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Einleitung

Die  chronische  superfizielle  Keratitis  (CSK)  (Synonyma:  Uberreiter  Keratitis,
Schaferhundkeratitis, Pannus) ist eine progressive, entziindliche bilaterale Erkankung, die durch
Vaskularisicrung und Pigmentierung der Comea zur Erblindung fihren kann (Slater et al , 1977
SLATTER, 1990} Mistopathologisch infiltnert  fibrovaskuldres Gewebe mil  cingestreuten
Lymphozyten und Plasmazellen das superfizielle Stroma der Cornea. Das Epithel bleibt intakt,
hiufig ist jedoch eine corneale Melanose zu beobachten (BISTNER, 83). Im Vergleich mit
anderen Keratitiden ist die erhohte Anzahl von Masizellen und degranulierien Mastzellen bei der
CSK auffallend. Der Schaferhund ist vorwiegend betroffen, ¢s konnen jedoch alle Rassen
erkranken. Eine schwere, rasch progressive Verlaulsform ist beim jungen Schiferhund (1-5 Jahre)
zu beobachten, Tritt die Erkrankung erst bei #lteren Tieren (4-6 Jahre) auf, scheinen der Verlauf
weniger progressiv und die Symptome gennggradiger zu sein (WHITLEY und GILGER, 1998),
Die Atiologie der CSK ist nicht vollstindig geklirt. Vermutlich liegl eine immunvermittelte
Genese vor (CAMPBELL, 1975, EICHENBAUM et al,1986), wofiir auch das klinische
Ansprechen auf lokale Korlikosteroid- und Cyclosporingaben in vielen Fillen spricht (AUSTAD
und OEN, 1978, BIGELBACH, 1993, BOLLIGER, 1997) In der Cornea finden sich
pewebespezifische Antigene, die durch ufleren Einflub, beispielsweise uliraviolettes Licht,
modifiziet werden konnen (SLATTER, 1977, BEDFORD und LONGSTAFFE, 1979;
STANLEY, 1988). Dies erkldnt die gesteigerie Inzidenz und Schwere der Erkrankung in hiheren
Lebensriumen (> 1300 miM) (SLATTER, 1977),

Die Diagnosestellung bereitet aufgrund des typischen Signalements und klinischen Bildes meist
keine Schwierigkeiten Differentialdiagnostisch mijssen  pigmentierende  Keratitiden anderer
Ursachen, Keratokonjuntivitis sicca und cornealer Pannus im Zuge der Abheilung von comealen
Lisionen in Betracht gezogen werden,

In den meisten Fillen werden die klinischen Symptome ausreichend durch die lukale Behandlung
mit Kortikosterciden und/oder Cyclosporin unterdrickt (BIGELBACH, 1993; WILLIAMS et al,
1995, BOLLIGER, 1997), wobei die Erkrankung micht ausgeheilt werden kann, sondern eine
lebenslange Therapie erfordert (WHITLEY und GILGER, 1998). Ist die Pigmentierung der
Cornea soweit forigeschitten, dall eine Visuseinschrankung resultiert, ist eine superfizielle
Keratektomie méglich (SLATTER, 1990), In therapieresistenten Féllen kann ene Bestrahlung mil
Betastrahlemn in Erwdgung gezogen werden (WHITLEY und GILGER, 1998). In der Literatur
fehlen bisher exakte Angaben sowohl zum Einsatz als auch zu den méglichen Folgen dieser
Behandlung,

Ziel der Studie war, die Radiotherapie im Hinblick auf deren Effektivitit bei CSKE Fillen mit
lonigeschrittener cormealer Pigmentierung klinisch zu beuneilen,
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Material und Methoden
Von 1997 bis 1999 wurde in der Klinik und Poliklinik firr kleine Haustiere der FU-Berlin bei 37

Hunden eine Keratitis superficialis chronica (CSK) diagnostiziert. Von diesen 37 Hunden mit
klimschen Symptomen einer CSK wurden 23 Patienten zur Radiotherapie mit Strontium 90




ausgewdhlt, die trotz intensiver medikamenteller Therapie (Dexamethason, Ulracortenol®
Augensalbe 3x tdglich und Cyclosporin, Optimun® Augensalbe 3x tiglich) eine forigeschrittene
comneale Pigmentierung entwickelt hatten, In die Studie aufgenommen wurden achtzehn Tiere, bei
denen die Dokumeniation der Vedaufsuntersuchungen vollstindig vorlag, Sie wurden in zwei
Gruppen gegliedert, In der ersten Gruppe (n=13) wurden Patienten bestrahlt, dic zuvor nur
medikamentell behandell worden waren, in der zweiten Gruppe wurde die Bestrahlung mit einer
superfiziellen Keratektomie kombiniert (n=5).

In Gruppe | wurden dreizehn Hunde unilateral bestrahlt, Deutsche Schaferhunde (n=9),
Amerikanisch-Kanadische Schiferhunde (n=2) und Schaferhundmischlinge (n=2), neun Riden,
owei inlakte und zwer Khstrierte Hindinnen, Dus Durchschnittsalier betrug zum Zeitpunkt der
Therapie 5.8 (2,5 bis 9,5) Jahre, zum Krankheitsbeginn 4,4 (1,5 bis 8,75) Jahre. Von den 13
Hunden wurde bei neun das linke Auge, bei vier das rechle Auge bestrahlt,

Bel diesen Patienten wurde jeweils das schwerer betroffene Auge bestrahlt. Bei Hunden mit
symmetrischen Befunden wurde das zu bestrahlende Auge zufillig bestimmt, Das nicht bestrahlte
Partnerauge desselben Patienten diente als Kontrolle. Vor und nach der Bestrahlung wurden beide
Augen mit Cyclosporin und Dexamethason (Ultracortenol® 3x téglich und Optimun® Augensalbe
3x téglich) behandelt. Die Bestrahlung erfolgte in zwei Sitzungen. Im Abstand von 48 Stunden
wurden jeweils 15 Gray (G) pro bestrahltem Areal appliziert, wobei die bestrahlte Flache den
pigmentierten comealen Sektoren entsprach, Je nach individuellem Befund waren ein, zwei oder
drei Applisktionen pro Sitzung erforderlich. Die Hestrahlung erfolgte in Sedation (Diazepam, 0,1
mg'kg iv und Propofbl, 4 mg/kg iv) und Lokalandsthesie (Proxymetacainhydrochlorid,
Proparakain-POS® O 5%).

Tabelle 1: Signalement der bestrahlien Hunde der Gruppe I, Alter bei Bestrahlung und bei
Krankhcitﬂbeﬁinn in Jahren sowie Anzahl der bestrahlien Arcale pro Auﬂn

Tier Rasse Geschl. Besirahlies  |Bestrahlungs-areale Aldter bei Aller be
Auge pro Auge wod Krunkheitsbeginn Bestrahlung
Sy [ 1]
[n]
i DSH m 08 7] 1,5 3,25
1 DEH w 05 1 ] 75 |
3 DSH | m 03 1 1,5 33
4 | ACSH i 08 1 5 T
5 DSH w oD ] 4 675
7 DEH m 035 ] 2,28 525
7 SH-Mix m 08 2 2,75 [
8 ACSH it on 1 7 - 1,5
9 DsH 1 05 1 & 7.5
10 DSH m oD 2 1,75 2,5
1] DsH wk 05 F] 5 5
12 DSH m | oD 2 4,75 5.5
13 | SH-Mix wh 0s ] 875 5

JDSH: Deuischer Schitfechund, ACSH: Amerikanisch-Kanadischer Schitforbund,
SH-Mix:Schiferhundmischling, m:ménnlich, w: weiblich, wk:weiblich, kastriert.
08 Oculus sinister, linkes Auge, OD; Oculus dexier, rechites Auge.

In Gruppe Il wurden finf Patienten mit tolaler oder subtotaler Pigmentierung und stark
eingeschriinktem  Visus {n=4) oder Visusverlust (n=1) superfiziell keratektomien, Bei vier




Patienten erfolgte die Keratekiomie bilateral und bei einem einseitig. 48 Stunden nach
Keratektomic wurde erstmals und 48 Stunden spdter zum zweiten mal bestrablt Bei diesen
Patienten wurde die Cornea mit drei sich zum Teil aberlappenden Applikationen von jeweils 15 G
annihernd abgedeckt. Nach der Keratektomie erhuelien die Tiere Carprofen {Rimadyl®, 4.4 mg/ky
iv, anschlieBend einmal téglich per os dber 5 Tage) und lokal Vitamin A und Gentamicin haltige
Augensalben (Regepithel® 2x und Refobacin® 2x tiglich). Nach Epithelisierung wurde die lokale
Behandlung emeut auf Dexamethason und Cyclosporin {Ultracortenol® 3x taglich und Optimun®
Augensalbe 3x tiglich) umgesiellt,

Tabelle 2: Signalement der bestrahlien Hunde der Gruppe 11, Alter bei Bcslrahluﬁg und be
Krankheitsheginn in Jahren

Tier | Husse Gesehl. Beatrahlies Auge Adter bei Aller bei Besirahlung
Kranklweilsbeginn 11]
]
1 D5H W oD, 08 4 915
1 DSH W 0Ly, 05 1.5 4,25
3 DSH w oD, 08 15 273
4 D5H w - [#]8] 4 ) I
5 | SH-Mix " 00,05 1 1,5

Signalement und ophthalmologische Befunde vor sowic 3, 6, 12 und 24 Wochen nach Bestrahlung
wurden ausgewertet, Die ophthalmologische Untersuchung beinhaltete cine Visusprifung
(Hindemisparcours, Waitebauschtest, Drohreflex), die  Untersuchung  des  vorderen
Augensemgents mit der Spaltlampe (Kowa SL 14®), eine ophthalmoskopische Untersuchung
{Heine 100®), den Schirmer Trinentest, die Messung des intraokularen Drucks (Tonopen®)
sowie einen Fluoreszeintest,

Klassifiziert wurden unter anderem konjunktivale Hyperimie und Chemosis, die corneale und
limbale Pigmentierung, Vaskulansierung und Pannusbildung. Die Pigmentierung wurde
fotographisch und zeichnerisch dokumentiert. Die Fotographien wurden mit einer Kowa®
Funduskamera bei standardisienter Vergroferung von +20 Dioptrien vor und sechs Monate nach
Bestrahlung in vollstindiger Mydriasis durchgefiibit. Zu jeder Verlaufskontrolle erfolgien
Makrofotografien mit einer Spiegelreflex-Kleinbildkamera (Canon®) aus unierschiedlichen
Blickwinkeln,

Ergebuisse
Die Bestrahlung selbst verliel bei allen Patienten komplikationslos. Direkt nach der Destrahlung,

nach Abklingen der Sedation, zeiglen alle Tiere emen ausgeprigten Lilepharospasmus und
Hyperdmie der Konjunkiiven, was jedoch innerhalb der ersten Tage nach der zwerlen Bestrahlung
verschwand. Bei keinem Patient war zum Zeitpunkl der Kontrolluntersuchungen aul der
bestrahlten Cornea ein Epitheldefekt nachweisbar, Ebenso war bei keinem der Augen nach der
Betrahlung eine Infekiion feststellbar, Komplikationen stellten sich nicht en.

In Gruppe I zeigten alle Patienten nach Bestrahlung im Verlaul uber die sechs Montate eine
geringere Symptomatik als beim micht-bestrahlien Auge. Die corneale Pigmentiening war bei achi
Patienten sechs Monate nach der Bestrablung deutlich zurickgegangen, bei vier Patienten war sie
in der Ausdehnung gleichbleibend, aber bei zwei Patienten wesentlich aufeelockerl. Ber einem
Hund verstirkte sich die corneale Pigmentierung des bestrahlien Auges. Die comeale
Vaskularisierung war bei acht Augen sechs Monate nach der Bestrahlung deutlich reduziert, bei




drei Augen unverdndert und bei zwei Augen sunchmend. Bei vier bestrahlten Augen war nach
sechs Monaten kein Pannus vorhanden, Bei einem Patienten tral nasal, im nicht-bestrahlien
Cornenanteil Pannus auf Bei den iibrigen sieben Patienten war punkiuell Granultaionsgewebe im
bestrahlten Areal sichibar, dies jeoch in allen Fallen in deutlich geringerer Auspragung als am
nicht-bestrahlten Auge.™

Bei Gruppe 11 { fiunf Hunde, neun behandelte Augen) war die Cornea zum Zeitpunkt der beiden
Bestrahlungen diffus fluoreszeinpositiv und ddemalis. n drei Fillen war die Comea nach
Epithelisierung annshernd transparent und zeigte auch limbal keine Entzundungsanzeichen oder
einsprossende Gefalle. Bei einem Tier erfolgte peripher, limbal eine erneute Pigmentienung, der
keine ausgeprigle Vaskularisierung voranging, dennoch bliecb die Comea zentral vollig
transparent, Ein Hund zeigte eine massive Gefaleinsprossung bereits zwer Wochen nach der
Keratekiomie und Bestrahlung. Nach subkonjunktivalen Korlikosteroidinjektionen konnten die
Vaskularisierung soweit zurtickgedriingt werden, dafl funktional befricdigendes Sehvermogen bei
deutlich diffus getriibter Cornea resultierte.

Die Rasseverteilung der bestrahlten Hunde mit CSK in dieser Studie entspricht den Angaben der
Literatur (WHITLEY und GILGER, 1998).

Unter den 13 Hunden, bei denen ein Auge nach vorausgegangener medikamenteller Therapie mit
Sirontium 90 bestrahlt wurde (Gruppe 1), waren neun Hunde zum Zeitpunkt des Auftretens der
Erkrankung funf Jahre alt oder junger (1,5 bis 5 Jahre), vier Hunde waren zwischen 6 und 8,75
Jahre alt. Alle Hunde der Gruppe 11 {total oder subtotal pigmentierte Corneae mit dadurch stark
eingeschrinkiem Visus oder Blindheit) erkrankte im vierten Lebensjahr oder frither (1 bis 4 Jahre).
Dab die Mehrzahl der Hunde mit therapieresistenter CSK zu der jingeren Gruppe gehort, deckt
sich mit den Angaben von WHITLEY und GILGER (1998) Danach erkranken junge Hunde
schwerer und zeigen einen progressiven Verlauf der CSK.

Die ausschlieBlich lokale Behandlung der CSK soll zu sehr befriedigenden Resultaten fithren
(BIGELBACH, 1993, WILLIAMS, 1995, BOLLIGER, 1997). Obwohl alle hier beschriebenen
Patienten intensiv mit Cyclosporin und Dexamethason lokal vorbehandelt waren, kam es nicht zur
Besserung, sondern progressiven Verschlechterung,

Die Bestrahlung ist ein nicht-invasiver Eingriff, der beim Hund in Sedation vorgenommen werden
mub, damit Augenbewegungen verhindert werden ktnnen, Beim Menschen wird die adjuvante
Bestrahlung mit Strontium 90 vor allem bei dem mit der CSK eingeschriinkt vergleichbaren
Plerygium zur Rezidivprophylaxe eingesetz, allerdings immer in Yerbindung mit der chirurgischen
Entfernung des der Cornea aufliegenden Gewebes (SCHULTZE et al, 1996, FUKUSHIMA,
1999), Die von uns angewandte Strahlendosis von 15 G wurde in Anlehnung an die fiir den
Menschen empiohlenen Dosis eingesetzt (SCHULTZE et al., 1996; FUKUSHIMA, 1999). Um die
Wirkung der Strontiumapplikation beurteilen zu konnen, wurde in Gruppe | nur ein Auge
bestrahlt, so dald das andere, ehenso erkrankle Auge, zur Kontrolle diente, In keinem der 13 Falle
kam es durch die Bestrahlung zu Komplikationen, Alle Patienten tolerierien die gewihite Dosis,
‘nsbesondere trat in keinem Falle ein Epitheldefekt auf. Reduzierte (8/13), deutlich aufgelockerte
Pigmentierung (2/13) und unverinderte Pigmentierung (2/13) bei reduzienter oder gleichbleibender
Vaskularisierung (11/13) kann bei therapieresistenten Fillen einer progressiven Erkrankung als
positives Behandlungsergebnis gewertet werden.

Zudem zeiglen sechs Monate nach Bestahlung alle behandelten Augen eine deutlich geringere
Symptomatik als die nicht bestrahlten.




Patienten erfolgle die Kerstektomie bilateral vnd bei einem einseitig. 48 Stunden nach
Keratektomie wurde ersimals und 48 Stunden spiter zum zweiten mal bestrahlt. Hei diesen
Patienten wurde die Cornea mit drei sich zum Teil dbelappenden Applikationen von jeweils 15 G
anniihernd abgedeckt. Nach der Keratektomie erhielten die Tiere Carprofen (Rimadyl®, 4.4 mglky
iv, anschliebend einmal taglich per os Gber 5 Tage) und lokal Vitamin A und Gentamicin haltige
Augensalben (Regepithel® 2x und Refobacin® 2x téglich). Nach Epithelisierung wurde die lokale
Behandlung erneut auf Dexamethason und Cyclosporin {Ultracortenol® 3x taglich und Optimun®
Augensalbe 3x thglich) umgestellt.

Tabelle 2: Signalement der bestrahlien Hunde der Gruppe 11, Alter bei Ijnslrahluﬁg und bei
Krankheitsbeginn in Jahren

Ticr Rasse Geschl, Bestrahlics Auge Adter bel Alter ber Bestrahlung
Krankheilsbeginn 1|
1]
I DSH W oD, 08 4 425
2 DSH w on, 08 5 4,25
3 DSH w oD, 08 1,5 . 2,75
4 DSH w oD 4 R
5 | SH-Mix m OD.05 I 15

Signalement und ophthalmologische Befunde vor sowie 3, 6, 12 und 24 Wochen nach Bestrahlung
wurden ausgewertet, Die ophthalmologische Untersuchung beinhaltete eine  Visusprifung
(Hindernisparcours, Wattebauschtest, Drohreflex), die  Untersuchung  des  vorderen
Augensemgents mit der Spaltlampe (Kowa SL 14®), eine ophthalmoskopische Umtersuchung
(Heine 100®), den Schirmer Tranentest, die Messung des intraokularen Drucks (Tonopen®)
sowie einen Fluoreszeiniest.

Klassifiziert wurden unter anderem konjunktivale Hyperdmie und Chemosis, die corneale und
limbale Pigmentierung, Vaskularisierung und Pannusbildung. Die Pigmentierung  wurde
fotographisch und zeichnerisch dokumentiert, Die Fotographien wurden mit einer Kowa®
Funduskamera bei standardisierter VergroBerung von +20 Dioptrien vor und sechs Monate nach
Bestrahlung in vollstandiger Mydriasis durchgefibrt, Zu jeder Veraufskontrolle erfolgten
Makrofotografien mit einer Spiegelreflex-Kleinbildkamera (Canon®) aus unterschiedlichen

Blickwinkeln.

Ergebnisse

e Bestrahlung selbst verlief bei allen Patienten komplikationslos, Direkt nach der Bestrahlung,
nach Abklingen der Sedation, zewgten alle Tiere enen ausgeprbgien Blepharospasmus und
Hyperimie der Konjunktiven, was jedoch innerhalb der ersten Tage nach der zweiten Bestrahlung
verschwand, Bei keinem Patient war zum Zeitpunkt der Kontrollumtersuchungen aul der
bestrahlten Comea ein Epitheldefekt nachweisbar, Ebenso war bei keinem der Augen nach der
Betrahlung eine Infekiion feststellbar, Komplikationen stellien sich nichi ein,

In Gruppe I zeigten alle Patienten nach Bestrahlung im Verlauf uber die sechs Montate eine
genngere Symptomatik als beim nichi-bestrahlten Auge. Die corneale Pigmenticrung war bt achi
Patienten sechs Monate nach der Bestrahlung deuthich zuriickgegangen, bei vier Palienten war sie
in der Ausdehnung gleichbleibend, aber bei zwei Patienten wesentlich aufgelockent. Bei einem
Hund verstirkte sich die comeale Pigmentierung des bestrahlien Auges. Die corneale
Vaskularisierung war bei acht Augen sechs Monate nach der Bestrahlung deutlich reduziert, bei




Die Kerateklomie in Kombination mil einer Strontiumapplikation wurde bei durch die CSK
erblindeten oder stark visuseingeschrankien Patienten mit Erfolg in allen finf Fillen eingesetzi.
Alle Patienten erlangten nach der Therapie ein funktionell befricdigendes Sehvermogen. Bei drel
der finf Patienten war die gesamte, bei einem Patienten die zentrale Cornea anndhernd
transparent.

In  Anbetracht der Tatsache, dall ein  Stillstand der Erkrankung bei  ausgewdhlien
therapicresistenten Fillen positiv zu bewerten ist, ist die Bestrahlung mit Strontium 90 in
schwerwiegenden Fillen einer CSK mit Visuscinschrankung zu empfeblen Die Kombination der
Bestrablung mit der Keratekiomie erbrachie m fiinf Fillen (neun Augen) vielversprechende
Resultate,

Zusammenfassung

Achizehn Schiferhunde und Schaferhundmischlinge, die wegen ciner therapieresistenten CSK mit
Strontium 90 bestrahlt worden waren, wurden ausgewertet. 13 erhielten neben der Bestrahlung
ausschlieBlich medikamentelle Therapie, finf wurden zudem superfiziell keratekiomiert. Keiner
der Patienten zeigte unerwiinschie Nebenwirkungen oder Komplikationen nach der Therapie. Alle
13 bestrahlten Augen wiesen sechs Monate nach der Bestrahlung geringere CSK-Symptome als
die nicht-bestrahlten Augen auf. Die funf Patienten, die vor der Therapie stark visuseingschranki
ader blind waren, zeigten nach superfizieller Keratektomie und Bestrahlung wieder Sehvermogen
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