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Zusammenfassung

Topische Kortikosteroide sind und bleiben aufgrund ihres breiten Wirkspektrums,
ihrer potenten Effektivitat und ihres raschen Wirkeintrittes ein wichtiger Baustein
im Armamentarium zur Behandlung verschiedener Erkrankungen des Auges. Sie
haben entzindungshemmende, antiallergische und immunsuppressive Eigen-
schaften und sind in Form von Ldsungen, Suspensionen, Salben und Gelen fir die
Behandlung entzindlicher Erkrankungen des Auges verfigbar.

Lernen Sie hier die Unterschiede verschiedener Substanzen hinsichtlich Wirk-
starke und -dauer kennen und erfahren Sie, wie topische Kortikosteroide bei
unterschiedlichen Indikationen im klinischen Alltag erfolgreich eingesetzt werden
kénnen.

LERNZIELE

Am Ende dieser Fortbildung wissen Sie, ...

v bei welchen ophthalmologischen Erkrankungen Kortikosteroide zum
Einsatz kommen,

v welche Wirkungen Kortikosteroide am/im Auge entfalten kénnen,

+ wie sich verschiedene Substanzen hinsichtlich Wirkstarke und Neben-
wirkungsprofil unterscheiden,

v was bei der klinischen Anwendung topischer Kortikosteroide zu beachten ist.
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Abbildung 1

Unterschiedliche Kortikosteroid-
prdparate zur topischen Anwen-
dung am Auge

2]

EINLEITUNG

Mit dem Einzug der Kortikosteroidtherapie in die Medizin begann eine neue Ara -
zunachst vor allem fir die Behandlung zum Teil lebensbedrohlicher systemischer
Erkrankungen und schlief3lich auch fur lokale Anwendungen am Auge. Méglich
wurde dies durch die bahnbrechenden Forschungsarbeiten dreier Wissenschaftler
zu den Hormonen der Nebennierenrinde, ihrer Struktur, ihrem Stoffwechsel und
ihren biologischen Wirkungen, die 1950 mit dem Nobelpreis honoriert wurden.
Heute verbirgt sich hinter dem Begriff , Kortikosteroide” eine grofie Wirkstoff-
gruppe, die ein breites Spektrum verschiedener Substanzen mit durchaus unter-
schiedlichen Eigenschaften — sowohl hinsichtlich Wirkeffekten als auch beziglich
unerwinschter Wirkungen —umfasst. ,One size fits all” kann daher sicherlich nicht
gelten. Auch bei der Behandlung verschiedener Augenerkrankungen sollte viel-
mehr der Wirkstoff entsprechend seiner Eigenschaften fir die jeweilige Indikation
gewdhlt werden. Es steht eine Vielzahl unterschiedlicher Kortikosteroidpraparate
zur Verfigung, wobei zur lokalen Anwendung im Auge heute vorwiegend synthe-
tische Kortikosteroide wie Dexamethason, Prednisolon, Methylprednisolon und
Loteprednol eine wesentliche Rolle spielen (® Abb. 1).

VIELFALTIGE WIRKMECHANISMEN

Kortikosteroide zeichnen sich durch immunsuppressive, antiallergische, antiproli-
ferative und vor allem antientzindliche Wirkung aus [1, 2]. Dazu hemmen sie die
Entzindungskaskade an verschiedenen, entscheidenden Stellen und unterbinden
so die Synthese der Prostaglandine und Leukotriene. Weiterhin verhindern sie auch
die Bildung von Entzindungsmediatoren wie Zytokine und die Akkumulation pro-
inflammatorischer Proteine. Dariber hinaus entfalten Steroide auch eine Wirkung
auf Metalloproteinasen (MMP-9) und nehmen somit Einfluss auf die Wundheilung.
Dieser wachstumshemmende Effekt wird insbesondere nach Glaukomchirurgie
genutzt, um mittels postoperativer Gabe von Kortikosteroiden die Proliferation
von Fibroblasten zu bremsen. Uber ihre Wirkung auf ,Tight Junctions” beeinflus-
sen sie zudem auch die Dichtigkeit von Endothelzellen. Insgesamt entfalten Kor-
tikosteroide daher auch bei Erkrankungen des Auges vielfdltige winschenswerte
klinische Effekte wie eine reduzierte Entzindungsreaktion, verminderte Zellinfil-
tration, veranderte Barrierefunktionen und eine wachstumshemmende Wirkung
(® Abb. 2) [3].
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Vielfaltige Effekte von Kortikosteroiden
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UNTERSCHIEDLICHE WIRKSTARKEN ...

Wie bereits erwahnt, ist eine Vielzahl von Kortikosteroiden mit unterschiedlichen
Eigenschaften verfigbar. Entscheidend fir den Therapieerfolg ist eine gezielte
Wahl des Wirkstoffes abgestimmt auf die jeweilige Indikation und Fragestellung.
Ein ganz wesentlicher Aspekt ist der Schweregrad der Entzindung und demzu-
folge die erforderliche antiinflammatorische Wirkstarke. Diesbeziglich zeigt sich,
dass sich die ,intrinsischen” antiinflammatorischen Wirkstarken verschiedener
Kortikosteroide erheblich unterscheiden [1, 2, 4]. So entfalten etwa Prednisolon,
Loteprednol und Dexamethason sowohl in vitro als auch in vivo deutlich starkere
Wirkungen als die Ursprungssubstanz Kortison, wobei sich Loteprednol und Dexa-
methason in vivo durch eine Uber sechsfach starkere biologische Wirkstarke als
Prednisolon auszeichnen (® Tab. 1). Ebenfalls wichtig in diesem Zusammenhang
ist die Wirkdauer. Diese hangt von der biologischen Halbwertzeit ab und kann von
einer eher kurzen (Loteprednol) Gber eine mittellange (Prednisolon) bis hin zu einer
langen Wirkdauer (Dexamethason) reichen[1, 2,5].

Abbildung 2
Unterschiedliche Wirkungen von
Kortikosteroiden. Daten nach [3]

Relative* Aktivierungsstarke auf den

Wirkstoff Relative antiinflammato- Relative Wirkstarke
rische Aktivitat in vivo in vitro
Kortison 1 (angenommen) 1
Prednisolon 4 600
Loteprednol 25 550
Dexamethason 25 400

Intrinsische Wirkstarke mit erheblichen Unterschied

Glucokortikoid-Rezeptor (HeLA-Zellen)

100 %
900 %
nicht angegeben
2.400%

Literaturangaben zu den jeweiligen ,intrinsischen” antiinflammatorischen Wirkstarken (Potenz) der einzelnen Kortikosteroide unterscheiden sich

abhangig von den Rahmenbedingungen der Messung — beispielsweise in vivo oder in vitro.
*bezogen auf Kortison

... AUCH BEIUNERWUNSCHTEN WIRKUNGEN

Wie so haufig bei Medikamenten treten auch bei den Kortikosteroiden im Zusam-
menhang mit den Wirkungen unerwiinschte Wirkungen auf. So kdnnen sie bei loka-
ler Gabe am Auge Uber Effekte auf das Trabekelmaschenwerk zu einer Steigerung
des intraokularen Druckes fihren. Dabei ist — wie bei den Wirkeffekten auch — zu
beachten, dass es deutliche Unterschiede zwischen den verschiedenen Prapara-
ten gibt. Im Wesentlichen kdnnen drei Gruppen unterschieden werden: So weisen
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Tabelle 1

Unterschiedliche Wirkstarken ver-
schiedener Kortikosteroide in vivo
und in vitro. Daten nach [1,4]
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Tabelle 2

Effekte verschiedener Kortiko-
steroide auf den intraokularen
Druck. Daten nach [6].

Abbildung 3
Kumulative Raten klinisch signifi-
kanter IOD-Erh6hungen in Head-

to-Head-Studien. Daten nach [7].

Abkirzungen:

DM =Dexamethason

LE =Loteprednoletabonat
PA =Prednisolonacetat
T=Tobramycin
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Ketosteroide mit hoher biologischer Wirkstarke damit verbunden auch gleichzeitig
ein hoheres Risiko fir eine Drucksteigerung auf. Dazu zdhlen Dexamethason,
Betamethason und Prednisolon. Daneben sind Ketosteroide wie Hydrocortison
oder Fluorometholon, die weniger gut in die Gewebestrukturen penetrieren kon-
nen, auch weniger problematisch beziglich einer Steigerung des intraokularen
Druckes. Dies zeigt u. a. eine Studie, in der die Effekte verschiedener Steroide bei
identischen Patienten verglichen wurden (® Tab. 2) [6]. Eine gewisse Sonderrol-
le kommt aufgrund ihres retrometabolen Wirkmechanismus den Ester-Steroiden
zu, von denen Loteprednol als einzige Substanz zur Therapie am Auge verfigbar

10D (absolut) 10D (Anstieg)

22,0 (+/2,9)

10,0 (+/-1,7)
8,2(+/-1,7)
6,1 (+/-1,4)
3,2(+/-1,0)
1,8(+/-1,3)
1,0 (+/-1,3)

Kortikosteroid
45,1 (+/-2,7)
32,3 (+/-2,1)
31,3 (+/-2,4)
29,2 (+/-2,2)
26,3 (+/-1,5)
24,9 (+/-1,8)
24,1 (+/-1,8)

Dexamethason 0,1 %
Prednisolon 1,0 %
Dexamethason 0,05 %
Fluorometholon 0,1 %
Hydrocortison 0,5 %
Triamcinolon 0,25 %

Medryson 1,0 %

ist. Bei diesem ist das Risiko einer intraokularen Drucksteigerung bei gleichzeitig
hoher biologischer Wirkstarke relativ gering [7]. So weist Loteprednol, das zum
Zeitpunkt der gerade beschriebenen Vergleichsstudie noch nicht verfigbar war,
eine deutlich geringere drucksteigernde Wirkung als Prednisolon und Dexametha-
son auf. Eine Analyse gepoolter Daten aus kontrollierten Studien ergab, dass das
Risiko eines Druckanstieges von Uber 10 mmHg vom Ausgangswert unter Lote-
prednol signifikant geringer ist als unter Prednisolon (3,4 % vs. 11,3 %; p < 0,001).
Auch die kombinierte Gabe von Loteprednol mit dem Antibiotikum Tobramycin
war mit einem signifikant niedrigeren Risiko einer intraokularen Drucksteigerung
verbunden als die Kombination Dexamethason/Tobramycin (1,8 % vs. 5,2 %, p =
0,008). Zudem wies Loteprednol keine signifikant hohere Drucksteigerung als die
Vehikelkontrolle auf (® Abb. 3). Wichtig fir den klinischen Alltag ist ebenfalls, dass

124 *
33/292

[y
o
1

*
25/485

10/291

9/491

% der Patienten mit einem |OD-Anstieg
>10 mmHg
(o))
1

9/1407

6/1365
|| -
LE Vehikel LE PA

*bezogen auf Kortison

LE/T DM/T
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der Eintritt und das Abklingen des drucksteigernden Effektes unterschiedlich ver-
laufen kénnen [8]. Wahrend eine systemische Kortikosteroidtherapie meist nicht
zu Steigerungen des Augeninnendruckes fihrt, setzt eine Augeninnendruckstei-
gerung bei lokaler topischer Therapie meistens zwischen zwei und sechs Wochen
nach Therapiebeginn ein. Auch fir das Abfluten und die Druckreduktion nach Ka-
renz ist etwa der gleiche Zeitraum anzunehmen. Bei peribulbarer Gabe von Triam-
cinolon ist nach etwa vier bis sechs Wochen mit einem Augeninnendruckanstieg zu
rechnen, wahrend bei intravitrealer Applikation eines Dexamethason-Implantates
meist nach zwei Monaten der maximale Augeninnendruckanstieg erreicht wird.
Im klinischen Alltag ist es empfehlenswert, vor geplanter lokaler Steroidtherapie
am Auge in der Anamnese zu erfragen, ob bereits eine frihere Steroidresponse
bekannt ist und ob nach Absetzen der Medikation wieder eine Normalisierung
eingetreten ist, wie es bei den meisten Patienten der Fall ist. Zudem sollten Kont-
rollen des Augeninndruckes bei topischer Gabe etwa nach zwei Wochen durchge-
fuhrt werden, wohingegen bei intravitrealer Applikation bereits nach einer Woche
sowie nach zwei Wochen kontrolliert werden sollte (® Abb. 4). Eine weitere mog-
liche Nebenwirkung von Kortikosteroiden ist die Entwicklung einer Katarakt. Vor
allem bei jingeren Patienten kann als grobe Anndherung nach etwa 700 Tropfen
eines penetrierenden Ketosteroides das Auftreten einer subkapsularen Katarakt
erwartet werden. Auch diesbeziglich nimmt das Ester-Steroid Loteprednol wiede-
rum eine gewisse Ausnahmestellung ein: Wahrend in vitro kultivierte Linsen unter
Prednisolon eine deutliche Linsentribung entwickelten, war dies unter dem Nicht-
Keton-Analogon auch bei héherer Konzentration nicht der Fall [9].

Anamnese
frihere Steroid-Response?
Normalisierung nach Absetzen?

Kontrolle des Augeninnendruckes

Topisch: nach 2 Wochen

Intravitreal: nach <1 Woche + 2 Monate (Dexamethason)
Systemisch: nach ca. 4 Wochen

Topische Kortikosteroide werden bei Entzindungen des anterioren und posterio-
ren Augenabschnittes eingesetzt und zeichnen sich somit durch ein breites Anwen-
dungsgebiet aus. Haufige Einsatzgebiete fUr Steroide im vorderen Abschnitt sind
nichtinfektiose Konjunktivitiden und Keratitiden. Auch bei der Behandlung des tro-
ckenen Auges (Keratokonjunktivitis sicca) hat das zunehmend bessere Verstandnis
der Pathophysiologie der Erkrankung in den letzten zehn bis 15 Jahren die Bedeu-
tung einer antientzindlichen Komponente als wichtigem Baustein in der Therapie
verdeutlicht [10, 11]. So ruft die durch den hyperosmolaren Tranenfilm induzier-
te Schadigung der Hornhautepithelzellen eine spezifische Immunantwort hervor
und fhrt im Epithel zur Aktivierung proinflammatorischer Zytokine wie Interleu-
kin-1, Interleukin-6 und Tumornekrosefaktor alpha (TNF-a), die im Tranenfilm
nachweisbar sind [12, 13]. Zudem kommt es durch das Wechselspiel von hyper-
osmolarem Tranenfilm und Ausschittung von Entzindungsmediatoren zu einem
Aufschaukeln der Situation und somit zu dem haufig beschriebenen ,Teufelskreis
des trockenen Auges”, der durchbrochen werden muss. Diese Erkenntnisse haben
auch Eingang in die Leitlinien der Fachgesellschaften zur Behandlung des trocke-
nen Auges gefunden [14]. Bereits in Stufe 2 des Algorithmus zur Behandlung des
trockenen Auges wird die antientzindliche Therapie aufgefihrt (® Abb. 5). Dazu
steht eine Reihe von Wirkstoffen zur Verfigung. Am effektivsten und am schnellsten
fir die Patienten spurbar ist die Wirkung einer antientzindlichen Therapie mit

© CME-Verlag 2022

Abbildung 4
Empfehlungen fir den
klinischen Alltag
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Vitamin-A-Saure 0,01 % Tropfen
bei Keratinisierung von Augenoberflachenepithel

Mucolytika, z. B. Acetylcystein 5-10 %
bei filiformer Keratopathie

Tranenstimulation: lokal oder systemisch
(z. B. Pilocarpin-Analoga)

Serum-Augentropfen (wirken als Tranenersatz und anti-inflammatorisch)

1 Omega-3 Fettsauren, Immunmodulation lokal, z. B. mit Steroiden, Ciclosporin 0,1 %

Abbildung 5

Im Stufenschema der Leitlinien zur
Therapie des trockenen Auges wird
eine antientzindliche Komponen-
te der Therapie bereits ab Stufe 2
empfohlen. Daten nach [14]

Abbildung 6

Zustand bei Keratoconjunctivitis
vernalis mit charakteristischen
Riesenpapillen im Tarsusbereich.

Quelle: Archiv. Universitatsmedizin Berlin,
Charité, Augenklinik, CVK

Tranenersatzstoffe als Mittel der ersten Wahl — Umweltfaktoren bericksichtigen
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Kortikosteroiden, die eine rasche Linderung der Beschwerden ermdglicht. Lang-
fristig sollte die antientzindliche Therapie mit anderen Substanzen wie beispiels-
weise Ciclosporin aufrechterhalten werden. In Deutschland wurde anlasslich einer
Konsensuskonferenz dafir der Begriff des ,Bridging” vorgeschlagen [15]. Dabei
beginnt die Therapie aufgrund der raschen und effektiven Wirkung initial Uber zwei
bis sechs Wochen mit einem Kortikosteroid. Parallel dazu wird mit der Gabe von
Ciclosporin begonnen, dessen Wirkung langsamer einsetzt. Oftmals ist die Gabe
von niedrig dosiertem Hydrocortison ausreichend, um einen initialen antientzind-
lichen Effekt zu erzielen. Auch potentere Kortikosteroide wie Loteprednol sind
zum Bridging mit Ciclosporin geeignet, wie Daten aus den USA Uber einen Nach-
verfolgungszeitraum bis zu 60 Tagen zeigen [16].

ANTIALLERGISCHE THERAPIE

Auch bei akuter allergischer Konjunktivitis stellen topische Kortikosteroide eine
kurzfristige Therapieoption dar [17]. Insbesondere bei schweren Verldufen, die
mit Antihistaminika nicht mehr allein beherrschbar sind, ist aufgrund des starke-
ren Wirkeffektes der Einsatz lokaler Kortikosteroide unter Bericksichtigung der
Sicherheitsaspekte der einzelnen Praparate erforderlich. So etwa bei Keratocon-
junctivitis vernalis (® Abb. 6), einer Sonderform der allergischen Konjunktivitis.
Diese beidseitige, rezidivierende Konjunktivitis tritt schubweise — meist im Frih-
jahr—auf und kann fir die Betroffenen, haufig sind es Jungen, sehr schwerwiegend
sein [18]. Aufgrund ihrer breiten antiinflammatorischen und antiproliferativen Wir-
kung kann durch Kortikosteroide meist rasch eine Linderung erzielt werden. Dabei
weisen Dexamethason und Prednisolon zwar héchste therapeutische Potenz auf,
allerdings auch die klassischen Nebenwirkungen. Ester-Steroidpraparate wie Lote-
prednol sind diesbeziglich sicherer und konnten niedrig dosiert bei allergischer
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Konjunktivitis auch Uber vier Wochen ohne die typischen Nebenwirkungen einge-
setzt werden [19]. Zudem kann — wie beim trockenen Auge auch — das Konzept
des ,Bridgings” angewendet werden, um den Patienten langfristig angemessen zu
behandeln. Auch hier wiirde die Therapie mit einem sicheren Kortikosteroid, das
heif3t, mit geringerem Risiko fur eine Augeninnendrucksteigerung, beginnen und
parallel dazu eine viermal tdgliche Ciclosporin-Therapie starten.

INTRAOKULARE ENTZUNDUNG

Klassisches Einsatzgebiet fir topische Kortikosteroide sind auch nicht infektiése
intraokulare Entzindungen, beispielsweise im Rahmen einer anterioren Uveitis
(Iritis). Diese haufigste Form der Uveitis kann in sehr unterschiedlichen Verlaufs-
formen von akut Uber chronisch bis rezidivierend auftreten und geht mit unspe-
zifischen Symptomen wie Augenrdtung, Photophobie, Epiphora, Visusminderung
und Schmerzen einher [20]. Als wesentliche Therapieziele werden in der Leitlinie
der Fachgesellschaften unter anderem die Behandlung des akuten Entziindungs-
schubes und die Prophylaxe von Rezidiven und Komplikationen genannt. Im Akut-
fall empfiehlt die Leitlinie die Behandlung mit hochpotenten topischen Kortikoste-
roiden wie Dexamethason 0,1 % oder Prednisolonacetat 1 %. Viskdse galenische
Formen wie beispielsweise Gele oder Suspensionen ermdglichen dabei eine lan-
gere Kontaktzeit auf der Augenoberflache als Tropfen und entfalten eine hohere
Wirkstoffkonzentration in der Kornea und im Kammerwasser [21]. DarUber hinaus
ist es wichtig, auch magliche, zugrunde liegende Systemerkrankungen diagnos-
tisch abzuklaren, wie das Fallbeispiel zeigt (® Abb. 7, Anamnese): Der Patient, ein
Physiotherapeut, fUhrt seine seit Langerem bestehenden Rickenbeschwerden auf
die Anforderungen in seinem Beruf zuriick. In der Vergangenheit war bereits mehr-
fach ,ein rotes Auge” aufgetreten, allerdings wird der Patient erst jetzt aufgrund
der Befundschwere mit einer massiven fibrinésen Reaktion und herabgesetztem
Visus bei einem Augenarzt vorstellig (® Abb. 7, Augenbefund). Wesentlich ist in
diesem Fall einer anterioren Uveitis eine zu Beginn hochfrequente, mindestens

Fallbeispiel Uveitios anterior

Anamnese

® 28-jahriger Physiotherapeut (hebt schwer)

® Seit Wochen: Morgensteifigkeit in der Wirbelsaule

® Vor 6 Jahren Sturz aus 3 m Hohe mit nachfolgender Bandscheiben-
Symptomatik

® Vorgeschichte: haufige einseitige schmerzhafte Augenentzindungen

® Vom Hausarzt: als ,allergisch” gewertet

® Jetzt akute Sehminderung, Photophobie und Schmerzen

Augenbefund

oD (015)

® Visuscc: 0,6 ® Visuscc:1,0

® Tensio: GAT 10 mmHg ® Tensio: GAT 17 mmHg
® VAA: Zellen ++ ® VAA:reizfrei, regelrecht
® Dichte ,Tribung”

® Fundus: Nicht einsehbar ® Fundus: ohne Befund

stindliche Behandlung mit einem hochpotenten Kortikosteroid, die befundabhén-
gig Uber langere Zeit (ggf. bis mehrere Wochen) beibehalten werden sollte. Wei-
terhin sollte aufgrund des Rickenschmerzes, der bei diesem Patienten vor allem
morgens nach langem Liegen auftrat und bei Bewegung besser wurde, eine weiter-
fihrende Labordiagnostik (Bestimmung HLA-B27) auf inflammatorische Marker
(CRP) erfolgen. Nicht selten kdnnen damit zugrunde liegende systemische Erkran-
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Abbildung 7

Fallbeispiel eines Patienten
mit Uveitis anterior —
Anamnese und Augenbefund
Abkurzungen:
cc=bestkorrigiert

GAT =Goldmann-Applanations-
tonometer

VAA =vorderer Augenabschnitt
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kungen wie etwa Spondylitis ankylosans (Morbus Bechterew), reaktive Arthritis
oder andere HLA-B27-assoziierte Erkrankungen (entzindliche Darmerkrankun-
gen, Psoriasis) frihzeitig erkannt und gegebenenfalls behandelt werden. In diesem
Zusammenhang sollten sich Augenarzte bewusst sein, dass sie oftmals die Erst-
diagnose einer Grunderkrankung stellen und ihnen somit eine wichtige Bedeutung
zukommt. Dementsprechend ist es wichtig, eine gezielte Anamnese mit konkreter
Nachfrage, ob und zu welchen Zeitpunkten Rickenschmerzen auftreten oder ob
«rote Augen” in der Vergangenheit bereits haufiger auftraten, durchzufihren.

POSTOPERATIVE ENTZUNDUNG

Weiterhin kommt Kortikosteroiden auch in der postoperativen Behandlung eine
grofde Bedeutung zu. So sind im Anschluss an filtrierende Glaukomoperationen
Kortikosteroide aufgrund ihrer antiproliferativen Wirkung in der Regel unverzicht-
bar und werden trotz ihres potenziell drucksteigernden Effektes eingesetzt. Ein
weiteres grofes Einsatzgebiet fUr topische Kortikosteroide bleibt auch die Nach-
sorge nach Kataraktoperation. Ebenso fuhrt die heute minimalinvasiv und scho-
nend durchgefihrte Kataraktoperation zu physiologischen Veranderungen und
Alteration der Blut-Kammerwasser-Schranke [22, 23]. Es werden im Irisgewebe
und Ziliarkdrper Entzindungsmediatoren wie Prostaglandine ausgeschittet. Es
kommt zu einer Kaskadenreaktion unter Beteiligung von Makrophagen und an-
deren Immunzellen sowie einer Ansammlung von Proteinen im Kammerwasser
(Tyndall-Effekt). Symptome einer postoperativen Entzindungsreaktion kénnen
~Missempfindung”, Photophobie, Augenrétung sein [22, 24]. Bei persistierender
Entzindung kann durch die Akkumulation von Entzindungsmediatoren (v. a. Pro-
staglandinen) im Glaskorper eine Stérung der Blut-Retina-Schranke eintreten. In
der Folge kommt es zur erhdhten Permeabilitdt der perifovealen Kapillaren und
zur Ansammlung intraretinaler FlUssigkeit. Resultat ist ein zystoides Makuladdem,
das durch Visusminderung den Erfolg des Eingriffes deutlich gefahrdet [25]. Selbst
nach komplikationsloser Kataraktchirurgie entwickeln 1 bis 2 % der Patienten ein
klinisch signifikantes zystoides Makuladdem [26, 27]. Bei Patienten mit Diabetes
mellitus ist aufgrund ihres ohnehin erhéhten Entzindungsstatus das Risiko fur ein
zystoides Makuladdem vielfach héher [28]. Randomisierte Studien haben gezeigt,
dass topische Kortikosteroide und nicht steroidale Antiphlogistika (NSAID) diese
Reaktionen kontrollieren und ein zystoides Makulabdem reduzieren und verhin-
dern konnen [24, 29].

EFFEKTIVE, RASCHE LINDERUNG POSTOPERATIVER ENTZUNDUNG

Zudem werden nach Kataraktoperation hadufig Situationen unterschatzt, die eher
auf eine bestehende Problematik der Augenoberflache zurickzufihren sind. So
besteht bei vielen der Uberwiegend &alteren Patienten bereits praoperativ eine
nicht diagnostizierte Sicca-Problematik. Diese wird durch das Operationstrauma
mit Aktivierung der Entzindungsmediatoren noch weiter verstarkt und resultiert
in Beschwerden und in der Unzufriedenheit der Betroffenen. So wies in einer pro-
spektiven Fallserie, in der 120 Kataraktpatienten konsekutiv auf Anzeichen von
Storungen der Augenoberflache hin untersucht wurden, Uber die Halfte der Pa-
tienten eine abnormale Tranenfilmosmolaritat auf; 63,3 % zeigten einen erhdhten
MMP-9-Spiegel, der als Marker fir das Vorliegen eines trockenen Auges gilt [30].
Die American Society of Cataract and Refractive Surgery (ASCRS) hat daher einen
Algorithmus entwickelt, nach dem bereits vor intraokularen Eingriffen die Proble-
matik eines trockenen Auges sorgfaltiger abgeklart und bei Bedarf auch eine anti-
entzindliche Therapie eingeleitet werden soll [31]. Auch die postoperative Gabe
von Kortikosteroiden wird hier ausdricklich einbezogen und ermdglicht — neben
einer effektiven Reduktion des Entzindungsstaus der Vorderkammer —eine rasche
Linderung der Oberflachenbeschwerden. In einer prospektiven, randomisierten
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Studie mit Uber 800 Patienten in 53 Zentren wurde die Anwendung eines Kortiko-
steroids in Kombination mit einem Antibiotikum Uber zwei Wochen - so wie es in
der postoperativen Versorgung haufig angewendet wird — verglichen mit der kom-
binierten Gabe Uber nur eine Woche, gefolgt von einer isolierten Behandlung mit
einem Dexamethason-Praparat [32]. Ein Vergleich der beiden Behandlungsarme
zu Tag 8 zeigte keine wesentlichen Unterschiede hinsichtlich des postoperativen
Entzindungszustandes der Vorderkammer und einer konjunktivalen Hyperamie
(® Abb. 8). Bereits die einwdchige Behandlung fihrte bei Gber 85 % der Patienten
zu einem reizfreien Zustand der Vorderkammer. Auch eine konjunktivale Hyper-
dmie war bei Uber 88 % der Patienten vollstdndig abgeklungen, und der Gesamts-
core okuldrer Symptome (Total Ocular Symptom Score, TOSS) lag bei Uber 80 %
der Patienten bei 0. Dies legt nahe, dass fir den unmittelbar postoperativen Reiz-
zustand nach Katarakt-OP eine langere Therapie bei vielen Patienten nicht not-
wendig ist. Gleichzeitig muss beachtet werden, dass ein zystoides Makuladdem oft
erst verzogert (vier bis sechs Wochen postoperativ) eintritt und die Nachbehand-
lung zum Beispiel mit NSAID davon unbeeinflusst ist.

Entziindungsanzeichen der Vorderkammer
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Die nur kurzzeitige postoperative Gabe von Steroiden vermindert das Risiko un-
erwinschter Wirkungen wie intraokularer Drucksteigerung. Diesbeziglich bietet
insbesondere Loteprednol ohnehin ein hohes Sicherheitsprofil. So zeigt eine ran-
domisierte, kontrollierte Studie mit 813 Patienten mit postoperativem Entzin-
dungszustand (= Grad 2) nach Kataraktoperation, dass mittels Loteprednol sowohl
das subjektive Befinden der Patienten als auch die entzindliche Komponente
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Tag 4

Abbildung 8

Effekte einer antientzindlichen
und antiinfektiosen Therapie

mit Kortikosteroiden und Anti-
biotika nach Kataraktoperation
auf den Entzindungsstatus in
Augenvorderkammer und der
Augenoberflache. [Daten nach 32]

Konjunktivale Hyperamie

Tag 8

Tag15

(0 1-wéchige, kombinierte Steorid/AB-Therapie; 1-wdchig Steroid isoliert

Abbildung 9

Signifkante Verbesserung der Be-
funde und Symptome infolge post-
operativer Entzindung nach Kata-
raktchirurgie mittels Loteprednol.
Daten nach [33]
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innerhalb kurzer Zeit deutlich verbessert wurde — und dies bei minimalem Risiko
eines intraokularen Druckanstieges [33]. Bereits am achten postoperativen Tag
war der Anteil der Patienten ohne jegliche Anzeichen eines postoperativen Ent-
zindungszustandes unter Loteprednol signifikant hoher als in der Kontrollgruppe
(31 %vs. 15 %, p <0,001). Weiterhin wiesen 74 % der Patienten in der Verumgruppe
keine ,Schmerzen” mehr auf, wahrend der Anteil in der Kontrollgruppe mit 44 %
signifikant niedriger war (® Abb. 9). Hinsichtlich eines transienten Augeninnen-
druckanstieges von 210 mmHg gab es keine signifikanten Unterschiede zwischen
den beiden Gruppen.

Auchin Zukunft wird die Therapie mit Kortikosteroiden im Bereich der Ophthal-
mologie eine wichtige Rolle spielen. Selektive Glukokortikoid-Rezeptor-Agonisten
(SEGRA), die ebenfalls eine neue, grofde Wirkstoffklasse mit unterschiedlichen
Substanzen darstellen, kénnen maglicherweise auch in die Augenheilkunde Einzug
finden und dazu beitragen, unerwiinschte Wirkungen weiter zu reduzieren und die
potenten Wirkungen der Kortikosteroide weiter in den Fokus zu ricken.

Steroide bleiben ein wichtiger Bestandteil unserer Behandlungsoptionen.
Sie weisen vielfdltige biologische Wirkungen auf — je nach Molekilstruk-
tur, Galenik, Applikationsform und -dauer.

Behandlungszeitraum mit topischen Kortikosteroiden betrégt bei vielen
Indikationen zwischen zwei und sechs Wochen.

Viskdse Zubereitungen wie Salben oder Gele verlangern die Kontaktzeit
auf der Augenoberflache und erreichen eine héhere Wirkstoffkonzen-
tration.

Eine gezielte Wahl des Wirkstoffes entsprechend der Indikation ist ent-
scheidend.

Eine Oberflachenproblematik ist haufig mit topischen Steroiden gut be-
herrschbar; mdéglichst Anwendung nicht konservierter Praparate.

Bei intraokularen Entziindungen sind eine intensive Behandlung und der
Einsatz gut penetrierender Kortikosteroide erforderlich.

Diesbeziglich sind Dexamethason, Prednisolon oder Loteprednol zu be-
vorzugen, wobei Loteprednol auch beziglich eines intraokularen Druck-
anstieges ein gutes Sicherheitsprofil aufweist.
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CME-Fragebogen

Bitte beachten Sie:

— DieTeilnahme am nachfolgenden CME-Test ist nur online méglich unter: www.cme-kurs.de

— Diese Fortbildung ist mit 2 CME-Punkten zertifiziert.

2

— Esistimmer nur eine Antwortmaglichkeit richtig (keine Mehrfachnennungen).

) Welche Aussage zum Einsatz von Kortiko-
steroiden in der Ophthalmologie ist korrekt?

D Sie entfalten eine schwache antientzindliche
Wirkung.

(O sie werden in der Augenheilkunde aufgrund ihrer
Nebenwirkungen nicht mehr eingesetzt.

(O sie werden aufgrund ihres raschen Wirkeintrittes
und ihrer antientzindlichen, antiproliferativen
und antiallergischen Wirkung bei verschiedenen
Erkrankungen des Auges eingesetzt.

(O sie werden aufgrund ihrer selektiven antientzind-
lichen Wirkung ausschlief3lich zur Behandlung
einer chronischen Uveitis eingesetzt.

(O sie haben nicht steroidale Antiphlogistika in der
Augenheilkunde abgeldst.

) Welche Aussagen beziiglich der Wirkstérke ist
korrekt?

(O Kortikosteroide zeichnen sich durch langsamen
Wirkeintritt und eine geringe biologische Wirk-
starke aus.

O Loteprednol und Dexamethason zeichnen sich
im Vergleich zu Kortison in vivo durch eine Gber
sechsfach starkere biologische Wirkstarke aus.

(O Kortison weist die héchste biologische Wirkstarke
auf.

(O Es gibt keine Unterschiede hinsichtlich der biologi-
schen Wirkstarke.

@) Hydrocortison oder Fluorometholon weisen eine
hohere biologische Wirkstérke als Dexamethason.

) Welche Aussage beziiglich des Nebenwirkungs-
profils ist korrekt?

(O Kortikosteroide sind véllig frei von Nebenwir-
kungen.

D Alle Kortikosteroide wiesen ein identisches
Nebenwirkungsprofil auf.

(O Einzige Nebenwirkung von Kortikosteroiden ist
voribergehender Geschmacksverlust.

(O Je héher die Wirkstarke, desto geringer Neben-
wirkungen wie Augeninnendruckanstieg und
Kataraktbildung.

(O Ester-Steroide wie Loteprednol haben bei hoher
biologischer Wirkstarke ein relativ geringes Risiko
fir einen Augeninnendruckanstieg und eine
Kataraktbildung.

) Wann sollten Augeninnendruckkontrollen bei
topischer Kortikosteroidtherapie erfolgen?

(O siesind gar nicht erforderlich.

(O Nach zwei Wochen

(O Nach acht Wochen

(O Nach einem Tag

(O Nach vier Wochen

) Welche Therapie wird bei akuter anteriorer
Uveitis in der Leitlinie empfohlen?

D (Hochfrequente) Behandlung mit hochpotenten
topischen Kortikosteroiden wie Dexamethason
0,1 % oder Prednisolonacetat 1 %

O Einwochige Behandlung mit Hydrocortison
(O Dauerhafte Behandlung mit Fluorometholon
(O Intensive antibiotische Therapie Uber sechs Wochen

O Intensive Therapie mit Antihistaminika

) Was sollte bei der Diagnose einer anterioren
Uveitis auRerdem erfolgen?

(O Eine intensive antibiotische Therapie

(O Eine intensive Therapie mit Antihistaminika

(O Eine Abklarung (Anamnese/Labordiagnostik) auf
bestehende systemische Grunderkrankung

O weitere diagnostische oder therapeutische Mal3-
nahmen sind nicht erforderlich.

O Eineintravitreale Therapie mit Inhibitoren von
Wachstumsfaktoren
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) Was empfiehlt die Leitlinie hinsichtlich einer anti-
entzindlichen Therapie des trockenen Auges?

(O Eine antientzindliche Therapie ist iberflis-
sig, weil das trockene Auge keine entzindliche
Ursache hat.

(O Im Therapiealgorithmus wird bereits ab Stufe 2
eine antientzindliche Therapie empfohlen.

(O Eine antientzindliche Therapie sollte keinesfalls
erfolgen, weil diese die Problematik eines trocke-
nen Auges verstarkt.

(O Im Therapiealgorithmus wird erst in der letzten
Stufe eine antientzindliche Therapie empfohlen.

D Die antientzindliche Therapie soll die Behandlung
mit Tranenersatzmitteln ersetzen.

) was bedeutet ,Bridging” im Zusammenhang
mit trockenem Auge?

(O Die Zeit bis zum Beginn der antientzidndlichen
Therapie wird mit Tranenersatzmitteln Gber-
brickt.

(O Die Zeit bis zum Beginn der antientzindlichen
Therapie wird mit Antibiotika Uberbrickt.

D Therapiebeginn (zwei bis sechs Wochen) mit
Kortikosteroid (rascher Wirkeintritt), parallel
dazu Therapie mit Ciclosporin (langsamerer
Wirkeintritt) starten.

O Therapiebeginn (zwei bis sechs Wochen) mit
Ciclosporin (rascher Wirkeintritt), parallel dazu
Therapie mit Kortikosteroid (langsamerer Wirk-
eintritt) starten.

(O Die Zeit bis zum Beginn der antientzindlichen
Therapie wird mit antiallergischen Augentropfen
Uberbrickt.

16|  ©cMe-verlag2022

) Welche Aussage zum Anteil von Kataraktpatien-
ten mit Oberflachenproblematik ist richtig?

D Wie auch in der Ubrigen Bevolkerung ist der Anteil
mit 10 % relativ gering und vernachlassigbar.

D Deutlich mehr als die Halfte weist Anzeichen
eines trockenen Auges auf, die ASCRS empfiehlt
praoperative Abklarung und bei Bedarf auch anti-
entzindliche Therapie.

(O Das trockene Auge spielt im Zusammenhang mit
Kataraktoperationen keine Rolle.

(O Ein hoher Anteil an Kataraktpatienten weist An-
zeichen eines trockenen Auges auf, die ASCRS
empfiehlt eine Behandlung erst nach dem Eingriff.

(O Etwas weniger als die Halfte weist Anzeichen eines
trockenen Auges auf, die ASCRS empfiehlt post-
operative Abklarung und antibiotische Therapie.

) Welche Effekte zeigte Loteprednol bei Patienten
mit Entziindungszustanden nach Katarakt-
chirurgie?

D Keine

(O Es kommt zwar zur Verbesserung der Entzin-
dungsproblematik, allerdings bei massiven Auge-
ninnendruckanstiegen.

(O Nur minimale, nicht signifikante Verbesserung des
Entzindungsstatus

(O subjektives Befinden und Entziindungszustand
wurden rasch deutlich verbessert, bei minimalem
Risiko fir einen Augeninnendruckanstieg.

O zwar Verbesserung des Entzindungsstatus, aller-

dings bleibt der wahrgenommene Schmerz unver-
andert.



