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Neues zur Therapie der okulären
Tuberkulose

Die tuberkulöse Uveitis (TU) präsentiert
sich sehr variabel. In Europa findet sich
am häufigsten eine multifokale Choroi-
ditis (. Abb. 1), gelegentlich auch eine
anteriore oder intermediäre Uveitis, eine
posteriore oder Panuveitis (. Abb. 2),
eine Serpiginosa-artige („serpiginous-
like“) Choroiditis oder retinale Vaskuli-
tis. Nur selten werden eine Skleritis, ein
Tränendrüsenbefall oder eine orbitale
Affektion beobachtet. Bei den ansonsten
meist gesund wirkenden jüngeren Pa-
tienten ist die TU anfangs meist wenig
aggressiv. Wegen nur geringer visuel-
ler Beeinträchtigung ist eine ungezielte
serologisch-immunologische Abklärung
meist wenig ergiebig. Da eine spezifische
Ätiologie nicht nachgewiesen wird, er-
folgt ein Therapieversuch mit Steroiden,
eine Infektion mitMycobacterium tuber-
culosis wird erst bei Verschlechterung
unter Steroiden in Betracht gezogen und
die Diagnostik in dieser Richtung ausge-
weitet [1]. Da eine Lungentuberkulose in
nur 4% vorliegt [2], bieten bildgebende
Verfahren des Thorax selten diagnosti-
sche Hinweise. Die Verdachtsdiagnose
der Tuberkulose (TB) gilt auch bei po-
sitivem Interferon-γ-Freisetzungs-Assay
(IGRA) nicht als gesichert, da dieser Test
den spezifischen Kontakt, aber nicht die
Aktivität der Infektion anzeigt. Als ge-
sichert gilt sie erst, wenn der Erreger in
Biopsien oder Punktaten nachgewiesen
wird. Selbst der Nachweis der Erreger-
DNA beweist nicht die aktive Infektion.
Auch in Granulomen mit kontrollierter
oder supprimierter bakterieller Repli-
kation (latente TB) kann der PCR-Test
positiv ausfallen, wohingegen die Kultur
kein Wachstum zeigt. Die TU befällt in

über 70% die hinteren Augenabschnitte
[1], die einer Biopsie oder Punktion mit
verhältnismäßig hohem Risiko zugäng-
lich sind. Deshalb wird auf eine invasive
Diagnostik (Biopsie für PCR und Kul-
tur) gerne verzichtet [3]. Da meist nur
sehr wenige Erreger in einer Biopsie
zu finden sind, erreicht die diagnosti-
sche Sensitivität des Erregernachweises
in Kultur und PCR nur etwa 60–70%
[4, 5]. Bei fehlendem Erregernachweis
ist zu bedenken, dass eine lokale In-
fektion nicht zwingend vorhanden sein
muss. Eine TU kann auch durch eine
Hypersensitivitätsreaktion gegen my-
kobakterielle Antigene ohne okuläre
Infektion ausgelöst werden [6].

Selten finden sich klinische Manifes-
tationen der TB in anderen Organen.
Zusatzuntersuchungen sind entspre-
chend meist wenig ergiebig, aber zum
Ausschluss anderer möglicher Differen-
zialdiagnosen erforderlich [1]. Wenn
mögliche Differenzialdiagnosen, insbe-
sondere eine Sarkoidose, unwahrschein-
lich sind und eine Röntgenuntersuchung
des Thorax keine Hinweise auf die Ätio-
logie der Erkrankung ergeben hat, ist
bei Fehlen extraokularer Organmani-
festationen (z.B. Haut, Nieren) eine
Fluoreszin- und Indocyaningrünangio-
graphie indiziert. Eine antituberkulöse
Therapie wird in Abhängigkeit von
der Charakteristik des klinischen Bil-
des sowie zusätzlichen diagnostischen
Hinweisen meist erst begonnen, wenn
die Diagnose interdisziplinär abgeklärt
und als wahrscheinlich oder gesichert
eingestuft ist. In den letzten Jahren ha-
ben die Uveitisexperten weltweit einen
Konsensus bezüglich Pathogenese, diag-

nostischen Kriterien, sowie Beginn und
Dauer der antituberkulösen Therapie
erarbeitet [7–9].

Material und Methode

In der „PubMed“-Datenbank des Natio-
nal Institute of Health der USA (https://
www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed) wurde
eine Literaturrecherche durchgeführt zu
den Stichworten <„uveitis“ AND „tuber-
culosis“ AND „treatment“>. Unter den
Abstracts aller Publikationen seit 2010
wurden prospektive Studien, Fallserien
mit mehr als 20 Fällen sowie Übersichts-
artikel zusammenmit den darin zitierten
Querverweisen basierend auf der Exper-
tise der Autoren für die Erstellung der
vorliegenden Übersicht ausgewertet.

Zur klinischen Pathophysiologie
der okulären Tuberkulose

Die Ausbreitung der Mykobakterien er-
folgt häufig, aber nicht ausschließlich hä-
matogen nach Etablierung eines Infekti-

Abb. 18 Multifokale tuberkulöse Choroiditis,
M 32 Jahre, gesund
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onsherdes in der Lunge [10]. Daneben
wurden Einzelfälle kutaner oder intes-
tinaler Primärinfektionen berichtet. My-
kobakterien benötigen gut durchblutete,
sauerstoffreiche Gewebe für die Prolife-
ration [11], was die Prädilektion auch
derAderhaut für die Erregerproliferation
bei extrapulmonalerTuberkulose erklärt.
Die Angaben zu Häufigkeiten von Ex-
positionsanamnese, spezifischen Symp-
tomen und Befunden bei okulärer Tu-
berkulose schwanken stark zwischen den
einzelnenStudien.Diesmagdaranliegen,
dass die Diagnose immer noch zu selten
gestelltwird.Nacheinerkürzlich erschie-
nenen britischen Publikation liegt die In-
zidenz der okulären Tuberkulose bei un-
ter 1/1.000.000. Die richtige Einordnung
ist gerade deshalb wichtig, da bei 87,5%
der Patienten mit TU das Vorliegen ei-
ner TB vorher nicht bekannt war und
erst durch den Augenarzt erkannt wur-
de. Interessanterweisestammten71%der
in England diagnostizierten Patienten in
dieser Studie nicht aus Europa [12]. Die
Prävalenz der Tuberkulose ist in Asien,
insbesondere Indien und China, und im
südlichenAfrikaumeinVielfacheshöher
als in Europa. Da folglich bei Patienten
mit asiatischem und südafrikanischem
Hintergrund oder einer entsprechenden
ReiseanamneseeinerhöhtesRisikofürei-
neTBvorliegt, solltedies systematischer-
fasst werden [13–15]. Dies bestätigt auch
eine Metaanalyse publizierter Daten zur
TU [3].

Diagnostik

Esberichten12–71%derPatienten,Kon-
takt mit Tuberkulosekranken gehabt zu
haben, 5–10% geben an, schon einmal
an einer Tuberkulose erkrankt zu sein.
Hinweisende systemische Befunde wie
Nachtschweiß, Fieber und Gewichtsver-
lust fehlen in aller Regel. Ebenso sind
bei der nur langsam progressiven Ent-
zündung, die kaum akut eskaliert, sys-
temische Entzündungsparameter unauf-
fällig. Die radiologische Thoraxdiagnos-
tik inklusive Computertomographie des
Thorax ist in 5–56% vereinbar mit einer
latenten oder aktiven pulmonalen Tu-
berkulose, erst eine Bronchoskopie mit
Biopsie bietet robustere Hinweise [1].

Hier steht eine Anzeige.
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Zusammenfassung
Hintergrund. Die tuberkulöse Uveitis (TU)
ist anfangs meist wenig akut, von geringen
Sehstörungen begleitet und betrifft oft
gesund wirkende jüngere Patienten, sodass
die Diagnose häufig primär verpasst wird.
Ziel dieser Arbeit. Ziel ist ein Update zu den
therapeutischen Aspekten bei Verdacht auf
TU.
Material und Methoden. Anhand einer
Literaturrecherche in PubMed zu den
Stichworten <„uveitis“ AND „tuberculosis“
AND „treatment“> wurden alle Studien,
größere Fallserien sowie Übersichtsartikel
der letzten 10 Jahre und darin zitierte
Querverweise basierend auf der Expertise der
Autoren ausgewertet.
Ergebnisse.Wenn der Verdacht auf eine TU
sich nicht erhärten lässt, müssen Risiken und

Nutzen der Therapie abgewogen werden. Das
Ansprechen der Uveitis auf die antituberku-
löse Therapie (ATT) in 82% ist ein wichtiger
diagnostischer Hinweis. In Anbetracht
dieser bemerkenswert guten Ansprechrate
und vertretbarer Nebenwirkungen der ATT
erscheint eine großzügige Indikationsstellung
akzeptabel. Fehlendes Ansprechen oder
eine paradoxe Verschlechterung der TU
unter Therapie bei extrapulmonalen
Tuberkulosemanifestationen sind vermutlich
Ausdruck einer Hypersensitivitätsreaktion auf
mykobakterielle Antigene und bedürfen einer
zusätzlichen systemischen Steroidtherapie.
Der Morbus Eales wird als vaskulitische
Verlaufsform mit der TU assoziiert, spricht
auf eine ATT nicht an und wird durch
Lasertherapie der Ischämieareale behandelt.

Diskussion. Eine TU tritt oft bei sonst
gesunden Personen meist ohne extraokuläre
Manifestationen auf. Ein früher Beginn der
ATT möglichst vor einer systemischen Steroid-
therapie ist entscheidend für die langfristige
funktionelle Erholung. Ein Therapieerfolg,
definiert als Ausbleiben von Uveitisrezidiven
innerhalb 6 Monaten nach Beendigung der
Therapie ist damit in mindestens 82% zu
erwarten. Bei paradoxer Verschlechterung
oder fehlendem Ansprechen ist zusätzlich
eine Kontrolle der Entzündungsreaktion
erforderlich.

Schlüsselwörter
Serpiginöse Choroiditis · Toxizität · Paradoxe
Verschlechterung · Antituberkulöse Therapie ·
Mycobacterium tuberculosis

Treatment of ocular tuberculosis—an update

Abstract
Background. Tuberculous uveitis (TU) is
initially usually not acute, accompanied
by only slight visual disorders and affects
otherwise healthy individuals so that the
diagnosis is frequently primarily overlooked.
Objective. This study was carried out to
provide an update of the treatment options in
suspected TU.
Material andmethods. A PubMed search was
undertaken using the key terms uveitis AND
tuberculosis AND treatment for manuscripts
published within the last decade. Cross-
identified articles relevant to the topic were
also evaluated regarding their evidence based
on the authors’ expertise.
Results.When the suspicion of a TU is not
supported by further investigations, the

decision has to weigh up the risks and benefits
of treatment. A response of the uveitis to
antituberculous treatment (ATT) in 82%
represents an important diagnostic indication.
Based on this remarkably good response rate
and an acceptable side effect profile of ATT,
a generous indication seems reasonable.
A lack of response or a paradox worsening of
uveitis under treatment for manifestations
of extrapulmonary tuberculosis, probably
represent a hypersensitivity reaction to
mycobacterial antigens and require additional
corticosteroid treatment. Eales’ disease, an
isolated retinal vasculitis, is associatedwith TU
but does not respond to ATT and requires laser
ablation of the ischemic area.

Conclusion. TU typically affects otherwise
healthy individuals without extraocular
manifestations. Early consideration of TU and
initiation of ATT ideally before the start of
systemic corticosteroids is decisive for long-
term functional recovery. Treatment success,
defined as absence of new uveitic flares within
6 months of treatment cessation, is to be
expected in at least 82%. In cases of paradox
worsening or lack of response, additional anti-
inflammatory treatment is required.

Keywords
Serpiginous-like choroiditis · Toxicity · Paradox
worsening · Antituberculous therapy ·
Mycobacterium tuberculosis

Unter Steroiden, bei Kachexie und
Sarkoidose und bei ca. 20% aller aktiven
Tuberkulosen kann der Tuberkulin-
test falsch negativ sein. Nach Tuber-
kuloseimpfung wird er positiv, was die
Aussagekraft dieses Tests einschränkt
[16]. Ein positiver IGRA bestätigt den
Kontakt und die spezifische Exposition
gegenüber Mycobacterium tuberculosis,
kann jedoch nicht zwischen latenter
und aktiver Infektion unterscheiden.
Der IGRA ist in 12–30% trotz akti-
ver Tuberkulose falsch negativ [3, 17],

vermutlich weil Mykobakterien unter
bestimmten Umständen die Freisetzung
von Interferon-γ durch Makrophagen
hemmen können [18, 19]. Der IGRA
erreicht bei Patienten mit TU eine Sensi-
tivität von knapp 90%und eine Spezifität
vonmaximal 85%,weshalb bei negativen
Testergebnissen die TB-Anamnese und
Kontakt zu Risikogruppen zu erfragen
sind [20–22]. Wegen der relativ ge-
ringen Wahrscheinlichkeit zusätzlicher
extraokulärer Manifestation basiert die
Diagnose der TU also im Wesentlichen

primär auf der richtigen Einordnung
der okulären Befunde [23]. Wenn eine
Tuberkulose vom klinischen Befund her
möglich ist, sich jedoch sonst keine Hin-
weise für die Erhärtung der Diagnose
finden, muss zwischen Risiken und Nut-
zen einer empirischenTherapie sorgsam
abgewogenwerden [24]. EinAnsprechen
auf die ATT ist bei okulärer Tuberkulose
in bis zu 85% der Fälle anzunehmen
und gilt als wichtiger Hinweis für die
Verdachtsdiagnose [1, 25, 26].
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Abb. 28 aAusgeprägte posteriore Uveitismit großem, solitäremchorioretinitischemHerd,m, 34 Jahre, gesund.bUltra-
schallbild: Der Befund zeigt einen von der Sklera gut abgrenzbaren choroidalen Prozessmit den für die Tuberkulose typi-
schen Septierungen sowie eine seröse AbhebungderNetzhaut 10 Tage nach der Erstpräsentation.Mycobacterium-tubercu-
losis-Nachweis (PCR) aus demGaskörper negativ, aus derAderhautbiopsie positiv. c Thoraxröntgenaufnahme: altersentspre-
chender Normalbefund

Latente Tuberkulose und TU

Weltweit rechnet man mit mehr als
56Mio. latent infizierten Personen. Bei
diesen ist lebenslang eineReplikationsfä-
higkeit von Mycobacterium tuberculosis
zu erwarten, sodass irgendwann eine
aktive Erkrankung entstehen und auf
andere übertragen werden kann. Latent
infizierte Patienten dürften auch ein
wesentliches Reservoir für die Uveiti-
spatienten darstellen, was für eine eher
großzügigere als restriktive Indikation
zur antituberkulösen Therapie spricht
[27]. Bei Patienten mit Uveitis und kli-
nisch latenter TB reduziert die ATT das
Risiko von Rezidiven um 50%. In den
Fällen, in denen Rezidive auftreten, wird
die Zeit bis zum Auftreten von Rezidi-
ven um das 2,5-fache verlängert [28, 29].
Dies lässt sich dadurch erklären, dass die
Uveitis durch eine Immunantwort gegen
lokale oder zirkulierende Mykobakte-
rienantigene ausgelöst und unterhalten
wird,die trotzklinischerLatenzbzw. sub-
klinischer Aktivität freigesetzt werden
[30].

EineUveitisinduktion durch tuberku-
löse Antigene bei latenter Tuberkulose
wird auch bei der Serpiginosa-ähnlichen
oder „serpiginous-like“ Choroiditis ver-
mutet [31]. Eine typische Choroiditis bei
aktiverTUpräsentiert sichals solitäreLä-
sionoderalsmultifokaleChoroiditis.Da-
neben beobachtet man gelegentlich eine
diffuse serpiginös fortschreitende Cho-
roiditis. Diese ist vermutlich die Folge
einer chronisch progressiven Chorioka-

pillaropathie mit sekundärer Netzhaut-
beteiligung, die sich typischerweise zen-
trifugal von der peripapillären Region
ausbreitet. Lange wurde vermutet, dass
es sich um eine Autoimmunerkrankung
handelt, weshalb Steroide und Immun-
suppressiva eingesetzt wurden. Ein posi-
tiver Tuberkulintest oder IGRA und ein
Fortschreiten der Erkrankung unter Im-
munsuppression sprechen für eine laten-
te Tuberkulose als ätiologischen Faktor,
was ein positiver Verlauf unter ATT un-
termauert [31–33].

Morbus Eales

Die retinale Vaskulitis bei Patienten mit
positivem Tuberkulintest oder IGRA
stellt möglicherweise eine weitere Mani-
festation der latenten Tuberkulose dar.
Bei immerhin 24% der Patienten mit
retinaler Vaskulitis findet man einen
positiven IGRA, wobei die Rolle der la-
tenten TB bei retinaler Vaskulitis bisher
nicht geklärt ist [34].

Der Morbus Eales wird als vaskuliti-
sche Verlaufsform der TU zugeordnet,
obwohl in weniger als der Hälfte der Fäl-
le (42%) Mykobakterien-DNA im Glas-
körper nachweisbar ist [35]. Dabei han-
delt es sich um eine okklusive Vaskulo-
pathie mit nur diskreter entzündlicher
Komponente und ausgeprägter retinaler
Ischämie, die zu vitreoretinalen Prolife-
rationenundinderFolgerezidivierenden
Glaskörperblutungen führt. Die Ätiolo-
gie ist bisher nicht letztlich geklärt, mög-
licherweise liegt ähnlich wie bei para-

doxer Verschlechterung eine Hyperrea-
gibilität gegenüberM.-tuberculosis-Anti-
genen vor. Unbehandelt entstehen Pro-
liferationen auf der Papille und in der
Netzhautperipherie, dienichtnurzurezi-
divierenden Glaskörperblutungen, son-
dern auch zu einer Traktionsamotio der
Netzhaut führen können und oft bilate-
ral auftreten. Die Behandlung ist symp-
tomatisch und schließt eine panretinale
Photokoagulation der anterioren Netz-
haut ein, wenn die Neovaskularisation
noch nicht zu ausgeprägt ist. Intravitrea-
leAnti-VGEF-Injektionen sindwirksam,
wenn die Proliferationen nur intraretinal
liegen. Sobald vitreoretinale Proliferatio-
nen vorliegen, können diese eine traktive
Netzhautablösung auslösen, sodass diese
Therapie nur in Vitrektomiebereitschaft
erfolgen darf. Die Diagnose wird aller-
dings ohnehin meist erst infolge einer
Glaskörperblutung der bis dahin asym-
ptomatischen Patienten gestellt. Deshalb
ist oft primär eine Pars-plana-Vitrekto-
mie erforderlich. Da die Vaskulitis sich
wohl nicht auf der Basis einer lokalen
Infektion entwickelt, scheint es wenig
überraschend, dass eine antituberkulöse
Therapie den Verlauf der ischämischen
Vaskulopathie nicht begünstigt [36].

Allgemeine therapeutische
Aspekte

Bisher fehlen allgemeine Richtlinien
für Diagnostik und Therapie, sowohl
bezüglich Beginn und Dauer der an-
tituberkulösen Therapie als auch, was
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Tab. 1 Kombinationstherapiemit4Medikamenten–amweitestenverbreitetertherapeutischer
Standarda

Isoniazidb 5mg/kg pro Tag 6 bis 9 Monate

Rifampicin 10mg/kg pro Tag 6 bis 9 Monate

Pyrazinamid 20–25mg/kg pro Tag 2 Monate

Ethambutol 15mg/kg pro Tag 2 Monate
aAmerican Thoracic Society/Centers for Disease Control and Prevention/Infectious Diseases Society
of America Clinical Practice Guidelines [38]
bPyridoxin 20mg/Tag wird zur Verhinderung einer Isoniazid-vermittelten Neuropathie bei Personen
mit erhöhtem Risiko (z. B. Schwangere, gestillte Kinder, HIV-Infizierte, Personen mit Diabetes, Alko-
holismus, Mangelernährung oder chronischer Niereninsuffizienz sowie betagte Personen) zusätzlich
empfohlen

die Rolle einer systemischen Kortikoste-
roid- und Immunsuppressionstherapie
bei isolierter okulärer Tuberkulose an-
geht [8, 37]. Der weltweit am häufigs-
ten angewandte Therapieplan folgt den
Empfehlungen des Center for Disease
Control and Prevention der USA [38]
und den Richtlinien der Collaborative
Ocular Tuberculosis Study Consensus
Group [39] mit einer Vierfachtherapie
über 2 Monate, gefolgt von einer Zwei-
fachtherapie über 4 Monate. In 26 von
28 publizierten Fallserien (93%) wurde
eine über 4 bis 9 Monate verordnete,
jedochminimal 2Monate gegebene anti-
tuberkulöse Therapie in einer Mehrzahl
der Fälle durch systemische Steroide
(Anfangsdosierung 1mg/kg Körperge-
wicht), in 6 Studien (21%) zusätzlich
durch Immunsuppressiva zur Kontrolle
einer reaktiven Uveitisverschlechterung
und eines reaktiven Makulaödems er-
gänzt, wobei die Prognose schlechter zu
sein scheint, wenn eine primäre Steroid-
therapie der Uveitis erst sekundär durch
eine antituberkulöse Therapie ergänzt
wird [3].

Wegen der niedrigen Proliferations-
rate der Erreger ist ein rasches Anspre-
chen auf die Therapie nicht zu erwar-
ten und empirisch eine Therapie mit 3
oder 4 antituberkulösen Medikamenten
zu empfehlen [1, 3, 38, 39]. Diese schließt
neben Isoniazid, Rifampicin und Pyra-
zinamidbeivisusbedrohendenUveitiden
auch Ethambutol ein (. Tab. 1). Bei iso-
lierter okulärer Tuberkulose ist bei der
erwartetenniedrigenKeimlast eineDrei-
fachtherapie in aller Regel erfolgreich.
Nur bei Patienten mit bekannter Leber-
erkrankung oder bei Therapiebeginn er-
höhten Leberparametern ist ein Monito-
ring der Leberfunktion im Verlauf erfor-

derlich, um eine Hepatotoxizität früh-
zeitig zu erkennen. Bei allen anderen
Patienten ist eine monatliche Nachfrage
nach subjektiven Nebenwirkungen der
antituberkulösen Therapie ausreichend
[38–40].

Die Wirksamkeit und Sicherheit in
der antituberkulösen Kombinationsthe-
rapie bei TU wurde kürzlich in einer
Metaanalyse von 28 Studien mit insge-
samt 1917 Patienten zusammengefasst
[3].EntscheidendeErgebnissedieserMe-
taanalyse sind eine Remission in 84%
(95%-Konfidenzintervall 79–89%) der
behandelten Patienten und vergleich-
bare Ergebnisse nach ATT ohne (85%
Therapieerfolg [95%-Konfidenzintervall
25–100%]) oder mit begleitender sys-
temischer Steroidtherapie (82% [95%
Konfidenzintervall 73–90%]). Patien-
ten mit Verdacht auf TU profitieren
ebenso von der Therapie wie Patien-
ten mit gesicherter Tuberkulose, wobei
unbehandelte Verläufe zum Vergleich
fehlen. Problematisch für den Vergleich
der publizierten Daten sind das Feh-
len von einheitlichen Kriterien für die
Einordnung der Diagnose als möglich,
wahrscheinlich oder gesichert sowie das
Fehlen von standardisierten Protokollen
für Behandlungsbeginn und Dauer [3].

Paradoxe Reaktion unter
Behandlung der Tuberkulose

Als „paradoxe Reaktion“ unter der ATT
versteht man eine Verschlechterung der
TB-Aktivität oder die Entwicklung neu-
er Läsionen nach anfänglichem Anspre-
chen auf dieTherapie. Klinisch kann eine
paradoxeVerschlechterung oftkaumvon
einem Behandlungsversagen z.B. durch
Arzneimittelresistenz und bei schlech-

ter Compliance abgegrenzt werden. Ei-
ne solche paradoxeVerschlechterungmit
Zunahme der Entzündungsaktivität wird
bei extrapulmonaler TB in mindestens
20%beobachtet, die Ursache ist nicht ge-
klärt. Vermutlich bewirkt die ATT eine
erhöhte Exposition gegenübermykobak-
teriellen Antigenen, was eine Hypersen-
sitivitätsreaktion vom verzögerten Typ
auslöst [6]. Es ist aber auch denkbar,
dass eine Antigenähnlichkeit z. B. mit
retinalen Antigenen eine Autoimmuni-
tät induziert [30, 41].

Paradoxe Reaktionen bei TU

Sowohl das Auftreten neuer Läsionen
als auch die Verschlechterung bestehen-
der Läsionen wurde auch bei der TU
berichtet [42–44]. In Fällen paradoxer
Verschlechterung, aber auch bei Serpi-
ginosa-ähnlicher Choroiditis führt eine
zusätzliche höher dosierte systemische,
evtl. intravenöse Steroidtherapie zu ei-
ner deutlichen Besserung, wohingegen
der primäre Beginn mit Steroiden oh-
ne ATT eine Ausbreitung der Infektion
in andere Organe inklusive das Gehirn
nach sich ziehen und die Prognose ver-
schlechtern kann. Nur selten wird zu-
sätzlich eine immunsuppressiveTherapie
erforderlich, um die Entzündungsreak-
tion zu kontrollieren [45]. Ein fehlen-
des Therapieansprechen rechtfertigt also
nicht ein sofortiges Absetzen der antitu-
berkulösen Therapie. Es ist wichtig, die
Patienten bereits bei Therapiebeginn da-
raufhinzuweisenunddieantituberkulöse
Therapie beiZunahmederGlaskörperin-
filtration oder neu auftretendem Maku-
laödemmöglichst frühzeitig durch syste-
mischeKortikosteroide zu ergänzen.Nur
sokanneinedauerhafteVisusverschlech-
terung aufgefangen werden [1, 3, 7].

Nebenwirkungen der ATT

Schwere Nebenwirkungen der ATT wer-
den in immerhin etwa 7% beobachtet,
darunter v. a. Hepatotoxizität (6%) und
Hautausschlag (0,6%). Gastrointestinale
Nebenwirkungen, okuläre Toxizität, An-
gioödem und andere Nebenwirkungen
sind mit unter 0,4% vergleichsweise sel-
ten. Eine rechtzeitige Diagnose der oku-
lären Toxizität, die v. a. den N. opticus
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betrifft, ist aber entscheidend, um den
damit verbundenen möglichen Funkti-
onsverlust zu verhindern [46–48]. Wäh-
rend für die Ethambutol-Toxizität keine
Risikofaktoren bekannt sind, wird eine
Toxizität gegenüber Isoniazid v. a. in der
älteren Bevölkerung beobachtet [49].

Eine Neurotoxizität oder toxische
Optikusneuritis äußert sich in bis zu 3%
als Visusverschlechterung, in 8–10%
mit Gesichtsfeldausfällen, insbeson-
dere Zentrozökalskotomen, zusätzlich
vermindertem Kontrastsehen und ge-
störtem Farbsehen, ohne dass sonstige
klinische Veränderungen der Netzhaut
oder des Sehnerven erkennbar wären
[50]. Sie ist abhängig von der Dosis
und Therapiedauer, betrifft beide Augen
gleichermaßen, was für die Abgrenzung
gegenüber einem Visusverlust infolge
der TU hilfreich ist, und wurde meist
gegenüber Ethambutol, jedoch auch Iso-
niazid berichtet [47, 48]. In fast 15%
zeigen sich darüber hinaus subklini-
sche Veränderungen im Pattern-ERG.
Morphologisch findet sich passend zu
den funktionellen Veränderungen in
mindestens 3% der Augen innerhalb
2 Monaten nach Beginn der ATT eine
Ausdünnung der retinalen Nervenfa-
serschicht temporal in der optischen
Kohärenztomographie (OCT) [50, 51].
Diese kann mit der Dauer der Therapie
und bis 6 Monate nach deren Absetzen
zunehmen [52] und sich bis 12 Monate
nach Beendigung der Therapie wieder
erholen [53].

Die Funktionsstörungen treten nach
1 bis 2 Monaten auf und sind bei ei-
ner Therapiedauer unter 2 Monaten
und einer Ethambutol-Dosis von unter
20mg/kg/Tag unwahrscheinlich und in
mehr als 90% innerhalb 2 bis 3 Monaten
reversibel [47, 54–56]. Deshalb werden
ophthalmologische Kontrollen nur in
Ausnahmefällen erforderlich. Eine Neu-
rotoxizität von Isoniazid kann durch
die Gabe von Vitamin B6 bei Kachexie
undHIV-infiziertenPatientenweitestge-
hend vermieden werden, eine generelle
Substitution ist bei der reichhaltigen
mitteleuropäischen Ernährung nicht
sinnvoll. Trotzdem sollten Patienten, bei
denen eine ATT durchgeführt wird, bei
Funktionsverschlechterung umgehend
den Augenarzt konsultieren [47–49].

Fazit für die Praxis

Mit einer okulären Beteiligung ist in bis
zu 4% der aktiven und latenten Tuber-
kulosefälle zu rechnen. Die Diagnose
einer TU wird immer noch zu selten,
nämlich infolge einer Verschlechterung
der Uveitis unter empirisch begonne-
ner Steroid- und immunsuppressiver
Therapie erwogen. Eine TU ist anzuneh-
men, wenn ein eine posteriore Uveitis
dem Bild einer TU entspricht und der
IGRA positiv ist. Dann drängt sich eine
Kombinationstherapie mit 3 bis 4 Tu-
berkulosemedikamenten über 2 Mo-
nate auf, gefolgt von einer Zweifach-
therapie über weitere 4 Monate. Unter
dieser Therapie ist ein Therapieerfolg,
definiert als Ausbleiben von Uveitis-
rezidiven innerhalb 6 Monaten nach
Beendigung der Therapie in mindestens
82% zu erwarten. Ein möglichst früher
Beginn der ATT, am besten vor Beginn
einer systemischen Steroidtherapie, ist
entscheidend für die langfristige funk-
tionelle Erholung. Eine paradoxe Ver-
schlechterung der Uveitis nach Thera-
piebeginn ist in bis zu 20% der Fälle zu
erwarten und bedarf einer zusätzlichen
frühzeitigen Kortikosteroidtherapie, um
die paradoxe Entzündungsreaktion und
den damit verbundenen Funktionsver-
lust zu kontrollieren. Therapieindikation
und -ausgestaltung sollten im interdis-
ziplinären Gespräch festgelegt werden.
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