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Anamnese

Im April 2018 stellte sich eine 38-jahrige
kaukasische Patientin erstmals notfall-
mafiginunserer Klinik vor. Die Patientin
berichtete iiber seit 1 Monat bestehen-
de Augenschmerzen, Rotung, Epiphora
und Photophobie links mehr als rechts
sowie Visusminderung am linken Auge.
Eine 10 Tage zuvor eingeleitete Therapie
mit Prednisolonacetat 1% Augentrop-
fen stindlich erbrachte keine wesent-
liche Befundbesserung. Anamnestisch
bestanden keine ophthalmologischen
Vorerkrankungen. In der allgemeinen
Anamnese wurden von der Patientin bis
auf kiirzliche Zeichen einer atopischen
Dermatitis keine weiteren Erkrankungen
angegeben. Die Familienanamnese war
ebenfalls leer.

Klinischer Befund

Bei der Erstvorstellung betrug die best-
korrigierte Sehschirfe 1,0 am rechten
Auge und 0,6 am linken Auge. Der
Augeninnendruck war im Normbereich
(16mmHg beidseits). Der ophthalmo-
logische Befund zeigte links mehr als
rechts eine asymmetrische bilaterale
Randfurchenkeratitis von 7 bis 9 Uhr,
die limbusparallel halbmondf6érmig ver-
lief. Die periphere Hornhaut zeigte sich
ulzeriert, aber ohne Hornhautinfiltration
oder intraokulare Entziindungszeichen.
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Konjunktivektomie,
Amnionmembrantransplantation
als Multilayer-Graft und
systemische Immunsuppression
bei bilateraler peripherer
ulzeroser Keratitis

Die Bindehaut zeigte sich im befallenen
Bereich injiziert (@ Abb. 1und 2).

Die Untersuchung ergab keinen Hin-
weis auf eine assoziierte Skleritis, Lim-
busstammzellinsufhizienz, = Lidfehlstel-
lung, Blepharitis oder schwere Meibom-
Driisen-Dysfunktion.  Fundoskopisch
zeigte sich beidseits ein Normalbefund.
Rheumatologische Erkrankungen wie
eine rheumatoide Arthritis, ein Lupus
erythematodes, die Sarkoidose, weitere
Kollagenosen, die Granulomatose mit
Polyangiitis und Morbus Behget wur-
den anamnetisch und labormedizinisch
ausgeschlossen. Die Blutuntersuchung
umfasste ein vollstindiges Blutbild mit
CRP, Leber-, Nierenwerten und Sero-
logie auf Rheumafaktoren, antinukleére
Antikorper (ANA) mit Anti-Ro und
Anti-SSA, Anti-Neutrophilen-Zytoplas-
ma-Antikérper (ANCA), Angiotensin-
Converting-Enzym (ACE), HLA B51,
HLA B27, Anti-Doppelstrang-DNA-
Antikérper, Antikorper gegen zykli-
sche citrullinierte Peptide (CCP) und
den Igslichen Interleukin-2-Rezeptor.
Nur der HLA B27-Test erwies sich als
positiv. Hepatitis-B- und -C-Serologie
sowie die Antikorperbestimmung gegen
Toxoplasmose waren negativ. Eine Tho-
raxrontgenaufnahme zum Ausschluss
einer Sarkoidose oder einer Tuberkulose
wurde noch vor Einleitung einer systemi-
schen Kortison-Therapie durchgefiihrt
und zeigte sich unauffillig.

Therapie und Verlauf

Die Patientin wurde stationdr aufge-
nommen und mit systemischem Methyl-
prednisolon (150 mg) mit schleichender
Reduzierung iiber 6 Wochen und mit
lokalen Prednisolonacetat-Augentrop-
fen 1%ig 3-mal tdglich und lokalen
Ofloxacin-Augentropfen 5-mal tiglich
an beiden Augen behandelt. Auflerdem
wurde zur Behandlung der atopischen
Dermatitis eine Antikérperbehandlung
mit Dupilumab subkutan (600mg als
Anfangsdosis, gefolgt von 300mg alle
2 Wochen) eingeleitet. Eshandelt sich um
einen neuartigen humanen monoklona-
len Antikérper, der auf die Interleukine 4
(IL-4) und 13 (IL-13) abzielt, 2 wichtige
Zytokine, die bei atopischer Dermatitis
eine pathologische Rolle spielen. Bei
deutlichem  Hornhautsubstanzverlust
und Perforationsrisiko am linken Auge
wurde eine Amnionmembrantransplan-
tation (AMT) als Double-Graft mit
konjunktivaler Exzision durchgefiihrt
(B Abb. 3). Nach Konjunktivektomie
und vollstindiger Entfernung des Epi-
thels wurden 2 Amnionmembranschich-
ten mit mehreren Einzelkniipfniahten im
Ulkus fixiert (die Anzahl der Schichten
ist abhingig von der Tiefe der Lision).
Die Konjunktivektomie soll Immun-
komplexe entfernen, die Produktion von
Kollagenasen und Proteinasen senken
und damit die Auflsung der lokalen
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Abb. 3 A Spaltlampenfoto: Erster Tag postope-
rativam linken Auge, 07:00-09:30 Uhr vormali-
ger Ulkusbereich, AMT als Double-Graft, fokale
Konjunktivektomie und Verbandskontaktlinse

Entziindung fordern. Eine Verbands-
kontaktlinse wurde eingesetzt und nach
1 Monat wieder entfernt.

Der postoperative Verlauf gestalte-
te sich komplikationslos. Vier Monate
spater stellte sich die Patientin wegen
Befundverschlechterung mit deutlichem
Substanzverlust am rechten Auge vor
mit jedoch noch bestkorrigiertem Visus
von 0,8 (B Abb. 4), sodass die gleiche
Operation mit Amnionmembrantrans-
plantation als Triple-Graft am rechten
Auge durchgefiihrt wurde.

Zudem wurde eine systemische im-
munsuppressive Therapie mit Cyclospo-
rin A 100 mg 2-mal téglich und lokalen
Cyclosporin-Augentropfen 1%ig 1-mal
taglich hinzugefiigt. Die AMT-Fiden
wurden an beiden Augen 4 Wochen
postoperativ entfernt.

Die klinischen Ergebnisse 1, 2, 12 und
24 Monate postoperativ zeigten einen
stabilen Befund, keine Entziindungszei-
chen, eine vollstindige Abheilung des
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Geschwiirs, keinerlei Rezidivzeichen. Die
bestkorrigierte Sehschirfe blieb am rech-
ten Auge stabil (0,8) und verbesserte sich
am linken Auge (von 0,6 prioperativ auf
0,8 nach 24 Monaten) (@ Abb. 5 und 6).

Diskussion

Die periphere ulzerose Keratitis (PUK)
ist eine Form der Randfurchenkerati-
tis, die die juxtalimbale Hornhaut be-
trifft und durch eine sektorielle Ausdiin-
nung des betroffenen Bereichs charakte-
risiert ist. Sie ist immer mit einem Epi-
theldefekt und einem fortschreitenden
Verlustdes Hornhautstromas verbunden.
Die PUK ist oft zusammenhingend mit
einer benachbarten konjunktivalen, epi-
skleralen und skleralen Entztindung. Die
PUK kann durch provozierten Astigma-
tismus und Hornhauttriibungen rasch zu
einem Visusverlust und im schlimms-
ten Fall zu einer Hornhautperforation
fihren. Assoziierte Komplikationen kon-
nen durch frithzeitige Diagnose, Erken-
nung der zugrunde liegenden systemi-
schen Entztindungserkrankung und ge-
eignete Behandlung vermieden werden
[5].

Die Pathogenese der PUK ist noch
nicht vollstindig geklart, aber sowohl
T-Zell- als auch antikrpervermittel-
te Wege sind in den Krankheitspro-
zess involviert [3]. Es wird vermutet,
dass abnorme T-Zellen zur Antikor-
perproduktion und zur Bildung von
Immunkomplexen fithren, die sich in
der peripheren Hornhaut ablagern [6].

Abb. 1 « a,b Spaltlam-
penfoto (04/2018): Rand-
furchenkeratitis mit Ulze-
ration am linken Auge von
7 bis 10 h (Pfeile). c Vorder-
abschnitts-OCT (Casia 2,
Tomey Crp.,Nagoya, Japan)
bei Randfurchenkeratitis
links

Abb. 2 « a,b Spaltlam-
penfoto (04/2018): Rand-
furchenkeratitis mit Ulzera-
tionamrechten Auge.cVor-
derabschnitts-OCT (Casia 2,
Tomey Crp.,Nagoya, Japan)
bei Randfurchenkeratitis
rechts

Der Komplementpfad wird durch die
Rekrutierung von Entziindungszellen
in die Hornhaut aktiviert. Kollagen-
asen und andere Proteasen werden von
Neutrophilen und Makrophagen sezer-
niert, was zur Zerstorung des peripheren
Hornhautstromas fiithrt [3].

Da dies die erste Manifestation einer
schweren, bisher unbekannten systemi-
schen Erkrankung sein kann, ist eine
rheumatologische und immunologische
Abklarung dringend notwendig und er-
fordert eine interdisziplindre Betreuung.
In unserem Fall fand regelmifig eine
interdisziplinire Riicksprache mit Rheu-
matologen/Immunologen und Derma-
tologen statt. Differenzialdiagnostisch
miissen ein Ulcus Mooren, Morbus
Fuchs-Terrien und eine pellucide margi-
nale Degeneration einbezogen werden.
Okuldre und systemische Infektionen
konnen ebenfalls eine PUK verursachen
oder mit einer PUK assoziiert sein. In
unserem Fall wurde beidseits eine lo-
kale Infektionsursache (bakteriell, viral,
mykotisch) durch die mikrobiologische
Untersuchung des entnommenen Bin-
dehautgewebes ausgeschlossen.

Das Management der PUK sollte ein
schrittweises Vorgehen entsprechend
dem Schweregrad der Erkrankung ent-
halten. Es umfasst — in dieser Reihen-
folge - in der Regel die lokale und
systemische Kortikosteroidtherapie, die
systemische Immunsuppression in den
schwersten Fillen [9], gefolgt von zu-
satzlichen chirurgischen Eingriffen wie
die konjunktivale Exzision, Amnion-



Abb. 5 A a Spaltlampenfoto 26 Monate postoperativam linken Auge (06/2020). b Vorderabschnitts-
OCT (Casia 2, Tomey Crp., Nagoya, Japan) 26 Monate postoperativam linken Auge. Die Amnionmem-

bran wurde ins Stroma integriert [1,11]

Abb. 6 A aSpaltlampenfoto:22 Monate postoperativamrechten Auge (06/2020).b Vorderabschnitts-
OCT (Casia 2, Tomey Crp., Nagoya, Japan) 24 Monate postoperativ. Die Amnionmembran wurde ins
Stroma integriert[1, 11]

membrantransplantation, lamellare und
perforierende Keratoplastik oder Cyan-
acrylat-Klebstoff bei Perforation [4, 7].

Chen et al. bewiesen die Effektivitat
der lamelldren Keratektomie in Kombi-
nation mit einer lokalen Anwendung von
Cyclosporin A, um die anatomische In-
tegritdt der Hornhaut und eine gute Seh-
schirfe zu erhalten [2].

Die konjunktivale Exzision ermog-
licht die Entfernung einer grofSen Anzahl
von Zellen und Entziindungsfaktoren in
einem einzigen Block, was zu einer Ab-
nahme der Kollagenaseproduktion fiihrt
und damit die Entziindungsreaktion lo-
kal reduziert. Die Stromaverdiinnung
persistiert jedoch lokal, und es kann zu
Rezidiven der Ulzeration kommen [10].

Die AMT als Multilayer-Graft [1]
reduziert die Entziindung, beschleunigt

aber auch die Reepithelialisierung und
bedeckt das Ulkus, wodurch eine Per-
foration vermieden und die Integritit
der Hornhaut erhalten wird [4, 8]. Bei
unserer Patientin zeigte sich eine AMT
als Multilayer-Graft in Kombination mit
einer konjunktivalen Exzision als eine
geeignete Methode, um die korneale
Stabilitit durch Integration der Am-
nionmembranen in das Hornhautstro-
ma wiederherzustellen [1, 11]. Die lokale
Entztindungsreaktion wurde reduziert,
die Epithelialisierung beschleunigt, ein
guter Visus konnte erzielt und erhal-
ten werden und invasivere chirurgische
Optionen wie eine perforierende Kera-
toplastik konnten vermieden werden.

Abb. 4 « a,b Spaltlam-
penfoto (08/2018): fortge-
schrittene Randfurchen-
keratitis mit Ulzeration am
rechten Auge. c Vorderab-
schnitts-OCT (Casia 2, To-
mey Crp., Nagoya, Japan)
bei Randfurchenkeratitis
rechts

Fazit fiir die Praxis

== Bei einer PUK ist es wichtig, zu-
nichst eine systemische Atiologie
auszuschliefen.

== Um die Prognose zu verbessern, ist
ein schnelles Management essenziell.

== Die Amnionmembrantransplantation
als Multilayer-Graft in Kombination
mit einer lokalisierten Konjunktivek-
tomie scheint ideal, um die Integritat
der Hornhaut zu erhalten.

== Um eine Progression zu vermeiden,
ist die friihzeitige Einleitung einer
systemischen Immunsuppression
unerlasslich.
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Corona-Webinar: Von Impf-Booster bis Therapie

Der Referent: Prof. Dr. Bernd Salzberger

e Bereichsleiter Infektiologie, Abteilung furr Krankenhaushygiene
und Infektiologie am Universitatsklinikum Regensburg

e Prasident der Deutschen Gesellschaft fur Infektiologie (DGI).

e Langjahriger Herausgeber der Zeitschrift Der Internist mit
besonderem Fokus auf die Betreuung infektiologischer

Springer Medizin Themen.

Das Video und alle Empfehlungen finden Sie nach
Registrierung kostenfrei hier:

Boostern, Impfquoten, Durchbruchinfektionen: Auch in der
vierten Welle der Coronapandemie steht die Vakzine im Fo-
kus, denn ,Bei der Therapie sind wir noch langst nicht so
weit, wie wir sein wollen.” Prof. Bernd Salzberger blickt im
Webinar auf die fiir den kommenden Coronawinter relevan-
ten Studiendaten - und die Lage in den Kliniken: Wer kommt
ins Krankenhaus, wer liegt auf Intensiv und wer verstirbt? Die
Empfehlungen des Infektiologen fiir das Vorgehen in den
nachsten Wochen sind klar. https://www.springermedizin.de/link/19836182

74 | Der Ophthalmologe 1 - 2022


http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/deed.de
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/deed.de

	Konjunktivektomie, Amnionmembrantransplantation als Multilayer-Graft und systemische Immunsuppression bei bilateraler peripherer ulzeröser Keratitis
	Anamnese
	Klinischer Befund
	Therapie und Verlauf
	Diskussion
	Fazit für die Praxis
	Literatur


