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EINLEITUNG

1. Einleitung

Seit der erstmaligen Beschreibung durch COATS (1@bd den genaueren Untersuchungen
durch UEBERREITER im Jahre 1959 wurde eine Vielzahl Therapiemodellen fur die
Keratitis superficialis chronica des Hundes entwitk

Hierbei erweist sich insbesondere der Schutz degeAuvor Ultraviolettstrahlung als
problematisch: Hundebrillen werden nur von wenigéimden toleriert. UV-absorbierende
Tropfen haben nur eine geringe Wirkungsdauer und damit in ihrer Anwendung wenig
praktikabel. Somit erschient der Einsatz UV-blockieler Kontaktlinsen eine
erfolgsversprechende Alternative.

Obgleich die Anwendung der Kontaktlinsen in deetatur beschrieben wurde (NEUMANN
2007), liegen keine klinischen Studien zum Effelkisdr Linsen vor.

Ziel dieser Studie war, zu prifen, inwiefern diengaeitanwendung UV-blockierender
Kontaktlinsen in Kombination mit einer kontrolliert, medikamentellen Therapie den
Krankheitsverlauf der Keratitis superficialis chromi beeinflusst und ob sisich unter
Praxisbedingungen bewahrt.
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2. Literaturubersicht

2.1. Die Keratitis superficialis chronica

2.1.1. Das Krankheitsbild der Keratitis superficiali s chronica

Die Keratitis superficialis chronica (KSC) ist einehronisch progressive, bilaterale,
entziindliche Erkrankung der caninen Kornea, diemqall zur Erblindung fuhrt (COATS
1914, UEBERREITER 1959, SLATTER et al. 1977, NEUMXILQ007).

Meist nimmt sie im inferiotemporalen Quadranten H@rnhaut ihren Anfang, wesentlich
seltener gehen die Verdnderungen vom nasalen Li@absifAUSTAD und GEN 1978). Die
Erkrankung manifestiert sich zunachst an der limhben Konjunktiva als roter,
vaskularisierter Bereich (GILGER et al. 2007) unceify dann auf die Kornea uber
(KUNZMANN 1979), um sich dort zentripetal weitersaubreiten (GILGER et al. 2007). Die
Geféal3e treten tber den Limbus hinweg in die Horhbay veréasteln sich dort baumartig und
fuhren subepithelial durch Gefallagglomeration zuwregelméaRigen Aufwolbung der
Hornhaut (STEINFELD 1967). Um die eingesprossterfaGe lasst sich eine gréuliche
Tribung erkennen (VOIGT et al. 1966). ZusammendeitNeovaskularisation der Hornhaut
kommt es zur Einlagerung von limbalem, melanozytdRegment in das Hornhautepithel und
das oberflachliche Stroma (UEBERREITER 1961, STHNPB 1967, SLATTER et al.
1977). Bisweilen ist die resultierende Pigmentiergogstark, dass dadurch die zu Grunde
liegende entzindliche Reaktion verdeckt wird (MART2005). Haufig ist eine weil3liche,
kristalline Linie wenige Millimeter von den eingeepsten Gefal3en entfernt zu erkennen oder
kleine, punktférmige, weil3e Infiltrate (SLATTER 2DOGILGER et al. 2007). Eventuell
auftretende blau-lila Bereiche innerhalb des Gratmuhisgewebes werden auf eine
plasmazellulare Zellagregation zurickgefuhrt (STADE al. 2006). Das Hornhautepithel ist
in der Regel intakt, der Fluoreszeintest negatiZBBRREITER 1961, VOIGT et al. 1966,
GILGER et al. 2007).

Es konnen zwei verschiedene Verlaufsformen untesden werden: Einerseits bei
chronischem Krankheitsverlauf die langsam progvessiForm mit eher geringen
Entzindungserscheinungen aber deutlicher Pigméageirung, andererseits bei sehr akuten
Krankheitsschiiben die rasch progressive, hochgextizjindliche Form, bei der die Bildung
von Granulationsgewebe im Vordergrund steht, die gkopfsteinpflasterartige” Veranderung
der Hornhautoberflache verursacht (MAGRANE 196%ABES et al. 2006).

Bisweilen sind an den gerdteten Konjunktiven undl@anBulbusflache des dritten Augenlides
kleine umschriebene Follikel zu erkennen (UEBERRERTet al. 1971). In einigen Fallen ist
die Oberflache der Nickhaut depigmentiert und aernhfreien Rand verdickt (SLATTER et
al. 1977). Aufgrund des charakteristischen entadhdh Zellinfiltrates hat sich hierfur der
Begriff plasmazellulare Nickhautinfiltration (PNBingebirgert (TEICHERT 1966). Neben
der PNI kann sekundar eine Keratokonjunktivitiscaicoder — vor allem bei langer
andauerndem Krankheitsgeschehen — eine korneabbokpauftreten (SLATTER 2001).

Eine Pradisposition besteht fur Schaferhunde umendi€reuzungen, wesentlich seltener tritt
die KSC bei Greyhounds und Huskies auf. Eine dhaliautoimmunbedingte Keratitis, die
sich jedoch in ihrem klinischen Verlauf von der K8@terscheidet, kommt auch bei Kelpies,
Australian Shepherds und Border Collies vor (SLARTZEDO1).

Die KSC wird deshalb als spezifische Erkrankung deshéaferhundes angesehen

9



LITERATURUBERSICHT

(STEINFELD  1967), was sich in der umgangsspracklich Bezeichnung
"Schéaferhundkeratitisiiderspiegelt (GRUNING 2001).

Junge Hunde unter 12 Monaten sind nur in selteddier-betroffen (FARMER 1984), nach
SLATTER et al. (1977) kommt die KSC am haufigstenunden im Alter zwischen 3 und 6
Jahren vor. Andere Studien belegen einen Krankiegian von mehr als der Halfte der
betroffenen Tiere zwischen dem 3. und 5. Lebensj@lELLHELM et al. 1982),
beziehungsweise zwischen 4 und 9 Jahren (BEDFORDLGNGSTAFFE 1979, CHAVKIN
et al. 1994). Von CLERC (1996) wird das Alter beaKkheitsausbruch in Relation zur UV-
Strahlenbelastung gesetzt: Bei Hunden die sichidpdnfHOhenlagen aufhalten bricht die
KSC am haufigsten zwischen dem 3. und 6. Lebergabr in weniger strahlungsintensiven
Gegenden im Alter von 6 — 7 Jahren.

Das Alter bei Krankheitsausbruch und die Rassesandprognostischer Bedeutung.

So schreitet die KSC bei Schaferhunden, die imrAlbe 1 — 5 Jahren erkranken (WHITLEY
und GILGER 1998), bzw. laut FARMER (1984) zwiscHen 7 Jahren, deutlich schneller und
aggressiver fort, als bei solchen, die im Alter vbr 6 Jahren (WHITLEY und GILGER
1998) oder 4 — 9 Jahren (FARMER 1984) erkrankem.®eyhound hingegen erkrankt in der
Regel in jungeren Jahren, weist jedoch einen vieftgeveise mildem Krankheitsverlauf auf
(WHITLEY und GILGER 1998).

2.1.2. Histologische Grundlagen der Hornhautpigmentierung

Die Pigmentierung der Kornea ist meist eine undpene Folge chronischer
Entziindungsvorgange (GILGER et al. 2007). Sieaiglteine der haufigsten Ursachen fur den
Visusverlust des Hundes (ROBERTS 1954).

Die Pigmentablagerung erfolgt sowohl in den epigheh Basalzellen als auch in den
vorderen Stromaanteilen (GILGER et al. 2007). Sales Pigment stammt von einer
Proliferation limbaler Melanoblasten sowie melamiltiger Makrophagen und Fibroblasten,
die wéhrend einer Entziindung entlang der tiefemhiautgefal3e in das Stroma einwandern
(WHITLEY und GILGER 1998, SLATTER 2001, GILGER €t 2007). Die Pigmentierung
des Hornhautepithels ist eng mit der stromalen Masisation verkntpft und beruht
wahrscheinlich ebenso auf einer Einwanderung lietbMelanoblasten (BELLHORN und
HENKIND 1966, GILGER et al. 2007).

Gemald einer weiteren Theorie kénnte das epithéfajeent auch aus der Basalschicht des
Hornhautepithels stammen (SUGIURA et al. 1962, S®BBA964). Es wird vermutet, dass
dieses Stratum germinativum, das denselben emlgigalren Ursprung hat wie die potentiell
pigmentbildenden Basalzellen der Konjunktiva, diopulation amelanotischer Melanozyten
enthalt, die urspriinglich nicht Gber die Enzymaatsshg zur Melaninsynthese verfligen, in
denen aber infolge der Vaskularisation die Pigm&hthg induziert werden kann (ROBERTS
1954, BELLHORN und HENKIND 1966, SLATTER 1990). Obll keine Studie diese
These bisher ganzlich widerlegt hat, geht man déneber davon aus, dass das Pigment von
einwandernden limbalen Melanozyten herrihrt (BELIRMND und HENKIND 1966,
SLATTER 1990).

Wahrend die epitheliale Pigmentierung als Folge sinbronischen Reizzustandes wie
Xerosis, Distichiasis oder Trichiasis auftritt, féhrschwerere Entzindungen meist zu einer
starkeren stromalen Pigmentierung (SLATTER 1990).

Je langer der auslosende Prozess dauert, desterdidid die Pigmentierung und desto mehr
lockert sich das perilimbale Pigmentband auf, wodudie Migrationstheorie untermauert
wird (WHITLEY und GILGER 1998).
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Die Tatsache, dass bei der KSC die Pigmentieruiweise fleckig und nicht diffus ist, kann
dadurch erklart werden, dass die Vaskularisatichtrgleichmanig ist und dass einige Gefale
aus den mittleren Stromaanteilen heraufzuwachskairsen, bevor sie zu oberflachlichen
GefalRen werden (BELLHORN und HENKIND 1966).

FUr die Reduktion des Pigments ist eine Ursacheiigasng notwendig, das Pigment wird
dann zunehmend durch physiologische AbschilferwergMilanin enthaltenden Epithelzellen
sowie durch Depigmentation der Melanozyten redufi2fLLHORN und HENKIND 1966).

2.1.3. Atiologie und Pathogenese der Keratitis superf icialis chronica

Die Atiologie der Keratitis superficialis chronicst bis heute nicht geklart. Die verschiedenen
Theorien zur Atiologie und Pathogenese lassen giob drei unterschiedlichen Schemata
zuordnen:

- die InfektionstheoriefUEBERREITER 1961, VOIGT et al. 1966, STEINFELD 619
UEBERREITER et al. 1971, CAMPBELL und SNYDER 197GAMPBELL et al. 1975,
ELSASSER 1992, RAPP und KOLBL 1995, NELL 1999);

- die Theorien zur allergischen Genese, RasseQasthlechtsdispositiogfRAHENMANN
1975, PETERHANS-WIDMER 1977, PETRICK und VAN RENDSRBG 1989);

- die Theorie einer autoimmunen Erkrankui@AMPBELL et al. 1975, SAUNDERS und
RUBIN 1975, CLERC 1976, SLATTER et al. 1977, TELLH¥E et al. 1982,
EICHENBAUM et al. 1986, STANLEY 1988, WILLIAMS 1993 LERC 1996, WHITLEY
und GILGER 1998, WILLIAMS 1999, SLATTER 2001, GIL&Eet al. 2007).

Infektionstheorien zur Atiologie der Keratitis superficialis chronica

Bei histologischen Untersuchungen der Kornea undjidtktiva betroffener Hunde fand
UBERREITER (1961) subepithelial sowie konjunktivaellulare Infiltrate, die er als
Leukozyten identifizierte. In einigen Fallen fand eudem granuldre bis kokkoide
zytoplasmatische Einschlisse, die ihn aufgrund iNerphologie und ihres Farbeverhaltens
eine Rikettsieninfektion vermuten liesen. Ubertraggversuche, bei denen abgetragenes
Hornhautgewebe bei gesunden Hunden subkonjunkiimalantiert wurd, verliefen jedoch
reaktionslos.

Aufgrund des histologischen Bildes mit lymphoplageilularer Infiltration und dem Fehlen
von Granulozyten hielt STEINFELD (1967) eine baiaie Infektion fur unwahrscheinlich
und vermutete stattdessen eine Virusinfektion.

VOIGT et al. (1966) kamen aufgrund bakteriologisamed virologischer Untersuchungen zu
dem Schluss, dass es sich um einen spezifischegdgrmandelt, der morphologisch, kulturell
und in seinem Entwicklungszyklus der Psittakose-fiogranulomatose-Trachom-Gruppe
nahesteht und somit mit grol3er WahrscheinlichkeitFiamilie der Clamydiaceen zuzuordnen
ist. Es gelang ihnen die Anziichtung eines Erreglmspei einem Ubertragungsversuch eine
Konjunktivitis mit partieller Hornhauttribung henmvief.

Die These einer Clamydieninfektion wurde nach weite Untersuchungen angezweifelt
(UBERREITER et al. 1971). Zum einen erwies sich Himstliche Infektion als nicht
reproduzierbar (CAMPELL und SNYDER 1973), zum awederware im Falle einer
tatsachlichen Clamydieninfektion eine Leukozyteasion der Kornea — statt der von VOIGT
et al. (1966) beschriebenen Lymphozyten- , Anzeicheiner Uveitis Dbei
Kammerwasserbesiedelung, ein Ansprechen auf atititih@ Therapie und eine negative
Beeinflussung durch Verabreichung von Kortikostgeoi zu erwarten (UBERREITER et al.
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1971). Des Weiteren passt auch der chronisch pssiyes Verlauf der KSC (UBERREITER
1961) nicht zu dem typischen Krankheitsbild ein&an@/dieninfektion mit akuter purulenter
Konjunktivitis (CAMPBELL und SNYDER 1973).

Das von NELL (1999) isolierte Keimspektrum von Hand mit KSC entsprach dem von
klinisch gesunden Hunden, der Nachweis von Clammydjelang auch mit sensibleren
Methoden nicht. Lediglich in einem Fall von KSC ay&jj die Isolierung von Mykoplasmen
mittels PCR.

Aufgrund der teilweise tUbereinstimmenden SymptonreKd&C mit Herpeskeratitiden beim
Pferd vermutete ELSASSER (1992) eine Herpesvirakiidn. Da es nicht gelang, aktive,
vermehrungsfahige Virusformen zu isolieren, verneuter die Anwesenheit inkompletter
Viren, wie sie von DAWSON et al(1968) elektronenmikroskopisch bei chronischen
Herpeskeratitiden des Menschen nachgewiesen wugtdohe inkompletten Viren kénnten
aufgrund ihrer antigenetische Eigenschaften lasiifrizu einer autoimmunen Entgleisung
und damit zu einer autoimmunvermittelten Hornhdugerkung fuhren.

Im Gegensatz zu dem von ELSASSER (1992) versudtéehweis von caninem Herpesvirus
I mittels Immunfluoreszenz versuchte NELL (1999)iteis PCR das canine Herpesvirus |
sowie das canine Adenovirus | und Il nachzuweig#a. Ergebnisse dieser Untersuchungen
lassen jedoch nicht auf eine Beteiligung eines ediegren an der Atiologie der KSC
schlie3en.

Das Vorkommen morphologisch identischer Einschlogsérchen im Zytoplasma kornealer
Fibroblasten, Makrophagen und Endothelzellen beaitfen Schaferhunden mit und ohne
KSC, jedoch bei keinem Hund einer anderen RasseRAPP und KOLBL (1995) wiederum
eine Viruséatiologie vermuten. Diese virusahnliclitartikel waren jedoch weder serologisch
noch morphologisch einer bekannten Virusfamilieumudnen, eine unmittelbare atiologische
Bedeutung dieser Partikel konnte nicht hinreichieeiesen werden.

Die Infektionstheorie der KSC gilt demnach nichs a&rwiesen, spezifische atiologisch
bedeutsame Organismen konnten nicht isoliert werden.

Theorien zur allergischen Genese, Rasse- und Gesetttsdisposition

KUNZMANN (1979) widerlegte die These von RUNQUISTAUHENRICSSON (1970), die
KSC werde nicht von genetischen Faktoren beeirtflE&swies eine erhdhte Disposition der
KSC bei Zuchtlinien Deutscher Schaferhunde in dehw®iz nach. Ein eindeutiger
Vererbungsmodus konnte jedoch nicht ermittelt werd®8TANLEY 1988), so dass eine
rezessive Vererbung mit variabler Penetranz und dSgion angenommen werden kann
(GRUNING 2001).

Des Weiteren besteht beim Deutschen Schaferhundassespezifische Besonderheit eine
erhdhte Neigung zu eosinophilen Reaktionen (EIKMEIEnd MANZ 1965). Am Limbus
corneae gesunder Schéferhunde ist die Zahl eoslappBranulozyten ebenfalls erhdht
(PETERHANS-WIDMER 1977). EIKMEIER und MANZ (1965) esen diese
konstitutionelle Eosinophilie beim DSH als Ausdruainer verstarkten allergischen
Reaktionslage des Organismus, womit sich ein gédsikuftreten immunpathologischer
Reaktionen erklaren lasst. Dies deutet auf eindoddiiligung an der Genese der KSC hin
(PETERHANS-WIDMER 1977).

Zudem tritt bei einem signifikant hoheren Prozetatseon Deutschen Schéferhunden im
Vergleich zu anderen Rassen eine "Schwéache" dend&oauf. Hierzu zahlt ein deutlich
dunneres Hornhautepithel im Limbusbereich verghctret den zentralen Hornhautbereichen,
eine aufgelockerte Struktur des Stromas und eindicle geringere Zugfestigkeit. Diese drei
Faktoren kdnnten eine erhdhte Anfalligkeit gegenitmweltfaktoren bedingen und werden
als Disposition zur KSC gewertet (PETRICK und VARRDSBURG 1989).

Eine Geschlechtsdisposition wird unterschiedlickskdiiert, meist gilt die KSC als
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geschlechtsunabhangig (TELLHELM et al. 1982, FARMHERS84, SLATTER 1990).
BEDFORD und LONGSTAFFE (1979) berichten jedoch dappelt soviel weiblichen wie
mannlichen Patienten, nach CHAVKIN et al. (1994jdsintakte weibliche Tiere signifikant
weniger haufig betroffen.

Theorien zur autoimmunvermittelten Genese der KSC

Diese Theorie steht heutzutage im Vordergrund.

Die Anwesenheit zahlreicher Lymphozyten und Plagt@z im histologischen Schnitt l&asst
einige Autoren bereits frih auf ein immunologiscBeschehen schlieRen (UEBERREITER
1959, UEBERREITER 1961, SAUNDERS 1968, ALLANSMITHhdi O'CONNOR 1969,
SAUNDERS und RUBIN 1975). Die verschiedenen Versuctum Nachweis einer
immunvermittelten Pathogenese fuhren jedoch zusethedlichen Ergebnissen:
CAMPBELL et al. (1975) gelingt der Nachweis des Leukozyten-Migration
Inhibitionsfaktors (LMI) im Blut von Hunden mit cbnischer KSC. Dieses Lymphokin wird
auch bei bestimmten chronischen Keratitiden des bters angetroffen, bei denen ein
immunologisches Geschehen vermutet wird, in deS&elauf im Zusammenhang mit der
Hornhautvaskularisation eine Sensibilisierung imnamgetenter Lymphozyten gegen
autologe Hornhautproteine erfolgt, wodurch eindu@le Immunreaktion vom verzdgerten
Typ induziert wird. Wahrend bei allen untersuchtddunden mit chronischem
Krankheitsgeschehen eine derartige Immunitét belegten kann, gelingt dieser Nachweis
mittels LMI bei einigen Hunden im Frihstadium dekfankung nicht. Diese Tatsache flhrt
CAMPBELL et al. zu der Annahme, dass initial eiogener Einfluss fur die Entstehung der
KSC verantwortlich sein muss, der dann eine Veramdgder antigenetischen Eigenschaften
oder des zellmediierten Immunsystems verursacht.

Mit immunhistologischen Untersuchungen der Kornetadifener Tiere weisen TELLHELM
et al. (1982) diffuse Ablagerungen von IgG nachedei Befunde waren jedoch von
EICHENBAUM et al. (1986) nicht reproduzierbar, Igkilagerungen sind von ihnen weder
intra- noch interepithelial nachweisbar. Nur inegiler untersuchten Proben findet sich IgG
entlang der Basalmembran, eventuelle unspezifid¢tsachen hierfir konnen aber nicht
ausgeschlossen werden. Demzufolge erachten siedatoenmunreaktion gegen epitheliale
Zellstrukturen fur unwahrscheinlich.

Weitere Studien untermauern jedoch wiederum diefibeiner autoimmunen Genese:

Die KSC geht mit einer Vermehrung von Mastzellendureiner gesteigerten
Degranulationsrate derselben einher (STECKIEWICB319EICHENBAUM et al. 1986,
HEIDER 1994, GILGER et al. 2007).Sie spricht sowoauf eine Therapie mit
Kortikosteroiden als auch mit Cyclosporin an (ALLANITH und O’CONNOR 1969,
SLATTER et al. 1977, AUSTAD und GEN 1978, DICE 19&ICHENBAUM et al. 1986,
WILLIAMS 1995). Weitere Hinweise auf ein immunolgghes Geschehen sind die erhdhte
Konzentration antinuklearer Antikorper (CLERC 1996nd der Nachweis spezifisch
extrahierbarer antinuklearer Antigene im Serumaarkter Hunde (WHITE et al. 1992).

Unter den hornhautinfiltrierenden Entziindungszelfiedet sich eine Vielzahl von CD4
exprimierenden Lymphozyten (WILLIAMS 1999). Dergsi Zellen sind vorherrschend bei
Krankheiten mit  gesichertem  Autoimmunstatus  wie spielsweise dem
uveodermatologischen Syndrom (Mogt-Koyanagi-SyngraiBUSSANICH et al. 1982),
autoimmunbedingten  Schilddrisenerkrankungen sowier dheumatoiden Arthritis
(JANOSSY et al. 1981).

Wahrend zentrale Hornhautbereiche normalerweiseemg& geringe MHC-II-Exprimierung
("major histocompatibility complex class 1I"), audigen, ist die Exprimierung bei den von
der KSC betroffenen Hunden deutlich erhéht und gisammen mit dem vermehrten
Auftreten von Langerhanszellen im Hornhautstronsavetiteres Indiz fur die autoimmune
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Genese der KSC (WILLIAMS 1993, WILLIAMS 2005).

Gemal der Beobachtung, dass das Auftreten einaimwonunkrankheit weitere derartige
Erkrankungen wahrscheinlich macht (KASWAN 1995),asch die KSC haufig mit anderen
immunvermittelten Krankheiten vergesellschaftet ERC 1996, HEIDER 1994). In etwa
20% der Falle tritt gleichzeitig eine plasmazeltal&Nickhautinfiltration auf, wesentlich
seltener werden autoimmune, mediocanthale ErosiategnAugenlider, diskoider Lupus
erythematodes oder eine Polyarthritis beschriebesse Erkrankungen stehen jedoch nicht in
einem direkten atiologischen Zusammenhang (CLERI5)19

Entsprechend anderen immunologischen Krankheitggehi auch der KSC multifaktorielle
Ursachen zugrunde (CLERC 1976, TALAL 1986). Nebeen doereits beschriebenen
endogenen sind auch exogene Faktoren an der Aungld@gr KSC beteiligt (SLATTER et al.
1977, KUNZMANN 1979, STANLEY 1988). Die KSC mussnsib zu den Erb-Umwelt-
Leiden gezahlt werden.

Als exogener, pradisponierender Faktor gilt die éldies Lebensraumes tber N.N. mit einer
gesteigerten Inzidenz und Schwere der Erkrankureg iB00 m (SLATTER et al. 1977,
SLATTER 2001, BEDFORD und LONGSTAFFE 1979, CHAVKIN al. 1994). Aufgrund
dieser Beobachtung sowie der typischen Lokalisatlen ersten Krankheitssymptome am
lichtexponierten temporalen Limbus vermutet, dase dltraviolette Strahlung die
Veranderung kornealer Antigene verursacht (PETERBAMIDMER 1977, JENNY 1972,
STADES et al. 1977). Eine hohe UV-Belastung mit fdingen um 290 nm (UV-B) ist
dabei atiologisch am bedeutsamsten (SLATTER etl@r.7, SLATTER 1990, SEVERIN
1989). Neben der direkten Sonneneinstrahlung ish alie Streustrahlung von Bedeutung,
deshalb ist ein gehauftes Auftreten der KSC niahtin alpinen Héhenlagen, sondern auch
am Meer zu beobachten, wo die Strahlung durch WasgeSand reflektiert wird (SEVERIN
1989).

Die unverhaltnismalRlig groRe Erkrankungsrate von ddonmittleren Alters spiegelt die
Zeitspanne wieder, die die Umweltfaktoren benédtigeam die KSC durch
immunpathologische Einflisse auszuldosen (CHAVKINIet1994).

Da neben der KSC jede chronisch verlaufende Keragine zellulare Immunitat gegen
korneale Antigene induzieren kann (HENRY 1973, CHAR75) und UV-bedingte
Hornhautdegenerationen ebenfalls nicht KSC-spehifissind, muss der auslosende
Pathomechanismus in der Kombination der verschiedemelo- und exogenen Faktoren
gesucht werden (CHAVKIN et al. 1994).

Die Vielzahl der atiologisch bedeutsamen Faktoreachh die in der Literatur kontrovers
geflhrte Diskussion zur Pathogenese der KSC veligtin

2.1.4. Autoimmunreaktionen der Kornea

Autoimmunerkrankungen sind einerseits das Ergelemer fehlerhaften Differenzierung
zwischen fremdem und kérpereigenem Gewebe, anééseesner mangelhaften Ausbildung
oder Unterdrickung von Kontrollmechanismen (SMOLIMd O'CONNOR 1984).
Gemeinsames Merkmal vieler Autoimmunerkrankungeémlis vermehrte Exprimierung von
MHC-II-Antigenen ("major histocompatibility complexlass II"), induziert durch von
infiltrierenden CD4-Lymphozyten gebildetes Gamma-Interferon (WILLIAM3999,
WILLIAMS 2005).

Die MHC-II-Exprimierung wurde erstmals im Schilddanepithel von Patienten mit
autoimmuner Thyreoiditis nachgewiesen, wo diese ledel thyreoide Autoantigene
autoreaktiver T-Lymphozyten prasentieren (BOTAZZ@8@). In der Kornea wurde eine
abnorme MHC-II-Exprimierung im Zusammenhang mit dderpeskeratitis beobachtet
(NEPON und EHRLICH 1991), wobei die Bedeutung dieSerdnderung bislang nicht
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geklart werden konnte (WILLIAMS 2005). Wahrend zeateé Bereiche der Kornea
normalerweise nur eine geringe MHC-II-Exprimierusugfweisen (GILLETTE et al. 1982),
konnte bei den von der KSC betroffenen Hunden eieetlich vermehrte Exprimierung
nachgewiesen werden (WILLIAMS 2005), wobei nichtr mdie Zahl MHC-II-positiver
Langerhanszellen zunimmt, sondern auch die Epilelz selbst zur Exprimierung dieses
Antigens angeregt werden konnen (ABU-EL-ASRAR efl8B89, WILLIAMS 2005).

Wahrend urspringlich angenommen wurde, dass dieraden MHC-II-Exprimierung ein
Ausloser fur autoimmune Prozesse sei, halt mammsigerweise eher fir eine sekundéare
Manifestation eines anderen initialen Mechanisr@nnoch spielt die erhéhte Exprimierung
vermutlich bei der Verscharfung und/ oder Verlanger einer autoimmunen Reaktionslage
eine Rolle (WILLIAMS 2005).

Das Auftreten einer autoimmunen Erkrankung bei rairneatienten macht das Auftreten
weiterer Erkrankungen mit autoimmuner Genese wabistich (KASWAN 1995).

2.1.5. Die Therapie der KSC

Allen zum Einsatz kommenden Therapiemethoden istegigsam, dass sie zwar die klinische
Symptomatik der Erkrankung unterdriicken, aber kehh@lung bewirken, was eine
lebenslange und konsequente Behandlung erforderiatht (SLATTER 2001). Dabei muss
es bereits als Erfolg gewertet werden, wenn denkraitsprozess zum Stillstand gebracht
werden kann (UEBERREITER 1961). Die Art und Intétsider Therapie muss an die
Schwere der Erkrankung sowie an die geographisdkalisation des jeweiligen Patienten
angepasst werden (SLATTER 2001).

Neben einer Vielzahl veralterter Therapiemodelle, ltkute als obsolet gelten, hat sich heute
ein prinzipiell weitgehend einheitliches Theraplemma durchgesetzt:

In Gegenden tiefer als 4000 Ful3 kann der Visus al@mveise bei mittelalten bis &lteren
Tieren und bei einem relativ milden Krankheitsveflalurch eine rein medikamenttse
Therapie erhalten werden (AUSTAD und GEN 1978, GHECGet al. 2007).

Initial erfolgt 3- bis 4-mal taglich eine intensil@kale Therapie mit Kortikosteroiden (0,1%
Dexamethason, 1% Prednisolon), anschlieRend wedHdufigkeit der Installation reduziert
(GILGER et al. 2007). Bei unzureichendem Ansprechanf eines dieser beiden
Kortikosteroide ist ein Wechsel zum jeweils ander@raparat in vielen Féllen von
therapeutischem Vorteil (GRAHN et al. 2002). Diedtek Verabreichung von Cyclosporin
allein oder in Kombination mit Dexamethason ist iesgnermal3en ebenfalls effizient
(GILGER et al. 2007). In Fallen mit akuten, schwekeankheitsschiiben sind gegebenenfalls
zusatzliche subkonjunktivale Injektionen von Kooskeroiden, vorzugsweise kurzwirksamen
Praparaten sinnvoll (SLATTER 2001). Wird die Theeapnterbrochen tritt in der Regel ein
Rezidiv auf, die Reaktion auf eine erneute entziaigdhemmende Therapie ist dann meistens
schlechter (STADES et al. 2006).

Bei hochgradig verschleppten Fallen mit irrevemibPigmenteinlagerung besteht nach
Abklingen des akuten Schubes und des daraus m¥suitien Visusverlustes des Weiteren die
Moglichkeit einer lamellaren Keratektomie. Diese rfdaufgrund der eintretenden
Hornhautverdiinnung maximal 2- bis 3-mal Anwenduimglén, niemals sollte im akuten
Stadium operiert werden (STADES et al. 2006). Herbmuss mit einer rasch
wiederkehrenden, starken Pigmentierung gerechneteng die Zeitintervalle zwischen den
Operationen sind durch intensive medikamentoseapierso weit wie moglich zu strecken
(GILGER et al. 2007). Der langfristige therapeutisdNutzen ist fragwirdig (STADES et al.
2006).

In Fallen, bei denen der Einsatz von Medikamentemda oder nur einen minimalen
therapeutischen Nutzen bringt, besteht zusatzligh Moglichkeit der Bestrahlung mit
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Strontium 90 (HOCHT et al. 2002). Die Wirkung deraBlentherapie beruht zum einen auf
einer Hemmung sich schnell teilender Zellen (Lymphez) sowie der Endothelien
hornhautinvasiver Gefalse, zum anderen induziertiRéidiotherapie auch direkt den Zerfall
des eingelagerten Pigments (SLATTER 1990, CATCO(Tal.€1953).

Zu Zeiten erhohter UV-Exposition sollten betroffefiere die sonnenintensivste Tageszeit
nicht im Freien verbringen oder es sollten zusételi SchutzmalRnahmen getroffen werden
(STADES et al. 2006).

Eine weitere sinnvolle prophylaktische MalRnahmeewder Zuchtausschluss betroffener
Tiere (STADES et al. 2006).
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2.2. Ultraviolettstrahlung

Ultraviolettstrahlung  (UV-Strahlung) ist eine fir rde Menschen unsichtbare
elektromagnetische Strahlung mit einer Wellenlange 1 — 380 nm.

Es existieren mehrere, sich Uberlappende und geriu definierte Unterteilungsmuster.

Nach DIN 5031, Teil 7, aus dem Jahr 1982, wird8tnag im ultravioletten Bereich unterteilt
in UV-A, UV-B und UV-C (HOCKBERGER 2002):

Tab. 1. Wellenlangenbereiche der Ultraviolettstrahlung

Name Wellenlangenbereich in nm Photonenenergie
nahes UV 400 - 200 nm 3.10 - 6.20 eV
UV-A oder Schwarzlicht 380 - 315 nm 3.26 -3.94 eV
UV-B oder Dornostrahlung 315 -280 nm 3.94-4X3e
Uv-C 280 — 100 nm 4.43 -12.40 eV
fernes UV, Vakuumstrahlung 200 - 10 nm 6.20 - 124 eV
extremes UV 31-1nm 40 - 1240 eV

Nur UV-A und UV-B erreichen die Erdoberflache. $ttang unterhalb von circa 280 nm wird
von Sauerstoff, Stickstoff und Ozon absorbiert.

Die Menge der UV-Strahlung, die die Erdoberflacheeieht, variiert mit der Tages- und
Jahreszeit, den Wetterbedingungen und der geogamn Lage. Zudem wird die UV-
Strahlung von vielen Oberflachen reflektiert (QUINMA FAUBL 1999). Schnee hat die
hdchste UV-Reflektivitat von allen nattrlichen Oftézhen, gefolgt von Wasser und nassem
Sand. Viele kunstlich geschaffene Oberflachen wsphRalt und Beton weisen ebenfalls eine
hohe Reflektivitat auf (BERGMANSON und SHELDON 1997

2.2.1. UV-SchutzmalRnahmen in der Humanmedizin

Die pathologischen Auswirkungen ultravioletter Stumg auf das Auge sind in der Literatur
ausfihrlich  dokumentiert (DOUGHTY und PITTS et al977, CULLEN 1989,
BERGMANSON und SODERBERG 1995, GHORMLEY und PRECINI1995).

Die Strahlenbelastung des Auges kann zum einenhduecminderte Exposition reduziert
werden, indem vor allem in Gegenden mit hoher U\aBteing der Aufenthalt im Freien zu
den strahlenintensiven Zeiten zwischen 10 und 1¥veimieden wird (BERGMANSON und
SODERBERG 1995, BERGMANSON et al. 1996, QUINN uAdBL 1999).

Zum anderen kann die Strahlung abgeblockt werdeine BVi6glichkeit hierflr sind
Sonnenbrillen, die mit Hilfe absorbierender oddteigierender Filter die Strahlenbelastung
des Auges reduzieren (MASLOVITZ und PITTS 1984)b8iaist der UV-Schutz abh&ngig
von der Gréf3e und Form der Brille, da die seitkaifallende Strahlung entweder direkt oder
von der Ruckseite der Brillenglaser reflektiertdvimd trotzdem ans Auge gelangt. Lediglich
seitlich geschlossene Brillen wie Schnee- und Ghetbrillen bieten auch vor Streustrahlung
umfassenden Schutz (BERGMANSON und SHELDON 1997).

Brillenglas ohne zusatzliche UV-Filter bietet kein@usreichenden UV-Schutz (PITTS 1993)
und auch einige Sonnenbrillenglaser weisen zuméreibliche Defizite auf (ANDERSON
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und GEBEL 1977, PITTS 1990).

Zudem fuhrt die aufgrund der Reduktion des siclaibdichtes auftretende Mydriase zu einer
hoheren Strahlenbelastung der inneren Augenarf@UéNN und FAUBL 1999).

Eine weitere Mdglichkeit sind UV-blockierende Kokilansen. Diese reduzieren nicht nur die
Strahlenmenge, die entlang der Sehachse senkneshfuge einféllt, sondern auch die
tangential auftreffende Strahlung, welche fur eibedeutsamen Faktor bei der Entstehung
des Pterygiums gehalten wird (WALSH et al. 200h)dén vergangenen Jahren wurde eine
Vielzahl UV-blockierender Kontaktlinsen entwickellas Ausmalf3 des jeweiligen Schutzes ist
abhangig von den Eigenschaften des eingebrachteffriltdv's und der Dicke der Linse
(CHOU et al. 1988, PITTS 1990).

Hydrogel-Kontaktlinsen bedecken die gesamte Korned Teile der Konjunktiva. Sie
schitzen somit auch die stammzellreichen Limbusd wle daran angrenzenden
Konjunktivabereiche (HICKSON et al. 1997). Dahingegschitzen harte Linsen aufgrund
ihres geringeren Durchmessers nur etwa 60% der Ildorr@ dass zusatzliche
SchutzmalRnahmen fir die unbedeckten Bereiche satdy (PITTS 1990, DUMBLETON
und CULLEN 1991).

Konventionelle Kontaktlinsen bieten keinen oder rmimen minimalen Schutz vor UV-
Strahlung (CHOU et al. 1982, AHMEDBAI und CULLEN 8% WALSH et al. 2003).

Die derzeit auf dem Markt befindlichen UV-blockiedeen Kontaktlinsen reduzieren die UV-
Strahlung unterschiedlich gut. Fast alle dieser dmnseduzieren die Strahlung auf ein
unbedenkliches Mal3 fir das Auge (PITTS 1990, HAR&I&I. 1994, HARRIS et al. 1999,
WALSH et al. 2001, FAUBL und QUINN 2002, WALSH dt 2003).

Jedoch belegen bislang keine Studien, dass dasnTdagartiger Linsen das Auftreten von
Augenerkrankungen beim Menschen, die in RelationUxaStrahlung stehen, verhindern
oder deren Ausbruch verzdgern konnen. Dennoch kbnaes epidemiologischen
Untersuchungen und Tierversuchen Rickschlisse fd@ezogen werden (FAUBL und
QUINN 2002). So konnte eine direkte Relation zwesthder Strahlenbelastung und der
Pravalenz von Katarakt und Pterygium nachgewiesemien (CAMERON 1965, ARENAS-
ARCHILA 1978, TYLOR et al. 1988, CRUICKSHANKS et.d992, SCHEIN et al. 1994,
JAVITT und TAYLOR 1995, WEST et al. 1998, THRELFALuUnd ENGLISH 1999,
ARENAS und GARCIA 2007).

Studien an Kaninchen und Meerschweinchen zeigess Ud/-absorbierende Kontaktlinsen
einen UV-bedingten Schaden am Auge verhindern k@nnedhrend ungeschitzte
Kontrollaugen Schaden nehmen (BERGMANSON et al. 8198ULLEN et al. 1989,
BERGBAUER et al. 1991, DUMBLETON und CULLEN 19910%HI et al. 1998).

2.2.2. Bisherige UV-Schutzmal3nahmen bei der Keratiti s superficialis
chronica

Es besteht die Mdglichkeit, die sonnenintensive Aieiht im Freien zu verbringen (STADES
et al. 2006). In Fallen mit akuten Entzindungssehikonnte eine spontane Verbesserung
allein dadurch erzielt werden, dass der Aufenthalt Freien drastisch reduziert wurde
(MARTIN 2005). Dies ist jedoch nicht im InteressesdPatienten.

Spezielle Sonnenbrillen eigens fur Hunde oder inldiell angepasste Gletscherbrillen bieten
zwar umfassenden Schutz (STADES et al. 2006), wereidahrungsgemal von einem
Grol3teil der Hunde aber schlecht toleriert. Somstleeinen UV-blockierende Kontaktlinsen
als eine moglicherweise erfolgversprechende Alterea
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2.3. Risiken bei verlangerten Tragezeiten von Hydr  ogel-
Kontaktlinsen

Das Tragen von Kontaktlinsen fuihrt zur deutlichexeiflussung der Physiologie des Auges
und birgt verschiedenste Risiken. Besonders déuslicdies bei verlangerten Tragezeiten, bei
denen die Linse mehrere aufeinanderfolgende Tageauot Uber Nacht durchgangig im
Auge belassen wird.

Am meisten Bedenken bereiten dabei die Problemfeldgpoxie, Entziindungen und
Infektionen.

Im Folgenden soll unter diesen &tiologischen Gésjzinkten ein Uberblick Giber mdgliche
Komplikationen gegeben werden. Dabei ist zu beachdass eine klare Abgrenzbarkeit oft
nicht gegeben ist und verschiedene potentiellgdktmnen bertcksichtigt werden mussen.

2.3.1. Hypoxie

Kontaktlinsen reduzieren die Menge an Sauerstadfddr anterioren Oberflache der Kornea
zur Verfigung steht. Bei offenen Augen wird der &atoffgehalt unter der Kontaktlinse von
der Sauerstoffdurchlassigkeit (DK/ t) der Kontaldk sowie der Zirkulation oxygenierter
Tranenflissigkeit bestimmt. Bei geschlossenen Augéard die Sauerstoffversorgung
zusatzlich beeintrachtigt und ist von der Permeation Sauerstoff aus den Gefal3en der
palpebralen Konjunktiva sowie der DK/ t der Linsgdangig (HOLDEN und MERTZ 1984).
Da Sauerstoff eine grundlegende Voraussetzung &iAdfrechterhaltung des Metabolismus
der Kornea ist, hat die Hypoxie sowohl akute alshaahronische Auswirkungen auf die
Struktur und Funktion derselben:

Odem

Um Energie fir zellulare Vorgédnge zur Verfiugung stellen, kommt es zu einer
kompensatorischen Zunahme anaerober, metaboligtiozesse, was in einer Ubermaliigen
Bildung von Laktat oder Milchsaure resultiert (LANBM 1952). Diese Nebenprodukte
akkumulieren im Stroma und induzieren einen osrobtisedingten Einstrom von Wasser,
was wiederum in einer stromalen Schwellung restligLYCE 1981). Dabei wird das
AusmaR des Odems mafgeblich von individuellen Faktdbeeinflusst, es korreliert aber
direkt mit der verfugbaren Menge an Sauerstoff (IBEN und MERTZ 1984, HOLDEN et
al. 1984).

Im Allgemeinen schwillt die Kornea bei geschlosseieigen ohne die Anwesenheit einer
Linse tiber Nacht um etwa 2 — 4% an, nach dem OfffeerAugen bildet sich dieses Odem
rasch zurtck. Aufgrund der eingeschrankten Sau@rattsmission durch die Kontaktlinse
zur Hornhaut ist die Aufrechterhaltung dieser Hontées gefahrdet (STEFFEN und
SCHNIDER 2007).

Da das Tragen von Kontaktlinsen Uber Nacht diessu@iste Situation hinsichtlich der
Hypoxie fir das Auge darstellt, wird verstandlidiass die Kornea unter dieser Bedingung ein
signifikantes Odem entwickelt (HOLDEN et al. 1988gim Offnen des Auges nach dem
Schlaf nimmt diese Schwellung ab, da wieder verin&auerstoff zur Verfligung steht.
Unterstitzt wird dies durch die Zirkulation oxygerer Tranenflissigkeit hinter der Linse,
malf3geblich beeinflusst durch die Bewegung der Linseim Blinzeln auf der
Hornhautoberflache. Dieser Austausch von Tranesifjltgit ist bei weichen Linsen aufgrund
ihres groBeren Durchmessers und der geringeren @mgeauf der Hornhautoberflache
deutlich geringer als bei harten Kontaktlinsen umetragt lediglich circa 1 — 2% pro
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Blinzelbewegung (FATT und HILL 1970, POLSE 1979, K@t al. 1992, MCNAMARA et
al. 1999).

HOLDEN und MERTZ (1984) zeigten, dass mindestens &K/ t von 24,1 + 2,7 x ID(cm

x ml Oy)/ (sec x ml x mmHg) oder ein &quivalentes-Rrozentsatz von 9,9% bei einer
Hydrogellinse erforderlich ist, um tagstber bei fiegien Augen kein Odem zu verursachen.
Wird die Linse auch nachts getragen, ist ein Wert 87,0 + 3,3 x 18 (cm x ml Q)/ (sec x

ml x mmHg) oder ein aquivalenter Sauerstoffanteil 1@,9 % ndétig, um die Schwellung auf
circa 4% zu limitieren, was in etwa der physiolaebsn Schwellung der Hornhaut tiber Nacht
ohne Linse entspricht (HOLDEN und MERTZ 1984). [@iéxgebnisse sind vergleichbar mit
denen nachfolgender Studien, die Werte von 75 x 10° (cm x ml Q)/ (sec x ml x mmHg)
(O'NEAL et al. 1984) beziehungsweise 84 x°1(cm x ml Q)/ (sec x ml x mmHg)
(ANDRASKO 1986) ergaben. Zeitnahere Studien gebesbézuglich einen Wert von 125 x
10°~(cm x ml Q)/ (sec x ml x mmHg) an (HARVITT und BONANNO 199@&llerdings
dirfen dabei die enormen individuellen UnterschimdeSauerstoffbedarf der Hornhaut nicht
aul3er Acht gelassen werden (STEFFEN und SCHNIDE®)20lie wahrscheinlich diese
Diskrepanz erklaren.

Eine weitere potentielle Komplikation ist das Aefen einer peripheren Neovaskularisation
der Kornea. Diese hat vermutlich multifaktoriellesdchen. Dem chronischen Hornhautédem
und der durch die Hypoxie bedingten Dilatation lilabalen Gefal3e wird atiologisch jedoch
die Hauptbedeutung zugemessen (HOLDEN et al. 19B8&. Verwendung hochgradig
sauerstoffdurchlassiger Linsen reduziert die Hadfigdieses Ereignisses und kann zu einer
Ruckbildung der Gefal3e fihren (COVEY et al. 2001).

Effekte der Hypoxie auf Struktur und Funktion der K ornea

Epithel
Im Epithel kommt es ebenfalls zum Wandel der mdistimen Aktivitat mit Abnahme des

aeroben und einer Zunahme des anaeroben MetabelisBa die anaerobe Glykolyse
signifikant weniger Energie liefert, steht damitnigeer Energie fur regulére, epitheliale und
zellulare Prozesse zur Verfugung, was sich in Ribtieranderungen in der epithelialen
Struktur und Funktion manifestiert: Die Modifizierg der metabolischen Aktivitat wird
augenblicklich in einer reduzierten Adenosintripbtegtmenge im Epithel (THOFT und
FRIEND 1975) sowie in Verdnderungen im mitochoridria Redoxstatus reflektiert
(MASTERS 1988, TSUBOTA und LAING 1992). Die Konzettonen verschiedener
metabolischer Enzyme wie Laktatdehydrogenase umdigatdehydrogenase verandern sich
(KING et al. 1971, HILL et al. 1974, ICHIJIMA et.al992). Nach und nach werden die
epithelialen Glykogenspeicher vollstandig mobilisieum die anaerobe Glykolyse
anzutreiben (SMELSER und OZANICS 1953, MASTERS 1988 Mitoserate ist drastisch
reduziert (POLSE 1979, HAMANO et al. 1983, CRAIGduBLADES 1996), weitere
zellregulatorische Funktionen wie die Syntheseukier Komponenten und die Beseitigung
von Zelltrimmern sind in ahnlicher Weise betroff@ies resultiert in einer Verformung der
Epithelzellen, degenerativen intrazellularen Verdéudgen, der Formation lipidahnlicher
Kdrperchen innerhalb der Zellen sowie dem Verlush Viight Junctions zwischen den
Epithelzellen (HAMANO et al. 1975, BERGMANSON et. dl985). Gelegentlich kdnnen
intra- und interzellulare Flussigkeitsansammlungeonbachtet werden, die das Odem noch
verstarken (BERGMANSON und CHU 1982, BERGMANSON at 1985). Das
transkorneale Potential nimmt deutlich ab (HAMANOak 1975), zum einen infolge des
Verlustes interzellularer Verbindungen und zum aede aufgrund der verminderten
verfugbaren Energie fur aktive Kationenpumpen (KWOD383). Diese akuten Veranderungen
treten typischerweise nicht klinisch in Erscheinuimy Gegensatz dazu sind die chronischen
Veranderungen augenfalliger. Am offenkundigsterdes Auftreten epithelialer Mikrozysten,
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die beim Menschen nach durchschnittlich 3 Monatérverlangerter Tragezeit auftreten und
sich durch Ansammlungen desorganisierten, zellnldvaterials (BERGMANSON 1987)
oder apoptotischer Zellen (HOLDEN und SWEENEY 19Biljlen. Als solche reflektieren
sie die verminderte Effizienz epithelialer Funk&on unter hypoxischen Bedingungen
(MADIGAN 1989).

Auf lange Sicht adaptiert sich das Epithel graduelurch Reduktion seines
Sauerstoffverbrauchs an dessen verminderte Verfkgibd CARNEY und BRENNAN 1988).
Die abnehmende Mitoserate und Gewebesynthese ieesaltin einer Ausdinnung des
Epithels (HOLDEN et al. 1985). Zudem ist als komgmnorischer Mechanismus die
durchschnittliche Lebensdauer der Oberflachenzelemténgert (LEMP und GOLD 1986,
LADAGE et al. 2003), was aber eine verminderte Maaderselben bedingt. Das Epithel ist
deutlich fragiler und das Risiko traumatischer ®lingen potenziert (O'LEARY und
MILLODOT 1981). Dies wird zusatzlich durch die auigd der verminderten Verfligbarkeit
von Acetylcholin reduzierte epitheliale Sensitivitieglinstigt, woftir ebenfalls die Hypoxie
verantwortlich gemacht wird (MINDEL et al. 1979, NAGAN et al. 1987).

Auf fundamentalerer Ebene wird die Integritat dqsthels ebenfalls in Mitleidenschaft
gezogen: Die chronische Hypoxie fuhrt zu einer Abmenden Dichte der Hemidesmosomen,
die die Basalzellschicht in der darunterliegendasgimembran verankern (MADIGAN et al.
1987, MADIGAN und HOLDEN 1992). Hinzu kommt die zégerte Wundheilung unter
hypoxischen Bedingungen (MAUGER und HILL 1992).

Vermutlich spielt in diesem Zusammenhang auch dechanische Irritation durch die
Kontaktlinse eine Rolle. Insbesondere Ablagerurgeischen Kontaktlinse und Kornea, die
primar aus Entztindungszellen und metabolischen mNebdukten bestehen und sich dort
vornehmlich bei geschlossenen Augen ansammeln hsmdei von Bedeutung. Aufgrund des
ungeniigenden Austausches von Tranenflissigkeit dechOffnen der Augen werden diese
nicht rasch genug entfernt und reiben bei jedemz8Iln mit der Linsenbewegung auf dem
Epithel (LIN et al. 2003, LIN und POLSE 2007).

All dies macht das Epithel anfalliger fur Verletzeng (LINDSAY et al. 1993), damit
sicherlich auch empfanglicher fir mikrobielle Infiekhen und tragt somit zu dem
nachweislich deutlich erhdhten Infektionsrisiko loeir Anwendung von Kontaktlinsen mit
verlangerten Tragezeiten im Vergleich zu kurzergéeaiten bei (IMAYASU et al. 1994), wie
nachfolgend noch erlautert wird.

Stroma

Die kontaktlinseninduzierte Hypoxie scheint nur vgenidirekte Auswirkungen auf das
Stroma zu haben. Dennoch liefert es aufgrund seSwwellung einen deutlichen und
quantifizierbaren Indikator fur hypoxischen Str@4d©LDEN et al. 1983).

Endothel

In zahlreichen Studien wurden morphologische eral@tle Veranderungen bei Tragern
verschiedenster Kontaktlinsen nachgewiesen (SCHQERSund WOLOSCHAK 1981,
SCHOESSLER 1983, HIRST et al. 1984, HOLDEN et 885, MACRAE 1985, MACRAE
et al. 1986). Diese kénnen vermutlich als Indikatorfiir Stress infolge von Hypoxie,
erhohtem Carbondioxidlevel und pH-Wert-Anderungewertet werden (KHODADOUST
und HIRST 1984, SCHOESSLER et al. 1984, HOLDEN kt 1®85, CONNOR und
ZAGROD 1985, CARLSON und BOURNE 1988, NIEUWENDAAL al. 1991). Diese
Veranderungen beinhalten Polymegathismus und Plgansonus; die mittlere Zelldichte
zeigt hingegen keine Veranderung (SCHOESSLER 1N8UWENDAAL et al. 1994, LEE
et al. 2001).

Ob und in welchem Ausmald diese morphologischennden@ngen Auswirkungen auf die
Funktionalitat der Hornhaut haben ist unklar unddvkiontrovers diskutiert (RAO et al. 1984,
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BATES und CHENG 1988, POLSE et al. 1990, NIEUWENDAét al. 1994, MCMAHON
et al. 1996).

Korneale Azidose

Das Tragen von Kontaktlinsen induziert eine rasotretende Azidose von Epithel, Endothel
und Kammerwasser (GIASSO und BONNANO 1994, GIAS$@ BONNANO 1995).

Am offenen Auge besteht ein Kohlendioxidgradientsolven dem Kammerwasser (ca. 55
mmHg) zur Atmosphére (nahezu 0 mmHg). Beim TragaereKontaktlinse ist der Efflux
von Kohlendioxid in die AuRenwelt behindert und @Ghalt im Gewebe steigt (HOLDEN et
al. 1987). Diese Retention ist die primare Ursdéin@ine Azidose in posterioren Anteilen der
Kornea (HOLDEN et al. 1987), wohingegen die Azidakes Epithels und der vorderen
Stromaanteile mehr auf die Hypoxie und die damibuedene Anreicherung von Milchséure
zurtckzufiihren ist und bei getffneten Augen in ldee Relation zur DK/ t der Linse steht
(BONNANO und POLSE 1987). Bei geschlossenen Augen eine weitere deutliche
Zunahme der Azidose zu verzeichnen (BONNANO und £BD1987).

Bei einem vorhandenen Hornhautddem wird dessen dakg durch die Azidose
verlangsamt (COHEN et al. 1992, COHEN et al. 19883s lasst sich dadurch erkléaren, dass
sowohl die endotheliale Barrierefunktion (JENTSCH al. 1985) als auch der
Flissigkeitstransport (GREEN et al. 1986), deramtlulare pH-Wert in vitro (BOWMAN et
al. 1984) und das transendotheliale Potential (LYSkt al. 1985) mit sinkendem
Umgebungs-pH abnehmen.

2.3.2. Entziindung

Die Anwesenheit einer Kontaktlinse auf dem Augéelieviele potentielle Ausléser fiir eine
entzuindliche Reaktion. Insbesondere bei langenekeiten birgt die dauernde Anwesenheit
der Linse und die physiologische Einschrankung @esvebes infolge der chronischen
Hypoxie unumganglich das Risiko haufigerer und lgoatigerer Entziindungsreaktionen.
Das Auftreten akuter, entziindlicher, kornealerltirafie wird zwar auch beim Tragen von
Linsen ausschliel3lich untertags beobachtet, ist labielangen Tragezeiten deutlich verstarkt
(CATCOTT et al. 1953, QUINN und FAUBL 1999, HOCKBEER 2002). Diese Infiltrate
bestehen vermutlich aus polymorphkernigen Neuttephdie von den limbalen Geféal3en aus
als Reaktion auf aktivierte immunogene Substanzen Hornhautgewebe oder der
Tranenflussigkeit einwandern (JOSEPHSON und CAFFERY9, THAKUR et al. 1998,
THAKUR und WILLCOX 1998). In den meisten Fallen lstin konkret erkennbarer Grund
fur die entzindliche Reaktion ersichtlich (JOSEPMNS@nd CAFFERY 1979). Eine
Entnahme der Linsen fiuhrt in der Regel zur allngildn Auflosung der Infiltrate, ein
Wiedereinsetzen aber meist zu einer raschen Reaking (JOSEPHSON und CAFFERY
1979).

Sie variieren in ihrem klinischen Erscheinungsbiioh kleinen, vereinzelten, peripheren,
asymptomatischen Lasionen, die auf das Epithelhpaskt sind und in dieser Form bisweilen
auch bei Nicht-Linsentragern auftreten kénnen bis 2u zentralen, stromalen Ulzera mit
Schmerzhaftigkeit und Visuseinschrankungen (PITT&.e1977, DOUGHTY und CULLEN
1989, BERGMANSON und SODERBERG 1995, GHORMLEY umBZISION1995).
Ausschlie3lich bei langen Tragezeiten kommt es dgeg zum Auftreten des sogenannten
scontact lens.associated red eye“ (CLARE) (SWEEN#Ml. 1993): Diese akut auftretende
Entzindung ist charakterisiert durch eine schwegenele konjunktivale und limbale
Hyperamie, subepitheliale Infiltrate, Schmerzhkiyy und Photophobie (ZANTOS 1984).
Die Prognose ist gut, allerdings besteht nach digera Auftreten und fortgesetztem Tragen
von Kontaktlinsen eine erhdhte Anfalligkeit fir eirneute Reaktion (SWEENEY et al.
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1993). Der atiologische Hintergrund wird kontrovediskutiert, was die Vielzahl

unterschiedlicher Bezeichnungen wie ,tight lens sgnte“ oder nichtulzerative Keratitis

verstandlich macht (ZANTOS 1984).

Bei langen Tragezeiten von Hydrogellinsen tritt nodts eine vermehrte limbale und
konjunktivale Hyperamie sowie eine Penetration Viathalen GefalRen in die Kornea ein
(HOLDEN et al. 1986). Obwohl sich diese Hyperamech Entfernung der Linse rasch
zurtckbildet, bilden sich die eingesprossten GeféiBlet zurtick, sondern bleiben meist als
~-ghost vessels* weiter prasent. Bei erneutem Stimudurch eine wiederholt eingesetzte
Linse flllen sie sich schnell wieder (MCMONNIES 1983Dieses Vorhandensein eines
aktiven Gefallbettes erhoht das Risiko einer rasckemealen Infiltration oder

hochgradigeren Neovaskularisation bei einer nagkfaden, schlimmeren oder akuten
Entzindung (HOLDEN et al. 1986). Neben der erwamrétiologischen Bedeutung der
Hypoxie wird auch eine entzindliche Natur diesemigbkation vermutet, hervorgerufen
durch die dauernde Anwesenheit der Linse und vé&tstiurch ein chronisches, peripheres
Hornhautédem sowie durch den Druck auf die limbaléefale durch die Linse
(DUMBLETON et al. 1998).

2.3.3. Infektionen der Kornea

Die mikrobielle Keratitis ist aufgrund der potetite@a Gewebeschadigung und den
resultierenden  Visuseinschrankungen von allen rmobgh Komplikationen bei
Kontaktlinsentragern die besorgniserregendste (&SN und MONDINO 2003,
POGGIO et al. 1989, EPSTEIN und FREEDMAN 1990, BREW 2002, MYERS und
WEISS 1995, REN et al. 2002, WILLCOX 2006). Versgdene Erreger wurden isoliert, am
haufigsten wurde Pseudomonas aeruginosa nachgewi@§#EIN et al. 1989, ADAMS et
al. 1993).

Die Kornea besitzt eine komplexe Vielfalt aktiverdupassiver Abwehrmechanismen, die sie
vor einer mikrobiellen Infektion schitzt. Grundlagad Vorraussetzung fir das Auftreten
einer mikrobiellen Keratitis ist deshalb der gleietiye und einschneidende Zusammenbruch
verschiedener Abwehrmechanismen, womit sich dieinger Inzidenz erklaren l&asst
(FLEISZIG 2006).

Dieses Risiko ist beim Tragen von HydrogellinsehBasis langer Tragezeiten im Vergleich
zu kurzen Tragezeiten von Hydrogel- oder harterséinum ein Vielfaches erhéht (POGGIO
et al. 1989, SCHEIN et al. 1989, DART et al. 199MACRAE et al. 1991, MATTHEWS et
al. 1992, SCHEIN et al. 1994, BUEHLER et al. 1982VANAGH et al. 2003, LEVY 2007)
und nimmt mit der Anzahl der aufeinanderfolgendeiciNe, in denen die Linse getragen
wird, stetig zu (POGGIO et al. 1989, SCHEIN et1&89) ist aber dennoch von nur geringer
Inzidenz (MCNALLY et al. 2003). Verschiedene Grurgad fir dieses erhohte Risiko von
Bedeutung: Die eingeschrankte Barrierefunktion Bpghels infolge chronischer Hypoxie
wird als entscheidender Einflussfaktor gewertet LEXRY und MILLODOT 1981,
MADIGAN et al. 1987 CAVANAGH 2003, WEISSMAN und MODINO 2003,), da sie
vermutlich das Risiko von subtilen Traumata poterizind somit Mikroorganismen Zugang
zu tiefer liegenden Gewebeschichten ermdglicht (@WGH 2003, WILLCOX 2006).
Neueste epidemiologische Studien mit den hoch stfffrermeablen Siliconhydrogellinsen
zeigen jedoch keine, wie lange Zeit angenommermgere Inzidenz mikrobieller Keratitiden
(SWEENEY und NADUVILATH 2007), was die Komplexitéies Geschehens unterstreicht
(MCNAMARA et al. 1999)

Die vermehrte Bindung von Bakterien an das Epithach langen Tragezeiten von
Hydrogellinsen konnte nachgewiesen werden (FLEISEtGal. 1992, CAVANAGH et al.
2003, LADAGE et al. 2003). Eventuell spielt dab@e=Rolle, dass bei dieser Form des
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Tragens von Linsen Uber mehrere Tage hintereinardiese deutlich seltener mit
Linsenreinigungsprodukten in Kontakt kommen alskaezer Tragedauer (LEVY 2007).

Der limitierte Austausch von Tranenfllssigkeit gilis Schlisselfaktor in der Pathogenese
(FLEISZIG et al. 1992, CHENG et al. 1999, WILLCOX0@6). Man vermutet, dass im
stagnierenden Tranenfilm hinter der Linse, der wailangerten Tragezeiten vorherrscht,
Bakterien mehr Gelegenheit dazu haben sich ungetinzli vermehren. Zudem wird
diskutiert, ob Ablagerungen hinter der Linse eimézEndungsreaktion hervorrufen, wenn sie
dort Uber langere Zeit verbleiben (MERTZ und HOLDHRNS81). Allerdings konnte eine
direkte Beziehung zwischen dem Austausch der Tiliresigkeit und dem Auftreten einer
Infektion bisher nicht eindeutig nachgewiesen wer(ROUGH et al. 2001). Zudem kann die
Linse zum einen als potentieller Vektor flir Mikrganismen fungieren, zum anderen bietet
sie eine Anhaftungsstelle fiir Bakterien, die darechn und nach in Gegenwart der
nahrstoffreichen Tranenflissigkeit proliferieremkén (COWELL et al. 1997, WILLIAMS et
al. 1997, WILLCOX et al. 1997, WILLCOX 2006).

Des Weiteren besteht die Mdglichkeit, dass die Ekitinse bei verlangerten Tragezeiten auf
lange Sicht die physiologische Mikroflora der Augbarflache verandert und so die
Zunahme pathologischer Mikroorganismen erleichiénd. Studien auf diesem Gebiet liefern
sehr unterschiedliche Ergebnisse (TRAGAKIS et @73, CALLENDER et al. 1986
RAUSCHL und ROGERS 1987, LARKIN und LEEMING 1991 EHSZIG und EFRON
1992, STAPLETON et al. 1995). Moglicherweise veemdias Tragen einer Kontaktlinse
auch die Balance der Bestandteile des Tranenfaoigankt damit das Abwehrsystem ein und
erhoht so das Infektionsrisiko (FARRIS 1986, STOLZEBd GROTEKLAES 1986,
STAPLETON et al. 1998, PEARCE et al. 1999, SACHle2000, AHO et al. 2003).

Mehrere Faktoren sind bekannt, die die Intensiéreeinmal eingetreten Infektion noch
verkomplizieren kdnnen: Dazu z&hlen ein zu spatdefehen der Linse (LEMP et al. 1984),
eine bereits vorab eingeschrankte Integritat deth&lgi durch vorangegangene Operationen
(GRAHAM et al. 1988) oder zu Grunde liegende systehe Erkrankungen wie Diabetes
mellitus (SPOOR et al. 1984), eine unangemessetit@aische Therapie (GALENTINE et
al. 1984) oder der Einsatz von Kortikosteroiden ALHPA 1987).
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3. Material und Methoden

3.1. Material

3.1.1. Patientengut

Im Zeitraum von 1995 — 2007 wurde in der Augendpsamde der Chirurgischen Tierklinik
der Ludwig-Maximilians-Universitdat Minchen sowie inder Tierarztpraxis fur
Augenheilkunde Dr. Fritsche, Miinchen, bei insgesabdt Hunden eine Keratitis superficialis
chronica (KSC) diagnostiziert.

Von diesen Hunden wurden zundchst 75 Patientenewdddt, die unter keiner weiteren
systemischen Erkrankung litten und bei Studienbegicht alter als 10 Jahre waren. Nach
ausfuhrlichen Gesprachen mit den Besitzern konmteanden 75 Patienten 26 in die Studie
aufgenommen werden. Tabelle 2 gibt einen Uberliltme das Signalement dieser Tiere.

Die Studiendauer erstreckte sich tUber den Zeitraom 04. 04. 2005 — 03. 04. 2008.

Tab. 2: Signalement der Hunde

Alter bei Auftreten Alter bei Studien-

Hund Rasse Geschlecht der Krankheit (J) beginn (J) Therapieauge  Kontrollauge
1 DSH m 5.0 8.8 (oS3 oD
2 Mix w 41 10.9 oS oD
3 DSH w 7.4 9.5 oS oD
4 DSH-Mix w 3.3 37 os oD
5 DSH w 8.4 9.0 os oD
6 DSH w 55 6.9 oS oD
7 DSH m 6.7 7.1 oS oD
8 Mix mk 8.0 8.0 oS oD
9 DSH-Mix m 3.4 45 os oD

10 DSH m 4.0 6.1 oS oD
11 DSH-Mix m 5.8 6.8 oD oS
12 DSH-Mix mk 7.0 8.1 oD 0s
13 DSH-Mix m 5.7 6.9 os oD
14 DSH m 5.0 5.0 oD oS
15 DSH w 4.2 43 os oD
16 DSH w 8.0 8.1 oD 0s
17 DSH-Mix wk 6.1 11.9 os oD
18 DSH-Mix mk 47 10.6 oD oS
19 Altdt. SH m 7.6 7.6 oS oD
20 DSH m 6.2 7.3 os oD
21 DSH m 6.7 7.3 oS oD
22 DSH wk 1.9 10.1 os oD
23 DSH-Mix wk 9.3 9.4 os oD
24 Collie-Mix m 5.9 6.1 os oD
25 DSH w 6.4 7.8 os oD
26 DSH-Mix wk 7.7 7.9 os oD

DSH: Deutscher Schaferhunditd. SH: Altdeutscher SchaferhunBSH-Mix: Schaferhund-Mischlingylix :
Mischling, OTh: therapiertes Auge)D: Oculus dexterDS: Oculus sinistenn: mannlich,w: weiblich, mk:
mannlich-kastriertwk: weiblich-kastriertJ: Jahre.

Das durchschnittliche Alter der Tiere zu Beginn Wetersuchung lag bei 5,9 Jahren (1,9 —
9,3 Jahre). 22 Hunde wurden Uberwiegend im Haualtgeh) vier Hunde (Patient 10, 14, 22,
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24) hatten zumindest tagsuber ungehinderten Zugasmd-reie. Vorberichtlich waren die
Hunde 6, 21 und 24 regelméaRig im Gebirge, beiweteren Tieren (Patienten 5, 14, 16, 18)
war aufgrund des bevorzugten Liegeplatzes eine eferte Sonnenexposition gegeben.

Ein zeitlicher Zusammenhang zwischen vermehrtem8oeinstrahlung und dem Auftreten
der Krankheit wurde von funf Besitzern erwahnt (Ne. 4, 5, 8, 14, 24).

20 Tiere waren zu Beginn der Studie mit Medikamemnerbehandelt, bei einem Tier, Hund
25, wurde 1 Monat vor Beginn der Studie beidersaise lamellare Keratektomie
durchgefuhrt.

Medikamentelle Therapie

Fast alle Patienten wurden wahrend des Beobaclgemgaimes 2 x taglich mit 1%igen
Cyclosporin Augentropfen behandelt, dabei handedteich um eine praxiseigene Herstellung
auf Basis von Rizinus- oder Sesamdl. Die einzigenabse hiervon bildete Hund 25, der
zusatzlich auf Wunsch der Besitzer 2 x taglich Békamethason-Augensalbe (Dex&g@r.
Mann Pharma) dauerhaft behandelt wurde.

Bei akuten Pannusschiben wurde das betroffene Ajgge nach Schwere des
Entzindungsschubes zusatzlich 3 — 5 x taglich lokal Dexamethason-Augensalbe
(Dexagef/ Dr. Mann Pharma) fiir 2 — 4 Wochen therapiertElnzelfallen wurde bei sehr
milden Anzeichen eines Pannus auf die Gabe vonidortverzichtet und nur mit 1%igem
Cyclosporin weiter therapiert.

Bei Anzeichen einer Keratokonjunktivitis sicca wumesatzlich langfristig 3 — 5 x taglich ein
Tranenersatzpraparat verabreicht, dabei wurde gl Warliebe des Besitzers Hylo Com8d
(Ursapharm) oder CornerefgBausch & Lomb) gewahlt.. Diese Therapie wurdeehismei
minimal erniedrigten Werten im Schirmer Tranentestgeleitet, um Unannehmlichkeiten
beim Tragen der Linse auszuschlieBen und eventudteertraglichkeitsreaktionen zu
vermeiden.

Die Art, Haufigkeit und Dauer der angewendeten Maniiente bei den einzelnen Hunden
sind dem Anhang A.3. zu entnehmen.

3.1.2. Kontaktlinsen

Es wurden Acri. P&tUV Bandagelinsen verwendet. Bei diesen Linsen bkreb sich um
Hydrogel-Kontaktlinsen aus 2-HydroxyethylmethactMaVinylpyrolidin - mit  einem
Wassergehalt von 74 %. In das Linsenpolymer istWAbsorber inkorporiert, Uber den
jedoch keine ndheren Informationen vorliegen. Deatmle Dicke betragt 0,3mm, der Dk-
Wert (Produkt aus Diffussionsfahigkeit D und Lokkeit k als Mal3 fiir die Gaspermeabilitat)
betragt 33. Nach Angaben des Herstellers verfugen Kbntaktlinsen aufgrund ihrer
Nanostruktur Gber einen gewissen ,selbstreinigerigifekt®. Ein Teil der Linsen war mit
vier schwarzen Punkten markiert (siehe Abbildungsi® sollten es den Besitzern erleichtern
zu erkennen, ob sich die Linse im Auge befindetr adeht. Tabelle 3 gibt einen Uberblick
Uber die verschiedenen Grofl3en der Kontaktlinsen.
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Abb. 1: Kontaktlinsen mit schwarzen Markierungspunkten.

Tab. 3: Grol3enverzeichnis der erhéltlichen KontaktlinsasmAngaben des Herstellers.

Type

*Acri.
*Acri.
*Acri.
*Acri.
*Acri.
*Acri.
*Acri.
*Acri.
*Acri.

Pat D1
Pat D2
Pat D3
Pat D4
Pat D5
Pat D6
Pat D7
Pat D8
Pat D9

Diameter
18,0mm
18,0mm
20,0mm
15,0mm
22,0mm
22,0mm
20,0mm
20,0mm
18,0mm

Base Curve
9,6mm
9,6mm
10,4mm
8,5mm
11,4mm
11,8mm
11,2mm
10,8mm
10,0mm
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3.2. Methodik

3.2.1. Ophthalmologische Untersuchung

Vor dem erstmaligen Einsetzen der Kontaktlinse bed jedem weiteren Kontrolltermin
erfolgte eine ophthalmologische Untersuchung déisftan.

Mit einer Handspaltlampe (Kowa SL-14™) wurden diddr, die Konjunktiven, das dritte
Augenlid, die Kornea und soweit einsehbar die vadeugenkammer, Iris und Linse in
einem abgedunkelten Raum untersucht.

Die Tréanenproduktion wurde mit dem Schirmer Traesn{STT/ Essex) gemessen. Mit
einem Fluoreszeintest (Fluoreszeinpapier/ Haagtptieurden die Beschaffenheit der
Hornhautoberflache und die Tranenaufreil3zeit GldrpiDie Messung des intraokularen
Druckes (IOD) erfolgte mit einem Applanationstondeng Tono Pen Vet™/ Reichert) unter
Lokalanasthesie mit 0,5%igem Proxymetacainhydroihi@roparakain-P3% Ursapharm).

3.2.2. Anpassen und Einsetzen der Kontaktlinse

Die Auswahl der passenden Linse unter den angebot&@rol3en erfolgte mit Hilfe einer
speziellen Mess-Schablone (siehe Abbildung 2), woeme Anpassung nach dem
Durchmesser und dem Krimmungsradius vorgenommedexur

¥z09 09'60, . 08'60, .. 000T, . OFOT . 080T = 0TI or'TI 0871 uz08

WVIQ 00'ST 00'8T 00'8T 00°02 0002 o0oz™  o0zz™” 007z ™™ wvia

*Acri.Jdec . VETERINARY
Geselschaft fir opfthaimologische Prodiukte moH Acriec, inc. BANDAGE LENSES

Veterinary Division/Production:  Sales Office: 454 Treemonte Drive,
Neuendorfstraie 20a Schatzbogen 52 Suite 454
D-16761 Hennigsdorf D-81829 Munich Orange City, FL 32763

Phone: +49 (0)3302 202-6920 Phone: +49 (0)89 42 7184-0 Phone: +1-386 775 0603

: : ; Hotline Phone: +49 (0)800/470 50 30
o +49(0)3302 202-691 . +49(0)89427184-40 Fax:  +1-386456 1115
El?lail: acri.sili@acriiec;des ;f;ail: ;crila:es@azmsc.de E?r):uil: :cri.vet@acritecusa.com Hotline Fax:  +49 (0) 800/470 50 00

DIAM 36.00 32.00
DIAM e 3600 cume 3290 VETERINARY BANDAGE LENSES
15.50 16.00 16.00 18.00 DIAM

0850 ™ og.go ™ pg.20 ™ 09.40 BOZR

FELINE

Abb. 2: Mess-Schablone zur Ermittlung der geeigneten Ingsiie.

Um diese sehr grobe Abschatzung der Hornhautmaoglelzu optimieren und damit eine

bessere Beurteilung der passenden Linsengrtl3e magkchen, wurde versucht, die

Hornhautoberflache mithilfe eines tragbaren Keratars (bon Retinomax K-plus 3 Hand-
Autorefrakto-Keratometer™ / bon optik) zu vermessBrese Methode scheiterte an den
nicht kontrollierbaren Bulbusbewegungen der Hundes eine Vermessung der Kornea
unmaoglich machte. Aus diesem Grund erfolgte dieasspng der Linsen weiterhin mit der
oben beschriebenen Mess-Schablone.

Die Kontaktlinse wurde jeweils in das linke Augagesetzt, das rechte Auge fungierte als

28



MATERIAL UND METHODEN

Kontrollauge. Bei vier Patienten wurde die Linse au$dricklichen Wunsch des Besitzers in
das rechte Auge eingesetzt und das linke ohne lailssi€éontrollauge belassen.

Das Einsetzen der Linsen erfolgte unter Verwendzings Lokalandsthetikums (Proparakain-
POS’/ Ursapharm). Die Linsen wurden mit einer weichemststoffpinzette am Rand gefasst
und auf der Hornhaut platziert. Anschliel3end wudee korrekte Sitz der Linse mit Hilfe
einer Spaltlampe kontrolliert. Folgende Kriteriearden dabei Gberpruft:

- liegen die Linsenrander glatt der Sklera auf

- befindet sich die Nickhaut tber der Linse

- befinden sich zwischen Linse und Kornea keine Hadex andere Fremdkdrper

- befindet sich im Zentrum unter der Linse eine Liaftle, die beim Verschieben der Linse
deutlich kleiner wird oder ganz verschwindet

Die Linsen verblieben jeweils fur etwa 4 Wochen derf Kornea und wurden dann bei einem
Kontrolltermin durch eine Wechsellinse oder gegeléalls eine neue Linse ausgetauscht.
Die entnommenen Linsen wurden anschlieRend getekuogtrolliert und falls adspektorisch
unauffallig beim nachsten Termin wieder eingesetzt.

Definition

Im Folgenden wird das Auge, in das im primaren fenzkitraum eine Kontaktlinse
eingesetzt wurde als therapiertes Auge bezeichneétdas Partnerauge als Kontrollauge.
Diese Bezeichnung besteht ungeachtet der Tatsatdses beide Augen gleichermal3en
medikamentds behandelt wurden.

3.2.3. Verlaufskontrollen und Dokumentation

Bei jedem Termin erfolgte eine detaillierte Besdwmag der vorliegenden
ophthalmologischen Befunde.

Da neben einfachen mess- und quantifizierbaren nikdesn wie STT, IOD und den
Fluoreszeinproben auch Parameter wie beispielwdisePigmentausbreitung zu bewerten
waren, wurden die Befunde zusétzlich fotographisittemer Digitalkamera dokumentiert.

Die Aufnahmen erfolgten mit standardisierter Kareerstellung (Blendenéffnung 22,
Verschlusszeit 1/ 200s, Zoomobjektiv Abstand 35@émginem abgedunkelten Raum ohne
Fremdlicht, um Spiegelreflexe zu minimieren.

Pro Auge wurden bei jedem Termin bis zu 10 Fotdgeapangefertigt und dabei die gesamte
Hornhaut fotographisch festgehalten. Um einen nobigti einheitlichen, senkrechten
Aufnahmewinkel wurde sich bemuht.

Bei Einverstandnis der Besitzer wurden beim ersterd letzten Termin zusatzlich
Fotographien der Kornea bei vollstandiger Mydrigegen den Fundusreflex angefertigt, um
die vorliegenden Veranderungen ohne braune Irifidicee im Hintergrund noch besser
darzustellen.

3.2.4. Reinigung und Kontrolle der Kontaktlinsen

Zu Beginn der Studie wurde ein vom Hersteller densén empfohlenes all-in-one-
Reinigungssystem angewendet. Dazu wurde die Linsedem Auge entnommen, in ein
GefaR mit einer Multifunktionslésung (0211 Soft-uag®/ Steinburg) verbracht und dieses
Gefald circa 3 Minuten lang geschittelt. Anschliel3amurden die Kontaktlinsen mit einer
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Kontaktlinsenlésung (0211 AbspiillésiftigSteinburg) abgespiilt und direkt im Anschluss
wieder eingesetzt.

Da sich dieses Verfahren als unzureichend erwiesdevab dem 01. 02. 2006 auf ein
mehrstufiges Reinigungssystem umgestellt, das sichierschiedene, aufeinanderfolgende
Reinigungsprozesse gliedert: Nach Entnahme derelans den Augen wurde diese in einer
speziellen Kontaktlinsen-Aufbewahrungslésung (R&NBausch & Lomb) zwischengelagert.
Im Verlauf desselben Tages wurde sie mit einem fRimbenreiniger (Miraflo/ Ciba
Vision) manuell gereinigt und anschlieBend mit #emntaktlinsen-Aufbewahrungslésung
abgespult. Danach wurden sie in einem BehaltnidMagserstoffperoxidlosung (Peroxid plus
1®/ Optosol) und enzymatischem Proteinreiniger (@igrae®/ Amo) fir 12 — 24 Stunden
gelagert. Fur weitere 12 — 24 Stunden wurde dieeLineine Neutralisationslosung (Peroxid
plus 2/ Optosol) verbracht. Nach einer weiteren manuelRrinigung mit dem
Oberflachenreiniger (Miraflo®/ Ciba Vision) wurde die Linse mit steriler isotedher
Kochsalzlésung abgespult und anschlieBend mittglfeer Spaltlampe auf Ablagerungen,
Verfarbungen oder anderweitige Beschadigungen &bhettt und gegebenenfalls aussortiert.
Anschliel3end wurde die Linse nochmals mit physisiduer Kochsalzlésung abgespdlt und
schlie3lich in der Kontaktlinsen-Aufbewahrungslogums zum Wiedereinsetzen aufbewahrt.
Die Aufbewahrungslésung wurde wéchentlich gewedh¥el dem erneuten Wiedereinsetzen
wurden die Linsen nochmals griindlich mit isotonisdhechsalzlésung abgesplilt.

3.2.5. UV-Transmissionsmessungen

Die Messungen wurden am Lehrstuhl fir Photonik @ytoelektronik der Fakultat fur
Physik an der LMU Minchen durchgefihrt.

Verwendet wurde ein  UV-Vis-NIR  Spektrophotometer af¢ 5000/ Varian).
Transmissionsspektren wurden im Bereich von 2000-8n mit einer Scann-
Geschwindigkeit von 600 nm / min und mit einem Dateervall von 1 nm gemessen. Die
Zeit, Uber die pro Datenpunkt gemittelt wurde, bgtr0,1s, die spektrale Breite des
anregenden Lichtes entsprach 2nm (Halbwertsbres®e @nfallenden Lichtes nach dem
internen Monochromator). Die Linsen wurden bis Iassung lichtgeschiitzt in der ReNu
Aufbewahrungslésung gelagert.

Vor Beginn der Transmissionsmessungen der Kontelgh wurde das Spektrophotometer
jeweils ohne eingebrachte Probe sowie mit abgediamkeProbendurchtrittséffnung
kontrolliert und kalibriert. Da die Messungen vorohtbaren Spektralbereich bis in den UV-
Bereich durchgefuhrt wurde, war ein Wechsel dealénquellen wahrend der Messungen
notig. Dadurch kommt es in manchen Spektren zihterc Unstetigkeiten an dieser Stelle,
was vereinzelt als ,kleiner Knick® in der Transmasskurve zu erkennen ist. Bei den in
dieser Arbeit gezeigten Graphen fand der Lampensetgbweils bei 380 nm statt. Fur die
Auswertung der Daten spielt dies keine Rolle, da Rtoben, die auf die gleiche Weise
vermessen wurden, relativ miteinander verglichemdem. Zur Abschéatzung des absoluten
maximalen Fehlers wurden alle Messungen nochmaddesolt, wobei der Lampenwechsel
dann bei 320 nm erzwungen wurde. Der relative HKFehtter sich aufgrund des
Lampenwechsels ergibt, wird auf 0,5 % abgeschétas, aufgrund des héheren Messfehlers
des Messaufbaus zu vernachlassigen ist.

Um Fehler durch die Probenpositionierung madglichst eliminieren und insgesamt die
Verlasslichkeit der Messungen zu erhdhen, wurdeTdasmission jeder Linse mit zwei
unterschiedlichen, standardisierten Methoden zwbéhpositionierung gemessen, die im
Folgenden beschrieben werden:
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1. Messmethode

Die Linsen wurden aus den Aufbewahrungsglasernoemtmen und fur einige Minuten auf

staubfreie Tucher gelegt, bis die Oberflache g&tretwar. Anschliel3end wurden sie mit der
konkaven Seite in Richtung der Lichtquelle in eineé®tandardprobenhalter fur

Festkorperproben eingelegt. Es wurde darauf getachéeLinse mdglichst zentral hinter der
Strahlendurchtritts6ffnung (Durchmesser 5 mm) desbénhalters zu positionieren. Der
Probenhalter wurde in minimalem Abstand zum Detektmebracht

2. Messmethode

Zur Anwendung kamen diesmal eigens angefertigteidgtésscheiben, in denen sich eine
Mulde befand, deren Kurvatur jeweils exakt der @aehe einer Kontaktlinse der Grol3e D2,
D8 oder D9 entsprach, mit einer zentralen kreisearussparung von 8mm Durchmesser.
Die Linsen wurden erst unmitteloar vor der Messuwgs der Aufbewahrungslésung
entnommen, mit noch feuchter Oberflache in die Muldejeweiligen Plexiglasplatte gelegt,
und diese so hinter dem Probenhalter des Absorgpeksrometers befestigt, dass die
Durchtrittséffnung der Plexiglasplatte sich exakt \ter des Probenhalters (Durchmesser
5mm) befand und die Linse wiederum mit ihrer komda Seite zur Strahlenquelle
ausgerichtet war. Dies gewahrleistete eine genaded@mtische Positionierung der Linsen in
der Mitte der Probenkammer. Zwischen der Entnahmer d.inse aus der
Aufbewahrungslésung und dem Ende der Messung \gagipro Linse im Allgemeinen 3 bis
maximal 5 Minuten.

Messgenauigkeit

Um sowohl die Reproduzierbarkeit der Positionierualg auch die Auswirkung der

Austrocknung der Linse wahrend des Messvorgangesermitteln, wurden folgende

Kontrollmessungen vorgenommen:

Eine neue D9-Linse wurde fur 10 Minuten im Absarpfispektrometer belassen,
wahrenddessen wurden fortlaufend Messungen durghgeim Anschluss wurde die Linse

entnommen, ca. 5 Minuten in einer Aufbewahrungsigsgelagert und nochmals neu nach
Messmethode 1 vermessen. Der Vorgang wurde mitelens Linse 5-mal wiederholt.

Ebenso wurden verschiedene fabrikneue Linsen veenes

Folgende Linsen wurden flr die Absorptionsmessungewendet:

- zwei neue, ungetragene Kontaktlinsen der Groéf3e D8

- Kontaktlinsen der Gréfie D2, die von verschiedehemden unterschiedlich lange
getragen wurden (21 — 217 tagige Tragedauer), disprechend unterschiedlich  oft
gereinigt wurden und mit unterschiedlichen Medikaten in Kontakt kamen

- neue, ungetragene Linsen der Grol3e D9, die fikeile 30 Tage in einem der
Medikamente eingelegt wurden, mit dem die Linsedhmend der Tragezeit
regelmanig in Kontakt kamen (1 %iges CSA-RizinuB@#xamethason- Augensalbe,
Hylo Comod, Corneregel)

- neue, ungetragene Linsen der GrbéRe D9, die emerschiedliche Zahl von
mehrstufigen Reinigungsvorgéngen durchlaufen haben

Tabelle 4 gibt einen Uberblick uber die fur die Masg verwendeten Linsen.
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Tab. 4: Auflistung und Zuordnung der Probennummern dedféruv-
Transmissionsmessungen verwendeten Kontaktlinsen.

Anzahl
Tragedauer durchlaufener
Probe getragen von (d) Linse Nr Reinigungen Linsentyp
neue Linsen 1 X X X X D8
2 X X X X D8
getragene 3 Hund 25 11 1 1 D2
Linsen 4 Hund 27 27 1 3 D2
5 Hund 22 11 1 1 D2
6 Hund 26 30 3 2 D2
7 Hund 24 67 1 4 D2
8 Hund 25 76 2 6 D2
9 Hund 25 67 4 6 D2
10 Hund 8 56 4 4 D2
11 Hund 20 134 3 7 D2
12 Hund 21 29 6 2 D2
13 Hund 21 28 5 2 D2
14 Hund 24 29 4 2 D2
15 Hund 21 61 4 4 D2
16 Hund 18 247 2 12 D2
Probe Medikament Dauer (d) Linsentyp
Linsen mit 17 Cyclosporin 1% 30 D9
Medikamenten- 18 Dexamethason-AS 30 D9
kontakt 19 Hylo-Comod 30 D9
20 Corneregel 30 D9
Anzahl
durchlaufener
Probe Reinigungen Linsentyp
gereinigte 21 1 D9
Linsen 22 1 D8
23 2 D9
24 2 D9
25 3 D9
26 3 D8
27 4 D9
28 4 D9
29 5 D9
30 5 D8
31 6 D9
32 6 D9
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3.2.6. Bewertung der Fotographien

Da der Aufnahmewinkel trotz aller Bemihungen nugrbazt standardisierbar war, wurde die
Auswertung nicht direkt an den Fotos vorgenommen.

Unter Bericksichtigung der Beschreibung in den Keageschichten wurden die zu

bewertenden Parameter anhand der einzelnen Fotagmgplveils zeichnerisch in ein Raster
Ubertragen (siehe Abbildung 3). Um ein moéglichstayees Auswertungsergebnis zu erhalten,
wurden die ersten Zeichnungen der Parameter allatersuchungstermine komplett

verworfen, da aufgrund mangelnder Erfahrung und rdbulabei mit einer gewissen

Ungenauigkeit gerechnet werden musste. In eineniteawand daran anschlielRenden dritten
Durchlauf wurde die Auswertung der Fotos und dieefthtagung in die Raster erneut

durchgefuhrt und die jeweiligen Ergebnisse der edimen Termine miteinander verglichen.

Dies ermdglichte die Uberprifung der ObjektivitReproduzierbarkeit und Aussagekraft

dieser Auswertungsmethode.
’ L,
'i/’fm v

1

'__ gz
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Abb. 3: a) Raster zur Dokumentation der klinischen Befunde,
b) Beispiel mit Pigment, Pannus und Blutgefal3en.

Die Zeichnungen aller Termine der Studienhunde damd Anhang A.1. zu entnehmen.
Folgende Parameter wurden bewertet:

Pigmentierung

Hornhautddem

Pannus
Vaskularisation

PwpNPE
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1. Pigmentierung

Die Pigmentdichte wurde in 4 Grade eingeteilt, idi@len Zeichnungen durch verschiedene
Graustufen kenntlich gemacht wurden. Unpigmentigfternhautbereiche wurden weil3
belassen.

* Grad 1: >0 - 25 %, sehr geringgradig, Augeninnpreblemlos einsehbar

* Grad 2: 25 — 50%, deutliche, mittelgradige Diclitegeninneres noch
beurteilbar

» Grad 3: 50 — 75%, stark, Augeninneres schwer ebeeh

* Grad 4: 75 — 100%, hochgradig, Hornhaut undurchigich

Die jeweiligen Flachen wurden mittels geeigneterft&are (Image-Tool) einzeln
ausgemessen und in Relation zur Gesamtflache dahbot gesetzt.

Um eine GrofRRe fir die gemeinsame Beurteilung von Alesbreitung und Dichte der
Pigmentierung zu finden, wurde die gewichtete Pmfisiamme gebildet. Dazu wurde die so
genannte Pigmentsumme P als ein die Grade linedutevider Parameter eingefiihrt:

P:= i(Fi W)
i=1
i = Index fir den Grad (1 — 4)

F = Flachenanteil der Flache mit Grad i an der gésardornhautflache
W,; = Wichtungsfaktor fur Grad i (\W= 2,5; W, = 5,0; Ws = 7,5, W, = 10,0)

Demzufolge ist das Maximum der gewichteten SummeadG} auf 100% der Hornhaut
(100% = 1,0)) P = 1,0 x 10,0 = 10,0. Eine pigmaidfrFlache zahlt in dieser Summe Null;
dies entsprache also einem Wichtungsfaktor W = 0.

2. Odem

Hier wurden zwei verschiedene Intensitaten unteesiem:

» Grad 1: Augeninneres einsehbar
* Grad 2: Hornhaut undurchsichtig

Die jeweiligen Flachen wurden wie unter Punkt 1cheieben ausgemessen.

Gleich des fur die Pigmentierung beschriebenenraters der Pigmentsumme wurde die
gewichtete Odemsumme gebildet.Da das Odem jedocimri Grade unterschieden wurde,
ergeben sich die Wichtungsfaktoren W1 und W2 zwb20. 10,0.

3. Pannus

Da die Intensitat eines Pannusschubes maf3geblairarabeeinflusst wurde, wie rasch die
jeweiligen Besitzer davon Notiz nahmen und geegnbtallnahmen ergriffen werden
konnten, wurde bei diesem Parameter lediglich dafsréten oder Ausbleiben eines Pannus
unabhangig vom Ausmald gewertet. Um das Ergebnist mlarch den unterschiedlichen
Abstand der Kontrolltermine und die gewdahlte medikatelle Therapie (Cyclosporin in
Kombination mit Dexamethason oder Monotherapie Ritclosporin), wurde nur das
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Erstauftreten des jeweiligen Pannusschubes geweriabhangig davon, ob beim nachsten
Kontrolltermin noch ein ,Rest-Pannus” erkennbar waer nicht.

4. Vaskularisation

Die oberflachlichen GefaRe wurden aufgrund ihreineie Verdstelung als Flache
eingezeichnet und ausgemessen (Methodik siehe Rigmeng).

Die tiefen, stromalen Gefal3e wurden einzeln inRiaster Gbertragen und sowohl ihre Anzahl
als auch die Lange beurteilt. Unterschieden wurcddrerd

Grad 1: Vaskularisation nur im peripheren Ring Basters
Grad 2: Vaskularisation erreicht den mittlerendRin

Grad 3: Vaskularisation reicht bis in den zentrdReng hinein
Grad 4: Vaskularisation geht Uber das Zentrumusna
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3.3. Statistik

3.3.1. Datenerfassung

Die Daten der Patienten wurden mithilfe des PrognamSPSS for Windows Release 16.0"
archiviert und ausgewertet.

3.3.2. Datenanalyse

Verteilungseigenschaften einer statistischen Gresamtheit kénnen mit demy?Test
untersucht werden. In dieser Arbeit wurde défTest zur Ermittlung einer statistisch
signifikanten Veranderung des Verhaltnisses vomagierten Augen, die schlechter als das
Kontrollauge sind, zu therapierten Augen, die zenhKontrollaugen besser sind, verwendet.
Dabei wurde fur jeden klinischen Parameter unddiden Hund zu Beginn und zum Ende des
primaren, sechsmonatigen Untersuchungszeitraunstisnnet, welches Auge besser ist. Die 3
moglichen Falle sind: Kontrollauge besser als thierées Auge, Kontrollauge schlechter als
therapiertes Auge oder klinischer Parameter istlgle beiden Augen.

Mit dem Paarvergleichstest wurde ermittelt, ob sleln Mittelwert eines Parameters aller

untersuchten Hunde in einem bestimmten Zeitraumrpiibportional haufig signifikant

veranderte. Folgende Zeitrdume wurden dabei urdietsu

- der primére, halbjahrige Untersuchungszeitraum

- zusatzlich wurde wurde der Paarvergleichstest itmgmen Untersuchungszeitraum als
auch im Beobachtungszeitraum flr 4 verschiedene gerupon Kontaktlinsen getrennt
durchgefuhrt:

- Gruppe 1: neue ungetragene Linsen,

- Gruppe 2: Linsen die 1- oder 2-mal vor dem Eirsegereinigt worden sind,

- Gruppe 3: Linsen mit 3 oder 4 Reinigungsprozessen u

- Gruppe 4: Linsen die 5-mal oder haufiger vor dens&zen gereinigt worden sind.

Diese Gruppierung wurde aufgrund der bei der Untdrgng des Einflusses des Reinigens

auf den UV-Filter der Linsen gewonnenen Erkenn@isgehe Kapitel 4.4., gewahlt. Es wurde

versucht, den Einfluss des nachlassenden UV-Fitefslen Verlauf der klinischen Parameter

gezielt zu untersuchen, z.B. ob eine neue UV-Latser therapeutischen Erfolg verspricht als

eine haufig gereinigte.

Das Signifikanzniveau betragt 0,05.
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4. Ergebnisse

4.1. Studienverlauf

4.1.1. Patienten

Die Daten der klinischen Entwicklung sind bei 17nv@86 Hunden auswertbar, deren

Studiendauer mindestens 5,5 Monate betrug.

Die Studie wurde bei neun Tieren vorzeitig beenB#ét:sechs Besitzer (Hund 1, 5, 8, 12, 13,
14, 15) waren Kosten und Aufwand zu grof3, fiur HaBdkonnte keine passende Linsengrof3e
gefunden werden, der Linsenverlust war zu haufidyzwei Hunde (11, 21) mussten aufgrund
von Unvertraglichkeitsreaktionen aus der Studieogemen werden.

13 Besitzer entschieden sich dafir ihren Hund riamdte der Studie weiterhin Kontaktlinsen
tragen zu lassen. Bei 12 Tieren wurden die Linsebdide Augen eingesetzt, ein Besitzer
wollte seinen Hund (16) weiterhin nur auf einem Augine Linse tragen lassen. Bei funf
dieser Hunde konnte die klinische Entwicklung tbgeren zusatzlichen Zeitraum von 337,
357, 430, 687 beziehungsweise 875 Tagen weiterhmrdentiert werden. Fir zwei dieser
Besitzer (Hunde 3 und 18) wurde dann der zeitliche finanzielle Aufwand zu hoch, einer
dieser Hunde (6) schied aufgrund einer schwerestesyschen Erkrankung aus, bei zwei
Tieren (16, 19) mussten die Linsen aufgrund medtizirer Indikation entnommen werden.
Drei Patientenbesitzer (Hund 16, 19, 24) waren reaiclr unterschiedlich langen Zeitspanne
nach Abbruch der Therapie mit den UV-blockierend&ontaktlinsen zu einer
Nachuntersuchung und Dokumentation der Befunddtbere

Der gesamte Behandlungsablauf aller Hunde ist dehaAg A.3. zu entnehmen.

4.1.2. Kontaktlinsen

Insgesamt wurden wahrend des gesamten Beobachaitngsmes 122 Linsen mit einer

durchschnittlichen Nutzungsdauer von 79 Tagen vedete 15 Hunde trugen Linsen der
GroRRe D2, acht Hunde Linsen der Gro3e D3, je eindHtug Grof3e D1 beziehungsweise D9.
26 Linsen gingen verloren, dies wurde von den Besit nicht bemerkt. 64 Linsen wurden
nach einer durchschnittlichen Verwendungsdauer8®magen aussortiert. 35 dieser Linsen
wiesen zum Teil hochgradige Ablagerungen auf. I1&émn waren eingerissen, teilweise lag
die Schadigung der Linse bereits im Auge des Humdesohne dass dieser jedoch einen
Blepharospasmus oder eine andere klinische Sympitorm@igte oder an der Kornea eine
Fluorescein-positive Lasion nachweisbar gewesem wawrei Linsen wurden aufgrund einer

starken rot-braunlichen Verfarbung aussortiert, vi€itere Linsen waren ebenfalls leicht
verfarbt, wurden aber weiterhin verwendet.

Da bei der Reinigung mit einer zunachst verwend&talifunktionslosung gehauft massive

Ablagerungen auf den Linsen beobachtet wurden (gibbédung 4) und sich dieses System
damit als unzureichend erwies, wurde das beschmgeebehrstufen-Reinigungssystem (siehe
3.2.4.) eingefuhrt.
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b)
Abb. 4 : Massive Ablagerungen (a und b) sowie starke bréuMerfarbung (b)
der Linsen.
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4.2. Entwicklung der klinischen Symptomatik

Die Graphiken zur Entwicklung des klinischen Veftavon Pigment und Odem sind dem
Anhang A.1. zu entnehmen.

4.2.1. Primare Studie

Im primaren Studienzeitraum von circa 6 Monatendgyeweils ein Auge eines Hundes mit
einer Kontaktlinse versehen, das andere Auge faegis Kontrollauge.

Pigmentierung

Bei neun von 17 Hunden (2, 3, 7, 9, 10, 23, 24¢kblier pigmentierte Flachenanteil der
Hornhaut beider Augen im gesamten Studienzeitrauhezwa konstant. Eine Besonderheit
bildete Hund 9, bei dem das Kontrollauge volligrpantfrei war.

Bei sieben Hunden (4, 16, 17, 18, 19, 24, 25) wdsarilichere Schwankungen festzustellen,
allerdings betrugen diese auch hier nicht mehrnaéximal 15% der Gesamtflache der
Hornhaut. Deutliche Unterschiede zwischen dem fhereen und dem jeweiligen
Kontrollauge waren nicht zu erkennen.

Bei den Hunden 6, 14 und 20 zeichneten sich klaferglenzen ab: Bei Hund 6 nahm die
pigmentierte Flache des Kontrollauges innerhalbedsten 21 Studientage von 88 auf 100%
zu, beim therapierten Auge weitete sich die Flaalsezum Studienende zunehmend von 42
auf 88% aus (siehe Anhang A.2.).

Bei Hund 14 nahm die pigmentierte Flache im StuzBgraum im Kontrollauge von 9 auf 43
und im therapierten Auge von 8 auf 46% zu. Diesexikhalwert wurde im Kontrollauge
nach 144 Tagen, im therapierten Auge nach 85 Tageicht.

Bei Hund 20 blieb die pigmentierte Flache des Kallduges bei Werten zwischen 86 und
92% relativ konstant, beim therapierten Auge naherFtéiche von 68 — 99% stetig zu.
Berucksichtigt man zusatzlich die Entwicklung degrfentdichte, kristallisierte sich bei den
Patienten 2, 3, 4, 6, 7, 9, 10, 14, 18, 19, 20,2243und 26 ein nahezu paralleler Verlauf der
Graphen heraus. Ein Beispiel hierfir ist der Allnilg 5 zu entnehmen.
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Summe Pigment
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Abb. 5: Entwicklung der gewichteten Summe des PigmentadH6 im

primaren Studienzeitraum.
OD = Oculus dexter, OS = Oculus sinister, Ko =ntfollauge Th = therapiertes Auge

Bei drei Hunden (16, 17, 25) wichen die Graphen vWoerapiertem- und Kontrollauge
phasenweise geringfligig starker voneinander alBgtagedoch tendenziell weiterhin einen
ahnlichen Verlauf erkennen (siehe Abbildung 6).
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Abb. 6: Entwicklung der gewichteten Summe des PigmentadHi6 im

primaren Studienzeitraum.
OD = Oculus dexter, OS = Oculus sinister, Ko =ntfollauge; Th = therapiertes auge
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Hornhautddem

Bei 23 von 34 Augen wurde bei jedem Untersuchumgsteein Odem unterschiedlichen
Ausmalies diagnostiziert. Darunter befinden sicth&apierte Augen und 11 Kontrollaugen.
Bei 25 Augen ist die betroffene Flache relativ kang bei neun Augen unterliegt der Verlauf
Schwankungen von mehr als 50% der Gesamtflache.

Ein hochgradiges Hornhautédem zweiten Grades (sielagu 3.2.6.) wurde im
Studienzeitraum bei funf Augen (Hund 7, 14, 16) bd@edtet. 2-mal trat dieses nur beim
ersten Untersuchungstermin auf, 1-mal im Studidauérnach 138 Tagen bei einem
therapierten Auge. Bei Hund 14 war das deutliclyapsigte Odem beidseits bei nahezu allen
Untersuchungsterminen anzutreffen.

Klare Tendenzen beziiglich Zu- oder Abnahme des trdrtbdems wahrend der Studiendauer
sind nicht zu erkennen.

Pannus

Bei den Augen, in die eine Linse eingesetzt wat,itrsgesamt 6-mal ein akuter Pannusschub
auf, bei den Kontrollaugen dagegen 13-mal. SecleseThatten im Studienzeitraum auf
keinem Auge einen Pannusschub.

Vaskularisation

Die Vaskularisation konnte nur bei 12 Hunden belamesrden. Bei den restlichen Tieren war
die Pigmentierung flachenweise so stark, dass dféf&2 und deren Verlauf nur unzureichend
erkennbar sind und somit keine zuverlassige Ausséber deren Entwicklung im
Studienverlauf getroffen werden kann.

Bei acht Hunden (2, 9, 14, 17, 23, 24, 25, 26) wa& Auspragung der stromalen
Vaskularisation verhaltnismafiig konstant, bei vidunden (4, 16, 19, 25) war sie im
Studienverlauf groBeren Schwankungen unterworfernchN ausgepragter sind diese
Schwankungen bei der oberflachlichen Vaskularisatidiese trat in einzelnen Schiben auf,
eine konstante Entwicklung war nicht zu erkennen.

4.2.2. Beobachtungszeitraum

Funf Hunde (3, 6, 16, 18, 19) konnten lber eineé@talichen Zeitraum von bis zu 2,4 Jahren
weiterhin beobachtet werden. Bei der Interpretati@ser Ergebnisse ist zu beachten, dass bis
auf Hund 16, bei dem die Besitzer keine Kontakdirfar das ehemalige Kontrollauge
wiunschten, ab Beendigung des primaren Studienasiga von etwa 6 Monaten die
restlichen dieser Tiere in beiden Augen Linsen drugind somit kein Kontrollauge zur
Verfliigung stand.

Pigmentierung

Pigmentierte Gesamtflache

Bei Hund 3 klarte das ehemalige Kontrollauge in mirkdeinen Bereich leicht auf, ansonsten
war keine nennenswerte Verdnderung zum Endzusem8tddiendauer zu erkennen.

Bei Hund 6 waren im Beobachtungszeitraum gré3efev&ckungen zu erkennen. Beim
ehemaligen Kontrollauge ging zwar die pigmenti&@esamtflache letztendlich zurtick, dafir
nahm die Pigmentdichte zu. Beim ehemaligen Theaajgje nahm die Pigmentausbreitung in
den Arealen mit geringer Dichte ab, die restlicBeneiche blieben weitgehend unverandert.

41



ERGEBNISSE

Bei Hund 16 verédnderte sich die Pigmentierung beddgen nur unbedeutend.

Bei Hund 18 blieb die Pigmentierung des therapieAages trotz zeitweiser Schwankungen
in der Dichte letztendlich relativ konstant. Beiheenaligen Kontrollauge blieb zwar die
Pigmentausbreitung unverandert, die Dichte des &ngsnnahm jedoch tendenziell ab und
unterschritt am Ende des BeobachtungszeitraumeAmfangszustand bei Studienbeginn.

Bei Hund 19 blieb die Pigmentierung bis auf eineirgee Dichtezunahme des ehemaligen
Therapieauges weitgehend konstant.

Pigmentsumme

Betrachtet man die Entwicklung der gewichteten Semnides Pigments im
Beobachtungszeitraum, ist bei Hund 3 weiterhinngihezu paralleler Verlauf zu beobachten,
ein Unterschied in der Entwicklung zwischen Studiend Beobachtungszeitraum ist nicht
festzustellen. Hund 6 zeigte ebenfalls eine nalantische Entwicklung in beiden Augen.
Hund 16, der auch im Beobachtungszeitraum nur auoi dechten Auge eine Kontaktlinse
trug, lie ebenfalls im gesamten Zeitraum bei beillegen keinen relevanten Unterschied in
der Pigmententwicklung erkennen. Die jeweiligen igiteten Summen beider Augen wichen
am Ende des Beobachtungszeitraumes nur minimal wbenen des ersten
Untersuchungstermines ab.

Bei Hund 18 ist beim ehemaligen Kontrollauge e&ieHte Pigmentregression zu beobachten,
die am Ende des Beobachtungszeitraumes den urdiphemgAusgangswert unterschreitet.
Beim ehemaligen Therapieauge stieg der Wert deropgsten Summe im Vergleich zum
Ausgangswert leicht an.

Hund 19 wiederum wies abgesehen von leichten Sdhweyen einen nahezu parallelen
Verlauf der Graphen auf, bei beiden Augen nahm Rigsment leicht aber stetig zu (siehe
Abbildung 7).

Summe Pigment

Summe

Studiendauer (d)

Abb. 7: Gewichtete Summe des Pigments, Hund 19; Der adetik

Balken markiert das Ende des priméren Studierazarites.
OD = Oculus dexter, OS = Oculus sinister.
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Hornhautddem

Bei vier der funf Hunde wurde auch im Beobachtuegsaum bis auf wenige einzelne
Untersuchungstermine jedes Mal ein Hornhautédem mekiiert, lediglich bei Hund 6 war
das ehemalige Kontrollauge in den letzten 13 Mondis Beobachtungszeitraumes frei von
Odemen. Beim ehemaligen therapierten Auge wurdendigsem Zeitraum noch in
unregelmanigen Abstanden kleine 6demattse Arealbasbtet. Bis auf Hund 18, der im
gesamten Studien- wie auch Beobachtungszeitraum relativ gleichmaliges, weit
ausgedehntes Odem beider Hornhaute aufwies, upidigabetroffene Flache der Kornea bei
den restlichen Hunden im Beobachtungszeitraum gré@wankungen. Ein starkes Odem
2.ten Grades (siehe dazu 3.2.6.) des ehemaligemapibgen Auges wurde im
Beobachtungszeitraum 2-mal bei Hund 19 gegen Eedddobachtungszeitraumes erfasst.

Pannus
Ein Pannus trat im Beobachtungszeitraum bei Hundri6echs Untersuchungsterminen des
Kontrollauges auf.

Vaskularisation

Die Entwicklung der Vaskularisation im Beobachturgjgaum war lediglich bei Hund 19 zu

bewerten. Bei den restlichen Tieren war die Pigmreemig zu stark, um eine zuverlassige
Aussage Uber deren Entwicklung zu treffen zu kénnen

Oberflachliche, fein verastelte GefalRe traten bendH19 im Zusammenhang mit dem oben
beschriebenen starken Hornhautédem auf. Die steoMatkularisation blieb konstant und
entsprach im Wesentlichen der des Studienzeitraumes

4.2.3. Nachuntersuchungen

Die Besitzer der Tiere 16, 19 und 24 waren nachrainterschiedlich langen Zeitspanne nach
Abbruch der Therapie mit den UV-blockierenden Kétitasen zu einer Nachuntersuchung
und Dokumentation der Befunde bereit.

Hund 16 wurde 351 Tage nach Entnahme der Linsé&Naahuntersuchung vorgestellt (siehe
Abbildung 8). Der Hund wurde seitdem unregelmafigl®igem Cyclosporin- Augendl auf
Rizinusbasis (praxiseigene Herstellung) und Dexhasem-Augensalbe (DexafeDr. Mann
Pharma) behandelt.

2

Abb. 8: Fotographien Hund 16
OD, Ende des Beobachtungszeitraums,
OD, Nachuntersuchung.
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Hund 19 erschien nach 266 Tagen zur Nachuntersgchbin wurde seit dem letzten
Untersuchungstermin ebenfalls nur unregelméaRig Mitclosporin-Augentropfen auf

Rizinusbasis (praxiseigene Herstellung) therapiert.

Die Nachuntersuchung von Hund 24 fand 227 Tage daoh letzten Untersuchungstermin
mit Entnahme der Kontaktlinsen statt. Der Hund weuseitdem konsequent 2 x taglich mit
Cyclosporin-Augendl auf Sesamélbasis (praxiseigdasstellung) wie zu Zeiten der Studie
weiterbehandelt. Zudem wurde ihm direkt nach ddrtée Entnahme der Linse eine
Hundebrille angepasst, die er toleriert und konsatibeim Aufenthalt im Freien tragt.

Abb. 9: Hund 24 mit Hundebirille

Pigmentierung

Bei Hund 16 nahm die Pigmentierung seit Ende desb8ehtungszeitraumes stark zu. Die
pigmentierte Gesamtflache des ehemaligen Theraggsaweitete sich von circa 30% auf
circa 70 % aus, die des einstigen Kontrollaugesetom 20% auf Gber 90 %.

Bei Hund 19 nahm die Pigmentierung zu: Beim ehegeali Kontrollauge blieb die
pigmentierte Gesamtflache in etwa unverandert jedott zunehmender Dichte, beim
ehemaligen Therapieauge weitete sich die Flacheetxwga 50% auf etwa 70% aus, die Dichte
blieb dabei relativ konstant.

Die Pigmentierung von Hund 24 blieb im Wesentlichewerandert. Die Fotographien des
gesamten Studienverlaufes von Hund 24 inklusiveN@ahuntersuchung sind in Anhang A.1.
abgebildet.

Odem

Bei Hund 16 war nahezu die gesamte Hornhaut dawnalgen Kontrollauges 6dematos, die
Hornhaut des therapierten Auges dagegen zur Halfte.
Die Hornhaute von Hund 19 und Hund 24 waren nafrezwon Odemen.

Pannus

Die Besitzer des Hundes 16 beobachteten seit deterieUntersuchungstermin insgesamt
zwei Pannusschilbe, die jeweils beide Augen betrafiase wurden 3 x taglich mit
Dexamethason-Augensalbe (Dex&gelDr. Mann Pharma) bis zum Abklingen der
Symptomatik behandelt.

Die Besitzer der Hunde 19 und 24 waren sich kehodfalligkeiten bewusst.
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Vaskularisation

Bei keinem der Hunde war eine oberflachliche Vasksation vorhanden. Bei Hund 16
ergaben sich keine bedeutsamen Veranderungen mzieniéntersuchungstermin.

Bei Hund 19 ging die Vaskularisation im Vergleicinz letzten Untersuchungstermin stark
zuriick, sie entspricht damit jedoch dem vorhernsdba Zustand wahrend der restlichen
Untersuchungszeit.

Das ehemalige Kontrollauge von Hund 24 hatte eerénggradige stromale Vaskularisation
entwickelt. Das Therapieauge, welches wahrend deidi&S eine deutliche stromale
Vaskularisation aufwies, war nun frei von Blutgedal3
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4.2.3. Statistische Auswertung

Im Folgenden wird untersucht, ob sich flr die beaten Parameter statistisch signifikante
Anderungen ergeben haben.

y*-Test

Bezuglich der Pigmentierung kann weder bei der pigmerten Gesamtflache noch bei der
gewichteten Summe des Pigments eine signifikanténderung zwischen den Daten des
ersten und letzten Untersuchungstermins festgegtettien.

Anders beim Parameter Odem: Beim letzten TerminSfedienzeitraumes waren signifikant
mehr therapierte Augen schlechter als die jewailig®ntrollaugen zu Beginn der Studie.
Beriicksichtigt man zusatzlich die Dichte des Oddmisder gewichteten Summe, ist diese
Entwicklung noch deutlicher. Bei der oberflachlinhgaskularisation waren am Ende des
Studienzeitraumes signifikant mehr therapierte Aupesser als ihre Kontrollaugen beim
ersten Untersuchungstermin. Bei der tiefen, stremaaskularisation waren hingegen beim
letzten Termin signifikant mehr therapierte Augerhlechter als ihre Kontrollaugen. Das
Neuauftreten akuter Pannusschibe wurde im Studiesnz@ deutlich haufiger bei den

Kontrollaugen (13-mal ) als bei den therapiertergéwu (6-mal) beobachtet, jedoch kann
dieser Unterschied anhand der hier vorliegenderrbaicht als signifikant beurteilt werden.

Paarvergleichstest

Der Mittelwert der pigmentierten Flachen sowohl therapierten als auch der Kontrollaugen
nehmen im primaren Studienzeitraum signifikantRasselbe gilt fir die gewichtete Summe
des Pigments.

Der Mittelwert der Odematisierten Flache der thesdpn Augen beim letzten
Untersuchungstermin der Studie ist signifikant hiGile der zu Beginn, ebenso die gewichtete
Summe des Odems. Bei den Kontrollaugen ist jewkds signifikanter Unterschied
festzustellen.

Bei der oberflachlichen bzw. der tiefen, stromal@skularisation ist bei dem vorhandenen
Datenmaterial keine signifikante Veranderung de&jkgen Mittelwertes feststellbar.

Beim Vergleich der einzelnen Untersuchungszeitruadéer Augen, in denen je
unterschiedlich oft gereinigte Linsen getragen wordggab sich aus den Daten dieser Studie
bei keinem der bewerteten Parameter eine signigkdatanderung.

Bei dem Parameter 6dematisierte Gesamtflaiche rmebenswert, dass die Werte sich bei
den Gruppen 3 (3- bzw. 4-mal gereinigte Linsen) dr{chindestens 5-mal gereinigte Linsen)
verschlechterten, ein signifikanter Unterschied rikenjedoch nicht ermittelt werden. Ein
Pannus wurde in diesen Zeitintervallen nicht bebtedc
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4.3. Komplikationen

Héaufig beobachtete Komplikationen

Bei 7 von 26 Hunden (3, 6, 7, 8, 14, 18, 19) wubge einzelnen Kontrollterminen eine

Konjunktivitis diagnostiziert. Die klinische Symptatrk reichte von leicht gertteten

Bindehauten zu tiefroten, geschwollenen Konjunktiuvend Epiphora. Weitere damit im

Zusammenhang stehende klinische Veranderungen wuardet beobachtet. Eine Vielzahl der
Messungen des intraokularen Druckes (IOD) ergaliéhfer unteren Referenzbereich, bei 16
Patienten waren die Werte phasenweise deutlictednigt (siehe Anhang A.3.). Damit in

Zusammenhang stehende Anzeichen einer Uveitis addere abnorme Befunde wurden
nicht diagnostiziert.

Einzelereignisse

Bei sieben Tieren traten starkere Komplikationef) die teilweise zum vorzeitigen Abbruch
der Studie und zur Entnahme der Kontaktlinse(njtéih

Der Besitzer vonHund 11 beobachtete am Tag nach dem erstmaligen Einsateen
Kontaktlinse ein reduziertes Allgemeinbefinden sgifiéeres, das sich zudem fortwahrend
den Kopf an Gegenstanden rieb. Bei der ophthalnmstbgn und der Allgemeinuntersuchung
konnte aul3er einem einseitigen starken Blepharogmasdes therapierten Auges kein
abnormer Befund erhoben werden. In Absprache mit Besitzer wurde die Studie vorzeitig
abgebrochen.

Hund 21 zeigte bei einer Mehrzahl der Untersuchungsterrainen mittel- bis hochgradigen
Blepharospasmus und Nickhautvorfall begleitet vore® massiven Hornhautédem, einer
Neovaskularisation und schleimigen AugenausflughésAbbildung 10). Diese Symptomatik
trat verstarkt, jedoch nicht ausschlie3lich im Znssgenhang mit Ablagerungen an der
Linsenruckseite auf (siehe Anhang A.3.). Die Studiarde nach 151 Tagen vorzeitig
abgebrochen.

Abb. 10: OD, Hund 21, 151 Tage nach erstmaligem Einseteehidse
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Hund 24 war bereits vor Beginn der Studie aufgrund eingden Keratokonjunktivitis sicca
in Behandlung. Im Studienverlauf fiel er durch Hicerniedrigte Werte im Schirmer
Tranentest sowie eine verkirzte TranenaufreiR3ZEXU[T, tear break-up time) auf. Unter
intensiver Behandlung mit Tranenersatzpraparaterylo(HComod/ Ursapharm und
Corneregél/ Bausch & Lomb) konnten im gesamten Studienzeitrajgtoch keine
Beschwerden festgestellt werden.

Allerdings musste das Tier wahrend der Studie 2-an&jrund einer periokuldren, nassenden
Dermatitis behandelt werden (siehe Anhang A.1. Ar&l). Wie sich herausstellte, wurde in
den jeweiligen Zeitraumen von den Besitzern venstiice CSA-Augendl auf Rizinus- statt
auf Sesamolbasis verabreicht, gegen das vorbeckthbereits eine Unvertraglichkeit des
Patienten bekannt war.

Hund 7 wurde 138 Tage nach dem erstmaligen Einsetzen elmntaktlinse mit
hochgradigem Pannus mit kopfsteinpflasterartigefwdlbung der Hornhaut, massiver
Konjunktivitis, schleimig-pappigem Augenausfluss usidem starkem Hornhautddem des
therapierten Auges in der Praxis vorgestellt (sibleildung 11). Das Kontrollauge war ohne
besonderen Befund. \orberichtlich wurden aus Zeaiged seit der letzten
Kontrolluntersuchung keine Medikamente verabreicliaut Besitzern bestand die
Symptomatik seit 2 Tagen. Die Kontaktlinse wies senige Belage und auch nach der
Reinigung noch hochgradige Ablagerungen und bréoali Verfarbungen auf (siehe
Abbildung 12).

Abb. 11: OS, Hund 7, 138 Tage nach Studienbeginn

Abb. 12: Linse mit hochgradigen Ablagerungen, Verfarbungee schmierigen Belagen.
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Das Auge wurde daraufhin fiir 4 Wochen ohne Lindadsen und medikamentts therapiert
(siehe Anhang A.3.). Beim folgenden Kontrolltermuirde eine neue Linse eingesetzt und
die Studie weiter fortgesetzt.

Hund 16 wurde 121 Tage nach Beginn der Studie aufgrundseakuten Blepharospasmus
und einer Photophobie in der Praxis vorstellig. Bhthalmologische Untersuchung des
Auges mit Linse zeigte einen verzogerten und ustémidigen Pupillarreflex, seromukésen
Ausfluss, gerdtete Bindehaute, entzindliche Ilafiirder Hornhaut sowie eine Miosis und
Schwellung der Iris (siehe Abbildung 13). Der iokalare Druck war nicht messbar tief, der
Fluoreszeintest negativ. Bei der Kontrolle der Eingvaren auler geringgradigen
Ablagerungen auf der Linsenriickseite keine Veramtpn feststellbar, die eingeleitete
bakteriologische Untersuchung ergab keinen Befldak betroffene Auge wurde daraufhin
fur 2 Wochen ohne Linse belassen und medikamerdgbardelt (siehe dazu Anhang A.3.).
AnschlieRend wurde nach erneuter Uberpriifung desdrigroRe eine neue Kontaktlinse
derselben Grol3e eingesetzt.

Das Kontrollauge war unauffallig.

Abb. 13: OD mit Kontaktlinse, Hund 16, 121 Tage nach Stuleginn.

Eine ahnliche Symptomatik trat 450 Tage spater Aliéder wurden plotzlich auftretender
Blepharospasmus, Photophobie, seromukdser Augdussisferotete Konjunktiven, Infiltrate
der Hornhaut sowie ein mittelgradiges Hornhautddembachtet. Auch diesmal war nur das
rechte Auge betroffen, das linke Auge, das auch isedienende ohne Linse belassen wurde,
war komplikationslos. Die Linse wurde daraufhin giitig entnommen.

Die Besitzer vorHund 19 beobachteten 475 Tage nach dem erstmaligen Eamsdér Linse
eine Tribung der Hornhaut und gerdtete Bindehaesetierapierten Auges. Das ehemalige
Kontrollauge, das zu diesem Termin seit 291 Tageh &ine Kontaktlinse trug, war Kklinisch
unauffallig. Bei der Untersuchung des betroffedarken Auges wurde eine massive Roétung
der Konjunktiven, eine hochgradige Hornhautneoviasigation und ein massives
Hornhautédem diagnostiziert (siehe Abbildung l4epBarospasmus oder andere Zeichen
von Schmerzhaftigkeit waren nicht festzustellen. Aeiden Linsen konnten keine
Auffalligkeiten festgestellt werden.

Die Linsen wurden beidseits entnommen und das fieteAuge medikamentds behandelt
(siehe dazu Anhang A.3.). Erst 1 Monat spater wurdgle Linsen eingesetzt.
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Abb. 14: OS, Hund 19, 475 Tage nach Studienbeginn.

40 Tage spater wurde das Tier anlasslich des rgchsbntrolltermins mit derselben

klinischen Symptomatik vorgestellt (siehe Abbilduntp). Die Besitzer hatten die

Veranderungen bereits seit circa 2 Wochen beobiactdben aber keinen Anlass zu einer
vorzeitigen Kontrolluntersuchung. Die Linsen wurdetaraufhin aus beiden Augen

entnommen und nicht wieder eingesetzt.

Abb. 15: OS, Hund 19, 535 Tage nach Studienbeginn.

Hund 6 wurde von seinem Besitzer 199 Tage nach dem digameEinsetzen einer Linse in
das betroffene Auge aufgrund eines leichten Bleggpasmus und einer Tribung der Augen
zur Untersuchung vorgestellt. Die Untersuchung teefgpchgradig gerdtete Bindehaute, ein
diffuses Hornhautédem, eine strichartige zentratgnHauterosion von circa 2mm Lange,
sowie ein Hundehaar zwischen Linse und Hornhautiéiobe. Das zweite Auge war klinisch
unauffallig.
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4.4. UV-Transmissionsmessungen

Es wurden Transmissionsspektren im sichtbaren umdJV-Bereich von 800 — 200 nm
aufgenommen. Das Transmissionsspektrum einer nemgetragenen Linse (Probe 1) ist in
Abb. 16 dargestellt.
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Abb. 16: Transmissionsgraph der Probe 1 aufgenommen mitrivktbede 2.

Vergleich der beiden Messmethoden

Aufgrund der genaueren Positionierbarkeit wird davausgegangen, dass die Methode 2
einen geringen methodisch bedingten statistischedrieF aufweist. Sie wird daher fur die
Untersuchungen verwendet. Zwischen den beiden Msbsalen betrdgt die maximale
absolute Abweichung im gezeigten Bereich 2%. Den$missionsgraphen der Proben 1 und
2, gemessen jeweils mit beiden Messmethoden, dabaddung 17 zu entnehmen.
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Abb. 17: Transmissionsgraphen der Proben 1 und 2 mit jeweiden Messmethoden.

Neue Linsen
Die neuen, ungetragenen Linsen absorbierten dieStddhlung unterhalb von 360nm zu
100%. In den Bereichen der Wellenlangen von 3680n61 betragt die Transmission weniger
als 30%. Auffallig war die verminderte Transmissiamn Probe 2 im Bereich des sichtbaren
Lichtes (480 — 670 nm). Die TransmissionsgrapherPdeben 1 und 2 sind in Abbildung 18
dargestellt.
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Abb. 18: Transmissionsgraphen der Proben 1 und 2, Messnethod

Reproduzierbarkeitstests

Die Messungen zur Uberpriifung der Auswirkung desitRmierung der Linse ergeben eine
maximale Abweichung von 2 % der Transmission vonttédvert der Messergebnisse. Die
Austrocknung der Linse bewirkte im den folgendensM®rgéangen eine zunehmende
Abweichung der Messergebnisse gegentiber der ekdémsung, deren gemittelter Fehler
wiederum 2 % ausmacht.

Statistische Messfehler der Transmission T im U\&8kereich aufgrund von Austrocknung
oder unterschiedliche Positionierung und untersiiitieem Probenmaterial lassen sich
anhand der gewonnenen Ergebnisse wie folgt absahatEir T >10 % ist der absolute
Fehler von T kleiner als 6 %, der relative kleiaés 10%. Fir 10 % > T >1% ist der absolute
Fehler kleiner als 1%, der relative kleiner als 20%

Die wissenschaftliche Beurteilung der Ergebnisdelgte anhand der mit Messmethode 2
gewonnenen Graphen, da sie eine hohere Positieni@uggkeit ermoglichte. Es wurde
Uberpruft, dass bei dieser Methode die oben geaar¢hlertoleranzen nicht Gberschritten
wurden.

Getragene Linsen

Die Transmissionsgraphen der Proben 1 — 16 sindAbbildung 19 dargestellt. Bei
Wellenlangen im Bereich des sichtbaren Lichtesereigsbesondere die Proben 3, 5 und 10
eine erhohte Absorption.

Im Bereich der Ultraviolettstrahlung kann eine Zume der Transmission unterschiedlichen
AusmaRes festgestellt werden: Die Transmissionskuaeigt am Ubergang des sichtbaren
Lichtes zur Ultraviolettstrahlung eine Linksversabuing, das heil3t eine erhdhte Transmission
im Bereich von 290 — 380 nm. Wéhrend die Probenl20,13, 16 und 18 im gesamten UV-
Bereich noch eine Transmission von unter 50 % asbwre ist dies bei den Proben 6, 7, 11
und 15 nur noch bei Wellenlangen unter ca. 370 agelgen. Die Proben 4 und 9 absorbieren
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nur noch in Bereichen unter 367 nm Uber die Hé&diée einfallenden Strahlung, Probe 8

lediglich bei Wellenlangen unterhalb von 362 nm trdbe 16 unterhalb von 316 nm. Dies

ist im Rahmen der Messgenauigkeit eine eklatartiélitmg der Transmission.

Des Weiteren sind erhdhte Transmissionen alleréfraipeziell im Bereich von 315 — 360 nm

und im nahen UV-C Bereich zwischen 240 — 280 nndeei Proben 8, 15 und 16 feststellbar.
Im Bereich von 320 — 385nm besteht bei den Probé&n @, 7, 10, 12, 13, 14 und 15 nur eine
leicht erhdhte Transmission, 0,5 — 6,4% der Strahknge erreichten den Detektor, was noch
bedingt auf produktionsbedingte und messtechnisbigenauigkeiten zurickgefihrt werden

kénnte. Bei den Proben 4 und 9 wurde eine Transonis®n meist Uberl0% gemessen, bei
Probe 8 eine Transmission tber 20% und bei Prolsodér von 54%. Im Bereich von 240 —

280nm zeigen nur drei Proben Veranderungen im ¥®iglzu den Transmissionskurven der
neuen Linsen (Probe 1 und 2): Die Proben 8 unddiSem eine Transmission von bis zu 0,05
bzw. 0,9% auf, bei Probe 16 konnte eine Transmisgon7,0% gemessen werden. Damit ist
die Transmission der Probe 16 im UV-C Bereich digamnt erhoht.
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Abb. 19: Transmissionsgraphen der Proben 1 — 16.

Linsen mit Medikamentenkontakt:

Bei den Proben 17 — 20 konnte keine Auswirkung Medikamente auf die Absorption
festgestellt werden, die Transmissionskurven eatsn denjenigen neuer Linsen (Probe 1
und 2).

Gereinigte Linsen

Hier zeigen die Transmissionskurven ebenfalls erhéhte Transmission im Vergleich zu den
Proben 1 und 2 mit starker Ahnlichkeit zu deneng#gragenen Linsen:

Die 1-mal gereinigten Linsen (Probe 21 und 22) diiscen im nahezu gesamten UV-Bereich
noch 50% der Strahlung, die 2-mal gereinigten langBroben 23 und 24) nur bis zu
Wellenlangen von 268 bzw. 369 nm. Die 3-mal gegtan Linsen (Proben 25 und 26)
absorbieren bis 363 bzw. 361 nm die Halfte derhBiray, die 4-mal gereinigten Linsen
(Probe 27 und 28) bis 357 bzw 359 nm. Die 5-magigeagten Proben 29 und 30 absorbieren
bis 347 bzw. 343 nm 50 % der Strahlung, die 6-rea¢igigten Proben 31 und 32 absorbieren
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nur noch bis 308 nm. Im Bereich von 280 — 329 nid-BJund fernes UV-A) weist nur Probe
21 eine 0 %ige Transmission auf; die Proben 22ur&8 24 absorbieren noch Uber 90% der
Strahlung, die Proben 25 und 26 mehr als 20%, dibd? 27 und 28 mehr als 30%. Bei den
Proben 29 und 30 betragt die maximale Transmissiatiesem Bereich 40 bzw. 46 %, bei
den Proben 31 und 32 betragt sie 55 %.

Im Bereich von 232 — 284nm absorbieren die Prolden 22 die Strahlung nur unvollstandig,
die Proben 21, 22 und 23 absorbieren jedoch zu 1@i& Proben 24, 25, 26, 27 und 28
absorbieren noch bis zu 99% der Strahlung, die ra@ und 31 bis zu 90%. Die
Transmission der Proben 31 und 32 betragt 16,3 bz\®%.
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Abb. 20: Transmissionsgraphen der Proben 1 und 2 sowierdeeR 21 bis 32.
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5. Diskussion

Die Keratitis superficialis chronica ist eine urihare, chronisch progressive Erkrankung, die
unbehandelt zum Verlust der Sehfahigkeit fihremkan

Ziel der vorliegenden Studie war es, zu priufen, dadv Einsatz von UV-blockierenden
Kontaktlinsen hinsichtlich deren Wirkungen und Nab&gkungen geeignet ist, als zusatzliche
Malinahme zur intensiven medikamentellen Therapge Kitankheitsgeschehen aufzuhalten
oder sein Fortschreiten zu verzogern.

5.1. Material

5.1.1. Patientengut

Die Rasseverteilung der Hunde dieser Studie erdspian Angaben aus der Literatur, denen
zufolge eine Préadisposition fir Schaferhunde undhagrhund-Mischlinge besteht
(STEINFELD 1967, KUNZMANN 1979, SLATTER 2001). Hiehtlich der unterschiedlich
diskutierten Geschlechtsverteilung konnte wegenggeingen Patientenzahl (n = 26) keine
statistisch auswertbare Aussage getroffen werden.

Die in der Literatur beschriebene Altersverteilungnd ihre Bedeutung fir den
Krankheitsverlauf konnte in dieser Studie nicht manlzogen werden. Das Alter bei
Auftreten der Krankheit zeigte keine Korrelatiom 8chwere der Erkrankung.

Hinsichtlich der Umweltfaktoren ergaben sich aus ¢faltungsbedingungen der Patienten
dieser Studie keine eindeutig pradisponierenderadgsetzungen wie etwa Aufenthalte in
grof3er Hohe (SLATTER et al. 1977) oder am Meer (SES et al. 1996).
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5.2. Methoden

5.2.1. Patientenauswahl

Die Aufnahme von Patienten in die Studie erfolghemausfuhrlichen Gesprachen mit deren
Besitzern, um sicherzustellen, dass diese sichbvaler Bedingungen und Folgen wie
beispielsweise des durch die monatlichen Kontnofitee bedingten Zeitaufwandes bewusst
wurden.

Die Auswahl des linken Auges als therapierten Augeséhrleistet eine zufallige Auswahl
ohne Einfluss von klinischen Parametern. Die Entsicimg der Besitzer der Hunde 14, 16
und 18die Linse in das rechte Auge einsetzen zulassérgtr unabhangig vom klinischen
Erscheinungsbild und geféhrdet somit die zufalAgewahl nicht.

Auf einen Doppelblindversuch wurde aus ethischain@en verzichtet.

5.2.2. Kontaktlinsenmanagement
Reinigung

Da sich das zu Beginn der Studie verwendete Reugggystem als unzulanglich erwies, war
der Wechsel zu einem effizienteren, mehrstufigenniBengssystem im Interesse der
Patienten unumgénglich. Dies bedeutet zwar einech¥é der Studienbedingungen mitten
im Studienverlauf, schien uns aber wegen des Ubeigeten Patienteninteresses tolerabel.

Anpassung

Optimal ware eine flache Anpassung der Linsen, dcm paralleler Verlauf von
Linsenruckseite und Hornhautoberflache (BARON 1991)

Mit der hier verwendeten Methode ist eine genauwkfaohgerechte Anpassung unmaglich, es
handelt sich dabei lediglich um ein grobes Absdarétter bendtigten Linsengrol3e. Allerdings
existierte wie erwahnt (siehe 3.2.2.) keine prallile Alternative: Vermessungen der Kornea
waren am wachen Tier nicht mdglich, eine Vollnagkasi diesem Zweck erschien nicht
gerechtfertigt.

Als Folgen dieser mangelhaften Anpassung ist mmiérei Verlust von Linsen bei zu weitem
Sitz zu rechnen. Schwerwiegendere Auswirkungendis Auge sind aber bei zu enger
Anpassung zu erwarten, da dadurch der Austausciir@menflissigkeit zunehmend limitiert
und ein ungleichmé&Riger Druck auf die Hornhaut atbg wird, was mit einer Stauung
limbaler Gefalle und einem unangenehmen Tragegéfihden Patienten verbunden sein
kann.

5.2.3. Dokumentation und Auswertung

Zur Beurteilung des Behandlungserfolges und dedaMes wurde in regelmaldigen
Zeitintervallen eine Dokumentation der Befunde wemm@mmen. Das hier angewendete
System unterscheidet sich in seiner Genauigkeit dadhit in der Aussagekraft der

gewonnenen Ergebnisse deutlich zu bisherigen Studien klinischen Verlauf der Keratitis

superficialis chronica:

(BIGELBACH (1993) stutzte seine Auswertung allef &ine schriftiche Dokumentation
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der Befunde und unterschied dabei nur 4 Grade deiséthen Symptomatik. Mit dieser
groben Einteilung und keinem direkten Vergleichsokien zwei Untersuchungsterminen, wie
es durch eine fotographische Dokumentation ermiighelrde, ist die Exaktheit dieser
Auswertung anzuzweifeln.

WILLIAMS (1995) dokumentierte die Befunde hingegausschliel3lich fotographisch. Zur
Auswertung wurde ein , video capture image analysistem® verwendet, mit dem die
einzelnen Parameter direkt anhand der Fotograplmereinheitlicher Aufnahmegrofde
ausgemessen und bewertet wurden. Aufgrund derrihidevorliegenden Studie gewonnenen
Erfahrungen und wie aus den Fotographien in Anhaag. ersichtlich, ist der
Aufnahmewinkel bei Tieren im Wachzustand jedoch begrenzt standardisierbar. Zum
anderen besteht die Gefahr der fundusreflexbedingterbelichtung bei der Fotographie im
rekurrenten Licht. Somit schafft diese Auswertungdrade nur eine scheinbare Genauigkeit.
BOLLIGER (1997) skizzierte die jeweiligen Befundehematisch in ein grobes Raster. Die
Ausbreitung der einzelnen Parameter wurde nur ahhder Anzahl der betroffenen
Quadranten beurteilt, beim Pigment wurden vier cldesiene Dichtestufen unterschieden,
von denen je eins dem gesamten Pigment eines Augesem bestimmten Termin zugeteilt
wurde. Angesichts der in der vorliegenden Studie obbehteten vielfaltigen
Pigmentierungsmuster und Arealen unterschiedli€hgmentdichte in den einzelnen Augen
erscheint diese Art der Darstellung und Dokumeomatler Befunde sehr grob und stark
vereinfacht. Ob damit eine korrekte Bewertung nabylst, erscheint vor diesem Hintergrund
fraglich.

GRUNING (2001) dokumentierte die Befunde anhand \stographien, schriftlichen
Notizen und Skizzen in einem Raster. Allerdings éinsich in seiner Arbeit keinerlei Angabe
daruber, auf welche Art und Weise er diese Befuetgendlich auswertet: Ob die Flachen
der einzelnen Parameter auf irgendeine Weise alesgam oder lediglich in Relation zu den
Sektoren des verwendeten Rasters abgeschatzt wundewie er die Lange der BlutgefalRe
beurteilte, bleibt der Mutmal3ung des Lesers UbsglasZudem beziehen sich die angegeben
Zahlenwerte auf unterschiedlich grol3e SektorenRiesters, wodurch ein direkter Vergleich
nicht moglich und der klinische Verlauf der bewtsteParameter in seiner Gesamtheit nicht
beurteilbar ist.

In der vorliegenden Studie wurden die Befunde &éeaefj Kontrolluntersuchung ausfihrlich in
den Krankenakten beschrieben. Von jedem Auge wurdehrere Fotographien angefertigt
und so insgesamt die komplette Hornhaut dokuméntizie Ubertragung anhand dieser
Fotographien im Abgleich mit den notierten, schdften Aufzeichnungen ermdéglicht eine
exakte Darstellung des jeweiligen klinischen Bildelne dass dieses durch den jedes Mal
leicht unterschiedlichen Aufnahmewinkel oder eineeBelichtungsartefakte verfalscht wird.
Durch die detailgetreuen Zeichnungen mit vier veiessienen Pigmentdichten wird auch die
Bewertung geringer Veranderungen im Verlauf moglidke computergestiitzte Auswertung
mit exakter Ausmessung der einzelnen Flachen erlaubén direkten Vergleich der
FlachengroRen und liefert verlassliche Werte. Duth Selbstkontrolle mit wiederholter,
erneuter Anfertigung jeder einzelnen Zeichnunghgsi@nhang A.1.) und den Vergleich der
Ergebnisse wurde die Reproduzierbarkeit und damaitGknauigkeit und Verlasslichkeit der
erhaltenen Werte tberprift und bestatigt. Die mal@bweichung einer Flache von 2% im
Bezug auf die Gesamtflache der Hornhaut ist in tRelazu den beurteilenden Flachen und
deren Veranderungen im Studienverlauf vernachlBasigering und beweist die Genauigkeit
und Aussagekraft der hier entwickelten Methode.

59



DISKUSSION

5.2.4. UV-Transmissionsmessungen

In der Literatur finden sich eine Vielzahl von Sem zu Transmissionsspektren UV-
blockierender Kontaktlinsen (HARRIS et al. 1994, IQN und FAUBL 1999, FAUBL und
QUINN 2002, HARRIS et al. 1994, FAUBL und QUINN 1®9WALSH et al. 2007,
QUESNEL et al. 2001). Die verwendeten Messmethaied jedoch nicht einheitlich, zum
Teil unzureichend beschrieben und liefern teilwewsdersprichliche und in spateren Studien
nicht reproduzierbare Ergebnisse.

Bei den hier verwendeten Messmethoden muss eirsgemabsoluter Fehler mit einkalkuliert
werden, verschiedene Vorkehrungen bei der Messargjes jedoch daflr, diesen so klein
wie mdglich zu halten: FAUBL und QUINN (1998) vemdeten in ihrer Arbeit eine mit
isotonischer Kochsalzlosung geflllte Kivette, inr de@e die Linsen wahrend des
Messvorganges platzierten und so deren Austrocknumgl daraus resultierende
Messungenauigkeiten verhinderten. Dies war in dieStudie mit der zur Verfigung
stehenden Apparatur nicht mdglich, dafiir wurde Messmethode 2 strikt darauf geachtet,
den Zeitraum zwischen Entnahme aus der Aufbewabtasgng und dem Ende der Messung
so gering wie mdglich zu halten. Dabei vergingenkegner Messung mehr als 5 Minuten.
Um den durch diese Austrocknung entstandenen Mdssfeu ermitteln, wurden die
beschriebenen Kontrollmessungen durchgefuhrt. Diesgaben selbst nach einer
Austrocknungszeit von 10 Minuten nur eine maximAleveichung von 3 % im 10.ten
Durchlauf im Vergleich zur ersten Messung, die iergleich zum Ausmald der ermittelten
Abweichungen bei getragenen und gereinigten Linggnachlassigbar gering war. Dasselbe
gilt fur die Abweichung, die durch die leicht urdehiedliche Positionierung der Linse bei
jedem Messvorgang entstand. Das Ausmald der datedingten Messungenauigkeiten ist
somit bekannt und kann in Relation zu den restticMessergebnissen als unbedeutend
eingestuft werden.

Eine weitere Fehlerquelle ist die Brechung an dsvdbten Linsenoberflache, durch die Tell
des Lichtes am Detektor ,vorbei gebrochen* werdénrite, was eine scheinbar verringerte
Transmission vortauschen kann.. Dies kann weitbhstgge ausschlossen werden, da nach
Einbau in den Probenhalter keine vergréf3ernde ael&temernde Wirkung dieser 0 Dioptrin-
Linsen festgestellt wurde. Im Rahmen der Messgghaiti des Gerates ist dieser absolute
Fehler zu vernachlassigen. Zudem ist er fir die aregestellte vergleichende Auswertung
unbedeutend, da dieser Fehler gleichmalRig bei &leben auftritt. . Betrachtet man die
absoluten Messwerte, so wird die Absorptionswirkdieg Linsen durch diesen Fehler eher
Uberschatzt.

Bei Linsen derselben Grol3e und damit derselbenflabkenkrimmung ist bei exakter und
identischer Positionierung der Linsen im Probemnadtne identische Brechung anzunehmen,
so dass die Messergebnisse solcher Linsen ohnehamkung vergleichbar und auswertbar
sind. Beim Vergleich der Transmissionskurven vonsen unterschiedlicher Gro3e, somit
unterschiedlicher  Krimmung und geringgradig untaestlicher Dicke der
Strahlendurchtrittsstelle der Linse muss ein g@niadig hoherer Fehler bei der Interpretation
der Ergebnisse beriicksichtigt werden.

Weiterhin sind Streueffekte durch verunreinigte rogterkratzte Linsen zu beachten, die
ebenso zu einer scheinbar verringerten Transmisiibren. Dies ist ein systematischer
Fehler, der also die Transmission immer zu kleischBtzt. Dieser mag im Allgemeinen bei
alteren Proben auftreten, so dass bei der Messungime geringere Degradation des UV-
Absorbers nachgewiesen werden kann als die tatshehlln diesem Zusammenhang ist es
wichtig zu erwdhnen, dass auf eine Renormierung T™ansmissionsspektren vor der
Auswertung der relativen Abweichungen verzichtetdeu
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Alles in allem wird durch die Messmethode und dudik vergleichende Auswertung
sichergestellt, dass die Signifikanz der Messengsbnvon allen diskutierten Fehlern nicht
beeintrachtigt wurde.
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5.3. Ergebnisse

5.3.1. Entwicklung der klinischen Symptomatik

Priméare Studie

Pigmentierung

Bei der Interpretation der Ergebnisse muss berdokgt werden, dass sowohl die

Neupigmentierung bisher klarer Hornhautbereicher abb noch viel groRerem Ausmald die
Regression von vorhandenem Pigment einen zeitiemdrozess darstellt. Daher ist ein
Studienzeitraum von nur 6 Monaten eine relativ &uEZeitspanne, um den Einfluss einer
neuen Therapiemethode auf diesen Parameter zwsuchen. Ein l&ngerer Studienzeitraum,
in dem der jeweilige Studienhund nur einseitig elkentaktlinse tragt, war jedoch den

Besitzern gegeniber nicht durchzusetzen.

Die gewonnenen Ergebnisse lassen insbesonderebgedichteten Pigmentsumme, bei der
auch die Pigmentdichte bericksichtigt wird, beinken der Tiere einen relevanten

Unterschied bei der Entwicklung erkennen. Die basbkenen etwas grél3eren Abweichungen
zwischen therapiertem Auge und Kontrollauge derdé¢uh6, 17 und 25 im Verlauf sind so

gering, dass sie fur den Visus des jeweiligen Ei@fne grol3e Bedeutung sind.

Ein Einfluss der Linsen auf die Entwicklung der igntierung im primaren Studienzeitraum
war somit nicht festzustellen.

Hornhautédem

Bemerkenswert ist, dass bei einer Uberwiegendeh ah Untersuchungsterminen sowohl
bei den therapierten als auch bei den Kontrolladg@mhautddeme diagnostiziert wurden.
\Von einem negativen Einfluss der Kontaktlinsen digisen Parameter bei den therapierten
Augen ist auszugehen (siehe 2.3.1.). Die Tatsatdss ein Odem aber auch bei einer Vielzahl
der Kontrollaugen regelmafig beobachtet wurde umek dlie Odeme bei Anwendung von
Dexamethason-Augensalbe jedes Mal prompt deutlictickgingen, kann als Indiz gewertet
werden, dass die angewendete medikamentdse Théripikeser Krankheit eventuell nicht
ausreichend war.

Pannus

Die selteneren Pannusschibe der therapierten Aagsen vermuten, dass die Kontaktlinsen
geeignet sind durch den Schutz vor intensiver Wet8ting die akuten, schweren
Entztindungsschibe bei der Keratitis superficialis verringern. Dies korreliert mit der
Beobachtung (siehe 2.1.1. sowie 2.1.3.), dass dikgten Pannusschibe in der Regel im
Zusammenhang mit intensiver UV-Belastung beobaeineten.

Vaskularisation

Die deutlichen Schwankungen im Verlauf sind insbeleoe bei der oberflachlichen
Vaskularisation darauf zuriickzufihren, dass siah elnmal eingesprossten Gefal3e nicht
zuruckbilden, sondern ein potentiell aktives Ge&if3berbleibt, das sich bei einem erneuten
Stimulus rasch wieder fullt. Eindeutige Tendenzerniéch der Entwicklung lassen sich bei
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Betrachtung der Verlaufe wahrend der Studie niblgiten.

Beobachtungszeitraum

Da in diesem Zeitraum mit Ausnahme von Hund 16 déidgen der Hunde Kontaktlinsen
tragen, steht zur Beurteilung des Verlaufs kein tkalauge mehr zur Verfigung. Dennoch
kbénnen Aussagen dariiber getroffen werden, wie slieh bewerteten Parameter weiter
entwickeln und der Einfluss der Kontaktlinsen deslmlich diskutiert werden.

Pigmentierung

Bis auf Hund 19, bei dem die Pigmentierung beidegex leicht zunahm, blieben die Werte
der restlichen Tiere im Beobachtungszeitraum reladinstant. Ein deutlicher Unterschied in
der Entwicklung von ehemaligen Therapie- und Kdfgugen ist bei keinem der Hunde zu
erkennen.

Hornhautédem

Wie auch im primaren Studienzeitraum wurde bei ddrerwiegenden Anzahl der
Untersuchungstermine ein Hornhautédem diagnodtizigie einzige Ausnahme bildet das
ehemalige Kontrollauge von Hund 6. Das Einsetzen Klantaktlinse scheint somit bei
diesem Auge keinen negativen Einfluss auf den Patem,Odem* ausgeiibt zu haben. Eine
maogliche Erklarung ware eventuell eine im Verglexcthden anderen Augen besser sitzende
Linse, die einen besseren Austausch von Tranergkess ermoglichte. Inwieweit die Linse
auch einen positiven Einfluss ausibte, ist anhamgsesinzelnen Auges nicht zu bestimmen.
Die massiven Hornhautddeme des ehemaligen Kornigeka von Hund 19, die letztendlich
zum Abbruch und zur endgiltigen Enthnahme der Lirfsénten, werden zu einem spateren
Zeitpunkt bei den Komplikationen diskutiert.

Pannus
Bemerkenswert ist, dass bei Hund 16, der auch iob&ehtungszeitraum nur einseitig eine
Kontaktlinse trug, regelmafig Pannusschibe am kbbatige auftraten, wéhrend das

Therapieauge davon nicht betroffen war.

Vaskularisation

Da dieser Parameter nur bei einem der funf Hundetditbar ist, kann keine Aussage Uber
die Entwicklung der Vaskularisation im Beobachtuaggaum getroffen werden.

Nachuntersuchungen

Bei nur drei Patienten, bei denen eine Nachuntawswy durchgefuhrt werden konnte, lasst
sich keine zuverlassige Aussage darlber treffenjeimeit die Entnahme der Linsen die

klinische Entwicklung der Augen beeinflusste. Zudagen bei keinem dieser Tiere dieselben
Bedingungen vor wie zur Studien- oder BeobachtugigsRie massive Verschlechterung der
Symptomatik insbesondere bei den Hunden 16 undutlensicherlich wesentlich durch die

inkonsequente medikamenttse Therapie verursacht=&levon Hund 24 zeigt den positiven

Effekt von UV-Schutz durch eine Brille in Kombinati mit einer gewissenhaften

Verabreichung der Medikamente, erlaubt aber ebevesag einen direkten Vergleich zur

Studienzeit.
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5.3.2. Statistik

Um eine Aussage darilber treffen zu konnen, ob sieh untersuchten Parameter im
Studienzeitraum signifikant veranderten, wurdenedraittelten Daten statistisch ausgewertet.

Primérer Studienzeitraum

Pigmentierung

Bezuglich der Pigmentierung kann weder bei der pigmerten Gesamtflache noch bei der
gewichteten Summe des Pigments mit gém Test eine signifikante Veranderung zwischen
den Daten des ersten und letzten Untersuchungsiefestgestellt werden.

Der Mittelwert der pigmentierten Flachen sowohl therapierten als auch der Kontrollaugen
nehmen im primaren Studienzeitraum signifikantRasselbe gilt fir die gewichtete Summe
des Pigments.

Hornhautédem

Die Beurteilung dieses Parameters wird dadurchhersd, dass Hornhautddeme sowohl im
Zusammenhang mit dem klinischen ErscheinungsbitdK®&C auftreten als auch als Folge
des kontaktlinsenbedingten Stresses fur die Kornea.

Die signifikante Verschlechterung des Hornhauttdeerstherapierten Augen lasst auf eine
negative Auswirkung der Kontaktlinsen auf dieserraReeter schlieBen. Wie unter 2.3.
ausgefuhrt, bringen insbesondere verlangerte Tedtgez verschiedenste Probleme fir die
Kornea mit sich, die unter anderem in der Entstghuam Hornhautddemen resultieren. Somit
spielt das in dieser Studie angewendete Schema, deei die Linsen Uber eine
verhaltnismaRig lange Zeitdauer durchgangig auf demge belassen wurden, hierbei
sicherlich eine Rolle. Hinzu kommen die mangelh#tgassung der Linsen und der im
Vergleich zur Humanmedizin sehr grof3e Linsendurds®e es ist davon auszugehen, dass
beides den Austausch von Tranenflissigkeit hinggrkbntaktlinse hochgradig einschrankt.
Denkbar ist auch eine mechanische Reizung der Hatnturch Ablagerungen hinter der
Linse, die zusatzlich zur Entwicklung eines Odemigrégt.

Pannus
Aufgrund der geringen Patientenzahl (n=26) konntk@ selteneren Pannusschibe der
therapierten Augen nicht als statistisch signifikdaeurteilt werden.

Vaskularisation

Die oben angefiuihrten Schwankungen im Entwicklundaué der Vaskularisation gestalten
die Beurteilung dieses Parameters schwierig, daelie Untersuchungstermine nur
Momentaufnahmen eines sich rasch &ndernden Paranddestellen. Dennoch ergab die
statistische Auswertung eine Uberdurchschnittlichufigé Verschlechterung der tiefen
Vaskularisation zwischen therapierten und Kontrajlen.

Eine mdgliche Erklarung dafur ist chronischer hyipoler Stress durch die Linsen. Dieser ist
dafur bekannt direkt oder indirekt eine verlangefbwertszeit von physiologischerweise
im Epithel vorkommendem VEGF (vascular endothefjedwth factor) hervorzurufen und
damit eine Neovaskularisation zu triggern oder sagastimulieren (VAN SETTEN 1997).
Hinzu kommt vermutlich die passive Dilatation linkdra Gefal3e durch teilweise zu eng
sitzende Linsen, die in einer vendsen Kompressiod letztendlich in einer kornealen
Vaskularisation resultieren (CAMPBELL und MICHAELSI1994).

Die Vaskularisation der Hornhaut hat bei den Hund&ser Studie zwar nicht denselben
Stellenwert wie in der Humanmedizin, da die geldddeGefalie weder den Visus noch die
kosmetische Beeintrachtigung nennenswert vergrjfgknmoch sollten sie als Warnzeichen
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einer kornealen Bedrangnis verstanden werden.

Einzelzeitrdume der unterschiedlich hdufig gereiniten Linsen

Wie beschrieben ergibt sich beim Vergleich der €men Untersuchungszeitraume aller
Augen, in denen je unterschiedlich oft gereinigtesen getragen wurden, aus den Daten
dieser Studie bei keinem der bewerteten Paramigieisgnifikante Veranderung.

Eine Schwierigkeit dieser Auswertung liegt sicharlin den sehr kurzen Zeitintervallen von
etwa 4 Wochen, in denen die Entwicklung einzelremaeter untersucht wurdeDamit ist
ein sich langsam veradndernder Parameter wie dimdtigerung schwer zu beurteilen. Bei
sich potentiell rasch andernden Parametern, insbdesendem Hornhautodem oder der
oberflachlichen Vaskularisation, kann ebenfallsnkesignifikante Veranderung in einer der
untersuchten Gruppen festgestellt werden. Hieragt zum einen die bei einzelnen Gruppen
zu geringe Zahl an auswertbaren Zeitabschnitten@eippe 4 (Zeitraume, in denen Linsen
getragen wurden, die 5-mal oder haufiger gereimigtden) setzt sich nur aus n = 8
Zeitraumen zusammen. So fiel beim Parameter ,0dsrede Gesamtflache€ine deutliche
Verschlechterung der Werte der Gruppen 3 und 4diese Entwicklung konnte jedoch mit
dem vorhandenen Datenmaterial nicht als statistsigmifikant beurteilt werden. Eine
maogliche Erklarung fir diese Beobachtung wéare belspeise eine starkere mechanische
Reizung der Hornhaut durch altere Kontaktlinsenj denen eventuell vorhandene
Ablagerungen trotz intensiver Kontrolle (siehe &.Rvielleicht nicht immer entdeckt werden
konnen.

Anhand des untersuchten und ausgewerteten Datemagatkann somit bei keinem der
bewerteten Parameter ein Einfluss der Kontaktlinaah deren Entwicklung festgestellt
werden.

5.3.3. Komplikationen

Mangel der Linsen

Der Verlust von Linsen machte die Anpassungsmadeetlich. Zu berticksichtigen ist dabei,
dass bei schlecht passender Linsengréf3e nur djejehierausfallen, die zu weit oder zu grof3
fur das jeweilige Auge sind. Die eher zu eng siteendlinsen sind zwar schwerer zu
erkennen, bringen aber die schwerwiegenderen K&atminen mit sich.

Das Einrei3en von Linsen ist vermutlich auf einelteAingsprozess des Linsenmaterials
zuruckzufihren. Bemerkenswert ist, dass keineHierde erkennbar dadurch beeintrachtigt
schien, wahrend in der Humanmedizin Linsentragedéertigen Komplikationen von einem
auRRerst unangenehmen Tragegefihl oder Schmerziehtbarund sogar dadurch verursachte
Verletzungen der Lider, Konjunktiva oder Kornea teaten konnen. Kratzer auf der
Oberflache der Linsen sind mechanischen Ursprundseatstehen zum Teil einfach wahrend
des Tragens im Auge, teilweise durch die manuedmiBung mit blo3en Fingern. Meistens
bleiben sie vom jeweiligen Trager unbemerkt, biedber eine bessere Anhaftungsstelle fir
Bakterien und Ablagerungen aller Art (ROTH 2003).

Ablagerungen entstehen aufgrund von Umwelteinfilissge kdnnen sich aber auch aus
Komponenten des Tranenfilms bilden, haufig handsltsich dabei um Calcium-Protein-
Komplexe. Ablagerungen auf der Linsenriickseite ktnein Fremdkorpergefihl im Auge,
solche auf der konvexen Seite der Linse Unannehikditen beim Blinzeln verursachen
(ROTH 2003).

In der Humanmedizin werden verschiedenste Ursafilvevierfarbungen des Linsenmaterials
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genannt. Braunliche Verfarbungen werden mit NikotiRauch oder Kosmetika in
Zusammenhang gebracht; auch der Alterungsprozessidsenmaterials kann hierbei eine
Rolle spielen (ROTH 2003Pie genaue Ursache kann fir die in dieser Studbdehteten
Falle nicht ermittelt werden. Denkbar ist jedocimeeiAufnahme von Melanin durch das
Linsenmaterial. Dies erklart jedoch nicht, warurasdi Verfarbungen nur bei Linsen einzelner
Hunde zu beobachten war und das Ausmald der Verfgruch nicht mit der jeweiligen
Pigmentdichte korrelierte, so dass sicherlich weitéaktoren ursachlich beteiligt sind.

Haufig beobachtete Komplikationen

Bei den Uberdurchschnittlich haufig erniedrigtenriée des intraokularen Druckes ist davon
auszugehen, dass es sich hierbei um Messungenaeigkandelt. Da die Messungen mit
Applanationstonometern durchgefthrt wurden, istuaehmen, dass die ermittelten Werte
durch die haufig 6demattse, aufgeschwemmte undtdioukinstabilere Struktur der Kornea
verfalscht wurden.

Differentialdiagnostisch ist eine eventuell ischéchi bedingte, reflektorische Uveitis in
Betracht zu ziehen. Der auslésende Pathomechanimedsei ist jedoch unklar, zudem
waren in diesem Fall weitere Anzeichen einer Entaiagdzu erwarten.

Ein moglicher Grund fur die haufig beobachtete Kiowkfivitis ist die mechanische Reizung
durch die Kontaktlinse, vermutlich spielt hier diegenaue Anpassung der Linsengrol3e eine
bedeutende Rolle.

Einzelereignisse

Die bei Hund 11 beobachteten Symptome lassen auf eine Unvertragitsih&aktion
schlieBen. Moglicherweise reagierte das Tier Ubetdahnittich sensibel auf den
mechanischen Reiz der Kontaktlinse, eventuell &etstdurch eine moglicherweise schlecht
angepasste Linsengrof3e. Denkbar ware auch eingisdlee Reaktion auf Bestandteile des
Linsenmaterials. Ahnliche Ursachen miissen auckibed 21 in Betracht gezogen werden.

Berichten aus der Humanmedizin zufolge wird beimliggen einer Keratokonjunktivitis
sicca (KCS) oftmals von der Anwendung von Kontalsiin abgeraten. Obwohl es durchaus
maoglich ist den Tragekomfort durch Verabreichung voanenersatzpraparaten deutlich zu
verbessern (LEMP 1986), ist die objektive Bessemgrgklinischen Symptomatik haufig nur
von kurzer Dauer (GOLDING et al. 1990, EFRON et1£91). BeiHund 24 wurde kein
Hinweis auf Unannehmlichkeiten beim Tragen der &ibgobachtet. Allerdings zeigten die
Werte des Schirmer Tranentests trotz konsequenkarapie mit Cyclosporin-Augendl
keinerlei Verbesserung im Studienverlauf (siehe Agha.3.). Inwieweit der Mangel an
Tranenflissigkeit und die Instabilitat des Trankemsi dennoch eventuell Unannehmlichkeiten
beim Tragen der Kontaktlinse fur den Patienten ngathten, kann nicht mit Sicherheit
festgestellt werden.

Als mdgliche Ursachen fir das Auftreten periokuiddermatiden bei Kontaktlinsentragern
werden in der Literatur bakterielle Infektionen,fektionen mit Pityrosporum ovale,
verschiedenste neurologische Erkrankungen, psywiscStress, Depressionen sowie
klimatische Einflisse genannt (ROTH 2003) Da imliegenden Fall das Auftreten der
Dermatitis in direktem zeitlichen Zusammenhang d#t versehentlichen Gabe von CSA-
Sesamdl stand und sich nach dem Absetzen diesekdneelts die klinische Symptomatik
sofort verbesserte, ist die Dermatitis mit hohehaheinlichkeit auf eine Unvertraglichkeit
zurtckzufihren und ein direkter Zusammenhang nmit ieagen der Linse unwahrscheinlich.
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Bei Hund 7 trat offensichtlich ein massiver Pannusschub ifabédelten Auge auf. Dieser
wurde sehr wahrscheinlich durch das Absetzen delikdeente durch die Besitzer ausgelost.
Die Tatsache, dass in diesem Fall nur das Thenageedie akute Entzindungsreaktion zeigte,
lasst auf eine Mitbeteiligung der Kontaktlinse seén.

Uber das Auftreten eines Pannus im Zusammenhaniaeniiaktlinsen wird in einer einzigen
Referenz (CHAN und WEISSMAN 1996) berichtet. Allergs wurde in dieser
Veroffentlichung die Bezeichnung ,Pannus® nicht @éhdefiniert und eventuell
falschlicherweise verwendet, da die Autoren in elesArtikel kein Granulationsgewebe,
sondern nur oberflachliche Gefal3e beschreiben uot a den in diesem Zusammenhang
genannten Referenzen der Begriff Granulationsgeweloht auftaucht. Da also kein
gesicherter Zusammenhang zwischen dem Tragen vatakitinsen und dem Auftreten von
Granulationsgewebe besteht, ist es wahrscheinjidass die unbehandelte KSC den initialen
Ausloser der Symptomatik bei Hund 7 darstellte, diemn durch die Kontaktlinse
verschlimmert wurde. Hierzu trugen sicherlich dieassiven Verschmutzungen und
Ablagerungen der Linse bei.

Die beiHund 16 beobachtete Symptomatik weist teilweise deutliebeallelen zu dem in der
Humanmedizin beschriebenen Syndrom des ,contastitetuced acute red eye" (CLARE)
(FICHMAN et al. 1987) auf, das ausschlie3lich imsZmmenhang mit verlangerten
Tragezeiten auftritt. Bei den betroffenen Patienkemmt es typischerweise zum akuten
Auftreten der Symptomatik mit unilateralem schmeafi#n Auge, Photophobie, Epiphora und
geroteten Konjunktiven. Die Kornea kann mitbetroffeein, in diesem Fall finden sich
Infiltrate in der Midperipherie oder an den Limbasgrenzend (HOLDEN und ZANTOS
1979). Falls das Tragen von Linsen auf Basis vgdéer Tragezeiten anschliel3end
fortgefuhrt wird, besteht ein hohes RezidivrisikeWEENEY et al. 1993). Genau diese
Symptomatik wurde auch in der vorliegenden StudiegHund 16 angetroffen (siehe 3.3.). Die
Atiologie ist ungeklart, als beitragender Faktordvein zu enger Sitz der Linse diskutiert
(NILSON und LINDH 1990), als weitere Ursachen weardmtziindliche, toxische Effekte
von Ablagerungen an der Linsenrickseite und dieaAmslung von Neutrophilen hinter einer
immobilen Linse vermutet (MERTZ und HOLDEN 1981)udém spielt wohl auch die
andauernde mechanische Irritation durch die Liredbss eine Rolle (WEISSMAN 1982).
Contact lens-associated red eye tritt fast ausdglidh bei Tragern von Hydrogellinsen auf,
wurde jedoch auch bei hoch-sauerstoffdurchléassigesenmaterialien beobachtet (VAJDIC
und HOLDEN 1997), weshalb Hypoxie als auslosendsktdt unwahrscheinlich ist. Eine
bakterielle Kontamination der Linse konnte in eémg Studien nachgewiesen werden
(BALERIOLA-LUCAS et al. 1991, PHILLIPS et al. 1986JOLDEN et al. 1996). Die
Therapie beinhaltet eine sofortige Entnahme dersd,inein erneutes Anpassen der
LinsengréRe und den Wechsel von verlangerten Tedigezzum ausschlie3lichen Tragen der
Linse wahrend des TagesxOSEPHSON und CAFFERY 1979, FICHMAN et al. 1987).
Unklar bleibt im vorliegenden Fall die Ursache deweitis. Uber einen direkten
Zusammenhang zwischen dem Tragen von Kontaktlinsehdem Auftreten einer Uveitis
wurde bisher nicht berichtet. Denkbar ist eventushe Diffusion von Toxinen oder
Entzindungsmediatoren durch die Hornhaut ins Augete. Dabei handelt es sich jedoch
lediglich um eine Mutmal3ung, der eigentliche Patbdmanismus ist vollig unklar.

Die oben beschriebene Symptomatik (siehe 3.3.Howid 19 gleicht ebenfalls einer in der
Humanmedizin bekannten Komplikation bei der Langaevendung von Hydrogellinsen mit
verlangerten Tragezeiten. Bei diesem sogenanntenaistion syndrome® zeigen zunachst
erfolgreiche Langzeittrdger eine plotzlich auftrete Intoleranz gegeniber den Linsen
(SWEENEY 1992). Teilweise wird von einem unangenehmlragegefuhl berichtet,
klinisches Hauptmerkmal ist ein pl6tzlich auftreteadexzessives Hornhautédem. Es wird
angenommen, dass aufgrund von chronischem hype@ns&iress das Endothel funktionell
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beeintrachtigt wird und dieser ab einem bestimnitenkt nicht mehr kompensieren kann. In
weiteren Studien konnte nachgewiesen werden, dagndotheliale Permeabilitat infolge der
Langzeitanwendung von Kontaktlinsen insbesondere viedangerten Tragezeiten stark
zunimmt (LASS et al. 1988, DUTT et al. 1989), wassd Theorie stitzt.

Diese Parallelen in beiden Fallen lassen jeweils einé &ahnliche Atiologie schlieRRen,
dennoch kann der Pathomechanismus letztendlich nbEweisend geklart werden.
Festzuhalten ist jedoch, dass die in dieser Stadigetretenen Komplikationen, die im
Zusammenhang mit den verlangerten Tragezeitenmdergelhaften Linsenanpassung und
eventuell weiteren Faktoren gesehen werden muigsédweise unangenehm oder sogar
schmerzhaft fir den betroffenen Patienten, bedyeysdi und damit abschreckend fir die
Besitzer sind. Zudem sind aufgrund der letztendliogeklarten Ursache die Folgen fur das
betroffene Auge nicht kalkulierbar.

Es ist anzunehmen, dass dasHhend 6 zwischen Linse und Hornhaut gefundene Hundehaar
Ausloser der Beschwerden war. Bemerkenswert iseidalass das Haar erst nach einer
gewissen Tragedauer und nicht beim Linsenweché#iedtsenter die Kontaktlinse gelangt sein
muss, da die Besitzer von einem sehr plétzlichreigihden Blepharospasmus berichteten.
Dies lasst einen sehr weiten Sitz der Linse vermute

5.3.4. UV-Transmissionsmessungen

Zuverlassigkeit der Messmethoden

Die Reproduzierbarkeitstests, mit denen die Gehkaitigder Messmethode 2 kontrolliert
wurde, ergaben bei der Uberpriifung der Auswirkueg Blositionierung nur eine geringe
mittlere Abweichung von 2 % der Transmission vontt&hvert der Messergebnisse. Dieser
einzukalkulierende Fehler ist in Relation zu demidelten Abweichungen bei gereinigten
und getragenen Linsen vernachlassigbar gering, euesentliche Beeinflussung der
Ergebnisse durch die leicht abweichende Positiangeikann somit ausgeschlossen werden.
Dasselbe gilt fir den Einfluss der Austrocknung tersen wéahrend des Messvorganges:
Zwar bewirkte eine zunehmende Austrocknung der dnngine stetige Abweichung der
Messergebnisse von bis zu absoluten 4 %, eineengitthbweichung von 2% ist aber im
Rahmen der Fehlertoleranzen der Messmethode bbegiisksicht.

Zur Interpretation wurden die Ergebnisse der Meth@dkerangezogen, da angenommen
werden kann, dass diese aufgrund der getroffenerkeloungen die letztendlich
reprasentativeren Ergebnisse lieferte.

Neue Linsen

Die neuen, ungetragenen Linsen bieten einen unmfdeseSchutz vor UV-Strahlung. Die

geringgradig verminderte Transmission von Proben2Bereich des sichtbaren Lichtes ist
vermutlich auf eine adspektorisch nicht erkennJaiioung des Linsenmaterials unbekannter
Ursache zuriickzufuhren. Aufgrund der nur geringeeiBflussung der Transmission sollte
dies keine relevante Bedeutung fir den Visus habech diese Veranderung wurde im

Rahmen der Fehlerbetrachtung mit einbezogen. Diswa&rttung wurde dennoch immer

vergleichend zu Probe 1 durchgefihrt.

Linsen mit Medikamentenkontakt

Es konnte im Rahmen der ermittelten Messgenauigkeinerlei Auswirkung der
Medikamente auf die UV-Absorption der Linsen festgét werden.
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Gereinigte Linsen

Die Haufigkeit der Reinigungsdurchgénge der Lingerreliert mit dem Nachlassen ihrer

UV-Schutzwirkung. Da es aufgrund des zur Verfugwstghenden Materials nicht mdglich

war, fur diese Messung durchweg eine einheitlicimséngréf3e zu verwenden (siehe Tab. 4),
sind geringflugige Abweichungen zwischen den Prdtiemnind 22, bzw. 25 und 26 sowie 29

und 30 teilweise auf die unterschiedliche LinsengroGnd die dadurch bedingte

unterschiedliche Kriimmung der Linse zurlckzuful{sehe dazu 5.2.4.).

Die Unterschiede zwischen den Proben, die gleitiyekinigt wurden, lassen sich zum einen
eventuell durch die unterschiedliche Intensitat j@areiligen manuellen Reinigung erklaren
und zum anderen durch die unterschiedliche Zeitspan denen die Linsen in den einzelnen
Reinigungslésungen aufbewahrt wurden (siehe 3&bfauf des Reinigungssystems). Zum
Teil kdnnen diese Unterschiede auch auf die urtteedtichen LinsengréRen und die dadurch
bedingten unterschiedlichen Streuungseffekte zuegfckgt werden.

Da uber den UV-Filter keine naheren Angaben exetickonnen lber die genaue Ursache
seiner Beeintrachtigung und die Art der Wechselwitkunit den Reinigungslésungen keine
Ruckschlisse gezogen werden. Das Auftreten zudatatirhohter Transmissionen in
bestimmten Bereichen lasst jedoch vermuten, dassiaks bei dem UV-Filter um eine
Zusammensetzung verschiedener in das Linsenmaiekiatporierter Inhaltsstoffe handelt,
die bei unterschiedlichen Wellenlangen absorbieDmren jeweiliges Absorptionsmaximum
liegt vermutlich zwischen den jeweiligen Peaks. dhudie Reinigungsprozesse scheinen die
Filter zunehmend zu denaturieren und lassen dalei den Randzonen ihrer
Absorptionsbereiche  zuerst nach. Dies wird dadurdiekraftigt, dass die
Transmissionsmaxima der einzelnen Kurven bei laici¢rschiedlichen Wellenlangen liegen,
die an die Peaks angrenzenden Scheitelpunkte derorgtlmmsmaxima dagegen
Ubereinstimmen.

Zur Darstellung der vermutlichen Konzentration darLinsenmaterial enthaltenen Menge
des UV-Filters eignet sich die optische Dichte. Gagensatz zur Transmission wird diese
logarithmisch dargestellt, wodurch eine Abnahme ldenzentration des Filters dann noch
Ubersichtlich angezeigt wird, wenn die Strahlungezal vollstandig absorbiert wird. Dartber
hinaus ist die optische Dichte linear zur Kontetidrg wie in folgender Fomel dargestellt
wird:

OD =logio () =¢ ¢ d

oD = optische Dichte

T = Transmission

€ = molarer Extinktionskoeffizient

C = Konzentration des UV-Filters

d = Dicke der Schicht (HAMMER et al. 2001)

Da es sich bed und e um konstante Grof3en handelt, ist somit die opsidbichte direkt
proportional zu Konzentrationdes UV-Filters.

Abbildung 20 zeigt die optische Dichte gereinidteérsen und im Vergleich dazu die optische
Dichte der 247 Tage lang getragenen Linse (Prohe 16
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Abb. 20: Graphik zur optischen Dichte der Proben 1, 1623125, 27, 29 und 31.

Generell gilt, dass ein gro3er Wert der Optischaii@ nach obiger Definition eine geringere
Transmission bedeutet. Es ist zu erkennen wie mineamender Anzahl der
Reinigungsprozesse die Optische Dichte abnimmtomiers im UV-A-Bereich ist dies
Uberproportional ausgepragt (Linse 1 ist neu undséi 21 einmal gereinigt). Als
bemerkenswert kann angesehen werden, dass fuggeNallenlangen (UV-B bis UV-C) eine
einmalige Reinigung keinen nennenswerten Einflus®iaben scheint. Die Optische Dichte
nimmt nicht sichtbar ab. Dies liegt aber auch am daiflésungsvermdgen der Messaperatur,
da hier Transmissionen in der Gréf3enordnung 0,00dethessen werden miuissen. Erst
weitere Reinigungsvorgange kénnen signifikant édeeinflussung der Filter nachweisen.
Der grundsatzlich ahnliche Verlauf der Kurven fle dProben 21 bis 31 (Einfluss der
Reinigung) zeigt die unterschiedlich starke Beesgling der Reinigung auf die Menge des
UV-Filters. Bestehende Peaks, z.B. bei ca. 28Qundh 335 nm, bleiben flir alle getesteten
Linsen 21 bis 31 vorhanden. Zusammen mit der Thtsatass die Konzentration des Filters
unterschiedlich abnimmt, kann dies als weitereszirfdr das Vorhandensein mindestens
zweier unterschiedlicher UV-Filter gewertet werdBrer Grenzbereich zwischen den beiden
Filtern kann nach der Abbildung bei ca. 310 nmnuget werden (Relatives Minimum
zwischen den Peaks).

Die real getragene Linse 16 weist ebenfalls diengchiedliche Abnahme der Filterfunktion
fur grofiere und kleinere Wellenlangen auf. Der IEs¥ des Reinigens kann also auch hier
gesehen werden. Der Kurvenverlauf der Probe 16t zedpoch auch, dass unter den
Praxisbedingungen, denen sie ausgesetzt war, wdtiaflisse auf den Filter prasent waren.
Der Peak bei ca. 335 nm ist nicht mehr ausgepraties-kénnte auch durch die hohe Zahl
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von 12 Reinigungsvorgangen bedingt sein wahrendrelative Abfall fir Wellenlangen
unterhalb des linken Maximums ausgepragter ist Absorption im Bereich des linken Peaks
bei 280 nm ist trotz der 12 Reinigungsvorgéangevatbaltnismaliig stark anzusehen. Da sich
aber auch die Struktur der Kurve geandert hat usdrelative Minimum um 310 nm einem
mehr oder minder linearem Anstieg gewichen ist, dinsich hier ein starkes Indiz fur eine
Anlagerung von weiterem absorbierendem Material. Peak bei 280 nm liegt im Bereich
der Linsen mit 3 bis 4 Reinigungen der ProbensdYieben einer Anlagerung weiteren
absorbierenden  Materials konnte dies auch eineninggen Einfluss des
Reinigungsvorganges fur den UV-B bis UV-C Filtes getragenen Linsen andeuten oder
aber auf gegebenenfalls vorhandene Schwankungear Btabilitét des UV-Filters hinweisen.

Getragene Linsen

Die Abnahme der Transmission im Bereich der sidletb&Vellenlangen steigt tendenziell mit
zunehmender Tragedauer der Linsen. Mdgliche Ursadid zunehmende Ablagerungen
beziehungsweise leichte Eintribungen des Linsenmalte Die starke Abweichung der

Proben 3, 5 und 10 zwischen 430 und 500nm lagistcgicch deren makroskopisch deutlich
erkennbare braun—-rétliche Verfarbung erkléaren, wechlwdas einfallende Licht im blauen

Bereich absorbiert wird. Wie bereits erwahnt (si€h@.3.), ist als moégliche Ursache der
braunlichen Verfarbung der Linsen die Anlagerung Melaninpigmenten ans Linsenmaterial
in Betracht zu ziehen. Vergleicht man die Transiorssyraphen dieser Kontaktlinsen mit dem
Absoptionsspektrum von Melanin (siehe Abbildung, 2diyd deutlich, dass die Bereiche der
Wellenlangen des sichtbaren Lichtes, in denen disdn eine Abnahme der Transmission
aufweisen, mit denen der Absorption von Melaninréimstimmen konnten, was diese These
unterstitzen wirde. Da die Transmissionsgraphes leinhte Stufe zeigen und kein glattes
Abfallen zum Blauen hin, ist auszuschlief3en, dasssediEffekte von Streuung durch

Verunreinigungen oder Kratzern herriihren; die Aefagg eines Farbstoffes, vermutlich

Melanin, kann angenommen werden. Im Rahmen diesessivhgen wurden aber keine
weiteren Anstrengungen unternommen, das Melanektirachzuweisen.

g 1 5 i + 1
300 400 500 690 700 800

Optische Dichte (relative Einheiten)

Wellenlange (nm)

Abb. 21: Transmissionskurve Melanin (MEINHARDT et al. 2008).

Die Beeintrachtigung der UV-Schutzwirkung der Linderreliert mit der Anzahl der jeweils
durchlaufenen Reinigungsvorgange. Die Abweichurggischen den gleich oft gereinigten
Linsen koénnen zusatzlich zu den oben erwdhnten rseiteedlich intensiven
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Reinigungsprozessen eventuell durch weitere Eisdlisedingt sein, die im Rahmen dieser
Studie jedoch nicht nachgewiesen werden konntenklise ist beispielsweise ein Einfluss
der UV-Strahlung selbst, der der jeweilige Filtegihrend der Tragezeit der Linse ausgesetzt
war.

Welche Bedeutung diese Abnahme des UV-Schutzesd#fi$r jeweilige Auge und die
Entwicklung der KSC hat, ist nicht eindeutig bestibar. Ein- oder 2-mal gereinigte Linsen
weisen noch einen hohen UV-Schutz fir das jeweligge auf, allerdings weisen sie auch
im UV-B Bereich eine erhdhte Transmission auf, alsratiologisch bedeutsam erachtet wird
(SLATTER et al. 1977, SEVERIN 1989, SLATTER 199Oelche Strahlenmenge
letztendlich das Auge erreicht, hangt auch vonj@seiligen einwirkenden Strahlenintensitat
ab.

Ohne Auswirkung ist im Allgemeinen die erhéfii@ansmission der Proben 24 — 32 im UV-C
Bereich, da die Strahlung unterhalb 280 nm nicatitidoberflache erreicht (HOCKBERGER
2002).
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ZUSAMMENFASSUNG

6. Zusammenfassung

Der Effekt UV-blockierender Kontaktlinsen bei der Therapie der Keratitis superficialis
chronica des Hundes

Ziel:
Das Ziel dieser Arbeit war es, den Effekt UV-blalender Kontaktlinsen bei der Therapie
der Keratitis superficialis chronica (KSC) zu eteli.

Methodik:

26 Hunde (26 Augen) mit KSC wurden 6 Monate lang W\-blockierenden Kontaktlinsen
(*Acri.Pat®-UV bandage lenses) behandelt. Die Katliase wurde jeweils auf einem Auge
des jeweiligen Hundes eingesetzt, das andere Auggdrte als Kontrollauge. Im Anschluf3
wurden funf Hunde, die nun auf beiden Augen Linsagen, weiterhin klinisch beobachtet.
Alle Augen wurden kontinuierlich mit Cyclosporin A Augentropfen medikamentds
behandelt.

Die Kontaktlinsen wurden alle vier Wochen gewedhsehd bei jedem dieser
Untersuchungstermine eine komplette ophthalmolbgisdntersuchung durchgefihrt. Die
Ergebnisse wurden anhand von Photographien und iftschen Aufzeichnungen
dokumentiert und ausgewertet. Bewertet wurden dRipnentausdehnung, Pigmentdichte,
Hornhautédem, Pannus und Vaskularisation der Kornea

Ergebnisse:

Pigmentdichte und —ausdehnung nahmen im Studieaagitsowohl in therapierten als auch
in Kontrollaugen zu. Das Hornhautddem verstarktd sh den Augen mit Kontaktlinsen,
blieb in den Kontrollaugen unverandert. Ein sidfiter Unterschied in der Haufigkeit von
Pannusschiiben zwischen therapierten und Kontra@tawgnnte nicht festgestellt werden.
Eine Veranderung des Ausmaldes der kornealen Vasatlan konnte weder in therapierten
noch in Kontrollaugen festgestellt werden.

Nebenwirkungen wurden in sechs Fallen beobachtelepfBrospasmus, massives
Hornhautédem, hochgradige oberflachliche Vaskwdéine der Kornea, Photophobie,
Uveitis).

SchlulZfolgerung:

Die Anwendung UV-blockierender Kontaktlinsen mitkagerten Tragezeiten erwies sich als
ungeeignete Therapie der KSC wund birgt zudem dasikdRi schwerwiegender
Nebenwirkungen.
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7. Summary

The effect of UV-blocking contact lenses as a thgog for canine chronic superficial
keratitis

Purpose:
To evaluate the effect of UV-blocking soft contsartses (CL) for canine chronic superficial
keratitis (CSK).

Methods:

26 dogs (26 eyes) with CSK were treated with U\eking contact lenses (*Acri.Pat®-UV
bandage lenses) for six months. The contact lesspleeed on one eye of each dog; the other
eye remained as a control eye. After this actuadlystfive dogs were treated further on
wearing now contact lenses on both eyes. Continyoal patients were treated topically
with cyclosporine A for both eyes.

The contact lenses were changed every four weeksaasomplete ophthalmic examination
was performed at each appointment. Results werandeated and evaluated using digital
images and a grading system for all clinical sigBsaluation criteria included pigment
extension, pigment density, corneal edema, panmii€@neal vascularisation.

Results:

Pigment extension and density increased in eyesiwge&Ls and in control eyes over the

evaluation period of six months. Corneal edemaeia®ed in the eyes wearing lenses, but
remained unaffected in the control eyes. A sigaificdifference in the incidence of pannus
between control eyes and CL's eyes could not bé&uaeal. There was no change in the
extent of corneal vascularisation in the CL's ea®svell as in the control eyes.

Side effects were noted in six cases (bleparospastense corneal edema, high-grade
superficial vascularisation, photophobia, uveitis).

Conclusion:
Extended wear of UV-blocking contact lenses israifective treatment for canine CSK and
bears the risk of severe side effects.
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Anhang

A.1. Studienverlauf Bilder

Anhang A.1. beinhaltet die Zeichnungen aller Patameadler auswertbaren Hunde.
Zur Erklarung siehe 3.2.6.

Die rémischen Ziffern stehen fiir die Nummer desdbganges (Il oder Ill) des Pigments.
Pannus wurde als schraffierte Flache in den Pigsabamata kenntlich gemacht.

Das jeweilige Datum ist als "Jahr — Monat — Tadgeiiihrt.

"OD" bzw. "OS’ steht fur "oculus dexter” bzw “osudinister’, "OTh" bzw "OKofur
Therapie- bzw. Kontrollauge.
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A.1.1. Hund 2
OKo = 0D, OTh =0S

Pigment mit Pannus — Hund 2 -primérer Studienzeitraum

temporal nasal nasal ) temporal
oD 0S
2005-04-08 III 2005-04-08 |

temporal nasal nasal o temporal
oD 0Ss
2005-04-29 1lI 2005-04-20 |
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temporal nasal nasal temporal
oD oS
2005-05-24 1lI 2005-05-24 |

temporal o nasal nasal temporal
oD 0S
2005-06-16 III 2005-06-16 |

temporal nasal nasal temporal
oD oS
2005-07-14 11 2005-07-14 |
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temporal nasal nasal temporal
oS
2005 08 11 111 2005-08-11 |
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Pigment — Hund 16 — priméarer Studien- und Beobachingszeitraum
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Odem — Hund 16 — primérer Studien- und Beobachtung®itraum

Odem

OOD Grad 1
BOD Grad 2
OOS Grad 1
M OS Grad 2

(%) 18ueuayoe|4
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Studiendauer (d)

A.2.10. Hund 17

OS =0Th, OD = OKo

Pigment — Hund 17 — priméarer Studienzeitraum
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A.2.11. Hund 18
OS = 0OTh, OD = OKo

Pigment — Hund 18 — priméarer Studienzeitraum

Pigment OS
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Studiendauer (d)
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Q
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Studiendauer (d)
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Pigment Hund 18 — primérer Studien- und Beobachtungzeitraum

Pigment OS
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Odem — Hund 18 — priméarer Studien- und Beobachtung®itraum

Odem

OOD Grad 1
BEOD Grad 2
OOS Grad 1
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Studiendauer (d)

A.2.12. Hund 19

OS =0Th, OD = OKo

Pigment — Hund 19 — primérer Studienzeitraum
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Pigment OD
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Studiendauer (d)
Pigment — Hund 19 — priméarer Studien- und Beobachtngszeitraum
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Pigment OD
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Odem — Hund 19 — primérer Studien- und Beobachtung®itraum

Odem

OOD Grad 1

B OD Grad 2
OOS Grad 1
M OS Grad 2

|

|
- - - - - - — = l— — — — — P
! ! ! ! [
| | | | |
b oo NP P =
| | [
I I I I ———
m--====" | T - T1T- - T T [
| | |
| | |  —
f-—~"~"~"~"7° ,\\\\\Q\\\, \\\\\ [
| | T T T T
o ____ .
| | | | | |
| L L T T T T
- - = _\, \\\\\ g == F == = = = === - -
| | L - - -
| . ; : : :
| f | | g
| | I
| [
| | | B
| I
| L
| |
” _ | T T T T
: . : ; : ; ; : ; ;
o o o o o o o o o o o
m ()] 0 ~ © n < o N —

(9%) nereUayOR|4

86 114 142 170 198 226 254 282 308 336 366 394 422 457 495 535

28 58

0

Studiendauer (d)

354



ANHANG

A.2.13. Hund 20
OS =0Th, OD = OKo

Pigment — Hund 20 — primérer Studienzeitraum
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Odem — Hund 20 — priméarer Studienzeitraum

Odem
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A.2.14. Hund 23
OS =0Th, OD = OKo
Pigment — Hund 23 — primarer Studienzeitraum
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Pigment OD
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A.2.15. Hund 24
OS = 0OTh, OD = OKo

Pigment — Hund 24 — primérer Studienzeitraum
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Odem — Hund 24 — priméarer Studienzeitraum
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A.2.16. Hund 25
OS =0OTh, OD = OKo
Pigment — Hund 25 — primarer Studienzeitraum
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A.2.17. Hund 26
OS = 0OTh, OD = OKo

Pigment — Hund 26 — primérer Studienzeitraum
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Pigment Hund 26 — primérer Studienzeitraum
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A.3. Tabellen Studienverlauf

A.3. Tabellen StUdIENVETIIAUT..........ooori e e e 363
A 70 AU o 1 o o 0 TR 364
R T2 [ 1o T 2 365
N T T 18 o 1 2 366
R T S o 11 1o T [ 370
F A TS TR o 11 [ o [ TP TT 371
N T TR = [0 1 T < T 372
R T A = [ 1o T 2O 376
YN TR < T 181 Lo 1 2 377
F NG TR TR = [0 1o T K T 378
G T 0 TR = [ o o 5 O I 379
R 700 I T 11 T I 380
G T 2 o [0 o o 1 381
R 700 1 TR o [T o 5 2 382
A T S o 1] T I T 383
N 700 S TR o [T o e I T 384
G T I T = [ o o 1 TP 385
R 700 A o 11 o e 389
Y TR < T = [0 o [ < T 390
R 700 K TR o [T o 1 I I 394
YN T2 O T = [0 o (o 2 O I 398
R T2 T o [T o 2 399
Y I o [0 (o 2 400
R T2 TR o [T o 2 2 401
Y I S o [0 (o 12 402
YR T2 S TR o [T o 2 T 404
YR I S 3 [ Lo B2 T 405

A.3. gibt einen Uberblick tiber den zeitlichen Aflder Studie bei den einzelnen Hunden.

Erklarung der verwendeten Ful3naten

1 Die verwendeten Kontaktlinsen jedes Hundes simdrshummeriert; angegeben ist
die Nummer der zu diesem Termin entnommenen bmngesetzten Linse
2 Mit der Ziffer 1 wird hier das anfangs verwerelatl-in-one-Reinigungssystem

abgekirzt, das spater zum Einsatz kommende Mebepkgstem wird durch die
Ziffer 2 dargestellt

3 Die Zahl bezieht sich jeweils auf die Nummer betroffenen Kontaktlinse

4 Die Angaben in Klammern beschreiben das Ausneal¥efanderungen: + =
geringgradig, ++ = mittelgradig, +++ = hochgradig

5 Die angegebenen Medikamente wurden ab dem jgesibis zum darauffolgenden

Untersuchungstermin angewendet; die Zahl entspdiehHaufigkeit der
Verabreichung pro Tag

6 R steht fur Cyclosporin 1% auf Rizinusél-BaSid{ir Cyclosporin 1%ig auf Sesamol-
Basis

=====Markiert das Ende des sechsmonatigen, primd@rgersuchungszeitraums
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Untersuchungsdaten
Typ der Nutzungsdauer
Datum der | Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. eingesetzten |der entnommenen | Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge |Linse ? | entnommen ! eingesetzt ! Linse Linse (d) system 2 10D STT
04.04.2005 0 oS ja 0 1 D3 1 13 15
04.04.2005 0 oD nein 0 0 1 14 15
29.04.2005 25 0os ja 1 1 D3 25 1 15 15
29.04.2005 25 oD nein 0 0 1 14 15
19.05.2005 45 oS ja 1 1 D3 45 1 11 14
19.05.2005 45 oD nein 0 0 1 14 15
14.06.2005 71 oS ja 1 2 D3 71 1 15 15
14.06.2005 71 oD nein 0 0 1 13 13
30.08.2005 148 os ja 2 2 D3 77 1 14 14
30.08.2005 148 oD nein 0 0 1 12 14

Beschadigungen an/ Probleme mit Kontaktlinsen 3 Komplikationen und Nebenwirkungen Medikation
Datum der Ab- Ver- Blepharo- | Augen- Kon- Kortiko- Tréanenersatz-

Untersuchung |Verlust Riss ratzer lagerungen 4 farbung 4 spasmus *| ausfluss * junkitivitis 4 sonstiges |CSA > | steroid ® | Antibiose ° préparate s
04.04.2005 R2
04.04.2005 R2
29.04.2005 R2
29.04.2005 R2
19.05.2005 R2
19.05.2005 R2
14.06.2005 1 R2
14.06.2005 R2
30.08.2005 R2
30.08.2005 R2

T punH ‘T°€'Vv
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Untersuchungsdaten
Nutzungsdauer
Typ der der
Datum der | Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. eingesetzten | entnommenen |Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge |Linse? | enthommen ! eingesetzt ! Linse Linse (d) system 2 10D STT
08.04.2005 0 oS ja 0 1 D1 1 11 13
08.04.2005 0 oD nein 0 0 1 10 12
29.04.2005 21 oS ja 1 1 D1 21 1 10 12
29.04.2005 21 oD nein 0 0 1 10 12
24.05.2005 46 oS ja 1 1 D1 46 1 12 13
24.05.2005 46 oD nein 0 0 1 10 14
16.06.2005 69 oS ja 1 1 D1 69 1 11 13
16.06.2005 69 oD nein 0 0 1 11 12
14.07.2005 97 oS ja 1 1 D1 97 1 10 12
14.07.2005 97 oD nein 0 0 1 12 12
11.08.2005 125 os ja 1 1 D1 125 1 9 13
11.08.2005 125 oD nein 0 0 1 11 14
08.09.2005 153 oS ja 1 1 D1 153 1 10 13
08.09.2005 153 oD nein 0 0 1 12 13
21.10.2005 196 oS ja 1 1 D1 196 1 10 14
21.10.2005 196 oD nein 0 2 D2 1 10 13
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Untersuchungsdaten
Nutzungsdauer
Typ der der
Datum der | Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. eingesetzten | entnommenen | Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge |Linse ? | entnommen ! eingesetzt . Linse Linse (d) system 2 10D STT
21.04.2005 0 0S ja 0 1 D3 1 12 15
21.04.2005 0 oD nein 0 0 1 14 15
12.05.2005 21 0S ja 1 1 D3 21 1 10 13
12.05.2005 21 Od nein 0 0 1 15 12
02.06.2005 42 0S ja 1 1 D3 42 1 11 12
02.06.2005 42 Od nein 0 0 1 14 13
30.06.2005 70 0Ss ja 1 2 D3 70 1 11 13
30.06.2005 70 Od nein 0 0 1 17 13
26.07.2005 96 oS ja 2 2 D3 26 1 11 11
26.07.2005 96 Od nein 0 0 1 18 12
26.08.2005 127 oS ja 2 2 D3 57 1 12 14
26.08.2005 127 Od nein 0 0 1 12 13
14.09.2005 146 0S ja 2 0 D3 76 1 13 9
14.09.2005 146 Od nein 0 0 1 19 10
23.09.2005 155 0S ja 0 3 D3 1 13 14
23.09.2005 155 Od nein 0 0 1 17 14
21.10.2005 183 0S ja 3 4 D3 28 1 9 15
21.10.2005 183 Od nein 0 0 1 10 14
18.11.2005 211 oS ja 4 4 D3 28 1 11 13
18.11.2005 211 Od nein 0 0 1 10 13
22.12.2005 245 0S ja 4 4 D3 62 1 8 15
22.12.2005 245 Od ja 0 5 D3 1 10 12
03.02.2006 288 0S ja 4 6 D3 105 2 10 13
03.02.2006 288 Od ja 5 7 D3 43 2 10 13
03.03.2006 316 0S ja 6 4 D3 28 2 11 13
03.03.2006 316 Od ja 7 5 D3 28 2 8 14
13.04.2006 357 0S ja 4 6 D3 146 2 6 15
13.04.2006 357 Od ja 5 7 D3 84 2 8 13
12.05.2006 386 0S ja 6 4 D3 57 2 11 12
12.05.2006 386 Od ja 7 5 D3 57 2 11 12
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Beschadigungen an/ Probleme mit Kontaktlinsen Komplikationen und Nebenwirkungen Medikation
Datum der Ab- Ver- Blepharo- Augen- Kon- Kortiko- Tranenersatz-
Untersuchung |Verlust Riss Kratzer * lagerungen 4 farbung 4 spasmus 4| ausfluss * junktivitis 4 sonstiges CSA %% steroid ° | Antibiose ° praparate °
21.04.2005 R2
21.04.2005 R2
12.05.2005 R2
12.05.2005 R2
02.06.2005 R2
02.06.2005 R2
30.06.2005 1 1(+) R2
30.06.2005 R2
26.07.2005 R2
26.07.2005 R2
26.08.2005 R2
26.08.2005 R2
14.09.2005 2 (++) (++) sergs (+++) (+) R2
14.09.2005 R2
23.09.2005 R2
23.09.2005 R2
21.10.2005 3 (++) R2
21.10.2005 R2
18.11.2005 R2
18.11.2005 R2
22.12.2005 R2
22.12.2005 R2
03.02.2006 R2
03.02.2006 R2
03.03.2006 R2
03.03.2006 R2
13.04.2006 R2
13.04.2006 R2
12.05.2006 6 R2
12.05.2006 R2
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Untersuchungsdaten

Nutzungsdauer
Typ der der
Datum der | Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. eingesetzten | entnommenen | Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge |Linse ? | entnommen ! eingesetzt ! Linse Linse (d) system 2 I0D STT
23.06.2006 428 0Ss ja 4 8 D3 188 2 16 12
23.06.2006 428 OD ja 5 7 D3 126 2 11 13
28.07.2006 463 0s ja 8 4 D3 35 2 10 15
28.07.2006 463 oD ja 7 5 D3 92 2 11 14
25.08.2006 491 0os ja 4 8 D3 216 2 9 15
25.08.2006 491 oD ja 5 7 D3 154 2 11 15
29.09.2006 526 0s ja 8 4 D3 70 2 8 16
29.09.2006 526 oD ja 7 5 D3 127 2 8 14
03.11.2006 561 oS ja 4 8 D3 251 2 10 15
03.11.2006 561 oD ja 5 7 D3 189 2 10 13
08.12.2006 596 OoS ja 8 4 D3 105 2 11 13
08.12.2006 596 oD ja 7 5 D3 162 2 9 13
05.01.2007 624 oS ja 4 8 D3 279 2 10 14
05.01.2007 624 oD ja 5 7 D3 217 2 6 14
02.02.2007 652 0s ja 8 4 D3 133 2 6 14
02.02.2007 652 oD ja 7 5 D3 190 2 9 15
23.03.2007 701 0s ja 4 8 D3 328 2 9 14
23.03.2007 701 OD ja 5 7 D3 266 2 8 14
27.04.2007 736 oS ja 8 4 D3 168 2 7 14
27.04.2007 736 OD ja 7 5 D3 168 2 8 14
08.06.2007 778 oS ja 4 9 D3 370 2 13 15
08.06.2007 778 oD ja 5 10 D3 308 2 13 15
13.07.2007 813 oS ja 9 4 D3 35 2 12 14
13.07.2007 813 oD ja 10 5 D3 35 2 10 15
17.08.2007 848 0s ja 4 9 D3 405 2 11 14
17.08.2007 848 oD ja 5 10 D3 343 2 11 14
14.09.2007 876 0s ja 9 4 D3 63 2 10 15
14.09.2007 876 oD ja 10 5 D3 63 2 12 15
12.10.2007 904 0s ja 4 9 D3 433 2 12 15
12.10.2007 904 OD ja 5 10 D3 371 2 11 15
16.11.2007 939 0os ja 9 11 D3 98 2 12 14
16.11.2007 939 oD ja 0 5 D3 406 2 11 15
21.12.2007 974 OS ja 11 9 D3 35 2 11 14
21.12.2007 974 oD ja 5 12 D3 406 2 13 14
18.01.2008 1002 OoS ja 9 11 D3 126 2 10 15
18.01.2008 1002 oD ja 12 5 D3 28 2 8 18
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Beschadigungen an/ Probleme mit Kontaktlinsen Komplikationen und Nebenwirkungen Medikation
Datum der Ab- Ver- Blepharo- Augen- Kon- Kortiko- Tranenersatz-
Untersuchung [Verlust Riss Kratzer lagerungen * | farbung * | spasmus *| ausfluss * | junktivitis * | sonstiges CSA ®8| steroid ® | Antibiose ° praparate °
23.06.2006 R2
23.06.2006 R2
28.07.2006 R2
28.07.2006 R2
25.08.2006 R2
25.08.2006 R2
29.09.2006 R2
29.09.2006 R2
03.11.2006 R2
03.11.2006 R2
08.12.2006 R2
08.12.2006 R2
05.01.2007 R2
05.01.2007 R2
02.02.2007 R2
02.02.2007 R2
23.03.2007 R2
23.03.2007 R2
27.04.2007 8 (+) R2
27.04.2007 7(4) R2
08.06.2007 R2
08.06.2007 R2
13.07.2007 R2
13.07.2007 R2
17.08.2007 R2
17.08.2007 R2
14.09.2007 R2
14.09.2007 R2
12.10.2007 4 (+) R2
12.10.2007 R2
16.11.2007 R2
16.11.2007 10 R2
21.12.2007 R2
21.12.2007 R2
18.01.2008 R2
18.01.2008 R2
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Untersuchungsdaten
Nutzungsdauer
Typ der der
Datum der Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. eingesetzten | entnommenen | Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge |Linse? | entnommen ' | eingesetzt® Linse Linse (d) system 2 I0OD STT
20.05.2005 0 oS ja 0 1 D2 1 10 13
20.05.2005 0 oD nein 0 0 1 11 13
17.06.2005 28 oS ja 1 1 D2 28 1 9 13
17.06.2005 28 oD nein 0 0 1 11 12
21.07.2005 62 oS ja 1 1 D2 62 1 10 12
21.07.2005 62 oD nein 0 0 1 10 12
25.08.2005 97 oS ja 1 2 D2 97 1 9 11
25.08.2005 97 oD nein 0 0 1 10 10
06.10.2005 139 oS ja 2 2 D2 42 1 8 10
06.10.2005 139 oD nein 0 0 1 8 10
17.11.2005 181 oS ja 0 3 D1 1 8 11
17.11.2005 181 oD nein 0 0 1 8 11
27.12.2005 221 oS ja 0 4 D2 1 11 10
27.12.2005 221 oD nein 0 0 1 9 11

Beschadigungen an /Probleme mit Kontaktlinsen Komplikationen und Nebenwirkungen Medikation
Datum der Ab- Ver- Blepharo- | Augen- Kon- Kortiko- Tranenersatz-

Untersuchung [Verlust Ri ratzer lagerungen 4 farbung 4 spasmus 4| ausfluR * junktivitis 4 sonstiges |CSA 5 | steroid ° | Antibiose ® préparate °
20.05.2005 R2
20.05.2005 R2
17.06.2005 R2
17.06.2005 R2
21.07.2005 R2
21.07.2005 R2
25.08.2005 1(+) R2
25.08.2005 R2 3
06.10.2005 R2
06.10.2005 R2 3
17.11.2005 2 R2
17.11.2005 R2
27.12.2005 3 R2
27.12.2005 R2

¥ PUNH 'v'E'V

ONVHNY



T.E

Untersuchungsdaten
Nutzungsdauer
Typ der der
Datum der | Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. eingesetzten | entnommenen | Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge |Linse ? | entnommen ' | eingesetzt® Linse Linse (d) system 2 10D STT
31.05.2005 0 0S ja 0 1 D2 1 14 15
31.05.2005 0 OD nein 0 0 1 14 15
28.06.2005 28 oS ja 1 1 D2 28 1 13 15
28.06.2005 28 OD nein 0 0 1 15 5
02.08.2005 63 oS ja 1 1 D2 63 1 13 14
02.08.2005 63 OD nein 0 0 1 15 5

Beschadigungen an /Probleme mit Kontaktlinsen 3 Komplikationen und Nebenwirkungen Medikation
Datum der Ab- Ver- Blepharo- | Augen- Kon- Kortiko- Tranenersatz-

Untersuchung  |[Verlust RiR ratzer “ | lagerungen * | farbung ¢ | spasmus | ausfluR * | junktivitis * | sonstiges |CSA >° | steroid ° | Antibiose ® |  praparate °
31.05.2005 R2
31.05.2005 R2
28.06.2005 R2
28.06.2005 R2
02.08.2005 R2
02.08.2005 R2
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Untersuchungsdaten
Typ der Nutzungsdauer der
Datum der | Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. eingesetzten |entnommenen Linse |Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge |Linse ? | entnommen ! eingesetzt ! Linse (d) system 2 10D STT
31.05.2005 0 0S ja 0 1 D2 0 1 11 14
31.05.2005 0 oD nein 0 0 1 10 13
21.06.2005 21 0S ja 1 1 D2 21 1 10 14
21.06.2005 21 oD nein 0 0 1 9 13
19.07.2005 49 (oS} ja 1 1 D2 49 1 9 13
19.07.2005 49 oD nein 0 0 1 10 13
01.08.2005 62 0Ss ja 1 0 62 1 9 13
01.08.2005 62 oD nein 0 0 1 10 12
05.08.2005 66 0Ss ja 0 2 D2 1 8 14
05.08.2005 66 oD nein 0 0 1 9 14
25.08.2005 86 0S ja 2 2 D2 20 1 9 13
25.08.2005 86 oD nein 0 0 1 8 13
22.09.2005 114 (o8] ja 2 2 D2 48 1 10 14
22.09.2005 114 oD nein 0 0 1 8 14
20.10.2005 142 0sS ja 2 2 D2 76 1 9 15
20.10.2005 142 oD nein 0 0 1 9 14
17.11.2005 170 0S ja 2 2 D2 104 1 5 14
17.11.2005 170 oD nein 0 3 D2 1 5 13
15.12.2005 198 0sS ja 2 2 D2 132 1 8 13
15.12.2005 198 oD ja 3 3 D2 28 1 12 12
17.01.2006 231 0S ja 2 4 D2 165 1 10 14
17.01.2006 231 oD ja 3 5 D2 61 1 8 14
14.02.2006 259 0Ss ja 4 2 D2 28 2 9 15
14.02.2006 259 oD ja 5 3 D2 28 2 9 14
14.03.2006 287 (o] ja 2 4 D2 193 2 9 14
14.03.2006 287 oD ja 3 5 D2 89 2 7 14
06.04.2006 310 0sS ja 4 2 D2 51 2 6 15
06.04.2006 310 oD ja 5 3 D2 51 2 8 16
04.05.2006 338 (oS} ja 2 4 D2 221 2 6 16
04.05.2006 338 oD ja 3 5 D2 117 2 7 16
06.06.2006 371 0Ss ja 4 2 D2 84 2 9 15
06.06.2006 371 oD ja 5 3 D2 84 2 9 14
02.07.2006 397 oS ja 2 0 247 2 10 15
02.07.2006 397 oD ja 3 0 143 2 11 20
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Beschadigungen an/ Probleme mit Kontaktlinsen

Komplikationen und Nebenwirkungen

Medikation

Datum der Ab- Ver- Blepharo- Augen- Kon- Kortiko- Tranenersatz-
Untersuchung |Verlust Riss Kratzer lagerungen 4 farbung 4 spasmus | ausfluss * junktivitis 4 sonstiges CSA >° | steroid ° | Antibiose ° praparate °
31.05.2005 R2 Corneregel3
31.05.2005 R2 Corneregel3
21.06.2005 R2 Corneregel3
21.06.2005 R2 Corneregel3
19.07.2005 R2 Corneregel3
19.07.2005 R2 Corneregel3
01.08.2005 1 1 sergs (++) (++) R2 Corneregel3
01.08.2005 R2 Corneregel3
05.08.2005 R2 Corneregel3
05.08.2005 R2 Corneregel3
25.08.2005 R2 Corneregel3
25.08.2005 R2 Corneregel3
22.09.2005 R2 Corneregel3
22.09.2005 R2 Corneregel3
20.10.2005 R2 Corneregel3
20.10.2005 R2 Corneregel3
17.11.2005 R2 Corneregel3
17.11.2005 R2 Corneregel3
15.12.2005 R2 Corneregel3
15.12.2005 R2 Corneregel3
17.01.2006 2 R2 Corneregel3
17.01.2006 R2 Corneregel3
14.02.2006 2 R2 Corneregel3
14.02.2006 R2 Corneregel3
14.03.2006 2 R2 Corneregel3
14.03.2006 R2 Corneregel3
06.04.2006 2 R2 Dexagel 2 Corneregel3
06.04.2006 R2 Corneregel3
04.05.2006 R2 Corneregel3
04.05.2006 R2 Corneregel3
06.06.2006 4 4 R2 Corneregel3
06.06.2006 5 R2 Corneregel3
02.07.2006 2 2 R2 Corneregel3
Hornhauterosion,
02.07.2006 3 (++) serds (+++) (++) Haar unter Linse R2 Polyspectran 6| Corneregel3
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Untersuchungsdaten

Typ der Nutzungsdauer der
Datum der | Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. eingesetzten |entnommenen Linse |Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge |Linse ? | entnommen ' | eingesetzt ' Linse (d) system ? IOD STT
06.07.2006 401 0os ja 0 0 2 10 16
06.07.2006 401 oD ja 0 0 2 10 15
03.08.2006 429 0s ja 0 6 D2 2 9 15
03.08.2006 429 oD ja 0 7 D2 2 8 15
31.08.2006 457 0s ja 6 8 D2 28 2 8 15
31.08.2006 457 oD ja 7 9 D2 28 2 7 15
28.09.2006 485 0s ja 8 6 D2 28 2 6 15
28.09.2006 485 oD ja 9 7 D2 28 2 8 15
26.10.2006 513 0Ss ja 6 8 D2 56 2 10 15
26.10.2006 513 oD ja 7 9 D2 56 2 8 15
24.11.2006 542 oS ja 8 6 D2 57 2 10 16
24.11.2006 542 OD ja 9 7 D2 57 2 10 16
22.12.2006 570 0s ja 6 10 D2 84 2 10 15
22.12.2006 570 OD ja 7 11 D2 84 2 8 14
19.01.2007 598 0s ja 0 6 D2 2 9 15
19.01.2007 598 oD ja 11 7 D2 28 2 7 20
16.02.2007 626 0s ja 6 12 D2 112 2 8 16
16.02.2007 626 oD ja 7 11 D2 112 2 8 15
22.02.2007 632 0os ja 12 6 D2 6 2 10 16
22.02.2007 632 oD ja 11 7 D2 34 2 9 15
16.03.2007 654 0Ss ja 6 12 D2 134 2 8 16
16.03.2007 654 oD ja 7 13 D2 134 2 7 16
16.04.2007 685 0Ss ja 12 6 D2 37 2 9 16
16.04.2007 685 OD ja 13 14 D2 31 2 9 16
14.05.2007 713 0s ja 6 12 D2 162 2 10 16
14.05.2007 713 OD ja 14 13 D2 28 2 8 16
11.06.2007 741 0Ss ja 12 15 D2 65 2 8 16
11.06.2007 741 OD ja 13 14 D2 59 2 7 16
09.07.2007 769 0S ja 15 12 D2 28 2 9 20
09.07.2007 769 OD ja 14 13 D2 56 2 10 20
06.08.2007 797 0Ss ja 12 15 D2 93 2 8 14
06.08.2007 797 oD ja 13 14 D2 87 2 9 16
03.09.2007 825 0Ss ja 15 16 D2 56 2 9 15
03.09.2007 825 oD ja 14 13 D2 84 2 9 16
05.10.2007 857 0Ss ja 16 17 D2 32 2 9 16
05.10.2007 857 OD ja 13 18 D2 119 2 10 16

ONVHNY



GLE

Beschadigungen an/ Probleme mit Kontaktlinsen

Komplikationen und Nebenwirkungen

Medikation

Datum der Ab- Ver- Blepharo- Augen- Kon- Kortiko- Trénenersatz-
Untersuchung |Verlust Riss Kratzer lagerungen | farbung * | spasmus *| ausfluss * |junktivitis sonstiges CSA *° | steroid ® | Antibiose ° praparate °
06.07.2006 R2 Corneregel 3
06.07.2006 R2 Corneregel 3
03.08.2006 R2 Corneregel 3
03.08.2006 R2 Corneregel 3
31.08.2006 R2 Corneregel 3
31.08.2006 R2 Corneregel 3
28.09.2006 R2 Corneregel 3
28.09.2006 R2 Corneregel 3
26.10.2006 R2 Corneregel 3
26.10.2006 R2 Corneregel 3
24.11.2006 8 R2 Dexagel 2 Corneregel 3
24.11.2006 9 R2 Corneregel 3
22.12.2006 R2 Corneregel 3
22.12.2006 R2 Corneregel 3
19.01.2007 10 R2 Corneregel 3
19.01.2007 R2 Corneregel 3
16.02.2007 R2 Corneregel 3
16.02.2007 R2 Corneregel 3
22.02.2007 R2 Corneregel 3
22.02.2007 11 R2 Corneregel 3
16.03.2007 R2 Hylo Comod 5
16.03.2007 7 R2 Hylo Comod 5
16.04.2007 R2 Hylo Comod 5
16.04.2007 R2 Hylo Comod 5
14.05.2007 6 R2 Hylo Comod 5
14.05.2007 R2 Hylo Comod 5
11.06.2007 R2 Hylo Comod 5
11.06.2007 R2 Hylo Comod 5
09.07.2007 R2 Hylo Comod 5
09.07.2007 R2 Hylo Comod 5
06.08.2007 12 R2 Hylo Comod 5
06.08.2007 R2 Hylo Comod 5
03.09.2007 15 R2 Hylo Comod 5
03.09.2007 14 R2 Hylo Comod 5
05.10.2007 R2 Hylo Comod 5
05.10.2007 R2 Hylo Comod 5
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Untersuchungsdaten
Typ der Nutzungsdauer der
Datum der  Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. eingesetzten entnommenen Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge |Linse ? | entnommen ' | eingesetzt’ Linse Linse (d) system ° I0D STT
09.06.2005 0 (O8] ja 0 1 D3 1 14 15
09.06.2005 0 oD nein 0 0 1 15 12
05.07.2005 26 (0N ja 1 1 D3 26 1 13 10
05.07.2005 26 oD nein 0 0 1 15 10
28.07.2005 49 oS ja 1 2 D3 49 1 15 11
28.07.2005 49 oD nein 0 0 1 17 10
22.09.2005 105 (0N ja 2 2 D3 56 1 17 12
22.09.2005 105 oD nein 0 0 1 12 10
25.10.2005 138 (0N ja 2 0 89 1 16 8
25.10.2005 138 oD nein 0 1 18 12
22.11.2005 166 (O8] ja 0 3 D3 1 13 15
22.11.2005 166 oD nein 0 0 1 15 11
20.12.2005 194 (0N ja 3 5 D3 28 1 8 10
20.12.2005 194 oD nein 0 4 D3 1 10 12

Beschadigungen an/ Probleme mit Kontaktlinsen 3 Komplikationen und Nebenwirkungen Medikation
Datum der Ab- Ver- Blepharo- Augen- Kon- Kortiko- Tranenersatz-

Untersuchung  [Verlust Riss Kratzer lagerungen * | farbung * | spasmus *| ausfluss * | junktivitis * | sonstiges |CSA *®| steroid ° | Antibiose ° praparate °
09.06.2005 R2
09.06.2005 R2
05.07.2005 R2 Corneregel 4
05.07.2005 R2 Corneregel 4
28.07.2005 1 (++4) R2
28.07.2005 R2
22.09.2005 R2
22.09.2005 R2
25.10.2005 2 (++4) 2 (++4) (+4) mukos (++4) (++4) R2 | Dexagel 4 | Polyspectran 6| Corneregel 4
25.10.2005 R2 Corneregel 4
22.11.2005 R2 Corneregel 4
22.11.2005 R2 Corneregel 4
20.12.2005 3 R2 Corneregel 4
20.12.2005 R2 Corneregel 4
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Untersuchungsdaten
_ _ Typ der Nutzungsdauer der o
Datum der Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. eingesetzten |entnommenen Linse |Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge | Linse ? | entnommen ' | eingesetzt® Linse (d) system 2 10D STT
17.06.2005 0 oS ja 0 1 D3 1 11 13
17.06.2005 0 OD nein 0 0 1 11 15
11.07.2005 24 oS ja 0 2 D3 1 12 14
11.07.2005 24 oD nein 0 0 1 11 14
01.08.2005 45 oS ja 0 3 D2 1 8 14
01.08.2005 45 Od nein 0 0 1 9 14
29.08.2005 73 OS ja 3 4 D2 28 1 10 12
29.08.2005 73 OD nein 0 0 1 11 15
26.09.2005 101 OS ja 4 4 D2 28 1 12 13
26.09.2005 101 OD nein 0 0 1 14 13
24.10.2005 129 OS ja 4 0 56 1 7 13
24.10.2005 129 oD nein 0 0 1 9 15

Beschadigungen an/ Probleme mit Kontaktlinsen Komplikationen und Nebenwirkungen Medikation
Uv-
Datum der Ab- Ver- Blepharo- | Augen- Kon- Kortiko- absorbierende Tranenersatz-

Untersuchung [Verlust Riss Kratzer lagerungen ¢ farbung 4 spasmus *|ausfluss * junktivitis * |Infektion sonstiges ¢SA ®6| steroid ° | Antibiose ° Tropfen ° préparate °
17.06.2005 R2
17.06.2005 R2
11.07.2005 1 R2
11.07.2005 R2
01.08.2005 2 R2
01.08.2005 R2
29.08.2005 3 (++) R2
29.08.2005 R2
26.09.2005 ) R2
26.09.2005 R2
24.10.2005 R2 Corneregel 5
24.10.2005 R2 Corneregel 5
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Untersuchungsdaten
Nutzungsdauer
Typ der der
Datum der Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. eingesetzten | entnommenen |Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge |Linse ? | enthommen ! eingesetzt ! Linse Linse (d) system 2 I0D STT
05.07.2005 0 (O8] ja 0 1 D2 1 15 14
05.07.2005 0 OD nein 0 0 1 13 14
29.07.2005 24 (O] ja 1 1 D2 24 1 13 14
29.07.2005 24 OD nein 0 0 1 13 15
19.08.2005 45 (O8] ja 1 1 D2 45 1 14 15
19.08.2005 45 oD nein 0 0 1 12 15
09.09.2005 66 oS ja 1 1 D2 66 1 10 13
09.09.2005 66 oD nein 0 0 1 12 15
30.09.2005 87 oS ja 1 1 D2 87 1 11 12
30.09.2005 87 oD nein 0 0 1 16 14
25.10.2005 112 oS ja 1 1 D2 112 1 14 15
25.10.2005 112 oD nein 0 0 1 12 14
24.11.2005 142 oS ja 0 2 D2 1 10 12
24.11.2005 142 oD nein 0 0 1 10 14
22.12.2005 170 oS ja 2 0 28 1 10 15
22.12.2005 170 oD nein 0 0 1 13 14

Beschéadigungen an/ Probleme mit Kontaktlinsen E Komplikationen und Nebenwirkungen Medikation
Datum der Ab- Ver- Blepharo- | Augen- Kon- Kortiko- Tranenersatz-

Untersuchung [Verlust Riss Kratzer lagerungen 4 farbung 4 spasmus *| ausfluss * junktivitis 4 sonstiges |CSA 56 | steroid ° | Antibiose ° praparate 5
05.07.2005 R2
05.07.2005 R2
29.07.2005 R2
29.07.2005 R2
19.08.2005 R2
19.08.2005 R2 Dexagel 3
09.09.2005 R2 Corneregel 3
09.09.2005 R2 Dexagel 3 Corneregel 3
30.09.2005 R2 Corneregel 3
30.09.2005 R2 Corneregel 3
25.10.2005 R2 Corneregel 3
25.10.2005 R2 Corneregel 3
24.11.2005 1 R2 Corneregel 3
24.11.2005 R2 Corneregel 3
22.12.2005 2 serds (++) R2 Dexagel 2 Corneregel 3
22.12.2005 R2 Dexagel 2 Corneregel 3
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Untersuchungsdaten
Typ der Nutzungsdauer der
Datum der | Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. eingesetzten entnommenen Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge |Linse ? | entnommen ! eingesetzt ! Linse Linse (d) system 2 10D STT
28.07.2005 0 oS ja 0 1 D3 1 15 16
28.07.2005 0 OD nein 0 0 1 13 15
22.09.2005 56 oS ja 1 1 D3 56 1 15 15
22.09.2005 56 oD nein 0 0 1 14 15
25.10.2005 89 oS ja 1 1 D3 89 1 14 15
25.10.2005 89 oD nein 0 0 1 14 15
22.11.2005 117 oS ja 1 2 D3 28 1 9 14
22.11.2005 117 OD nein 0 0 1 15 15
20.12.2005 145 oS ja 2 2 D3 56 1 14 14
20.12.2005 145 oD nein 0 0 1 11 14
19.01.2006 175 oS ja 2 2 D3 86 1 9 15
19.01.2006 175 oD nein 0 0 1 13 15

Beschéadigungen an/ Probleme mit Kontaktlinsen 8 Komplikationen und Nebenwirkungen Medikation
Datum der Ab- Ver- Blepharo- | Augen- Kon- Kortiko- Tranenersatz-

Untersuchung |Verlust Riss Kratzer lagerungen 4 farbung 4 spasmus *lausfluss * junktivitis 4 sonstiges |CSA 8| steroid ® | Antibiose ° praparate °
28.07.2005 R2 Corneregel3
28.07.2005 R2 Corneregel3
22.09.2005 R2 Corneregel3
22.09.2005 R2 Corneregel3
25.10.2005 1 R2 Corneregel3
25.10.2005 R2 Corneregel3
22.11.2005 R2 Corneregel3
22.11.2005 R2 Corneregel3
20.12.2005 R2 Corneregel3
20.12.2005 R2 Corneregel3
19.01.2006 R2 Corneregel3
19.01.2006 R2 Corneregel3
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Untersuchungsdaten
Nutzungsdauer
Typ der der
Datum der Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. eingesetzten | entnommenen | Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge |Linse ? | entnommen * | eingesetzt® Linse Linse (d) system ? I0D STT
12.08.2005 0 oS ja 0 1 D3 1 12 13
12.08.2005 0 oD nein 0 0 1 14 13
19.08.2005 7 oS ja 1 0 D3 7 1 13 13
19.08.2005 7 oD nein 0 0 1 16 14

Beschadigungen an/ Probleme mit Kontaktlinsen ~ * Komplikationen und Nebenwirkungen Medikation
Datum der Ab- Ver- Blepharo- | Augen- Kon- Kortiko- Tranenersatz-
Untersuchung [Verlust Riss Kratzer lagerungen 4 farbung 4 spasmus *lausfluss * junktivitis 4 sonstiges [CSA 5% | steroid ® | Antibiose ° praparate °
12.08.2005 R2
12.08.2005 R2
19.08.2005 (+++) R2
19.08.2005 (++4) R2
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Untersuchungsdaten
Nutzungsdauer
Typ der der
Datum der | Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. eingesetzten | entnommenen | Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge |Linse ? | entnommen ! | eingesetzt® Linse Linse (d) system 2 IOD STT
15.09.2005 0 (OK nein 0 0 1 13 15
15.09.2005 0 OD ja 0 1 D2 1 15 15
27.09.2005 12 (ON nein 0 0 1 14 15
27.09.2005 12 OD ja 0 0 1 11 15

Beschadigungen an/ Probleme mit Kontaktlinsen 8 Komplikationen und Nebenwirkungen Medikation
Datum der Ab- Ver- Blepharo- | Augen- Kon- Kortiko- Tranenersatz-
Untersuchung  [Verlust Riss Kratzer lagerungen ¢ | farbung * | spasmus ¢ ausfluss * | junktivitis *| sonstiges |[CSA *° | steroid ® | Antibiose ® | praparate °
15.09.2005 R2
15.09.2005 R2
27.09.2005 1 R2
27.09.2005 R2
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Untersuchungsdaten
Nutzungsdauer
_ _ Typ der der o
Datum der Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. eingesetzten | entnommenen |Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge |Linse ? | enthommen ! eingesetzt ! Linse Linse in d system 2 I0OD STT
18.10.2005 0 Os ja 0 1 D2 1 11 15
18.10.2005 0 Od nein 0 0 1 12 15
08.11.2005 21 Os ja 0 2 D2 1 13 16
08.11.2005 21 Od nein 0 0 1 12 16
15.11.2005 28 Os ja 0 3 D1 1 13 18
15.11.2005 28 Od nein 0 0 1 14 18
22.11.2005 35 Os ja 0 4 D1 1 15 18
22.11.2005 35 Od nein 0 0 1 13 17
01.12.2005 44 Os ja 0 5 D2 1 15 20
01.12.2005 44 Od nein 0 0 1 18 20
15.12.2005 58 Os ja 0 0 1 13 18
15.12.2005 58 Od nein 0 0 1 11 17

Beschadigungen an /Probleme mit Kontaktlinsen Komplikationen und Nebenwirkungen Medikation
Uv-
Datum der Ab- Ver- Blepharo- | Augen- Kon- Kortiko- absorbierende Trénenersatz-

Untersuchung |Verlust Ri3 ratzer * lagerungen 4 farbung 4 spasmus 1 ausflu * junktivitis * lInfektion sonstiges CSA | steroid ® | Antibiose ° Tropfen s préparate °
18.10.2005 R2
18.10.2005 R2
08.11.2005 R2
08.11.2005 R2
15.11.2005 R2
15.11.2005 R2
22.11.2005 R2
22.11.2005 R2
01.12.2005 R2
01.12.2005 R2
15.12.2005 R2
15.12.2005 R2
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Untersuchungsdaten
Nutzungsdauer
Typ der der
Datum der Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. eingesetzten | entnommenen | Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge |Linse ? | entnommen ! eingesetzt ! Linse Linse (d) system 2 I0D STT
15.12.2005 0 oS nein 0 0 13 12
15.12.2005 0 oD ja 0 1 D3 14 12
05.01.2006 21 oS nein 0 0 11 12
05.01.2006 21 oD ja 1 2 D3 21 1 12 13
18.01.2006 34 oS nein 0 0 13 10
18.01.2006 34 oD ja 2 1 D3 13 1 13 12
17.02.2006 64 [0 nein 0 0 14 13
17.02.2006 64 OD ja 0 2 D3 2 9 12
10.03.2006 85 oS nein 0 0 14 13
10.03.2006 85 OD ja 2 3 D3 34 2 14 12
10.04.2006 116 oS nein 0 0 10 13
10.04.2006 116 oD ja 3 2 D3 31 2 12 13
08.05.2006 144 oS nein 0 0 12 12
08.05.2006 144 oD ja 2 3 D3 62 2 10 10
06.06.2006 173 oS nein 0 0 12 13
06.06.2006 173 oD ja 3 4 D3 60 2 11 12

Beschadigungen an/ Probleme mit Kontaktlinsen E Komplikationen und Nebenwirkungen Medikation
Datum der Ab- Ver- Blepharo- Augen- Kon- Kortiko- Tranenersatz-

Untersuchung | Verlust Riss Kratzer lagerungen 4 farbung 4 spasmus *| ausfluss * junktivitis 4 sonstiges CSA ®®! steroid ® | Antibiose ° praparate °
15.12.2005 serds (++) R2 |Dexagel 3
15.12.2005 sergs (++) R2 |Dexagel 3
05.01.2006 serds (+) R2 |Dexagel 3
05.01.2006 seros (+) R2 |Dexagel 3
18.01.2006 ) seros (+) R2 Corneregel 3
18.01.2006 +) mukos (+++) (++) R2 Floxal 6 Corneregel 3
17.02.2006 1 R2 Corneregel 3
17.02.2006 R2 Corneregel 3
10.03.2006 R2 Corneregel 3
10.03.2006 R2 Corneregel 3
10.04.2006 R2
10.04.2006 R2 |Dexagel 2
08.05.2006 R2 Corneregel 3
08.05.2006 2(++) R2 Corneregel 3
06.06.2006 mukdos (++) +) R2 Corneregel 3
06.06.2006 mukds (++) (+) R2 Corneregel 3

T Puny "¢1T°€V
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Untersuchungsdaten
Typ der Nutzungsdauer
Datum der Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. eingesetzten |der entnommenen |Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge |Linse ? | entnommen ! | eingesetzt* Linse Linse (d) system ? 0D STT
13.01.2006 0 oS ja 0 1 D2 1 13 15
13.01.2006 0 oD nein 0 0 1 14 17

Beschéadigungen an/ Probleme mit Kontaktlinsen 3 Komplikationen und Nebenwirkungen Medikation
Datum der Ab- Ver- Blepharo- | Augen- Kon- Kortiko- Tranenersatz-
Untersuchung |Verlust Riss Kratzer * lagerungen 4 farbung 4 spasmus *| ausfluss * junktivitis 4 sonstiges | CSA 6 | steroid ° | Antibiose ° praparate 5
13.01.2006 1 R2
13.01.2006 R2

GT punH "ST'EV
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Untersuchungsdaten
Typ der Nutzungsdauer der
Datum der | Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. eingesetzten entnommenen Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge |Linse ? | enthommen ' | eingesetzt® Linse Linse (d) system 2 oD STT
02.02.2006 0 oD ja 0 1 D2 2 8 13
02.02.2006 0 0Ss nein 0 0 2 8 12
09.03.2006 35 oD ja 1 2 D2 35 2 6 12
09.03.2006 35 oS nein 0 0 2 6 12
06.04.2006 63 oD ja 2 1 D2 28 2 10 13
06.04.2006 63 oS nein 0 0 2 6 13
02.05.2006 89 oD ja 1 2 D2 61 2 7 11
02.05.2006 89 oS nein 0 0 2 8 12
23.05.2006 110 oD ja 2 1 D2 49 2 10 12
23.05.2006 110 0os nein 0 0 2 9 12
03.06.2006 121 oD ja 1 0 72 2 0 13
03.06.2006 121 0s nein 0 0 2 7 15
06.06.2006 124 oD ja 0 0 2 5 13
06.06.2006 124 0os nein 0 0 2 7 13
22.06.2006 140 oD ja 0 3 D2 2 8 14
22.06.2006 140 OS nein 0 0 2 9 15
20.07.2006 168 oD ja 3 2 D2 28 2 10 13
20.07.2006 168 0Ss nein 0 0 2 12 13
17.08.2006 196 oD ja 2 3 D2 77 2 12 12
17.08.2006 196 0S ja 0 0 2 12 17

9T punH 9T°€'V
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Beschadigungen an/ Probleme mit Kontaktlinsen Komplikationen und Nebenwirkungen Medikation
Datum der Ab- Ver- Blepharo- Augen- Kon- Kortiko- Tranenersatz-
Untersuchung  [Verlust Riss Kratzer lagerungen * | farbung * | spasmus *| ausfluss ¢ | junktivitis *| sonstiges |CSA *°| steroid ° sonstiges sonstiges préaparate °

02.02.2006 R2

02.02.2006 R2

09.03.2006 R2

09.03.2006 R2

06.04.2006 R2

06.04.2006 R2 2

02.05.2006 R2

02.05.2006 R2 2

23.05.2006 R2

23.05.2006 R2

seromukds Uveitis anterior Atropin 1,
03.06.2006 1(+) (+++4) (+++4) (++) (++) Polyspectran 6 Inflanefran 2 Corneregel 4
03.06.2006 R2 Corneregel 4
Uveitis anterior Atropin 1,

06.06.2006 (+) (++) Polyspectran 6 Inflanefran 2 Corneregel 4
06.06.2006 R2 Corneregel 4
22.06.2006 R2 Corneregel 4
22.06.2006 R2 Corneregel 4
20.07.2006 R2

20.07.2006 R2

17.08.2006 2 S2

17.08.2006 S2

ONVHNY
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Untersuchungsdaten

Typ der Nutzungsdauer der
Datum der | Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. eingesetzten entnommenen | Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge |Linse ? | entnommen ! eingesetzt ! Linse Linse (d) system 2 10D STT
28.09.2006 238 oD ja 3 4 D2 70 2 8 14
28.09.2006 238 0s ja 0 0 2 13 13
24.10.2006 264 oD ja 4 3 D2 26 2 10 15
24.10.2006 264 0s ja 0 0 2 8 15
21.11.2006 292 oD ja 3 4 D2 98 2 11 15
21.11.2006 292 (O] ja 0 0 2 9 15
19.12.2006 320 OD ja 4 5 D2 54 2 8 14
19.12.2006 320 0s ja 0 0 2 9 15
18.01.2007 350 0]) ja 5 4 D2 30 2 9 15
18.01.2007 350 (O] ja 0 0 2 10 15
13.02.2007 376 oD ja 4 5 D2 80 2 9 15
13.02.2007 376 0Ss ja 0 0 2 12 14
13.03.2007 404 oD ja 5 4 D2 58 2 8 15
13.03.2007 404 oS ja 0 0 2 8 15
10.04.2007 432 oD ja 4 5 D2 108 2 9 16
10.04.2007 432 0S ja 0 0 2 7 15
08.05.2007 460 oD ja 5 6 D2 86 2 8 15
08.05.2007 460 0s ja 0 0 2 9 13
31.05.2007 483 oD ja 6 5 D2 23 2 11 15
31.05.2007 483 (O] ja 0 0 2 11 15
26.06.2007 509 oD ja 5 6 D2 112 2 11 14
26.06.2007 509 0Ss ja 0 0 2 14 15
24.07.2007 537 oD ja 6 7 D2 51 2 9 15
24.07.2007 537 0S ja 0 0 2 8 11
27.08.2007 571 oD ja 7 34 2 10 14
27.08.2007 571 0S ja 2 9 13
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Beschédigungen an/ Probleme mit Kontaktlinsen Komplikationen und Nebenwirkungen Medikation
Datum der Ab- Ver- Blepharo- Augen- Kon- Kortiko- Tranenersatz-
Untersuchung [Verlust Riss Kratzer * | lagerungen | farbung * |spasmus #| ausfluss * |junktivitis | sonstiges [CSA >°| steroid ° sonstiges sonstiges praparate °

28.09.2006 S2

28.09.2006 S2

24.10.2006 S2

24.10.2006 S2

21.11.2006 3 S2

21.11.2006 S2

19.12.2006 S2

19.12.2006 S2

18.01.2007 S2

18.01.2007 S2

13.02.2007 () S2

13.02.2007 S2

13.03.2007 S2

13.03.2007 S2 1

10.04.2007 e S2

10.04.2007 S2 2

08.05.2007 S2

08.05.2007 S2 2

31.05.2007 S2

31.05.2007 S2 3

26.06.2007 e N s2

26.06.2007 S2

24.07.2007 S2

24.07.2007 S2 2

27.08.2007 (++) serds (++) (++) S2

27.08.2007 S2

ONVHNY
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Untersuchungsdaten
Nutzungsdauer
Typ der der
Datum der | Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. eingesetzten entnommenen | Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge |Linse ? | entnommen ® | eingesetzt* Linse Linse (d) system 2 10D STT
09.02.2006 0 OS ja 0 1 D2 2 10 12
09.02.2006 0 OD nein 0 0 2 9 13
02.03.2006 21 OS ja 0 2 D2 2 12 13
02.03.2006 21 OD nein 0 0 2 13 13
30.03.2006 49 oS ja 2 3 D2 28 2 10 14
30.03.2006 49 oD nein 0 0 2 7 14
04.05.2006 84 OS ja 3 2 D2 35 2 14 14
04.05.2006 84 oD nein 0 0 2 11 13
01.06.2006 112 OS ja 2 3 D2 56 2 12 13
01.06.2006 112 OD nein 0 0 2 15 15
29.06.2006 140 oS ja 3 2 D2 63 2 13 14
29.06.2006 140 OD nein 0 0 2 11 14
20.07.2006 161 OS ja 2 3 D2 77 2 9 14
20.07.2006 161 oD nein 0 0 2 10 13
10.08.2006 182 oS ja 3 2 D2 84 2 11 15
10.08.2006 182 OD nein 0 4 D2 2 13 15

Beschadigungen an/ Probleme mit Kontaktlinsen E Komplikationen und Nebenwirkungen Medikation
Datum der Ab- Ver- Blepharo- Augen- Kon- Kortiko- Tranenersatz-
Untersuchung [Verlust Riss Kratzer lagerungen 4 farbung 4 spasmus *| ausfluss * junktivitis 4 sonstiges |CSA 551 steroid ° | Antibiose ° praparate °
09.02.2006 mukds (++) R2 Corneregel 4
09.02.2006 mukdos (++) R2 Corneregel 4
02.03.2006 1 R2 Corneregel 4
02.03.2006 R2 Corneregel 4
30.03.2006 R2 Corneregel 4
30.03.2006 R2 Corneregel 4
04.05.2006 R2 Corneregel 4
04.05.2006 R2 Dexagel 2 Corneregel 4
01.06.2006 R2 Corneregel 4
01.06.2006 R2 Corneregel 4
29.06.2006 R2
29.06.2006 R2
20.07.2006 R2
20.07.2006 R2
10.08.2006 R2
10.08.2006 R2

LT PunH *LT°€V
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Untersuchungsdaten
Typ der Nutzungsdauer der
Datum der | Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. eingesetzten entnommenen | Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge |Linse ? | entnommen ' | eingesetzt* Linse Linse (d) system 2 10D STT
13.02.2006 0 oD ja 0 1 D2 2 12 20
13.02.2006 0 (O] nein 0 0 2 13 19
17.02.2006 4 oD ja 0 2 D3 2 14
17.02.2006 4 0s nein 0 2 16
13.03.2006 28 oD ja 2 3 D3 24 2 12
13.03.2006 28 0os nein 0 0 2 15
10.04.2006 56 oD ja 3 2 D3 28 2 9
10.04.2006 56 0os nein 0 0 2 11
08.05.2006 84 oD ja 2 3 D3 52 2 8 13
08.05.2006 84 0os nein 0 0 2 10 12
06.06.2006 113 oD ja 3 2 D3 57 2 10
06.06.2006 113 0os nein 0 0 2 10
07.07.2006 144 oD ja 2 3 D3 83 2 9
07.07.2006 144 (O] nein 0 0 2 11
04.08.2006 172 oD ja 3 2 D3 85 2 10 10
04.08.2006 172 0s nein 0 0 2 13 11
29.08.2006 197 oD ja 2 3 D3 108 2 12 13
29.08.2006 197 0os nein 0 0 2 13 13
25.09.2006 224 oD ja 0 2 D3 2 8 9
25.09.2006 224 0os nein 0 0 2 9 14
20.10.2006 249 oD ja 2 4 D3 133 1 10 10
20.10.2006 249 0s ja 0 5 D3 1 10 13
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Beschadigungen an/ Probleme mit Kontaktlinsen

Komplikationen und Nebenwirkungen

Medikation

Uv-

Datum der Ab- Ver- Blepharo- | Augen- Kon- Kortiko- absorbierende Trénenersatz-
Untersuchung |Verlust | Riss  Kratzer * | lagerungen * | farbung * | spasmus *|ausfluss *| junktivitis * | sonstiges |CSA >° | steroid ® | Antibiose ° Tropfen ° praparate °

13.02.2006 R2

13.02.2006 R2 3

17.02.2006 1 R2

17.02.2006 R2

13.03.2006 R2

13.03.2006 R2

10.04.2006 1(4) R2

10.04.2006 R2

08.05.2006 R2 Corneregel 4

08.05.2006 R2 2 Corneregel 4

06.06.2006 R2

06.06.2006 R2 2

07.07.2006 2 (+1) (++) (++) R2

07.07.2006 R2

04.08.2006 R2

04.08.2006 R2

29.08.2006 3 () R2

29.08.2006 R2

25.09.2006 3 R2

25.09.2006 R2

20.10.2006 R2

20.10.2006 R2

ONVHNY
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Untersuchungsdaten

Typ der Nutzungsdauer der
Datum der | Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. eingesetzten entnommenen | Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge |Linse ? | enthommen ! eingesetzt ! Linse Linse (d) system 2 I0D STT
17.11.2006 277 oD ja 4 2 D3 28 2 12 6
17.11.2006 277 0Ss ja 5 6 D3 28 2 13 13
15.12.2006 305 oD ja 2 7 D3 161 2 15
15.12.2006 305 0Ss ja 6 5 D3 28 2 12
12.01.2007 333 oD ja 7 2 D3 28 2 12
12.01.2007 333 0S ja 5 6 D3 56 2 14
12.02.2007 364 oD ja 2 7 D3 192 2 12
12.02.2007 364 (O] ja 6 5 D3 59 2 2
12.03.2007 392 oD ja 7 2 D3 56 2 10
12.03.2007 392 0Ss ja 5 6 D3 84 2 10
12.04.2007 423 oD ja 2 7 D3 223 2 9
12.04.2007 423 oS ja 0 5 D3 2 8
08.05.2007 449 oD ja 7 2 D3 82 2 11
08.05.2007 449 0S ja 5 8 D3 110 2 8
05.06.2007 477 oD ja 2 8 D3 251 2 13 11
05.06.2007 477 oS ja 8 5 D3 28 2 12 10
05.07.2007 507 oD ja 8 2 D3 30 2 9 10
05.07.2007 507 0S ja 5 8 D3 140 2 10
30.07.2007 532 oD ja 2 8 D3 276 2 11
30.07.2007 532 (O] ja 8 5 D3 53 2 11
27.08.2007 560 oD ja 0 2 D3 2 10 14
27.08.2007 560 0Ss ja 5 10 D3 168 2 12 14
28.09.2007 592 oD ja 2 9 D3 308 2 12 9
28.09.2007 592 0Ss ja 10 5 D3 85 2 10 9
30.10.2007 624 oD ja 9 2 D3 32 2 9 12
30.10.2007 624 (O] ja 5 10 D3 200 2 10 13
29.11.2007 654 oD ja 0 0 D3 2 11 15
29.11.2007 654 0S ja 10 0 D3 115 2 10 15

ONVHNY
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Beschadigungen an/ Probleme mit Kontaktlinsen Komplikationen und Nebenwirkungen Medikation
Uv-
Datum der Ab- Ver- Blepharo- | Augen- Kon- Kortiko- absorbierende Tranenersatz-
Untersuchung  |[Verlust Riss Kratzer * | lagerungen * | farbung * | spasmus *|ausfluss * | junktivitis * | sonstiges |[CSA *° | steroid ° | Antibiose ° Tropfen ° praparate °
17.11.2006 4 R2 Corneregel 4
17.11.2006 5 R2 Corneregel 4
15.12.2006 R2 Corneregel 4
15.12.2006 R2 Corneregel 4
12.01.2007 R2 Corneregel 4
12.01.2007 5 R2 Corneregel 4
12.02.2007 R2 Corneregel 4
12.02.2007 R2 Corneregel 4
12.03.2007 R2 Corneregel 4
12.03.2007 R2 Corneregel 4
12.04.2007 2(+) R2 Corneregel 4
12.04.2007 6 R2 Corneregel 4
08.05.2007 7 (++4) R2 Corneregel 4
08.05.2007 R2 Corneregel 4
05.06.2007 R2 Corneregel 4
05.06.2007 R2 Corneregel 4
05.07.2007 R2 Corneregel 4
05.07.2007 R2 Corneregel 4
30.07.2007 R2 Corneregel 4
30.07.2007 R2 Corneregel 4
27.08.2007 8 R2 Corneregel 4
27.08.2007 R2 Corneregel 4
28.09.2007 R2 Corneregel 4
28.09.2007 R2 Corneregel 4
30.10.2007 R2 Corneregel 4
30.10.2007 R2 Corneregel 4
29.11.2007 2 R2 Corneregel 4
29.11.2007 10(+) R2 Corneregel 4

ONVHNY



76€

Untersuchungsdaten
Typ der Nutzungsdauer der
Datum der  Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. eingesetzten entnommenen | Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge |Linse ? | enthommen ! eingesetzt ! Linse Linse (d) system 2 IOD STT
20.06.2006 0 oS ja 0 1 D2 2 15 11
20.06.2006 0 oD nein 0 0 2 13 12
18.07.2006 28 0Ss ja 1 2 D2 28 2 10 11
18.07.2006 28 oD nein 0 0 2 14 13
17.08.2006 58 (OF] ja 2 1 D2 30 2 9 13
17.08.2006 58 oD nein 0 0 2 10 13
14.09.2006 86 oS ja 1 2 D2 56 2 8 12
14.09.2006 86 oD nein 0 0 2 9 12
12.10.2006 114 oS ja 2 1 D2 58 2 15 13
12.10.2006 114 oD nein 0 0 2 14 12
09.11.2006 142 oS ja 0 2 D2 2 6 13
09.11.2006 142 oD nein 0 0 2 9 14
07.12.2006 170 oS ja 2 3 D2 86 2 9 14
07.12.2006 170 oD nein 0 0 2 9 13
04.01.2007 198 0Ss ja 3 4 D2 28 2 11 13
04.01.2007 198 oD nein 0 5 D2 2 14 12
01.02.2007 226 0Ss ja 4 3 D2 28 2 11 13
01.02.2007 226 oD nein 5 6 D2 28 2 10 13
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Beschadigungen an/ Probleme mit Kontaktlinsen

3

Komplikationen und Nebenwirkungen

Medikation

Uv-
Datum der Ab- Ver- Blepharo- Augen- Kon- Kortiko- absorbierende Trénenersatz-
Untersuchung  [Verlust Riss Kratzer lagerungen * | farbung ¢ |spasmus ?| ausfluss * | junktivitis * | sonstiges |CSA *° | steroid ® | Antibiose ° Tropfen ° praparate °
20.06.2006 R2 Corneregel 3
20.06.2006 R2 Corneregel 3
18.07.2006 R2 Corneregel 3
18.07.2006 R2 Corneregel 3
17.08.2006 R2 Corneregel 3
17.08.2006 R2 Corneregel 3
14.09.2006 R2 Corneregel 3
14.09.2006 R2 Corneregel 3
12.10.2006 R2 Corneregel 3
12.10.2006 R2 Corneregel 3
09.11.2006 1 R2 Corneregel 3
09.11.2006 R2 Corneregel 3
07.12.2006 2 3 R2 Corneregel 3
07.12.2006 R2 Corneregel 3
04.01.2007 R2 Corneregel 3
04.01.2007 R2 Corneregel 3
01.02.2007 4 R2 Corneregel 3
01.02.2007 R2 Corneregel 3
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Untersuchungsdaten

Typ der Nutzungsdauer der
Datum der  Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. eingesetzten entnommenen | Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge |Linse ? | enthommen ! eingesetzt ! Linse Linse (d) system 2 I0D STT
01.03.2007 254 0S ja 0 7 D2 2 13 13
01.03.2007 254 oD nein 6 5 D2 28 2 10 15
29.03.2007 282 (O] ja 7 8 D2 28 2 9 14
29.03.2007 282 oD ja 5 6 D2 56 2 8 14
24.04.2007 308 (OF) ja 8 7 D2 26 2 10 13
24.04.2007 308 oD ja 6 5 54 2 11 14
22.05.2007 336 0s ja 7 8 D2 56 2 6 16
22.05.2007 336 oD ja 5 6 D2 84 2 6 14
21.06.2007 366 0oS ja 8 7 D2 56 2 9 13
21.06.2007 366 OD ja 6 5 D2 84 2 9 12
19.07.2007 394 0oS ja 7 9 D2 84 2 12 13
19.07.2007 394 oD ja 5 6 D2 112 2 13 3
16.08.2007 422 (O ja 9 7 D2 28 2 10 13
16.08.2007 422 OD ja 6 10 D2 112 2 10 14
20.09.2007 457 0Ss ja 7 0 119 2 8 14
20.09.2007 457 oD ja 10 0 35 2 9 14
28.10.2007 495 (O] ja 0 11 D2 2 13 13
28.10.2007 495 oD ja 0 6 D2 2 15 15
07.12.2007 535 0oS ja 11 0 40 2 11 15
07.12.2007 535 ja 6 0 152 2 10 15

ONVHNY
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Beschadigungen an/ Probleme mit Kontaktlinsen Komplikationen und Nebenwirkungen Medikation
uv-
Datum der Ab- Ver- Blepharo- Augen- Kon- Kortiko- absorbierende Tréanenersatz-
Untersuchung [Verlust Riss Kratzer lagerungen 4 farbung 4 spasmus ! ausfluss * junktivitis 4 sonstiges |CSA 6 | steroid ° | Antibiose ° Tropfen 5 praparate °
01.03.2007 3 R2 Corneregel 3
01.03.2007 R2 Corneregel 3
29.03.2007 R2 Corneregel 3
29.03.2007 R2 Corneregel 3
24.04.2007 R2 Corneregel 3
24.04.2007 R2 Corneregel 3
22.05.2007 (++4) R2 Corneregel 3
22.05.2007 R2 Corneregel 3
21.06.2007 8 (4) R2 Corneregel 3
21.06.2007 R2 Corneregel 3
19.07.2007 R2 Corneregel 3
19.07.2007 5 (++) R2 Corneregel 3
16.08.2007 R2 Corneregel 3
16.08.2007 R2 Corneregel 3
20.09.2007 7 (+++4) R2 3 Corneregel 3
20.09.2007 R2 3 Corneregel 3
28.10.2007 R2 Corneregel 3
28.10.2007 R2 Corneregel 3
07.12.2007 11 (+4) mukas (++) R2 3 Corneregel 3
07.12.2007 mukos (+) R2 3 Corneregel 3
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Untersuchungsdaten
Typ der Nutzungsdauer der
Datum der Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. eingesetzten |entnommenen Linse |Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge |Linse ? | entnommen ' | eingesetzt * Linse (d) system 2 10D STT
14.07.2006 0 oS ja 0 1 D2 2 14 15
14.07.2006 0 oD nein 0 0 2 14 15
11.08.2006 28 oS ja 1 2 D2 28 2 7 14
11.08.2006 28 oD nein 0 0 2 14 15
15.09.2006 63 oS ja 2 1 D2 35 2 14 14
15.09.2006 63 oD nein 0 0 2 16 14
13.10.2006 91 oS ja 1 2 D2 56 2 13 15
13.10.2006 91 oD nein 0 0 2 14 15
16.11.2006 125 oS ja 2 0 69 2 11 14
16.11.2006 125 oD nein 0 0 2 17 13
05.12.2006 144 (O8] ja 0 1 D2 2 13 11
05.12.2006 144 oD nein 0 0 2 14 11
09.01.2007 179 oS ja 1 3 D2 91 2 10 12
09.01.2007 179 oD nein 0 0 2 9 14

Beschadigungen an/ Probleme mit Kontaktlinsen Komplikationen und Nebenwirkungen Medikation

Datum der Ab- Ver- Blepharo- | Augen- Kon- Kortiko- Trénenersatz-
Untersuchung |Verlust Riss Kratzer lagerungen 4 farbung 4 spasmus *! ausfluss * junktivitis 4 sonstiges [CSA 56| steroid ® | Antibiose ° praparate 5

14.07.2006 R2

14.07.2006 R2

11.08.2006 R2

11.08.2006 R2

15.09.2006 R2

15.09.2006 R2 | Dexagel 2

13.10.2006 R2

13.10.2006 R2

16.11.2006 2 R2

16.11.2006 R2 Dexagel 2

05.12.2006 R2 Dexagel 2

05.12.2006 R2 Dexagel 2

09.01.2007 R2 Dexagel 2

09.01.2007 R2

0Z PunH '0C’ev
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Untersuchungsdaten
Typ der Nutzungsdauer der
Datum der Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. eingesetzten entnommenen Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge |Linse ? | enthommen ! eingesetzt ! Linse Linse (d) system 2 10D STT
04.01.2007 0 oS ja 0 1 D2 2 13 10
04.01.2007 0 oD nein 0 0 2 15 8
15.01.2007 11 oS ja 1 0 11 2 15 11
15.01.2007 11 oD nein 0 0 2 14 12
30.01.2007 26 oS ja 0 2 D2 2 10 14
30.01.2007 26 oD nein 0 0 2 11 15
20.02.2007 47 oS ja 2 3 D2 21 2 13 13
20.02.2007 47 oD nein 0 0 2 13 13
23.03.2007 78 oS ja 3 2 D2 31 2 14 15
23.03.2007 78 oD nein 0 0 2 14 15
19.04.2007 105 oS ja 2 3 D2 48 2 15 14
19.04.2007 105 oD nein 0 0 2 12 13
15.05.2007 131 oS ja 3 4 D2 26 2 13 16
15.05.2007 131 oD nein 0 0 2 14 16
04.06.2007 151 oS ja 4 0 D2 20 2 13 14
04.06.2007 151 oD nein 0 0 2 11 14

Beschéadigungen an/ Probleme mit Kontaktlinsen B Komplikationen und Nebenwirkungen Medikation
Datum der Ab- Ver- Blepharo- | Augen- Kon- Kortiko- Trénenersatz-
Untersuchung  |Verlust Riss Kratzer lagerungen * | farbung * | spasmus * | ausfluss *| junktivitis *|sonstiges |CSA *° | steroid ® | Antibiose ° | préaparate >
04.01.2007 seros (+) R2 Corneregel 3
04.01.2007 serds (+) R2 Corneregel 3
15.01.2007 1 1| (+++) seros (+) R2 Corneregel 3
15.01.2007 (+++) sergs (++) R2 Corneregel 3
30.01.2007 seros (+) R2 Corneregel 3
30.01.2007 serds (+) R2 Corneregel 3
20.02.2007 1(+) (+++) serds (++) R2 Corneregel 3
20.02.2007 (+++) sergs (++) R2 Corneregel 3
23.03.2007 (+4) seros (++) R2 Corneregel 3
23.03.2007 (+) sergs (++) R2 Corneregel 3
19.04.2007 2 (+++) seros (+) R2 Corneregel 3
19.04.2007 serds (+) R2 Corneregel 3
15.05.2007 3 (++4) 2 (++) serds (+) (++) R2 Corneregel 3
15.05.2007 serds (+) R2 Corneregel 3
04.06.2007 (+++) serods (+) R2 Corneregel 3
04.06.2007 (+++) seros (+) R2 Corneregel 3
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Untersuchungsdaten
Nutzungsdauer
Typ der der
Datum der | Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. | eingesetzten | entnommenen |Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge |Linse ? | enthommen ! eingesetzt ! Linse Linse (d) system 2 I0D STT
01.03.2007 0 oS ja 0 1 D9 2 13 15
01.03.2007 0 oD nein 0 0 2 12 15
22.03.2007 21 (O] ja 1 2 D9 21 2 7 14
22.03.2007 21 oD nein 0 0 2 7 15
12.04.2007 42 oS ja 2 1 D9 21 2 11 14
12.04.2007 42 oD nein 0 0 2 8 14
03.05.2007 63 oS ja 1 2 D9 42 2 9 15
03.05.2007 63 oD nein 0 0 2 8 15
24.05.2007 84 oS ja 0 1 D9 2 8 15
24.05.2007 84 oD nein 0 0 2 9 15
14.06.2007 105 (O] ja 1 0 D9 63 2 9 15
14.06.2007 105 oD nein 0 0 2 9 15

Beschadigungen an/ Probleme mit Kontaktlinsen Komplikationen und Nebenwirkungen Medikation

Datum der Ab- Ver- Blepharo- | Augen- Kon- Kortiko- Tranenersatz-
Untersuchung  [Verlust Riss Kratzer lagerungen * | farbung * | spasmus *|ausfluss *| junktivitis * | sonstiges |CSA >° | steroid ® | Antibiose ° | praparate ®

01.03.2007 R2

01.03.2007 R2

22.03.2007 R2

22.03.2007 R2

12.04.2007 R2

12.04.2007 R2 Dexagel 3

03.05.2007 R2

03.05.2007 R2 Dexagel 3

24.05.2007 R2

24.05.2007 R2

14.06.2007 R2

14.06.2007 R2
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Untersuchungsdaten
Typ der Nutzungsdauer der
Datum der Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. eingesetzten entnommenen Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge |Linse? | entnommen !| eingesetzt* Linse Linse (d) system 2 10D STT
10.05.2007 0 oS ja 0 1 D2 2 11 16
10.05.2007 0 oD nein 0 0 2 10 17
04.06.2007 25 oS ja 1 2 D2 25 2 13 15
04.06.2007 25 oD nein 0 0 2 12 18
09.07.2007 60 oS ja 2 1 D2 35 2 8 15
09.07.2007 60 oD nein 0 0 2 9 9
06.08.2007 88 oS ja 1 2 D2 53 2 9 9
06.08.2007 88 oD nein 0 0 2 10 13
07.09.2007 120 oS ja 2 3 D2 67 2 12 13
07.09.2007 120 oD nein 0 0 2 11 11
11.10.2007 154 oS ja 3 4 D2 34 2 9 15
11.10.2007 154 oD nein 0 0 2 12 16
09.11.2007 183 oS ja 4 3 D2 29 2 11 15
09.11.2007 183 oD nein 0 0 2 15 14
14.12.2007 218 oS ja 3 0 D2 69 2 13 15
14.12.2007 218 oD nein 0 0 2 11 5

Beschadigungen an/ Probleme mit Kontaktlinsen E Komplikationen und Nebenwirkungen Medikation
Datum der Ab- Ver- Blepharo- Augen- Kon- Kortiko- Trénenersatz-
Untersuchung |Verlust Riss Kratzer lagerungen 4 farbung 4 spasmus *| ausfluss * junktivitis 4 sonstiges [CSA %6 | steroid ° | Antibiose ° praparate °

10.05.2007 R2

10.05.2007 R2

04.06.2007 R2

04.06.2007 R2

09.07.2007 R2 Corneregel 4
09.07.2007 R2 Corneregel 4
06.08.2007 1(++) mukds (+) R2 Corneregel 4
06.08.2007 serds (+) R2 Dexagel 3 Corneregel 4
07.09.2007 2(1) R2 Corneregel 4
07.09.2007 R2 Corneregel 4
11.10.2007 R2 Corneregel 4
11.10.2007 R2 Corneregel 4
09.11.2007 R2 Corneregel 4
09.11.2007 R2 Corneregel 4
14.12.2007 R2 Corneregel 4
14.12.2007 R2 Corneregel 4
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Untersuchungsdaten
Typ der Nutzungsdauer der
Datum der | Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. eingesetzten |entnommenen Linse |Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge |Linse ? | entnommen ! eingesetzt ! Linse (d) system 2 10D STT
11.05.2007 0 oS ja 0 1 D2 2 8 10
11.05.2007 0 oD nein 0 0 2 10 8
22.05.2007 11 0S ja 1 2 D2 11 2 14 10
22.05.2007 11 oD nein 0 0 2 16 11
11.06.2007 31 0S ja 2 3 D2 20 2 10 8
11.06.2007 31 oD nein 0 0 2 9 9
09.07.2007 59 oS ja 3 2 D2 28 2 9 11
09.07.2007 59 oD nein 0 0 2 9 14
06.08.2007 87 oS ja 2 3 D2 48 2 12 9
06.08.2007 87 oD nein 0 0 2 14 10
07.08.2007 88 oS ja 3 0 29 2 13 9
07.08.2007 88 oD nein 0 0 2 13 10
10.08.2007 91 oS ja 0 2 D2 2 14 9
10.08.2007 91 oD nein 0 0 2 14 10
07.09.2007 119 oS ja 2 4 D2 76 2 15 10
07.09.2007 119 oD nein 0 0 2 13 8
01.10.2007 143 0Ss ja 4 0 24 2 9 10
01.10.2007 143 oD nein 0 0 2 11 11
18.10.2007 160 oS ja 0 4 D2 2 10 6
18.10.2007 160 oD nein 0 0 2 11 8
13.11.2007 186 0S ja 4 5 D2 50 2 9 10
13.11.2007 186 oD nein 0 0 2 9 9
17.12.2007 220 0S ja 5 4 D2 34 2 11 10
17.12.2007 220 oD nein 0 0 2 10 11
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Beschadigungen an/ Probleme mit Kontaktlinsen

Komplikationen und Nebenwirkungen

Medikation

Datum der Ab- Ver- Blepharo- Augen- Kon- Kortiko- Tranenersatz-
Untersuchung  |[Verlust Riss Kratzer * | lagerungen * | farbung * |spasmus *| ausfluss * | junktivitis * |  sonstiges * CSA>® | steroid ° | Antibiose ® | praparate °
periokulare
11.05.2007 mukos (+) Dermatitis (+) S2 Corneregel 5
periokulare
11.05.2007 mukds (+) Dermatitis (+) S2 Corneregel 5
22.05.2007 1(4) 1 (++) mukds (+) S2 Corneregel 5
22.05.2007 mukés (+) S2 Corneregel 5
11.06.2007 S2 Corneregel 5
11.06.2007 S2 Corneregel 5
09.07.2007 mukés (+) S2 Hylo Comod 5
09.07.2007 mukds (+) S2 Hylo Comod 5
06.08.2007 mukdos (+) S2 Hylo Comod 5
06.08.2007 mukds (+) S2 Hylo Comod 5
07.08.2007 3 (++) mukos (+++) S2 Hylo Comod 5
07.08.2007 mukos (+) S2 Hylo Comod 5
10.08.2007 S2 Hylo Comod 5
10.08.2007 S2 Hylo Comod 5
07.09.2007 2 S2 Hylo Comod 5
07.09.2007 S2 Hylo Comod 5
01.10.2007 mukds (++) S2 Hylo Comod 5
01.10.2007 S2 Hylo Comod 5
18.10.2007 S2 Hylo Comod 5
18.10.2007 S2 Hylo Comod 5
13.11.2007 S2 Corneregel 5
13.11.2007 S2 Corneregel 5
periokulare
17.12.2007 5 (++) Dermatitis (+++) S2 Hylo Comod 5
periokulare
17.12.2007 Dermatitis (+++) S2 Hylo Comod 5
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Untersuchungsdaten
Typ der Nutzungsdauer der
Datum der | Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. eingesetzten entnommenen Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge |Linse ? | enthommen ! eingesetzt ! Linse Linse (d) system 2 10D STT
23.08.2007 0 Os ja 0 1 D2 2 9 11
23.08.2007 0 Od nein 0 0 2 9 15
25.09.2007 33 Os ja 0 0 2 14 15
25.09.2007 33 Od nein 0 0 2 14 15
09.10.2007 47 Os ja 0 2 D2 2 11 15
09.10.2007 47 od nein 0 0 2 10 15
06.11.2007 75 Os ja 2 3 D2 28 2 12 14
06.11.2007 75 od nein 0 0 2 10 14
06.12.2007 105 Os ja 3 2 D2 30 2 11 12
06.12.2007 105 Od nein 0 0 2 11 13
08.01.2008 138 Os ja 0 4 D2 2 10 14
08.01.2008 138 Od nein 0 0 2 15 14
07.02.2008 168 Os ja 4 5 D2 30 2 13 15
07.02.2008 168 od nein 0 0 2 14 15
06.03.2008 196 Os ja 5 6 D2 28 2 14 14
06.03.2008 196 Od nein 0 0 2 15 15

Beschadigungen an/ Probleme mit Kontaktlinsen Komplikationen und Nebenwirkungen Medikation
Datum der Ab- Ver- Blepharo- Augen- Kon- Tranenersatz-
Untersuchung |Verlust Riss ratzer lagerungen 4 farbung 4 spasmus | ausfluss * junktivitis 4 sonstiges |CSA 56 Kortikosteroid ° Antibiose ° préparate °
23.08.2007 R2 Dexagel 2 Corneregel 3
23.08.2007 R2 Dexagel 2 Corneregel 3
Dexagel 3/
Depomedrate
25.09.2007 1 R2 subkonj. Corneregel 3
Dexagel 3/
Depomedrate
25.09.2007 R2 subkon;. Corneregel 3
09.10.2007 R2 Dexagel 2 Corneregel 3
09.10.2007 R2 Dexagel 2 Corneregel 3
06.11.2007 mukas (++) R2 Dexagel 2 Corneregel 3
06.11.2007 R2 Dexagel 2 Corneregel 3
06.12.2007 3 R2 Dexagel 2 Corneregel 3
06.12.2007 R2 Dexagel 2 Corneregel 3
08.01.2008 2 R2 Dexagel 2 Corneregel 3
08.01.2008 R2 Dexagel 2 Corneregel 3
07.02.2008 3(++) R2 Dexagel 2 Corneregel 3
07.02.2008 R2 Dexagel 2 Corneregel 3
06.03.2008 R2 Dexagel 2 Corneregel 3
06.03.2008 R2 Dexagel 2 Corneregel 3
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Untersuchungsdaten
Nutzungsdauer
Typ der der
Datum der | Studiendauer Linse Nr. Linse Nr. eingesetzten | entnommenen |Reinigungs-

Untersuchung (d) Auge |Linse ? | enthommen ! eingesetzt ! Linse Linse (d) system 2 I0D STT
20.09.2007 0 oS ja 0 1 D2 2 10 13
20.09.2007 0 oD nein 0 0 2 12 12
18.10.2007 28 (O ja 1 2 D2 28 2 9 11
18.10.2007 28 oD nein 0 0 2 11 10
08.11.2007 49 (O ja 2 1 D2 21 2 7 14
08.11.2007 49 oD nein 0 0 2 9 14
07.12.2007 78 0oS ja 0 2 D2 2 9 12
07.12.2007 78 OD nein 0 0 2 13 12
07.01.2008 109 0oS ja 2 3 D2 52 2 10 11
07.01.2008 109 OD nein 0 0 2 11 12
08.02.2008 141 0oS ja 3 2 D2 32 2 20 12
08.02.2008 141 OD nein 0 0 2 20 13
07.03.2008 169 (ON ja 2 3 D2 80 2 17 9
07.03.2008 169 OD nein 0 0 2 19 11

Beschadigungen an/ Probleme mit Kontaktlinsen Komplikationen und Nebenwirkungen Medikation
Datum der Ab- Ver- Blepharo- | Augen- Kon- Kortiko- Tranenersatz-
Untersuchung  |Verlust Riss Kratzer * | lagerungen * | farbung * |spasmus *| ausfluss * | junktivitis *|sonstiges |CSA >° | steroid ® | Antibiose ° | praparate °

20.09.2007 R2

20.09.2007 R2

18.10.2007 mukds 2 R2 Hylo Comod 4
18.10.2007 R2 Hylo Comod4
08.11.2007 mukos 1 R2 Hylo Comod 4
08.11.2007 R2 Hylo Comod4
07.12.2007 1 R2 Hylo Comod 4
07.12.2007 R2 Hylo Comod4
07.01.2008 R2 Hylo Comod 4
07.01.2008 R2 3 Hylo Comod4
08.02.2008 R2 Hylo Comod 4
08.02.2008 R2 4 Hylo Comod4
07.03.2008 R2 Hylo Comod 4
07.03.2008 R2 Hylo Comod4
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