Einleitung

1 Einleitung

Erkrankungen der Kornea gehdren zu den haufigsten ophthalmologischen Krankheitsbildern
beim Pferd und besitzen aufgrund der zentralen Bedeutung der Hornhaut flr die Sehfunktion
eine hohe klinische Relevanz (Clode & Matthews, 2011). Ulzerative, infektiose Keratitiden stel-
len dabei potenziell seh- und bulbusbedrohende Erkrankungen dar, die haufig mit starker
Schmerzsymptomatik, raschem Voranschreiten und dem Risiko bleibender struktureller Scha-
den einhergehen (Andrew et al., 1998; Clode, 2010; Strubbe et al., 2000). Ein friihzeitiges und
konsequentes therapeutisches Vorgehen ist daher entscheidend fir den Erhalt der kornealen
Transparenz und der allgemeinen visuellen Funktion.

Die anatomischen Gegebenheiten des equinen Auges bedingen eine erhdhte Anfalligkeit der
Kornea fiir mechanische Einwirkungen und daraus resultierende Schadigungen. Insbesondere
die seitliche Lage der Augen am Kopf sowie die vergleichsweise groRe okuldre Oberflache
beglinstigen das Auftreten von Hornhautverletzungen. Zuséatzlich trégt die Lebensweise des
Pferdes als Fluchttier zu einem erhdhten Risiko fiir okulare Traumata bei (Clode & Matthews,
2011). Dementsprechend kommt es haufig zu oberflachlichen Verletzungen der Kornea,
wodurch die physiologische Barrierefunktion beeintrachtigt werden kann. In der Folge wird das
Eindringen mikrobieller Erreger begunstigt. Im weiteren Verlauf kdnnen entziindliche Prozesse
sowie proteolytische Abbauvorgénge im Hornhautstroma einsetzen, die die Entstehung und
Progression ulzerativer, infektidser Lasionen férdern (Andrew et al., 1998; Clode & Matthews,
2011; Ollivier et al., 2007).

Die Therapie der infektidsen Keratitis beim Pferd ist aufgrund des haufig rasch progredienten
Verlaufs und des heterogenen bakteriellen Erregerspektrums besonders anspruchsvoll. In der
klinischen Praxis ist daher haufig eine sofortige empirische antimikrobielle Behandlung
erforderlich, noch bevor mikrobiologische Ergebnisse vorliegen (Clode, 2010; Matthews,
2009). Gleichzeitig limitieren zunehmende antimikrobielle Resistenzen die Wirksamkeit
etablierter Therapiekonzepte und erschweren eine gezielte Wirkstoffauswahl (Foote et al.,
2023; Vercruysse et al., 2022; Verdenius et al., 2024).

Vor dem Hintergrund der zunehmenden Verbreitung antimikrobieller Resistenzen, regulatori-
scher Einschrankungen beim generellen Antibiotikaeinsatz sowie der wachsenden Bedeutung
des One-Health-Ansatzes geraten etablierte therapeutische Konzepte bei infektiésen Horn-
hauterkrankungen zunehmend unter Druck (Hellander Edman et al., 2019; Raidal, 2019; Sauer
et al., 2003). Es gewinnen antibiotikasparende und erganzende Strategien deutlich an Rele-
vanz. Insbesondere lokal applizierbare, nicht antibiotische antimikrobielle beziehungsweise
antiseptische Substanzen riicken verstarkt in den Fokus, da sie ein breites Wirkspektrum auf-
weisen und unabhangig von klassischen Resistenzmechanismen eingesetzt werden kénnen.
Vor allem Povidon-lod (PVP-I), hypochlorige Saure (HOCI) und Polyhexanid (PHMB) werden
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in der aktuellen Literatur zunehmend als vielversprechende Alternativen oder adjuvante The-
rapieoptionen bei infektidsen Hornhauterkrankungen diskutiert.

Im Folgenden werden die anatomischen und physiologischen Grundlagen der equinen Kornea
dargestellt. Die Pathogenese und klinischen Charakteristika kornealer Erkrankungen werden
mit besonderem Schwerpunkt auf der infektidsen und bakteriellen ulzerativen Keratitis zusam-
mengefasst. Zudem werden etablierte therapeutische Konzepte kritisch beleuchtet.
Aufbauend darauf werden ausgewahlte antiseptische Substanzen hinsichtlich ihrer
Wirkmechanismen, Anwendungsmdglichkeiten und okuldren Vertraglichkeit dargestellt, um
eine strukturierte Grundlage flr die Bewertung antibiotikasparender oder erganzender Thera-

piestrategien zu schaffen.
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2 Literaturiibersicht

2.1 Aligemeine Anatomie und funktionelle Grundlagen des Pferdeauges

Das Sehorgan des Pferdes reagiert auf Lichtreize im sichtbaren Wellenldngenbereich
zwischen etwa 400-700 nm und weist artspezifische Besonderheiten, darunter beispielsweise
ein dichromatisches Farbsehen sowie eine funktionelle Anpassung an geringe
Lichtintensitaten, auf (Macuda & Timney, 1999). Es ermdglicht sowohl die Orientierung im Nah-
als auch im Fernbereich und umfasst neben dem Augapfel (Bulbus) den Sehnerven, die
zentralen Sehbahnen sowie die kortikalen Sehzentren. Die seitliche Anordnung der Augen am
Kopf des Pferdes fuhrt zur Ausbildung ausgepragter monokularer Sehfelder mit einer Diver-
genz der Augenachsen von etwa 90° und ermdglicht dadurch ein weitreichendes panorami-
sches Sichtfeld (Nickel et al., 2004).

Der Augapfel ist in der knéchernen Orbita positioniert und wird dort durch ein retrobulbares
Fettpolster sowie die Periorbita stabilisiert. Der nach auen exponierte Anteil des Bulbus ist
auBeren Einwirkungen ausgesetzt, wird jedoch durch die Augenlider geschiitzt, die Uber den
Lidschlussreflex eine wirksame Barriere gegeniiber mechanischen, optischen und chemi-
schen Reizen darstellen. Erganzend Gbernehmen Bindehaut und Tranenapparat eine schit-
zende Funktion, indem ihre Sekrete die vordere Bulbusoberflache befeuchten, reinigen und
zur Stabilitat des Tranenfilms beitragen (Liebich & Konig, 2005; Nickel et al., 2004).
Morphometrisch weist der equine Augapfel einen mittleren Langs-, Quer- und Vertikaldurch-
messer von etwa 42,4 : 49,8 : 45,0 mm auf (Nickel et al., 2004) und ist damit insgesamt breiter
als hoch. Das Bulbusvolumen liegt zwischen 38,0 und 57,7 cm?® (Clode & Matthews, 2011).
Der Augapfel stellt einen Hohlraum dar, der mit lichtbrechenden Medien unterschiedlicher Kon-
sistenz geflllt ist. Anatomisch wird der Bulbus von drei konzentrisch angeordneten Hauten
gebildet: Der inneren Augenhaut (Tunica interna bulbi, Retina), der mittleren Augenhaut
(Tunica vasculosa bulbi, bestehend aus Choroidea, Corpus ciliare und Iris) sowie der auf3eren
Augenhaut (Tunica fibrosa bulbi), die sich aus der Lederhaut (Sklera) und der transparenten

Hornhaut (Kornea) zusammensetzt.

2.1.1 Die Kornea im Detail

Die Kornea bildet den vordersten Abschnitt der duBeren Augenhaut und stellt die zentrale op-
tische Grenzflache zwischen der Umwelt und den intraokularen Strukturen dar. Aufgrund des
ausgepragten Brechungsindexunterschieds an der Luft-Kornea-Grenzflache tragt sie mageb-
lich zur Gesamtbrechkraft des Auges bei (Clode & Matthews, 2011). Gleichzeitig fungiert sie
als mechanische, immunologische und metabolische Barriere (Clode & Matthews, 2011; Téth
et al,, 2010).
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Beim Pferd besitzt die Kornea eine querovale bis eiférmige Gestalt, wobei der stumpfe Pol
nasal und der spitze Pol temporal lokalisiert ist (Nickel et al., 2004; Téth et al., 2010). Dorsal
und ventral wird sie stérker von der Sklera uiberlappt als in den horizontalen Meridianen (Nickel
et al., 2004). Diese Form- und Lagebeziehungen beeinflussen sowohl die biomechanischen
Eigenschaften als auch die optische Abbildung (Clode & Matthews, 2011; Nickel et al., 2004).
Die Kornea zeigt altersabhangige GroRenveranderungen. Beim adulten Pferd betragt der
horizontale Durchmesser etwa 29,7-34,0 mm, wahrend der vertikale Durchmesser zwischen
23,0 und 26,5 mm liegt. Bei jingeren Pferden sind geringere MaRe beschrieben, mit horizon-
talen Durchmessern von 20,5-26,6 mm und vertikalen Durchmessern von 19,5-24,0 mm
(Clode & Matthews, 2011; Ramsey et al., 1999). Eine Zunahme der KorneagréfRe kann bis

zum flinften beziehungsweise siebten Lebensjahr festgestellt werden (Plummer et al., 2003).

2.1.2 Strukturorganisation der Kornea

Die Transparenz der Kornea ist das Ergebnis eines sensiblen Zusammenspiels zwischen ihrer
hochgeordneten Gewebestruktur, der streng kontrollierten Hydratationsbalance und einer aus-
reichenden metabolischen Versorgung. Untersuchungen an enukleierten equinen Augen zei-
gen, dass die zentrale Kornea im Bereich des Vertex corneae diinner ausgepragt ist als die
peripheren Abschnitte am Limbus corneae. Dartiber hinaus sind dorsale und ventrale Bereiche
signifikant dicker als zentrale und laterale Areale (Andrew et al., 2001). Die mittlere
Gesamtdicke der equinen Kornea liegt dabei im Bereich von etwa 835-893 ym (Andrew et al.,
2001; Ledbetter & Scarlett, 2009).

Unabhangig von Alter und Geschlecht bleibt die Gesamtdicke der Kornea weitgehend kon-
stant. Eine Ausnahme stellen Rocky-Mountain-Pferde dar, bei denen die Korneadicke mit dem
Alter zunimmt (Ramsey et al., 1999). Im Vergleich zu anderen Saugetierarten ist die Kornea
des Pferdes relativ flach gekrimmt und weist eine durchschnittliche Brechkraft von rund 16,46
+ 1,5 Dioptrien auf (Clode & Matthews, 2011).

Auf histologischer Ebene zeigt die Kornea einen dreischichtigen Aufbau, bestehend aus einem
mehrschichtigen Epithel, dem tGiberwiegend hydrophilen Stroma sowie dem daran angrenzen-
den Endothel (Andrew et al., 2001; Clode & Matthews, 2011; K&nig & Liebich, 2005; Ledbetter
& Scarlett, 2009).

2.1.21 Das Epithel
Die auBerste Schicht der Hornhaut wird durch das Korneaepithel gebildet, ein mehrschichti-

ges, nicht verhorntes Plattenepithel (Epithelium anterius corneae). Im Bereich des Anulus
conjunctivae erfolgt der Ubergang aus der einschichtigen Tunica conjunctiva bulbi in das
korneale Epithel. Es besteht aus etwa 8-12 Zelllagen und erreicht eine Dicke von rund 131—
163 um (Ledbetter & Scarlett, 2009). Die strukturelle Integritat des Epithels wird durch einen
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komplexen Haftapparat gewahrleistet. Fliigel- und Basalzellen sind tUber Hemidesmosomen
an der Basalmembran befestigt. Von dort aus verlaufen Ankerfibrillen durch die Basalmembran
und verankern sich in Ankerplaques des anterioren Stromas, wodurch eine feste Verbindung
zwischen Epithel, Basalmembran und Stroma entsteht (Gipson et al., 1987). Eine klar abge-
grenzte Bowmansche Membran ist beim Pferd nicht vorhanden, sodass das Korneaepithel
unmittelbar in das Stroma libergeht (Nickel et al., 2004).

2.1.2.2 Das Stroma

Das Stroma nimmt den gréten Anteil der Hornhaut ein und tragt etwa 90 % zur Gesamtdicke
der Kornea bei. Das Gewebe besteht zu circa 75-80 % aus Wasser und zeichnet sich durch
eine geordnete, lamellare Kollagenstruktur aus. Diese wird durch eine extrazellulare Matrix
erganzt, die proteoglykanreiche Bestandteile wie Dermatan-, Chondroitin- und Keratansulfat
enthalt (Clode & Matthews, 2011). Innerhalb des Stromas bestehen schichtabhangige Unter-
schiede in der Zusammensetzung der Glykosaminoglykane, mit einem relativen Uberwiegen
von Chondroitin-4-Sulfat in tieferen und Chondroitin-6-Sulfat in oberflachlichen Regionen.
Diese Variationen sind funktionell relevant fir die Hydratation des Gewebes und die Aufrecht-
erhaltung der kornealen Transparenz (Biros et al., 2002). Zelluldre Elemente des Stromas sind
Keratozyten, die vor allem in den anterioren Schichten in héherer Dichte vorkommen (Ledbet-
ter & Scarlett, 2009). Die hintere Begrenzung des Stromas wird durch die Lamina limitans
posterior (Descemet-Membran) gebildet, die als Basalmembran des Endothels dient und im
Verlauf des Lebens in Dicke zunimmt (Clode & Matthews, 2011).

2.1.2.3 Das Endothel

Das Endothel besteht aus einer kontinuierlichen, einschichtigen Zelllage an der inneren Ober-
flache der Hornhaut und steht in direktem Kontakt mit dem Kammerwasser der vorderen Au-
genkammer. Die Endothelzellen sind Uberwiegend hexagonal, zu einem geringeren Anteil
auch pentagonal geformt (Andrew et al., 2001; Ledbetter & Scarlett, 2009). Die Zelldichte
variiert alters- und methodenabhéangig und wird mit etwa 1705 bis 3155 Zellen/mm? angege-
ben, wobei im Verlauf des Alterns eine signifikante Abnahme beschrieben ist (Andrew et al.,
2001; Ledbetter & Scarlett, 2009).

Funktionell ist das Endothel wesentlich an der aktiven Regulation des stromalen Wasserhaus-
halts beteiligt. Uber spezialisierte Transport- und Pumpmechanismen steuert es den Fliissig-
keits- und Stoffaustausch zwischen Kammerwasser und kornealem Gewebe und trégt so zur
Erhaltung einer relativen stromalen Dehydratation und Transparenz bei. Die Effizienz dieses
Systems wird unter anderem durch Zellgréf3e, Zellform und Zelldichte sowie durch die Verflig-
barkeit bestimmter lonen wie Calcium, Glutathion und Bicarbonat beeinflusst (Clode &
Matthews, 2011).
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2.1.3 Innervation und sensorische Funktion

Die Kornea des Pferdes ist dicht sensibel innerviert und weist eine hohe funktionelle Abhan-
gigkeit von ihrer nervalen Versorgung auf. Die sensiblen Nervenfasern entstammen dem oph-
thalmischen Ast des Nervus trigeminus und treten Uberwiegend Uber den Limbus in das kor-
neale Gewebe ein. Nach dem Eintritt verzweigen sie sich in oberflachennahen Stromaschich-
ten und bilden subepitheliale Nervenplexus, aus denen freie Nervenendigungen in die epithe-
lialen Schichten aufsteigen. Tiefere korneale Gewebeschichten sind demgegeniber nur ge-
ringfiigig innerviert (Dawson et al., 2011; Nickel et al., 2004).

Die Korneasensibilitat zeigt eine regionale Differenzierung. Hohere Sensibilitatswerte werden
insbesondere in zentralen, lateralen und ventralen Arealen beschrieben, wahrend der nasale
und dorsale Bereich eine vergleichsweise geringere Sensibilitat aufweist (Brooks & Plummer,
2022; Clode & Matthews, 2011).

Die sensible Innervation erfiillt eine zentrale Rolle fiir korneale Schutzmechanismen, indem
sie nozizeptive Reize vermittelt und reflektorische Lidschluss- und Tranenreaktionen auslost.
Dariiber hinaus besitzt sie eine Bedeutung fiir den Erhalt der epithelialen Integritat und unter-
stltzt regenerative Prozesse nach oberflachlichen Lasionen. Neurogene Mediatoren tragen
hierbei zur Regulation von Zellmigration, Proliferation und Differenzierung bei (Brooks & Plum-
mer, 2022; Clode & Matthews, 2011; Dawson et al., 2011; Téth et al., 2010).

Eine verminderte Korneasensibilitét ist in der veterindrmedizinischen Literatur mit einer erhéh-
ten Anfalligkeit fur Ulzerationen sowie mit einer verzégerten epithelialen Wundheilung assozi-
iert. Insbesondere bei chronischen oder tiefen Hornhautlasionen kann eine gestorte nervale
Versorgung die Reparaturmechanismen der Kornea nachhaltig beeintrachtigen und somit den
klinischen Verlauf unglinstig beeinflussen (Clode & Matthews, 2011; Téth et al., 2010).

2.1.4 Immunologische Besonderheiten

Die Kornea wird in der Literatur als immunologisch privilegiertes Gewebe beschrieben. Dieses
besondere immunologische Milieu dient dem Schutz intraokularer Strukturen und der Aufrecht-
erhaltung der optischen Transparenz, ist jedoch mit einer funktionell reduzierten lokalen
Immunreaktivitdt verbunden (Clode & Matthews, 2011). Das immunologische Privileg stellt
dabei keinen statischen Zustand dar, sondern ein funktionelles Gleichgewicht zwischen
Immuntoleranz und kontrollierter Abwehr.

Zentrale strukturelle Voraussetzungen fir dieses Gleichgewicht sind die physiologische Blut-
und LymphgefaRfreiheit der Kornea sowie die Integritat des kornealen Endothels. Beide Fak-
toren limitieren den Zugang immunkompetenter Zellen und Iéslicher Immunmediatoren zum
kornealen Gewebe und tragen wesentlich zur Aufrechterhaltung der immunologischen
Isolation bei (Hori & Niederkorn, 2007). Eine Stérung dieser Strukturen kann die lokale Immun-

homdostase nachhaltig beeintrachtigen.
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Erganzend wirken verschiedene immunmodulatorische Mechanismen, die eine uberschie-
Rende Immunantwort verhindern. Hierzu zahlen unter anderem eine reduzierte Antigenpra-
sentation, die Expression regulatorischer Oberflachenmolekiile sowie komplementhemmende
Proteine. Die insgesamt geringe Dichte antigenprasentierender Zellen im zentralen
Korneaareal unterstitzt zusatzlich den Erhalt des immunologischen Privilegs (Cursiefen, 2007;
Kaplan & Niederkorn, 2007; Wu et al., 2024). Unter entziindlichen Bedingungen kann dieses
fein regulierte Gleichgewicht aufgehoben werden. Proinflammatorische Zytokine, insbeson-
dere IL-1 und TNF-a, férdern die Rekrutierung und Aktivierung antigenprasentierender Zellen
und induzieren die Expression von MHC-Klasse-II-Molekilen im kornealen Gewebe. In Ver-
bindung mit einer entziindungsassoziierten Lymphangiogenese wird der Zugang zur adaptiven
Immunantwort ermdglicht. Damit kommt es zum Verlust des immunologischen Privilegs (Cur-
siefen, 2007; Dana, 2005).

Diese immunologischen Veradnderungen besitzen eine groRRe klinische Relevanz, da sie zur
Entstehung und méglichen Persistenz entziindlicher Korneaerkrankungen beitragen und die

Gewebehomoostase nachhaltig beeinflussen kénnen.

2.1.5 Zelluldre Organisation

Die Kornea weist eine spezialisierte zellulare Organisation auf, die Transparenz, Barrierefunk-
tion und Regenerationsfahigkeit ermdglicht.

Langerhans-Zellen sind vorwiegend im basalen Korneaepithel lokalisiert, wéahrend
dendritische Zellen Gberwiegend im anterioren Stroma vorkommen. Diese Zellpopulationen
ibernehmen Aufgaben der immunologischen Uberwachung und tragen bei geringer Dichte im
zentralen Korneaareal zum Erhalt des immunologischen Privilegs bei (Ledbetter & Scarlett,
2009; Pérez-Torres et al., 2002).

Das Korneaepithel erflillt eine zentrale Barriere- und Kommunikationsfunktion. Zelladhasions-
und Signalproteine wie E-Cadherin, 3-Catenin und Connexin-43 sind Uberwiegend apikal und
lateral exprimiert, wahrend das Tight-Junction-Protein 1 zusatzlich in der basalen Zellschicht
nachweisbar ist und zur epithelialen Stabilitat beitragt (Kammergruber et al., 2019).

Der Limbus stellt die Stammzellnische der Kornea dar und enthalt Zellen mit regenerativem
Potenzial, die Marker wie p63, CK14, und ABCG2 exprimieren. Insbesondere p63- und CK14-
positive basale Epithelzellen sind wichtig fiir den Erhalt des Korneaepithels und die Regene-
ration nach epithelialen Defekten (Kammergruber et al., 2019; Ledbetter & Scarlett, 2009).
Eine intakte zelluldre Organisation ist Voraussetzung firr die regenerative Kapazitat der
Kornea. Stérungen der epithelialen Barriere, der immunologischen Balance oder der limbalen
Stammzellfunktion kdénnen die Heilung beeintrachtigen und persistierende Lasionen

begunstigen.
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2.1.6 Wundheilungsgrundlagen

Die Wundheilung der Kornea verlauft schichtspezifisch und ist eng an die strukturellen und
funktionellen Eigenschaften der einzelnen Gewebekompartimente gebunden. Art und Tiefe der
Lasion bestimmen dabei maRgeblich den zeitlichen Verlauf und das funktionelle Ergebnis der
Heilung (Clode & Matthews, 2011).

Oberflachliche epitheliale Defekte werden primar durch Zellmigration geschlossen. Ist die
Basalmembran intakt, erfolgt die Reepithelialisierung in der Regel rasch, wahrend Lasionen
mit Basalmembranschadigung mit einer verzdgerten Heilung assoziiert sind. Fir das Pferd
wird bei kornealen Ulzerationen eine durchschnittliche Heilungsrate von etwa 0,6 mm pro Tag
beschrieben (Cintron et al., 1978; Clode & Matthews, 2011; Dawson et al., 2011; Gipson et al.,
1987). Das Korneaepithel Ubernimmt dabei eine zentrale Barrierefunktion gegenuiber mikrobi-
eller Invasion und reguliert den Flissigkeitseintritt in das Stroma. Der erhéhte Energiebedarf
wahrend der Heilung kann teilweise Uber subepitheliale Glykogenspeicher gedeckt werden
(Dawson et al., 2011; Hanna et al., 1961).

Die stromale Wundheilung ist komplexer und durch eine friihe entziindliche Zellinfiltration so-
wie die Aktivierung und fibroblastische Transformation der Keratozyten gekennzeichnet. Dabei
kommt es zur Synthese von Kollagen und extrazellularer Matrix, wobei Matrixbestandteile wie
Fibronectin die Zelladhasion und -migration férdern. Das anschlieRende Remodeling mit Re-
organisation der Kollagenfibrillen geht initial haufig mit einer verminderten Transparenz einher,
kann jedoch langfristig zur partiellen Wiederherstellung der biomechanischen Stabilitat beitra-
gen (Dawson et al., 2011; Fini, 1999; Fujikawa et al., 1984; Jester et al., 1999).

Die Regenerationsfahigkeit des kornealen Endothels ist stark eingeschrankt. Zellverluste wer-
den Uberwiegend durch Migration und VergréRerung benachbarter Endothelzellen kompen-
siert, wobei Barriere- und Pumpfunktion bei ausreichender Zelldichte erhalten bleiben (Bourne
& Kaufman, 1976; Wu et al., 2024).

Die korneale Wundheilung wird durch verschiedene Wachstumsfaktoren wie EGF, PDGF und
TGF-B moduliert, die Prozesse wie Zellmigration, Proliferation und Entziindungsreaktionen be-
einflussen. lhre klinische Bedeutung beim Pferd ist bislang nur begrenzt charakterisiert (Clode
& Matthews, 2011). Zusétzlich ist eine kontrollierte proteolytische Aktivitat fir Gewebeumbau
und Reparatur erforderlich. Matrixmetalloproteinasen sind an physiologischen
Umbauprozessen beteiligt, wahrend inhibitorische Mechanismen eine Uberschiefende
Gewebedegradation begrenzen (Matsubara et al., 1991; Ollivier et al., 2007).

2.1.7 Physiologische Mikroflora der okuldren Oberfliche
Die okuldre Oberflaiche des klinisch gesunden Pferdes ist regelmaRig von einer
physiologischen Mikroflora besiedelt. Diese besteht Uberwiegend aus grampositiven Bakte-

rien, die in geringer Dichte und ohne klinische Entziindungszeichen nachweisbar sind. In der

8



Literaturlibersicht

Literatur ~ werden insbesondere koagulasenegative  Staphylococcus-Spezies, a-
hamolysierende Streptococcus-Spezies sowie Bacillus- und Corynebacterium-Arten als
haufige Vertreter beschrieben (Andrew et al., 2003; Berkowski et al., 2019; Jinks et al., 2020;
Sauer et al., 2003; Whitley & Moore, 1984).

Unabhangig von kulturabhangigen Methoden zeigen molekularbiologische Analysen mittels
Next-Generation-Sequencing (NGS), dass die okulare Oberflache gesunder Pferde eine deut-
lich héhere bakterielle Diversitat aufweist als bislang angenommen. Dabei dominieren die
Phyla Proteobacteria, Firmicutes, Actinobacteria und Bacteroidetes, die zusammen den Grol3-
teil der bakteriellen Gemeinschaft ausmachen (Santibafez et al., 2022; Scott et al., 2019). Auf
Ebene der Familien werden unter anderem Pasteurellaceae, Sphingomonadaceae, Moraxel-
laceae sowie Vertreter der Ordnung Cardiobacteriales in relevanter Haufigkeit nachgewiesen
(Scott et al., 2019). Insgesamt lassen sich mehrere hundert bakterielle Gattungen identifizie-
ren, darunter haufig Massilia, Pedobacter, Pseudomonas, Sphingomonas, Suttonella und Ver-
ticia (Santibafiez et al., 2022).

Gramnegative Bakterien kdnnen somit regelméaRig Bestandteil der physiologischen Flora sein,
werden jedoch in kulturabhangigen Studien haufig unterschatzt.

Auch Pilze kénnen Teil der physiologischen okuladren Flora sein, treten jedoch insgesamt in
geringerer relativer Abundanz auf. Bei klinisch unauffalligen Pferden werden hierbei vor allem
Umweltpilze wie Cladosporium, Alternaria, Fusarium sowie Aspergillus-Spezies nachgewie-
sen (Rosa et al., 2003; Samuelson et al., 1984; Walsh et al., 2021; Whitley & Moore, 1984).
Molekulargenetische Analysen der okuldren Mykobiota zeigen, dass auch zuséatzlich
Gattungen wie Leptosphaerulina, Vertreter der Familien Pleosporaceae und Montagnulaceae
sowie Pestalotiopsis regelmafig vorkommen (Walsh et al., 2021). Die Zusammensetzung und
Diversitat der mykotischen Flora wird dabei signifikant durch Umweltfaktoren wie Haltungsform
und Exposition gegeniber AuRenbedingungen beeinflusst (Walsh et al., 2021).

Die Zusammensetzung der physiologischen Mikroflora unterliegt insgesamt individuellen und
umweltbedingten Schwankungen, bleibt jedoch bei intakter epithelialer Barriere und funktio-
neller Immunhomdostase in der Regel ohne pathologische Bedeutung. Bei Stérungen der
okularen Oberflachenintegritdt oder lokalen Abwehrmechanismen kommt es zu einer
messbaren Verschiebung der mikrobiellen Gemeinschaftsstruktur mit Reduktion der Diversitat
und relativer Zunahme potenziell pathogener Taxa, insbesondere aus der Klasse der Bacilli
und der Familie Staphylococcaceae, was die Entstehung infektioser Keratitiden beglinstigen
kann (Julien et al., 2023).

2.2 Korneale Erkrankungen des Pferdes
Korneale Erkrankungen gehéren zu den am haufigsten beschriebenen ophthalmologischen
Krankheitsbildern beim Pferd (Clode & Matthews, 2011). Sie gehen haufig mit okuldren

9



Literaturlibersicht

Schmerzen, einer Beeintrachtigung des Visus sowie funktionellen Einschrankungen des
betroffenen Auges einher und kdnnen bei unzureichender oder verzdgerter Behandlung zu
bleibenden strukturellen Schaden bis hin zum Verlust des Bulbus fiihren. Entsprechend wer-
den korneale Erkrankungen beim Pferd in der Literatur als potenziell seh- und bulbusbedro-
hende Entitaten eingeordnet, die ein frihzeitiges, sorgfaltiges und oftmals intensives diagnos-
tisches sowie therapeutisches Vorgehen erfordern (Cabrera-Aguas et al., 2022; Clode, 2010).

2.2.1 Uberblick Pathologien

Erkrankungen der Kornea des Pferdes umfassen ein breites Spektrum angeborener und er-
worbener Veranderungen. Zu den angeborenen Anomalien zéhlen unter anderem Megalokor-
nea, Mikrokornea sowie korneale Dermoide. Erworbene Erkrankungen kdnnen infektiéser oder
nichtinfektidser Genese sein und sowohl ulzerative als auch nichtulzerative Verlaufsformen
annehmen (Clode & Matthews, 2011).

Beschrieben werden darunter vielfaltige Erkrankungen wie traumatische oberflachliche bis
tiefe Lasionen, therapieresistente Ulzera, eosinophile Keratitiden, korneale Sequester sowie
strahlen- oder chemisch bedingte Keratopathien, ferner immunvermittelte Entziindungen, stro-
male Abszesse, parasitére Erkrankungen bis zu degenerativen Veranderungen und Neopla-
sien der Kornea. Neoplastische Verdnderungen umfassen unter anderem stromal invasive
Plattenepithelkarzinome, korneale Lymphome sowie seltene vaskulare Tumoren wie Haman-
giosarkome (Clode & Matthews, 2011).

2.2.2 Keratitis des Pferdes

Innerhalb des heterogenen Spektrums kornealer Erkrankungen nimmt die Keratitis aufgrund
ihrer Haufigkeit und ihres potenziell schweren Verlaufs eine zentrale Stellung in der klinischen
Praxis ein. Beim Pferd kann sie infektioser oder nichtinfektioser Genese sein, wobei insbeson-
dere infektidse Keratitiden oft eine Schadigung des Korneaepithels voraussetzen, durch die
die physiologische Barrierefunktion der Hornhaut beeintrachtigt wird (Clode & Matthews,
2011).

Das intakte Korneaepithel bildet zusammen mit dem Tranenfilm eine effektive physikalische
und immunologische Barriere gegentiber Mikroorganismen. Wird diese gestért, kann es zur
Etablierung einer kornealen Infektion mit nachfolgender entziindlicher Reaktion kommen
(Andrew et al., 1998; Andrew & Willis, 2005; D. E. Brooks & Plummer, 2022; Hamor & Whelan,
1999; Nasisse & Nelms, 1992; Schieder et al., 2021; Strubbe et al., 2000). Aufgrund ihrer Hal-
tungs- und Umweltbedingungen sind Pferde dabei kontinuierlich potenziell pathogenen Mikro-
organismen ausgesetzt, sodass bereits geringfligige Lasionen der okuldren Oberflache eine

mikrobielle Invasion begiinstigen kénnen (Clode & Matthews, 2011).

10





