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Pilze

 Eukarioten (mind. 1 Nucleus, und Cytoskelett)

* Heterotroph: Auf organisches Material fur
Wachstum und Vermehrung angewiesen, kein

Chlorophyl, Chitin in der Zellwand
* Vermehrung und Ausbreitung

geschlechtlich (Sporen) und

ungeschlechtlich (Myzelien)

Basidien
Hyphen




Pilze

Vorkommen: Ubiquitar
Saprophytische Pilze: Verfallenes org. Material

Pathogene Pilze: Lebende Zellen

Zwel Formen:

— Hefepilze (Sprosspilze)
— Schimmelpilze




Pathogenese

Epitheldefekt der HH (Trauma, KL, Z.n. chir.
Eingriff)

Stroma (avask. Gewebe):

—Vermehrung des Pilzes

— Gewebsnekrose

— Entzindungsreaktion

Durchdringen der DM maoglich
Einbruch in die VK/Iris/Ziliarkorper/Sklera




Epidemiologie

e Pilze: Teil der normalen ausseren Augenflora
— Isoliert aus dem BH-Sack bei 3-28% von gesunden Augen

e Pilzkeratitis:

— Inzidenz: 6-10% bei Erreger bedingten Hornhautulcera

— Weltweit: Aspergillus sp. am haufigsten gefolgt

— Im Norden USA von: Candida sp.

— Im Suden USA von: Fusarium sp.

— Indien: Aspergillus sp. (27-64%), Penicillium sp. (2-29%),
Fusarium (6-32%)




Risikofaktoren

e Trauma: 44%
— Kontaktlinsen: Linsenart (weiche), Linsenmatrix
 Topische Medikamente wie Steroide,
Immunsuppressiva und andere
 Hornhautchirurgie:

— Penetrierende KP (Nahtproblem,
Transplantatabstossung)

— Refraktive Chirurgie wie LASIK




Risikofaktoren

Chron. Keratitis

— Herpes simplex, Herpes zoster: Neurotrophes
Ulkus

Allergische Conjunctivitis
Conjunctivitis vernalis

Systemische Erkrankung
— D.m.




Klinik: Anamnese

e Trauma
- Schadigungsmechanismus: Beruf/Freizeit (Gartenarbeit)
- Verursachende Materialien: Holz, Pflanzen, KL, Metall,

Saure, Lauge
* Okulare Begleiterkrankungen

wie z.B. Lagophthalmus, chron. Blephatritis, trockenes
Auge, Antibiotika- oder Steroidgabe

« Systemische Begleiterkrankung

wie Hauterkrankungen, endokrine Erkrankung (D.m.),
Kollagenosen und Vaskulitiden




Klinik: Merkmale der Pilzkeratitis

 Unscharfe, erhabene Infiltrate mit gefiederten
Randern

Aufgeworfene Rander
Raue Beschaffenhelt
Satellitenherde
Grau/braune Pigmentierung
Ringinfiltrate

Hypopyon




Zentr. Infiltrat-gefiederte Rander




Zentrales Infiltrat-Ringinfiltrat-
Hypopyon




Infiltrate-Satellitenherde




Labordiagnostik

o Abstrich: moglichst tief
— Kimura-Spatel, Hockey-Messer, Trepan (2-3mm)

— Bel neg. Kultur: Diagnostische, oberflachliche
Keratektomie oder HH-Biopsie

— Kontaminierte KL, Aufbewahrbehalter, Reinigungsmittel,
AT, Cosmetika

e Direktpraparat:

— Gram und Giemsa (27-33% pos.)
— Kaliumhydroxid
— Grocott's Silber Farbung
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Labordiagnostik

o Kultur: Gleiche Medien wie flir Diagnose
genereller infektioser Keratitis
— Blut Agar
— Schockolade Agar
— Sabouraud Dextrose Agar
— Thioglycolat

e Wachstum der Kultur

— Nach 72 Std 83% pos.

— Nach 1 Woche 97% pos.
Fusarium sol.




39 jahrige Patientin

09.07.05 Seit 1 Tag Entzindung re Auge. KL-
pe=—aa Tragerin. Gemischte Injektion.

Erosio corneae

BH massiv injiziert. HH mit parazentralen
Infiltraten, VK-Zellen +. Superinfizierte
Erosio. DD Herpes, Akanthamoben.
Burstenabstrich und Mikrobiologie.

Th: Ofloxacin, ab 4. Tag auch Steroide




12.07.05 Subj. Etwas besser. HH-Sensibilitat intakt.

Mikrobiologie: Bisher kein Wachstum

14.07.05 Ziliare Schmerzen trotz NSAR

Mirobiologie: Kein Nachweis von
Pilzen. Kein Wachstum von Bakterien.




16.07.05 Geht schlecht trotz Th. mit Ofloxacin,
Gentamycin und Steroiden lokal.

Grosse Erosio mit Infiltrat.

HSV In Betracht gezogen. Zus. Acyclovir AS.

18.07.05

Nochmals Abstrich auf:
- Akanthamoben

- HSV PCR
- Bakteriologie
- KL-Behalter
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19.07.05

21.07.05

Hospitalisation. Nochmals Abrasio und
Zytologie.
Behandlung als Akanthamoben-Keratitis

mit stiindlich Chlorhexidin und Hexamidin
(auch fungistatisch), Ofloxacin.

Befund erscheint stabil. Keine

Akanthamoben nachgewiesen. Kultur
steht noch aus.

KL-LOsung: Vereinzelt Staph. aureus.

Kultur des Abstrichs auf Pilze negativ,
auch Sprosspilze.




26.07.05

Hornhautbiopsie:

Hornhautstroma von Pilzhyphen
durchsetzt, welche an vereinzelten Stellen
verzweigt sind.

Therapie:

2 X 400 mg Fluconazol (Diflucan™),
Diflucan™ AT stundlich.

starke Schmerzen (Tramal ™)

Kultur der Biopsie: Aspergillus nidulans

Resistenzprufung in Zurich maoglich.







Zusammenfassung

e 29-jahrige KL- Tragerin
« Schwere Pilzkeratitis mit Aspergillus nidulans

o Schwierigkeit der Diagnostik
— Nur mittels Biopsie der HH positives Resultat




Medikamentose Therapie

Welches Antimykotikum, Dosierung, lokal, 1.v.?
Sensitivitat des Erregers?

Hornhautepithel: Debridement
Kombinationen von Antimykotica?

System. Mykosen: I. d. R. schwer und chron.
System. Antimykotika: I.d.R. sehr toxisch




Antimykotika

* Polyene
— Amphotericin B (lokal 0.15%-0.5%), Ambisome
— Natamycin (in USA fir lokale Appl. 5%)
— Nystatin

o Azol-Derivat

— Imidazole: Ketoconazol (Nizoral), Miconazol
(Daktarin)

— Triazole: Fluconazol (Diflucan), Itraconazol
(Sporanox)

e Pyrimidine
— Flucytosin




Therapieschema flr lokale
Behandlung der Pilzkeratitis

nach Behrens-Baumann, Magdeburg

e Topisch: (Einstiindlich)
— Fluconazol-AT 0.2% oder

— Voriconazol-AT (noch keine Erfahrung) oder

— Amphotericin B 0.15% - 0.5% mit Abrasion
corneae, wenn kein breitflachiger Epithelefekt

— Zur Nacht entsprechende Salbe bzw. Gel

 Intracameral
— Amphotericin B 7.5ug alle 2 Tage




Chirurgische Behandlung

Debridement
Biopsie als therapeutische Behandlung

Therapeutische perf. Keratoplastik
Cryotherapie, Thermokauter




Therapeutische pKT

o Zlel: Infektkontrolle
« Wann?
— Innerhalb 4 Wo bel Nichtansprechen der Medikaments

— Zunahme der Keratitis, insbesondere bei Befall des
Limbus und Sklera --- Gefahr der Endophthalmitis

« Mikrobiol. und pathol. Untersuchung des HH-
Trepanats: Schnittrander befallen?




Mykotische Keratitis: Verlauf

 Rund 1/3 der Pilzinfekte der HH sprechen nicht auf
medikamentose Therapie an und fuhren zur HH-
Perforation.

Forster RK, The cornea 1988




Augenpathologie

HH-Scheibchen: Rund 75% enthalten Pilzelemente

Pilzhyphen liegen parallel zur HH-Oberflache und
Stromalamellen

Vertikal oder senkrecht wachsende Pilzhyphen sind
mit einer ernohten Virulenz assoziiert und/oder
kommen bei Pat. mit lokaler Steroidbehandlung vor

DM gilt als Barriere gegen die Invasion der
Mikroorganismen; Pilze konnen sie penetrieren




Zentrales Hornhautulkus mit Infiltrat




Pilznachweis




1. Fall: 28-jahriger Patient mit
nicht beherrschbarer Pilzkeratitis

(004-0895 €004-0895




Histologie










2.Fall: Klinik

e 56-jahrige Patientin
* 04/2006:

- LA: Fulminant entwickeltes HH-UIkus,
Visus 0.05

- KL-Tragerin: Tageslinsen seit 3 Jahren







Abstrich

e Direktpraparat:

Wenig Mycelien und
Pilzelemente

Kultur:
Fusarium solani




Therapie

Lokal Vorikonazol AT stdl.

System. Vorikonazo

Tobramycin AT 4xtgl.

Prednisolon AT 2xtgl.

200mg 1-0-1




Verlauf




Verlauf

Vorikonazol Inj. in VK

Stopp von Vorikonazol
wegen Lebertoxizitat

Amphotericin B lokal
PHMB (Lavasept)
Keratoplastik a chaud



PKP: Perioperativ

Stark mazeriertes HH-Gewebe
Spontanaustritt der Linse
Irisoberflache mit dicken Belagen

Sektoriridektomie einer knotigen
Veranderung nasal oben

Retroiridale Membran



PKP: Postoperativ

Syst. Amphotericin B fur 12 Tage
Lokal Vorikonazol und Lavasept flr 40 Tage

2X Nachlegen einzelner Faden, sonst Verlauf
unauffallig

Pupille mit beg. Okklusivmembran und
Verschiebung nach 12 h




Verlauf




Verlauf




Pathologie: Hornhaut




Pathologie:




KL assoziierte ulzerative Keratitis

Mah-Sadorra et al.; Cornea 2005:24:51-58




Kontaktlinsen assoziierte
ulzerative Keratitis

e Tageslinsen in 43%
 Pseudomonas aeruginaosa in 33%

e Pilze in nur 8%
— Fusarium
— Candida glabrata
— Trichosporum




Fusariumkeratitis

6/05: CDC in USA und Sudostasien:

Zunahme vom Fusariumkeratitis:

3/06: 130 Falle (96% KL-Trager)
Europa: 7 Falle

6/06: 164 Falle (94% KL-Trager)

Reinigungsmittel

von Bausch&Lomb:

ReNu MoisturelLoc

15.5.06 Reinigungsmittel vom

Weltmarkt zurtickgezogen




Confirmed Cases of Fusarium Keratitis
In the United States, June 2005-July 2006

Chang, D. C. et al. JAMA 2006;296:953-963.




Zusammenfassung des Falles

Keratitis bel Trager von Tageslinsen

Kofaktoren
Jbertragen der Linse
— Mangelnde Hygiene

Frihzeitige Diagnose, gefolgt von optimaler
medikamentoser und oder chirurg. Therapie

Aufklarung des Patienten




Vielen Dank fur‘s Zuhoren




