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RESUMEN

Caso clínico:Se describen dos casos de retinopatía
tóxica bilateral en dos mujeres tratadas con cloro-
quina durante varios años por un lupus eritematoso
sistémico.
Discusión: La retinopatía tóxica por cloroquina es
una enfermedad infrecuente, iatrogénica y dosis
dependiente, pero a pesar de ser conocida desde
hace años y de realizarse revisiones oftalmológicas
periódicas, siguen apareciendo nuevos casos.

Palabras claves:Retinopatía, maculopatía, cloro-
quina, hidroxicloroquina, toxicidad.

COMUNICACIÓN CORTA

ABSTRACT

Case report: Two cases of bilateral ocular toxicity
following chloroquine therapy in two women with
systemic lupus erythematosus are presented.
Discussion:Retinal toxicity due to chloroquine is
an uncommon iatrogenic disease. It is dose-depen-
dent. New cases are still being described despite the
application of ophthalmic screening techniques
(Arch Soc Esp Oftalmol 2007; 82: 103-108).

Key words: Retinopathy, maculopathy, chloroqui-
ne, hydroxychloroquine, toxicity.

INTRODUCCIÓN

La cloroquina y su derivado la hidroxicloroquina
fueron inicialmente usadas en el tratamiento y pro-
filaxis de la malaria. Posteriormente se ha difundi-
do su uso como fármacos muy eficaces en el control
de enfermedades del tejido conectivo, especialmen-
te en la artritis reumatoide y en el lupus eritemato-
so sistémico (LES). Pueden producir una enferme-
dad iatrogénica dosis dependiente que afecta a la
retina, y que fue descrita por primera vez por Hoobs
en 1959.

CASO CLÍNICO

Caso 1

Mujer de 50 años con LES en tratamiento con un
comprimido diario de 0,25 gramos de difosfato de
cloroquina, equivalente a 150 mg de cloroquina
base, desde hacía más de 10 años (dosis total de clo-
roquina: 700 g aproximadamente). En las revisiones
anuales previas no se apreciaron alteraciones hasta
la última visita, en la que presentó: mejor agudeza
visual corregida (AV) de 10/10 en el ojo derecho



(OD) y de 10/10 en el ojo izquierdo (OI), biomi-
croscopía y tonometría normales. Se realizó una
perimetría automatizada convencional (PA) que
mostró una importante caída de los valores umbra-
les centrales (fig. 1) en ambos ojos (AO). El test de
colores Ishihara fue normal. En el fondo de ojo se
observaron cambios pigmentarios a nivel macular
inespecíficos (fig. 2). Se suspendió el tratamiento
con cloroquina y se realizaron revisiones oftalmo-
lógicas, en las que no se apreciaron cambios en la
AV ni en el campo visual.

Caso 2

Mujer de 40 años en tratamiento con un compri-
mido diario de 0,25 gramos de difosfato de cloro-
quina por LES, de forma casi continuada desde
hacía 9 años (dosis total de cloroquina: aproxima-
damente 293 g). Había sido revisada en otro centro
sin haber presentado ninguna alteración. Acudió
refiriendo dificultad para enfocar y diferenciar los
colores desde hacía 2 meses. La AV era de 1 en AO,
biomicroscopía y tonometría normales. En la PA se
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Fig. 1: Perimetría (Humphrey 30-2 umbral completo) del primer caso clínico, que muestra el defecto a nivel central.

Fig. 2: Aspecto del fondo de ojo del caso clínico 1. Presentaba cambios pigmentarios inespecíficos.



observó una reducción de los valores de umbral
centrales y paracentrales en AO (fig. 3). En el
Ishihara (15 láminas) presentó 6 fallos en el OD y 5
fallos en el OI. El aspecto del fondo de ojo presen-
taba la característica imagen de hiperpigmentación
en ojo de buey (fig. 4). Se retiró el tratamiento con
cloroquina pero siguió empeorando. A los dos
meses la AV fue de 7/10 para el OD y 8/10 para el
OI. Se realizó una perimetría de duplicación de fre-

cuencia que presentó valores umbral de 0 dB a nivel
central (fig. 5). A los 6 meses la AV bajó a 4/10 en
AO. Se repitió la PA con la estrategia 10-2 (fig. 6)
que mostró con más detalle el defecto del campo
visual central. Los potenciales visuales evocados y
el electrorretinograma fueron normales; sin embar-
go, el electrooculograma presentó valores disminui-
dos. El aspecto funduscópico fue similar. En las
revisiones siguientes no se observaron cambios.
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Fig. 3: Perimetría (Humphrey 30-2 SITA Standard) del segundo caso clínico, que muestra el defecto a nivel central
que se extiende hacia el área temporal en el ojo izquierdo.

Fig. 4: Aspecto del fondo de ojo del caso clínico 2. Presentaba la clásica imagen de maculopatía en ojo de buey.



DISCUSIÓN

Los mecanismos por los que se produce la reti-
nopatía tóxica no son bien conocidos aunque pare-

ce que el estrés oxidativo que ocasionan los antipa-
lúdicos a nivel de la retina jugaría un papel impor-
tante (1). También se ha visto que las mutaciones
del gen ABCR (también conocido como ABCA4),
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Fig. 5: Perimetría de duplicación de frecuencia (estrategia C-20 umbral completo) del segundo caso clínico, que
muestra valores umbral de 0 dB a nivel central.



relacionado con la enfermedad de Stargardt y con la
degeneración macular asociada a la edad, predispo-
nen a desarrollar la retinopatía tóxica (2).

La realización de pruebas de despistaje para la
retinopatía por cloroquina ha sido muy discutida.
Los últimos estudios (3,4) coinciden en que no es
necesario realizar pruebas de cribaje cuando las
dosis de tratamiento son bajas (3 mg/kg/día para
cloroquina y 6,5 mg/kg/día para hidroxicloroquina).
En estos casos, sería suficiente efectuar los exáme-
nes oftalmológicos recomendados para cualquier
persona y cuya frecuencia depende de la edad. El
despistaje estaría indicado sólo en casos de alto
riesgo, que vendrá determinado por el tipo de fár-
maco, la dosis empleada, la duración del tratamien-
to superior a 5 años, el peso, la edad, la función
renal y la presencia o no de enfermedades retinianas
concomitantes (3). Se recomienda una exploración
oftalmológica completa y un campo visual central
tanto en la primera visita como en las siguientes (3).
Como pruebas opcionales se han sugerido los test
de colores, la rejilla de Amsler, las fotografías del
fondo de ojo y pruebas electrofisiológicas.

Las pruebas electrofisiológicas tienen una vali-
dez relativa. El electrorretinograma multifocal pare-
ce ser más adecuado para evaluar la toxicidad reti-

niana por cloroquina. Puede presentar una pérdida
de las respuestas centrales y paracentrales mientras
que el electrorretinograma de campo total puede
permanecer normal (3,5). La angiografía con fluo-
resceína ayuda poco al diagnóstico de la retinopatía
pero puede ser útil para descartar otras patologías
concomitantes.

Ningún tratamiento ha demostrado ser eficaz una
vez que se produce el efecto tóxico, por lo que la
única actitud a seguir es suspender la administra-
ción del fármaco.

La retinopatía puede avanzar a pesar de suspen-
der el tratamiento. Un fondo de ojo completamente
normal no excluye la enfermedad. Siguen apare-
ciendo casos a pesar de conocerse la toxicidad y
hacerse seguimientos oftalmológicos.
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Fig. 6: Perimetría (Humphrey 10-2 umbral completo) del segundo caso clínico a los 6 meses, que muestra con deta-
lle la afectación del campo visual central.
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