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Complicatii oftalmologice ale
tratamentului cu hidroxiclorochina

Hidroxiclorochina este un medicament bine tolerat in tratamentul diferitelor afectiuni reu-
matologice. in ceea ce priveste ochiul, hidroxiclorochina poate avea un impact negativ
asupra corneei, corpului ciliar si retinei. Nu au fost raportate cazuri de cataracta legate
direct de tratamentul cu hidroxiclorochina.
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fectele toxice asupra retinei se

manifesti la nivel macular. In

timp ce toxicitatea incipienta

poate fi asimptomatica, pacien-
tii cu stadii mai avansate de toxicitate pot
acuza schimbari in perceptia culorilor
sau scotoame paracentrale. Toxicitatea
avansatd la hidroxiclorochini se prezinta
sub forma unei maculopatii in forma de
tintd. Deoarece toxicitatea retiniand este
de obicei ireversibila, detectarea preco-
ce aacesteia §i intreruperea administrarii
agentului responsabil reprezinta cel mai
bun tratament. Toxicitatea corneana se
manifestd prin depunerea intraepiteliald
a medicamentului in cornee, ceea ce afec-
teaza rar vederea. Disfunctia corpului cili-
ar perturba acomodarea si este rara.

Retinopatia indusa de hidroxiclorochi-
na este cel mai mult influentata de doza zil-
nica si durata de administrare. Riscul de to-
xicitate este mai mic la o doza reala de <5,0
mg/kg/zi pentru hidroxiclorochina. Pacien-
til prezintd un risc redus in primii 5 ani de
tratament. Alti factori de risc majori includ
boala renald (eGFR <60 ml/min/1,73m2),
utilizarea concomitentd a altor medicamen-
te (de exemplu, tamoxifenul) si boala macu-
lard preexistentd, care poate afecta testarea
si susceptibilitatea la hidroxiclorochina. La
dozele recomandate, riscul de toxicitate in
primii 5 ani este sub 1% iar in primii 10 ani
este sub 2%, dar creste la aproximativ 20%
dupi 20 de ani. Cu toate acestea, dacd un
pacient nu a prezentat toxicitate dupa ce au
trecut 20 de ani, are doar un risc de 4% de a
dezvolta toxicitate in anul urmétor.

Hidroxiclorochina se leaga de melanina,
se acumuleaza in epiteliul pigmentar retini-
an (RPE) si raméne acolo pentru perioade
lungi de timp. Ea are toxicitate directa asupra
RPE, determinand leziuni celulare si atrofie.
Aceasta se intampla datorita perturbarii me-
tabolismului RPE, in special din cauza leziu-
nilor lisozomale, si a activitatii de fagocitozd
reduse fatd de segmentele externe ale fotore-
ceptorilor eliminati. Acumularea segmente-
lor externe ale fotoreceptorilor duce la dege-
nerescenta RPE, migratia in retina externd si
in cele din urma pierderea fotoreceptorilor.

Se recomanda efectuarea unui examen
oftalmologic complet inainte de inceperea
sau in primul an de tratament cu hidroxiclo-
rochina. In cadrul acestui examen, pacientii
ar trebui sa facd o examinare a fundului de
ochi; cAmpurile vizuale (fig. 1) si tomogra-
fia de coerenti optici (fig. 2) ar trebui sa fie
adaugate in cazul in care existd maculopa-
tie. Screeningul anual ar trebui si inceapd
dupd 5 ani de utilizare a medicamentului
pentru cei mai multi pacienti, dar ar trebui
sd inceapa mai devreme la cei la care existd
factori de risc majori. Screeningul anual ar

trebui s includd atit cAmpuri vizuale, cat si
OCT. Pentru retinopatie, pacientii ar trebui
s fie intrebati despre vederea centrald slaba,
schimbiri in perceptia culorilor, pete oarbe
centrale, dificultiti la citit si metamorfopsii.
Pentru keratopatie, pacientii ar trebui sa fie
intrebati despre halouri din jurul luminilor,
sciderea acuititii vizuale sau fotofobie. Pen-
tru disfunctia corpului ciliar, pacientii ar tre-
bui sa fie intrebati despre dificultati in citire
si alte activitdti care necesita acomodatie.

Maculopatia indusa de hidroxicloro-
chind prezintd caracteristici comune cu
mai multe boli dobandite sau congenitale
ale maculei. Diagnosticul diferential inclu-
de degenerescenta maculara legatd de var-
std, distrofia conurilor, boala Stargardt etc.

La primele semne de toxicitate retinia-
nd, hidroxiclorochina ar trebui intrerupta
pentru a preveni deteriorarea ulterioard
a retinei §i pierderea vederii. in general,
Left eye Right éye
K : i

Fig. 1: Modificare progresiva a perimetriei
computerizate
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retinopatia indusd de hidroxiclorochina
si clorochind nu este reversibila, si chiar
si dupa intreruperea medicamentului, se
pare ca distructia celulard continui pen-
tru o perioadd de timp. Cu toate acestea,
cu ct este pusd in evidentd mai devreme
retinopatia, cu atat este mai mare sansa de
conservare a vederii. S-a raportat totusi
reversibilitatea completd a keratopatiei.

Trebuie de asemenea avut in vedere si
asocierea tratamentelor (hidroxiclorochina
cu corticoterapie) care poate fi generatoare
de cataracti si glaucom secundar cortizonic.
De asemenea intreruperea hidroxiclorochi-
nei si controlul bolii reumatologice prin cor-
ticoterapie poate duce la aparitia cataractei.
Din fericire, fatd de maculopatie, patologia
de cristalin este rezolvabild prin operatia de
cataractd. Alegerea cristalinului artificial tre-
buie sa tind cont si de statusul retinian, mai
ales dacd au apérut efecte toxice la acest nivel.
Un cristalin artificial multifocal, desi indicat
mai ales in cazul persoanelor tinere, s-ar pu-
tea sa nu isi facd efectul dorit in situatia asoci-
erii unei patologii maculare si ar trebui optat
pentru un cristalin artificial monofocal.

In cadrul clinicii Neuroptics ne ocupim
adesea cu urmdrirea si identificarea pato-
logiilor oftalmologice ale pacientilor aflati
in tratament cu hidroxiclorochina si corti-
coterapie. Urmdrirea aparitiei patologiilor
maculei presupune 0 anamnezd amanuntitd
prin identificarea semnelor si simptomelor
vizuale specifice dar §i un examen oftalmo-
logic aménuntit al tuturor structurilor ocu-
lare. Examinarea este ulterior completata de
investigatii precum OCT macular si cAmp
vizual (perimetrie computerizata).

Ulterior, impreund cu medicul reu-
matolog, colabordm pentru a stabili con-
tinuarea sau intreruperea tratamentului
cu hidroxicloroching, initierea terapiilor
alternative si stabilirea unui echilibru in-
tre riscurile si beneficiile tratamentelor
reumatologice in functie de activitatea
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Fig. 2: Modificari specifice la nivelul maculei vizibile in cadrul examenului OCT

Fig. 3: Aparitia leziunilor maculare intr-un interval de 3 ani dupa initierea tratamentului cu

hidroxiclorochina in urma cu 10 ani

bolii, durata tratamentului si solutii medi-
co-chirurgicale oftalmologice (fig. 3).
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