Indikationen zur systemischen
nicht steroidalen immun-
suppressiven Therapie

Die hdufigste Indikation einer systemischen immunsup-
pressiven Therapie ist ein fehlendes Ansprechen auf loka-
le und/oder systemische Kortikosteroidtherapie oder eine
zu hohe erforderliche Erhaltungstherapie. Die kritische
lokale Kortikosteroidtropfenfrequenz von z.B. Predni-
solonacetat 1% in einer Langzeittherapie wird bei 2-3
Applikationen tdglich eingeschdtzt. Vergleichbares gilt fiir
eine nicht unter etwa 0,15 mg/kg Koérpergewicht zu redu-
zierende systemische Kortikosteroidtherapie (> Abb. 4.1).
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Niedrigdosis

Abb. 4.1 Initiale Hochdosis-Kortikoidthe-
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Abb. 4.2 Hintere Synechien in Kleeblattkonfiguration.

Eine weitere Indikation liegt vor, wenn unter der indi-
viduell vertraglichen Kortikosteroiddosis immer wieder
Rezidive oder neue Komplikationen auftreten
(» Abb. 4.2). Insbesondere das Makuladdem, das mit
einer betrdchtlichen Sehverlustgefahr einhergeht, stellt
eine héiufzige Indikation fiir eine immunsuppressive The-
rapie dar (> Abb. 4.3, » Abb. 4.4). Nicht zu vernachldssi-
gen ist aber auch eine Kontraindikation gegen hoch-
potente topische Kortikosteroide, z.B. bei steroidindu-
zierter okuldrer Hypertension. Eine bekannte Osteoporo-
se kann ebenfalls eine Kontraindikation selbst gegen eine
systemische niedrigdosierte Kortikosteroidtherapie sein.

4.1.5 Therapie

Bei der Planung einer nicht steroidalen Therapie muss die
aktuelle Zulassungssituation der einzelnen Medikamente
beriicksichtigt werden. Zur Behandlung einer Uveitis sind
aktuell Kortikosteroidaugentropfen, orale Kortikosteroide
und fiir bestimmte Uveitisformen systemisch verabreich-
tes Cyclosporin A zugelassen. Fiir alle anderen internatio-

nal gebrduchlichen Medikamente besteht derzeit keine
Zulassung fiir die Behandlung einer Uveitis. Die Bedeu-
tung der , Off-Label“-Situation und den moglichen daraus
resultierenden abrechnungstechnischen und haftungs-
rechtlichen Konsequenzen muss bei der Verordnung gro-
Be Aufmerksamkeit zuteilwerden. Die Patienten sind
iber die ,Off-Label“-Situation schriftlich aufzukldren.
Empfehlenswert ist, vor Beginn der oftmals teuren Thera-
pie eine schriftliche Kosteniibernahme bei der Kranken-
kasse einzuholen.

Therapiealgorithmus

Bei den Empfehlungen zu einer Therapie miissen neben
der individuellen anatomischen Einordnung des Entziin-
dungsschwerpunkts und der Komplikationen auch die in-
dividuellen Begleiterkrankungen des Patienten beriick-
sichtigt werden. Bei etwa 80 % der Patienten mit schwerer
Uveitis sind keine therapiebediirftigen Allgemeinerkran-
kungen nachweisbar. Deshalb erfolgt die Indikation zu
einer nicht steroidalen Basistherapie oft durch den Au-
genarzt. Vor Therapiebeginn und unter der Behandlung
miissen Storungen der Funktion bestimmter Organe und
v.a. infektiose und maligne Erkrankungen ausgeschlossen
werden. Eine immunsuppressive Therapie sollte daher in-
terdisziplindr mit einem in diesem Bereich erfahrenen In-
ternisten oder Allgemeinmediziner gemeinsam erfolgen.

Da die Gruppe der Uveitiden sehr heterogen ist, kén-
nen keine allgemeinen Therapieempfehlungen gegeben
werden. Vielmehr soll aufgezeigt werden, welche thera-
peutischen Optionen bestehen.

Uveitis

Zur Therapie der Uveitis stehen verschiedene klassische
Immunsuppressiva zur Verfiigung. Sie werden ggf. in
Kombination mit Kortikosteroiden oder anderen Immun-
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suppressiva verabreicht. Bei unzureichender Wirksambkeit
kann ein sog. Biologikum addiert werden (> Abb. 4.5).

Eine Besonderheit in der Gruppe der anterioren Uveiti-
den stellt die HLA-B27-assoziierte anteriore Uveitis dar.
Durch orales Sulfasalazin kann die Rate der erneuten aku-
ten Schiibe und ihre Schwere deutlich reduziert werden
[10].

Nach den Empfehlungen der EULAR (European League
Against Rheumatism) sollte jeder Patient mit einer Pan-
uveitis im Rahmen eines Morbus Behget systemisch mit
Kortikosteroiden oder Azathioprin behandelt werden.
Findet sich ein Makuladdem oder eine retinale Vaskulitis,
so ist eine Therapie mit Cyclosporin A sinnvoll [11]. Viel-
versprechende Ergebnisse finden sich mit Infliximab [12]
und mit Interferon-a-2a [13].

Die intermedidre Uveitis bei Patienten mit multipler
Sklerose ist meist durch niedrig dosierte systemische
Kortikoidtherapie gut zu kontrollieren. Durch die Be-
handlung der MS mit Interferon-$ kann auch ohne zu-
sdtzliche systemische Kortikosteroide Reizfreiheit erzielt
werden [14].
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Abb. 4.3 Chronisches zystoides Makula-
6dem mit intra- und subretinalem Odem.
a Fluoreszeinangiografie.

b Optische Kohdrenztomografie.

Abb.4.4 Serpigindse Chorioretinitis mit
drohender makuldrer Beteiligung (Fluores-
zein- und Indozyaningriinangiografie [Auf-
nahmen nach 4 min]).
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(Kortison-Augentropfen, Kortison-Augentropfen,
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(Etanercept, Infliximab, Adalimumab, Rituximab,
Interferone)

Abb. 4.5 Behandlungsschema Uveitis.
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Skleritis

Eine Skleritis kann nach der anatomischen Lokalisation in
eine anteriore und eine posteriore Form differenziert
werden. Eine weitere Unterteilung erfolgt in diffuse, no-
duldre und nekrotisierende Skleritis (> Abb. 4.6). Die
nicht nekrotisierenden Skleritiden lassen sich initial gut
mit einem nicht steroidalen Antirheumatikum (NSAR) be-
handeln [15], [16]. Topische Kortikosteroide und auch to-
pische NSAR haben hingegen meist keinen langfristigen
Effekt [16], [17]. Eventuell kann auf ein anderes NSAR
oder Coxibe zuriickgegriffen werden [18]. Bei nicht ne-
krotisierender Skleritis schlieft sich in der weiteren Stu-
fentherapie ein orales Kortikosteroid an (initial mit 1 mg/
kg/Korpergewicht Prednison).

Wenn auch unter einer niedrig dosierten oralen Korti-
kosteroidtherapie keine Besserung zu erreichen ist, kon-
nen Immunsuppressiva zum Einsatz kommen. Erfahrun-
gen liegen zur Therapie mit Azathioprin, Methotrexat
und Mycophenolatmofetil vor [19]-[21]. Als Alternative
werden Kalzineurin-Inhibitoren wie Cyclosporin A [22]
und Biologika wie Infliximab und Rituximab genutzt.
Letztgenannte haben sich v.a. bei nekrotisierenden Ver-
laufsformen bewdhrt [23], [24] (> Abb. 4.7).

Eine nekrotisierende Skleritis findet sich hdufig mit
einer rheumatischen Grunderkrankung assoziiert, z.B.
chronische rheumatoide Arthritis oder Wegener-Granu-
lomatose. Da in solchen Fillen eine akute Bedrohung fiir
die Sehfunktion oder den Augenerhalt besteht, ist eine
aggressive Therapie erforderlich. Dies rechtfertigt den
Einsatz von Biologika oder alkylierenden Substanzen, z.B.
Cyclophosphamid [25].

4.1.6 Medikamente

Informationen fiir Patienten sowie Empfehlungen fiir Un-
tersuchungen vor und wéhrend einer Therapie mit im-
munsuppressiven Medikamenten einschlieRlich der Bio-
logika werden von der deutschen Gesellschaft fiir Rheu-
matologie als Download zur Verfiigung gestellt: http://
dgrh.de/therapieueberwachen.html.

Abb. 4.6 Nekrotisierende Skleritis.

Klassische immunsuppressive
Medikamente

Methotrexat
Wirkweise

Der Folsdure-Antagonist Methotrexat (MTX) inhibiert die
Dihydrofolsdurereduktase. Dadurch werden die Zellpro-
liferation durch Hemmung der DNA-Replikation redu-
ziert, die Rate der T-Zell-Apoptose und die endogene
Adenosin-Produktion erhoht, sowie Zytokinproduktion
und humorale Antworten verdndert [26].

Dosis

MTX wird in einer Dosis von 7,5-25mg (oral, i.m., i.v.,
s.c.) 1-mal pro Woche gegeben. Dabei wird v. a. bei h6he-
rer Dosis der subkutanen Applikation beziiglich Biover-
fiigbarkeit und Nebenwirkungsprofil der Vorzug gegeben.
15mg 1x/Woche wird am hdufigsten verwendet. Der
grof3e Vorteil des Prdparats ist, dass es nur 1-mal pro Wo-
che angewendet wird. Zusdtzlich wird Folsdure 5-15 mg
1x /Woche am Tag nach MTX-Einnahme verabreicht.

Kontraindikationen

Graviditdt bzw. Kinderwunsch, ungeniigende Kontrazep-
tion, aktive Lebererkrankung, Ulzera des Magen-Darm-
Trakts, Niereninsuffizienz, Lungenfunktionsstérungen,
Knochenmarkdepression, schwerer Diabetes mellitus bei
Adipositas, schwere Allgemeinerkrankung, Alkoholabu-
sus, mangelnde Compliance und Allergie gegen MTX sind
Kontraindikationen, bei denen MTX nicht gegeben wer-
den sollte.

Skleritis
nicht nekrotisierend —
NSAR | Cyclophosphamid |

- -

systemische | Infliximab, Rituximab |
Kortikosteroide

:

Azathioprin, Methotrexat,
Mycophenolatmofetil

:

Cyclosporin A

:

Infliximab, Rituximab

Abb. 4.7 Behandlungsschema Skleritis.
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