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Zusammenfassung

Ein Diabetes mellitus geht mit zahlreichen makro- und mikrovaskuldren Komplikatio-
nen einher. Auch das Auge kann betroffen sein: Das diabetische Makuladdem (DMO) ist
eine der haufigsten Grinde fir eine erhebliche Sehbeeintrachtigung bei Patienten im
erwerbsfahigen Alter. Zahlreiche Therapieoptionen stehen zur Verfigung und kénnen
bei rascher und konsequenter Anwendung Seh- und Lebensqualitat der Betroffenen
langfristig erhalten. Dabei rickt aufgrund der Schlisselrolle entzindlicher Mechanis-
men bei dieser Erkrankung neben der Anti-VEGF-Therapie (VEGF, Vascular Endothelial
Growth Factor) zunehmend auch die intravitreale Kortikosteroidtherapie in den Fokus.

Erfahren Sie hier, wie haufig Augenuntersuchungen bei Diabetes erfolgen sollten,
welche Therapieoptionen bei DMO bestehen und wie u. a. Biomarker eine individuelle
Therapieplanung beeinflussen kénnen.

Am Ende dieser Fortbildung kennen Sie ...

J/ die zentrale Rolle der Entziindung bei DMO,

v verfigbare Therapieoptionen und Grinde fir ein unzureichendes Ansprechen,
v mdgliche Biomarker fir Entzindung, Chronizitat und Visusprognose,

v den Unterschied zwischen erhéhtem Augeninnendruck und Glaukom.
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Diabetes mellitus stellt schon heute eine der grofdten Herausforderungen fir die
Gesundheitssysteme dar — und die Tendenz ist steigend: Derzeit weisen in Euro-
pa etwa 66 Millionen Erwachsene (20 bis 79 Jahre) einen Diabetes mellitus auf, bis
2050 ist mit einem weiteren Anstieg auf 72 Millionen zu rechnen [1]. Besonders
fatal: Etwa ein Drittel der Betroffenen ist unterdiagnostiziert [1]. Dies hat weit-
reichende Folgen fir verschiedene medizinische Disziplinen, da die im Verlauf auf-
tretende chronische Hyperglykdmie — zundchst meist schleichend und unbemerkt —
Makro- und Mikroangiopathien verursacht. Diese wiederum fUhren zu Schadigun-
gen von Herz und Blutgefaf3en, Nieren, Nerven, Zahnen und Augen [2].

AUGENBEFUNDE REGELMASSIG KONTROLLIEREN

Die Nationale Versorgungsleitlinie zur Pravention und Therapie von Netzhautkom-
plikationen empfiehlt daher bei allen erwachsenen Patienten mit Typ-2-Diabetes
bei der Erstuntersuchung ein augenarztliches Screening sowie mindestens alle
zwei Jahre augenarztliche Kontrolluntersuchungen [3]. Sobald erste diabetische
Veranderungen der Netzhaut festgestellt werden, sollten die Kontrollinterval-
le auf mindestens einmal jahrlich verkirzt werden. Dennoch scheinen ophthal-
mologische Untersuchungen bislang immer noch viel zu selten zu erfolgen: Ge-
maf den Erhebungen grofRRer Krankenkassen hat selbst nach etwa zweijdhriger
Erkrankungsdauer nur die Halfte der Patienten mit Diabetes eine Untersuchung
beim Augenarzt wahrgenommen [4]. Und dies, obwohl ein Sehkraftverlust auch
fUr Patienten die am meisten gefirchtete Komplikation darstellt — noch vor den
kardiologischen und renalen Komplikationen [5, 6].

HAUFIGSTE MIKROVASKULARE KOMPLIKATION: DMO

Zudem ist die diabetische Retinopathie (DR), in deren Verlauf jederzeit ein DMO
entstehen kann, eine der haufigsten mikrovaskuldren Komplikationen bei Patien-
ten mit Diabetes mellitus — und gleichzeitig die Hauptursache fir schwere Sehbe-
hinderungen und Erblindung im erwerbsfahigen Alter [4, 7]. Bereits bei Diagnose-
stellung weisen 2 bis 16 % aller Menschen mit Typ-2-Diabetes eine DR auf [8].
Bei Typ-1-Diabetikern entwickeln sich die Netzhautveranderungen nach einer Er-
krankungsdauer von 15 bis 20 Jahren [9]. Um die Sehkraft von Patienten mit DR
und DMO zu erhalten oder sogar wieder zu bessern, ist eine rasche Diagnosestel-
lung sowie eine konsequente und individualisierte Langzeittherapie erforderlich.
Dazu steht eine umfangreiche Palette aus verschiedenen Anti-VEGF-Wirkstoffen,
Kortikosteroiden, Lasertherapien und chirurgischen Optionen zur Verfigung [10,
11]. Fur Patienten mit einem DMO mit fovealer Beteiligung und Visusminderung ist
derzeit eine intravitreale Medikamentengabe (IVOM) von Anti-VEGF-Wirkstoffen
die empfohlene Therapie, wahrend Kortikosteroide weiterhin eine wichtige Be-
handlungsoption bei chronisch persistierendem DMO darstellen [10, 12].

UNTERBEHANDLUNG GEFAHRDET SEHVERMOGEN

Allerdings kénnen Behandlung und Erhalt der Sehkraft im klinischen Alltag auf lan-
ge Sicht aus mehreren Grinden schwierig sein: Viele Patienten weisen aufgrund
der Grunderkrankung Diabetes und zusatzlicher Begleiterkrankungen eine kom-
plexe Krankengeschichte auf und sind durch zahlreiche Termine sowie Medikamen-
te bereits erheblich belastet. Daher stellt die Therapietreue, ein entscheidender
Faktor fir den Behandlungserfolg, bei der Versorgung von Patienten mit Diabetes
oftmals eine Herausforderung dar [13]. Verschiedene Real-World-Studien zeigen
Ubereinstimmend, dass eine regelméflige Einhaltung der Anti-VEGF-Therapie
im klinischen Alltag oftmals schwierig ist und Patienten weniger Injektionen als
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in klinischen Studien erhalten [14, 15, 16]. Laut Versorgungsdaten aus den USA
brachen 52 % der Patienten mit DMO eine Anti-VEGF-Behandlung nach durch-
schnittlich sechs Monaten in der klinischen Praxis ab [17]. Zwar nahm ein Drittel
der Patienten die Therapie wieder auf, allerdings gefdhrden Behandlungsunter-
brechungen langfristig die Sehschérfe und erhéhen das Risiko fir eine Progression
der Erkrankung [18]. Ein weiterer Grund fir die nicht ausreichende Therapietreue
gegeniber der Anti-VEGF-Therapie kann auch ein nur unzureichendes Ansprechen
sein: Je nach verwendetem Medikament sprechen etwa 30 bis 65 % der Patienten
mit DMO nur unzureichend oder stark verzégert auf die Anti-VEGF-Behandlung an
[19]. Dies scheint auch bei den kirzlich eingefihrten Anti-VEGF-Wirkstoffen mit
langerer Wirkdauer unverandert zu bleiben [20].

WO KOMMT DAS DMO HER?

Ein wesentlicher Faktor fur dieses begrenzte Ansprechen ist die multifaktorielle
und komplexe Pathophysiologie des Makulaédems, bei der Entzindungsmecha-
nismen eine zentrale Rolle spielen. Haufiger Auslésemechanismus ist nach der-
zeitigem Verstandnis eine Minderdurchblutung, die durch die mikrovaskularen
Verdnderungen infolge des Diabetes verursacht wird. Die in der Folge auftreten-
de Hypoxie ist ein starker Stimulus fur verschiedene entzindliche Mechanismen
[21, 22] (® Abb. 1). Dabei ist die entzindliche Komponente bei Makuladdemen oft
ausgepragter und langer anhaltend als die VEGF-Komponente [23-26]. So zeigen
Untersuchungen am Tiermodell, dass eine Hypoxie zu einem Anstieg von VEGF
und Entzindungsparametern fihrt. Wahrend VEGF auf das Dreifache ansteigen
und bereits nach einem Tag wieder auf einem normalen Level sind, steigen die Ent-
ziindungsparameter auf das 120-Fache an und normalisieren sich erst nach 14 Tagen
[24, 25]. Dies induziert erstens Verdnderungen der Endothelzellen und einen Was-
seraustritt aus den Gefalden in die Retina und fihrt zweitens zu einer Stérung der
Kalium-Wasser-Kandle in Miller-Zellen. So kann deren intrazelluldrer Wassergehalt
nicht mehrreguliert werden, es kommt zu einem intrazelluldren Odem. Anti-VEGF-
Medikamente reduzieren die VEGF-Expression, haben allerdings kaum Einfluss auf
Entzindungsfaktoren und Muller-Zellen [27, 28]. Kortikosteroide hingegen ha-
ben kaum Einfluss auf die VEGF-Hochregulation, reduzieren allerdings signifikant
entzindliche Parameter und sorgen fir eine Regeneration der Miller-Zellen [24,
25, 27]. Auch jingste Forschungsergebnisse unterstreichen die Schlisselrolle der
Entziindung in der komplexen Pathophysiologie des DMO und positionieren sie als
wichtiges therapeutisches Ziel [29, 26].

Entzindungsreaktion — Mechanismen
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VON PIXELN ZU PROGNOSEN

Winschenswert ware, eine differenziertere Einschatzung der Erkrankung vorneh-
men zu kdnnen, um eine individuelle Therapieplanung und Visusprognose abzu-
schatzen und mit dem Patienten besprechen zu kénnen. Als unverzichtbares diag-
nostisches Verfahren hat sich beim DMO die optische Koh&arenztomografie (OCT)
etabliert und mit der OCT-Angiografie (OCTA) dazu beigetragen, eine Vielzahl
morphologischer Verdnderungen in der Netzhaut sichtbar zu machen - von FlUs-
sigkeitsansammlungen Uber degenerative Strukturen bis hin zu subtilen Gefal3ver-
anderungen [30]. Die OCT liefert eine hochauflésende, nicht invasive Darstellung
der Netzhautschichten und dadurch sowohl quantitative als auch qualitative Infor-
mationen zum Ausmaf? und zur Struktur des Odems. Zudem erméglicht die OCT
eine prazise Identifikation feinster morphologischer Veranderungen, die Lokalisa-
tion und Quantifizierung retinaler Flissigkeitsansammlungen und die Beurteilung
der Integritat einzelner Netzhautschichten. Damit spielt sie eine zentrale Rolle in
der individuellen Therapieplanung und im Monitoring des Behandlungserfolges.
Neben der strukturellen Bildgebung zur Diagnose und Verlaufskontrolle bietet die
OCT heute vor allem eines: die Moglichkeit, spezifische morphologische Merkmale
zu identifizieren, die RickschlUsse auf Krankheitsaktivitat, Entzindungsprozesse
oder Prognose zulassen.

BIOMARKER FUR INDIVIDUALISIERTE THERAPIE?

Zahlreiche dieser morphologischen Merkmale wurden in den letzten Jahren als po-
tenzielle Biomarker identifiziert mit dem Potenzial, die Therapiewahl zu individu-
alisieren und dadurch langfristige Ergebnisse zu verbessern [30-33]. Im klinischen
Alltag kann die Beriicksichtigung der im Folgenden beschriebenen funf Biomarker
fir Inflammation, Chronizitdt und Visusprognose hilfreich sein (@ Tab. 1). Dabei ist
allerdings zu beachten, dass sich Ansprechen und Prognose nicht anhand eines ein-

Tabelle 1 zelnen Biomarkers abschétzen lassen. Vielmehr sollte das Zusammenspiel mehre-
OCT-Biomarker fur Inflammation, rer Biomarker auch im Zusammenhang mit der Gesamtsituation in die Beurteilung
Chronizitat und Visusprognose bei einfliel3en. Diesbeziglich kann zukinftig moglicherweise der zusatzliche Einsatz
DMO [30-33] von kinstlicher Intelligenz noch konkrete Aussagen ermdglichen.
Grofe Subretinale Hyperreflektive DRIL Grof3e zentrale Netz-
intraretinale Zysten FlUssigkeit Foci hautdicke (>400 pm)
. Wenn hyperreflektives
Inflammationsmarker Material + + —[+ -
Chronizitatsmarker + - + + =
Marker fir schlechte I+ —+ + + +

Prognose

OCT-BIOMARKER FUR INFLAMMATION UND CHRONIZITAT

Ein wichtiger Biomarker im klinischen Alltag ist das Vorhandensein von grof3en
(>250 pm) intraretinalen Zysten. Dabei handelt es sich um flissigkeitsgefilite
Hohlrdume im Bereich der Makula, die je nach ihrer Lage innerhalb der Netzhaut-
schichten und nach ihrer Grof3e beurteilt werden kdnnen (® Abb. 2). Das Vorhan-
densein von grof3en Zysten korreliert mit starkeren Schaden in der dufReren Netz-
haut und liefert einen Hinweis auf eine schlechte Visusprognose. Zudem sind sie
mit einer langeren Krankheitsdauer und einem chronischen DMO assoziiert und
werden als Zeichen eines chronischen DMOs angesehen [30, 33, 31]. Es wird postu-
liert, dass chronische Odeme mit groRen intraretinalen Zysten von einer Behand-
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lung mit intravitrealen Steroiden mehr profitieren kdnnten als von einer Behand-
lung mit Anti-VEGF-Substanzen [30, 34, 35, 36]. Einen Hinweis auf eine verstarkte
Inflammation liefern sie auRerdem dann, wenn sie im Zusammenhang mit vielen
hyperreflektiven Foci (HRF) auftreten. Dabei handelt es sich um kleine (ca. 30 um),
scharf begrenzte, punktformige Lasionen im OCT (Abb. 2), die ein vergleichbares
oder hoheres Reflexionsvermdégen im Vergleich zum retinalen Pigmentepithel auf-
weisen [30]. Zwar ist ihr Ursprung noch nicht vollstandig geklart, einige Studien
legen allerdings nahe, dass HRF aktivierte Mikrogliazellen und somit einen Bio-
marker fir Entzindungen darstellen [30, 56, 57]. Zudem gelten sie auch als Bio-
marker fUr Chronizitdt und eine schlechte Visusprognose [33]. Mehrere Studien
schlussfolgern, dass in Féllen mit vielen HRF die Anwendung von intravitrealen
Steroiden von Vorteil ist [30, 33, 31, 34, 35]. Auch eine gréf3ere Menge und langer
bestehende subretinale Flussigkeit (SRF), d. h. eine FlUssigkeitsansammlung zwi-
schen retinalem Pigmentepithel und neurosensorischer Retina, scheint mit einer
verstdrkten inflammatorischen Komponente einherzugehen [30, 33, 37, 34, 35],
sodass ein Einsatz von Steroiden sinnvoll sein kann [30, 33, 34, 35]. Vor allem
bei chronischem, langer bestehendem DMO mit SRF oder groRen intraretinalen
Zysten sollten nach Udaondo et al. Steroide den Anti-VEGF-Substanzen vorgezo-
gen werden [33].

Abbildung 2

Biomarker fir Entzindung: Pfeile
markieren a) grof3e intraretinale
Zyste (>250pum); b) hyperreflektive
Foci; ) subretinale Flissigkeit

Aufnahmen mit freundlicher Genehmigung
von PD Dr. Catharina Busch

BIOMARKER FUR VISUSPROGNOSE

Die zentrale Netzhautdicke (CMT, ,central macular thickness”) ist im klinischen
Alltag ein haufig eingesetzter Biomarker zur Diagnose und spielt im Therapiemo-
nitoring eine entscheidende Rolle. Ihre prognostische Aussagekraft vor Beginn der
Therapie ist jedoch begrenzt [30, 33]. Diesbeziglich gibt es widersprichliche Stu-
dienergebnisse. Manche Publikationen nennen eine initial grof’e CMT (>400 pm),
die haufig auch mit grof3en intraretinalen Zysten einhergeht, als Biomarker fir
eine schlechte Visusprognose (® Abb. 3) [33]. Grof3ere Aussagekraft scheint die
Veranderung der Netzhautdicke unter Therapie zu haben: So scheint eine fehlende
Abnahme nach Therapiebeginn mit einer schlechteren Prognose einherzugehen,
wahrend eine suffiziente frihe Abnahme der zentralen Netzhautdicke (>20 %) un-
ter Therapie mit einer besseren funktionellen Langzeitprognose verbunden zu sein
scheint[30, 31]. BeiderVorhersage desmorphologischen Ansprechensaufeine Anti-
VEGF- bzw. intravitreale Kortikosteroidtherapie ist die CMT nicht hilfreich [30, 31].

© CME-Verlag 2025
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Abbildung 3

Biomarker fur schlechte Visus-
prognose: a) ,Disorganisation of
the retinal inner layers” (DRIL);
b) grof3e zentrale Netzhautdicke
(>400 pm)

Aufnahmen mit freundlicher Genehmigung
von PD Dr. Catharina Busch
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Die sogenannte ,disorganisation of the retinal inner layers” (DRIL) korreliert stark
mit einem schlechteren Visusergebnis (Abb. 3). In diesen Arealen sind die inneren
Netzhautschichten nicht mehr klar abgrenzbar, was fur eine Auflésung der nor-
malen retinalen Struktur spricht — mdéglicherweise als eine Folge hdufiger und chro-
nischer Odeme. Sie gelten daher auch als Marker fur Chronizitat. DRIL kann sich
jedoch unter intravitrealer Therapie zurickbilden [30, 31]. Ein frihes Zurickbilden
in den ersten drei Monaten der Therapie spricht fur eine Regeneration und ist mit
einem besseren funktionellen Langzeitergebnis assoziiert [30, 31]. Fehlt diese Ver-
besserung unter der Anti-VEGF-Behandlung, sollte ein frihzeitiger Wechsel zu
Steroiden in Betracht gezogen werden [30, 31, 34]. Ebenso deutet — wie bereits
beschrieben — auch das Auftreten vieler HRF (Abb. 2) auf eine schlechte Visusent-
wicklung hin. Dariber hinaus sind auch eine durch OCT-Angiografie darstellbare,
vergrofRerte foveale avaskuldre Zone (FAZ) und eine reduzierte Gefédf3dichte mit
einem herabgesetzten Visus assoziiert [38].

BIOMARKER UND THERAPIEWAHL IM UBERBLICK

Empfehlungen zum Einsatz von Biomarkern zur Therapieplanung sind zwar bislang
noch nicht in Leitlinien eingeflossen, werden allerdings bereits in mehreren Kon-
sensusartikeln von Expertenpanels beschrieben [39, 34, 35]. So wird ein frihzeiti-
ger Einsatz von Kortikosteroiden (unter Beriicksichtigung der Gesamtsituation und
des Linsenstatus) insbesondere in Fallen mit einer starkeren inflammatorischen
oder chronischen Komponente empfohlen, da diese eine Vielzahl entzindungs-
hemmender Wirkmechanismen entfalten und mehrere Ziele adressieren, wahrend
eine Anti-VEGF-Therapie vorwiegend auf die Senkung der VEGF-Spiegel abzielt
[39, 34, 35, 26]. Insgesamt werden Ubereinstimmend das Vorliegen vieler hyperre-
flektiver Foci, grofRe intraretinale Zysten sowie eine umfangreiche und anhaltende
subretinale FlUssigkeit als relevante Biomarker zur Erwdgung eines frihen Switchs
auf Kortikosteroide genannt.

WEGE DURCH DEN THERAPIEDSCHUNGEL

Wie bereits erldutert, steht zur Behandlung einer DR und eines DMO heute eine
grofde Bandbreite an Optionen zur Verfigung [10, 11]. Wesentliche Grundlage
stellt immer eine gute Einstellung des Stoffwechsels und die Modifikation beste-
hender Risikofaktoren dar. Darauf aufbauend stehen je nach Befund verschiedene
Wirkstoffe und Therapiekonzepte zur Verfigung, um den Visus langfristig zu er-
halten und weitere Komplikationen zu vermeiden. Bei Patienten mit mildem DMO
und noch guter Sehschérfe kann bei adaquater glykdamischer Einstellung und regel-
mafigen ophthalmologischen Kontrollen zunachst auch die Beobachtung (,watch
and control”) eine geeignete Behandlungsstrategie sein [40]. Bei Patienten mit
DMO mit fovealer Beteiligung und Visusminderung erfolgen in der Regel wieder-
holte intravitreale Anti-VEGF-Injektionen, wobei die Therapie mdglichst frihzei-
tig und intensiv begonnen werden sollte [10]. Dazu stehen mittlerweile zahlreiche
Anti-VEGF-Wirkstoffe, teils mit verlangerter Wirkdauer, sowie auch Biosimilars
zur Verfigung. Bei gutem Ansprechen kdnnen im weiteren Therapieverlauf die
Behandlungsintervalle verlangert und so die Behandlungslast reduziert werden.
Allerdings sprechen nicht alle Patienten mit DMO gleichermafRen auf eine Anti-
VEGF-Behandlung an [19]. Bei ausbleibender Verbesserung oder mangelnder Be-
fundstabilitat kann der Umstieg auf eine intravitreale Kortikosteroidtherapie eine
echte Chance fir die Patienten darstellen. Dazu stehen in Deutschland mit einem
Dexamethason-Implantat und einem langwirksamen Fluocinolonacetonid(FAc)-
Implantat zwei Optionen zur Verfigung [41, 42].

© CME-Verlag 2025



KORTIKOSTEROIDTHERAPIE—WANN UND FUR WELCHE PATIENTEN?

Selbst bei Non-Respondern einer Anti-VEGF-Therapie verspricht die Kortiko-
steroidtherapie aufgrund ihres multifaktoriellen Wirkansatzes oft noch einen
Behandlungserfolg. Wesentlich dafir ist ein rechtzeitiger Wechsel auf Kortiko-
steroide. Die europdische Leitlinie empfiehlt, bei unzureichender Visusbesserung
bereits nach drei bis sechs Anti-VEGF-Injektionen (je nach individuellem Anspre-
chen des Patienten) auf eine Kortikosteroidtherapie umzustellen [12]. Bei Pa-
tienten mit hohem kardiovaskularen Risiko ist die Kortikosteroidtherapie sogar als
First-Line-Therapie zu erwagen, da sie — im Gegensatz zur Anti-VEGF-Therapie —
keine systemischen Nebenwirkungen nach sich zieht [12]. Weiterhin kann auch
bei Patienten mit schlechter Therapieadhdrenz, die nicht bereit oder in der Lage
sind, die initialen monatlichen Anti-VEGF-Injektionen einzuhalten, eine Kortiko-
steroidtherapie als First-Line-Therapie erwogen werden, um den Behandlungs-
erfolg zu sichern [12]. Auch beim Vorliegen von Biomarkern fir Inflammation und
Chronizitat kann —wie zuvor bereits beschrieben — eine moglichst frihzeitige intra-
vitreale Kortikosteroidtherapie sinnvoll sein [39, 34, 35] (® Abb. 4). Aufgrund der
erhohten Neigung zur Kataraktentwicklung ist die Kortikosteroidtherapie bevor-
zugt bei Pseudophakie oder absehbarer Kataraktoperation anzuwenden [12]. Ist
eine Kortikosteroidtherapie geplant, sollten alle Patienten Uber einen maglichen
Augeninnendruckanstieg bzw. eine Kataraktentwicklung informiert und auf die
Bedeutung regelmaliiger Kontrollen hingewiesen werden. Insbesondere bei jin-
geren Patienten sollten diese Nebenwirkungen sorgféltig gegeniber einem irre-
versiblen Netzhautschaden bzw. einer Visusbeeintrachtigung durch das DMO abge-
wogen werden. Dabei ist auch zu bedenken, dass sich ein Augeninnendruckanstieg
meist medikamentds gut behandeln lasst und bei Patienten mit Diabetes das Kata-
raktrisiko ohnehin um 20 % erhoht ist und dass sie nach einer Kataraktoperation in
der Regel wieder den Visus vor der Kataraktentwicklung erreichen [43].

Wann und bei welchen Patienten Kortikosteroidtherapie erwagen?

Switch bei Anti-VEGF-Non-Respondern nach drei bis sechs Injektionen
First-Line-Therapie bei Patienten mit hohem kardiovaskularen Risiko

First-Line-Therapie bei Patienten mit schlechter Compliance und zu-
satzlichen Hirden fir eine Therapie mit frequenten Injektionen

Bevorzugt bei Pseudophakie oder absehbarer Katarakt-OP

Bei Vorliegen von Biomarkern fir Inflammation und Chronizitat (u. a.
viele hyperreflektive Foci, grofRe intraretinale Zysten, umfangreiche
und anhaltende subretinale Flussigkeit) in Abwdgung mit der Gesamt-
situation

BEFUNDSTABILITAT NACH UMSTIEG AUF KORTIKOSTEROIDTHERAPIE

Die Umstellung auf eine intravitreale Kortikosteroidtherapie kann zu Befundstabi-
litdt und deutlich reduzierter Behandlungslast fGhren, wie ein Fallbeispiel aus un-
serem klinischen Alltag (PD Dr. Catharina Busch) zeigt. Eine 57-jdhrige Patientin
mit schwerer nicht proliferativer DR und panretinaler Laserkoagulation bilateral,
die bereits seit ihrem zehnten Lebensjahr an Diabetes mellitus leidet, wurde 2012
aufgrund einer Visusverschlechterung durch ein DMO bei uns vorstellig (® Abb. 5).
Eine intensive Anti-VEGF-Behandlung (15 Injektionen in 24 Monaten) brachte zwar
eine voribergehende Besserung, allerdings mehrfach gefolgt von Rezidiven. Auch
nach zwei Jahren war trotz intensiver Behandlung keine Befundstabilitat erreicht.
Dementsprechend entschieden wir uns im Marz 2014 gemeinsam mit der Patientin
fur die Implantation eines lang wirksamen FAc-Implantates im Rahmen der IRISS-
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Abbildung 4

Wann und bei welchen Patienten
Kortikosteroidtherapie erwdgen?
[12, 39, 34, 35]
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Abbildung 5

Behandlungsverlauf einer 57-jahrigen

Patienten mit schwerer, nicht proli-
ferativer DR und DMO.

Aufnahmen mit freundlicher Genehmigung
von PD Dr. Catharina Busch
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Studie. Bereits drei Monate nach der Implantation war eine deutliche anatomische
Verbesserung eingetreten, die im weiteren Verlauf sehr langfristig aufrechterhal-
ten wurde. Ein voribergehender Augeninnendruckanstieg war mithilfe zeitweiser
topischer Medikation gut kontrollierbar. Im Dezember 2015 kam es zu einer Kata-
raktentwicklung und einem Abfall des Visus, der nach Kataraktoperation wieder
auf 0,63 dezimal anstieg. Insgesamt wurde bei dieser Patientin nach Umstellung
auf das FAc-Implantat Uber acht Jahre eine Befundstabilitdt ohne weitere Behand-
lungen erreicht. Ein im Mé&rz 2022 aufgetretenes Rezidiv des DMO wurde mit einer
zweiten FAc-Implantation behandelt. Erneut wurden eine deutliche anatomische
Verbesserung und Befundstabilitdt erreicht und bislang aufrechterhalten.

12/2019
Visus: 0,5 sassiiil

I0D: 22 mmHg ==
(keine Medikation)

03/2022
VA: 0,25 F=5

8 Jahre nach 1. FAc-
Implantat: DMO-Rezidiv

2. FAc-Implantat (

Visus: 0,63
I0D: 25 mmHg -
topische Medikation

10D =Augeninnendruck

ERHOHTERIOD IST KEIN GLAUKOM

Im klinischen Alltag gilt es, mogliche Nebenwirkungen einer intravitrealen Kortiko-
steroidtherapie wie etwa eine |OD-Erh6éhung angemessen gegeniber den még-
lichen Therapieerfolgen abzuwdgen. Dabei ist grundsatzlich zu bericksichtigen,
dass ein erhdhter 10D zwar ein wesentlicher Risikofaktor fir die Entwicklung eines
Glaukoms ist, das zwischenzeitliche Auftreten eines erhéhten IOD aber nicht mit
dem Vorliegen eines Glaukoms gleichzusetzen ist [44, 45]. Vielmehr handelt es
sich beim Glaukom um eine neurodegenerative, altersbedingte Erkrankung des
Sehnervs, die durch verschiedene Risikofaktoren beeinflusst wird [46]. Selbst bei
einem erhdhten |OD ist nicht zwangslaufig die Entwicklung eines Glaukoms zu er-
warten. So zeigt eine grof3e Landmark-Studie mit 1636 Patienten und einem 10D
von 24 bis 32 mmHg, dass innerhalb von fUnf Jahren 91 % dieser Patienten auch
ohne drucksenkende Therapie kein Glaukom entwickelten [45]. Unter medikamen-
toser drucksenkender Therapie halbierte sich das Risiko fir ein Glaukom — ein wei-
terer Beleg dafir, dass ein erhdhter IOD alleine nicht der einzige Risikofaktor fir die
Entstehung eines Glaukoms ist.

RISIKO FUR ERHOHTEN IOD INDIVIDUELL ABSCHATZEN

Um bereits vor einer Kortikosteroidbehandlung das Risiko fir das Auftreten eines
hohen IOD abschatzen zu kdnnen, empfiehlt es sich, die familidre Vorgeschich-
te sowie Risikofaktoren fir eine Steroid-Response zu erfragen. Zu diesen zdhlen
ein bestehendes primares Offenwinkelglaukom (POAG), der Verdacht auf eine
Glaukomerkrankung, eine zuvor aufgetretene Steroid-Response, zunehmendes
Alter, Verwandte ersten Grades mit POAG, starke Kurzsichtigkeit, Typ-1-Diabetes
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und Bindegewebserkrankung. Zudem kann bei Patienten mit okuldrer Hyper-
tension mithilfe von online verfigbaren Kalkulatoren das individuelle Risiko des
Patienten fur die Entwicklung eines Glaukoms innerhalb der nachsten finf Jahre
abgeschatzt werden [47]. Dieses kann selbst bei gleichem Alter und gleichen I0D-
Werten je nach Vorliegen verschiedener anderer Risikofaktoren (Hornhautdicke,
Cup-Disc-Ratio, Gesichtsfeld) sehr unterschiedlich ausfallen (® Abb. 6).

Abbildung 6

Abschdtzung des Risikos fr ein
Glaukom je nach Risikofaktoren
mit dem online verfigbaren
+POAG risk calculator” [47]
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MANAGEMENT BEI ERHOHTEM IOD

Ohnehin ist bei der Gberwiegenden Mehrheit der Patienten unter intravitrealer
Kortikosteroidtherapie kein IOD-Anstieg zu befirchten. Verschiedene Studien zei-
gen Ubereinstimmend, dass nach FAc-Implantation bei etwa einem Drittel der Pa-
tienten ein IOD-Anstieg auftrat [48-51]. Dieser liel sich bei den meisten Patienten
mit einer topischen Monotherapie sehr gut kontrollieren; ein chirurgischer Eingriff
war nur sehr selten erforderlich. Auch ein Gremium européischer Glaukomexper-
ten, das die Evidenz zu IOD-Anstiegen infolge einer intravitrealen Kortikosteroid-
therapie bei Patienten mit DMO untersucht hat, bestétigt diese Einschatzung [52].
Das Gremium hat zudem einen Algorithmus entwickelt, der im klinischen Alltag
als Leitfaden zum Management von Kortikosteroid-induzierten I0D-Anstiegen
dienen kann. Diesem zufolge sollten Patienten mit beginnender okuldrer Hyper-
tension (>21 mmHg) nach einer intravitrealen Kortikosteroidinjektion eine Basis-
untersuchung sowie regelmafige Bildgebungs- und Gesichtsfelduntersuchungen
erhalten. Eine Behandlung zur IOD-Senkung wird erst ab einem |OD von 25 mmHg
vorgeschlagen oder wenn diagnostische Tests auf eine sich entwickelnde Glauko-
merkrankung hindeuten. Bleibt der IOD auch bei Gabe von zwei Wirkstoffen Uber
25 mmHg, so wird eine Uberweisung an einen Glaukomspezialisten empfohlen.
Fir alle anderen Patienten mit einem 10D <21 mmHg werden regelmaf3ige 10D-
Kontrollen empfohlen, um bei einem madglichen Anstieg gegebenenfalls rasch an-
gemessen reagieren zu kdnnen.

© CME-Verlag 2025
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DR und DMO sind haufige mikrovaskulare Komplikationen bei Diabetes
mellitus und die haufigste Ursache fir eine schwere Sehbehinderung im
erwerbsfahigen Alter.

RegelmdRige augenarztliche Kontrollen (mindestens alle 2 zwei Jahre)
bei Patienten mit Diabetes mellitus sind wichtig—auch ohne bestehende
Symptome.

Es steht eine grof3e Bandbreite an Therapieoptionen zur Verfigung; eine
rasche und konsequente Umsetzung ist wichtig.

Individuelle Therapie je nach Behandlungslast, Entzindungsstatus, wei-
teren Risikofaktoren

Entzindungsmechanismen spielen eine zentrale Rolle bei DMO, ggf.
frihzeitige intravitreale Kortikosteroidtherapie erwagen.
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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).

) Wie hiufig sollten bei Typ-2-Diabetes augen-
arztliche Kontrollen erfolgen?

(O Mindestens alle funf Jahre, bei aufflligem Netz-
hautbefund haufiger

(O Frihestens nach zehnjahriger Dauer des Diabetes

(O Mindestens alle zwei Jahre, bei auffalligem Netz-
hautbefund haufiger

@) Augenuntersuchungen sind erst nach deutlicher
Verschlechterung des Sehvermdogens notig.

(O Kontrollen des Auges sind gar nicht erforderlich.

) Welche Aussage zum DMO ist korrekt?

(O Die entzindliche Komponente ist bei DMO oft
ausgepragter und ldnger anhaltend als die VEGF-
Komponente.

(O Anti-VEGF-Injektionen reduzieren insbesondere
Entzindungsfaktoren.

(O Kortikosteroidinjektionen reduzieren insbesondere
die VEGF-Hochregulation.

O Entzindungsmechanismen spielen keine Rolle bei
DMO.

(O Eine VEG F-Hochregulation spielt keine Rolle bei
DMO.

) Welche Aussage zur Therapie bei DMO mit
fovealer Beteiligung und Visusminderung ist
korrekt?

(O Nur bei mildem DMO ohne Visusminderung muss
rasch eine konsequente Anti-VEGF-Therapie be-
gonnen werden.

(O Rascher, intensiver Therapiebeginn in der Regel
mit Anti-VEGF-Injektionen sowie konsequente
Umsetzung sind wichtig, auf gute Kontrolle des
Stoffwechsels und weitere Risikofaktoren ist zu
achten.

@) Therapiebeginn ist erst bei ausgepragter Visus-
minderung und einer Netzhautdicke >400 pm
erforderlich.

(O Eine panretinale Laserkoagulation ist das Mittel
der ersten Wahl.

D Es ist ausschlieflich eine chirurgische Therapie
maglich.

) Welche Aussage zur intravitrealen Kortiko-
steroidtherapie bei DMO ist falsch?

D First line bei Patienten mit hohem kardiovaskula-
ren Risiko erwdgen

(O First line bei Patienten mit schlechter Compliance
und zusatzlichen Hirden fir eine Therapie mit
frequenten Injektionen erwdgen

(O Bevorzugt bei Pseudophakie oder absehbarer
Katarakt-OP erwégen

(O Bei Vorliegen von Biomarkern fir Inflammation
und Chronizitdt unter Bericksichtigung der Ge-
samtsituation erwagen

D Frihestens nach 24-monatiger Anti-VEGF-Thera-
pie erwdgen

) Welche Hinweise liefern DRIL (Desorganisation
derinneren Netzhautschichten)?

(O Die Zunahme von DRIL unter Therapie zeigt ein
Ansprechen an.

(O DRIL sind Artefakte der OCT-Bildgebung und
liefern keine relevanten Hinweise.

(O DRIL liefern Hinweise auf die Schadigung der inne-
ren Retinaschichten und gelten als Biomarker fur
Chronizitat und eine schlechte Visusprognose.

D Je mehr DRIL auftreten, desto intakter ist die
Netzhautanatomie.

(O Beiausgepragten DRIL sollten Anti-VEGF-Be-
handlungsintervalle verlangert werden.

) Welche Aussage zu intraretinalen zystoiden
Raumen ist korrekt?

(O Intraretinale zystoide Raume jeglicher GroRe gelten
als Chronizitatsmarker.

(O Intraretinale zystoide Rdume gelten als Entzin-
dungsmarker.

(O Intraretinale zystoide Rdume treten im Zusam-
menhang mit DMO nicht auf.

(O GroRe intraretinale zystoide Rdume (>250 pm)
gelten als Chronizitatsmarker.

(O Bei Vorliegen von intraretinalen Zysten sollte
keine Kortikosteroidtherapie erfolgen.

©CME-Verlag202s | 14



Zertifizierte Fortbildung | Diabetes und Auge — die Routine durchbrechen
CME-Fragebogen (Fortsetzung)

2 Was bedeuten hyperreflektive Foci?

D Sie gelten als Biomarker fir Entzindung, Chronizi-
tat und eine schlechte Visusprognose.

(O sie haben keine besondere Bedeutung.

(O Ihre Zunahme unter Therapie deutet auf ein
Ansprechen hin.

(O sie gelten als Biomarker fir VEGF-Hochregulation
und gute Visusprognose.

O Bei Vorliegen von hyperreflektiven Foci sollte
jegliche Therapie abgebrochen werden.

) Welche Fortsetzung der Therapie ist zu erwégen:
68-jahrige DMO-Patientin, Z. n. Myokardinfarkt,
Visus 0,6 dezimal nach 15 Anti-VEGF-Injektionen
in 24 Monaten?

(O Umstellung auf ein anderes Anti-VEGF-Medikament

(O Erhéhung der Injektionsfrequenz

D Umstellung auf intravitreale Kortikosteroidtherapie

(O unveranderte Fortsetzung der bisherigen Therapie

D Therapieabbruch

) Welcher Anteil an Patienten mit erhéhtem 10D
(24 bis 32 mmHg) entwickelte in einer Land-
mark-Studie innerhalb von funf Jahren
kein Glaukom?

O 1%
O 25%
O s56%
O7%
O 1%
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) Was empfiehlt ein Expertengremium zum
Augeninnendruck (I0OD) nach intravitrealer
Kortikosteroidtherapie?

@) Regelmafiige IOD-Kontrollen, bei erhéhtem 10D
221 mmHg unverziglich topische Medikation

(O RegelmaiRige I0D-Kontrollen, bei erhéhtem
IOD bis 25 mmHg zusatzliche Bildgebung und
Gesichtsfeldmessungen, bei IOD >25 mmHg
topische Medikation

(O Lediglich zwei halbjahrliche I0D-Kontrollen

(O Bei erhéhtem 10D 221 mmHg unverziglich
Explantation des intravitrealen Implantats

(O Erstabeinem 10D ab 35 mmHg ist eine topische
Medikation erforderlich.



