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Poliethiological ulcerative mycotic keratitis in horse

Summary

The authors report a clinical case of poliethiological ulcerative mycotic keratitis in
horse. The disease was diagnosed with mare, bay colour, aged 7 years. The ocular
examination revealed in the inferior cranial quadrant of the right cornea: the superficial and
deep blood vessel ingrowth, oedema, multifocal dark brown subepithelial infiltrations as
well as superficial corneal ulceration with the demarcated epithelial. The impression cytology
and mycological evaluation showed the presence of Aspergillus fumigatus as well as single
colonies of Aspergillus flavus in the examined research material. The horse was surgery
treated and with the use ophthalmic drops containing 0,2% fluconazole and 30% DMSO
mixture. Oral fluconazole 500mg was given twice a day. The ophthalmic examination
revealed the complete recovery of the corneal ulceration, with a white scar 2 weeks after
operation. The pharmacological treatment was continued by 12 weeks. The control check-up
a year after the treatment institution showed no blood vessels growing into the cornea, marked
diminishment of the postoperative scar as well as higher corneal transparency at the ulcer site.

Keywords: horse, ulcerative mycotic keratitis, fluconazole, DMSO

e-POLISH JOURNAL OF VETERINARY OPHTHALMOLOGY  4/2011 1
ISSN 2082-9256
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Grzybicze wrzodziejace zapalenie rogowki o zlozonej etiologii u konia

Streszczenie

Opisano przypadek klinicznego grzybicze zapalenie rogéwki o zlozonej etiologii
u konia. Chorobe rozpoznano u klaczy, masci gniadej, w wieku 7 lat. Badanie okulistyczne
wykazato w dolnym skroniowym kwadrancie rogowki: wrastanie naczyn krwiono$nych,
naciek zapalny, obrzgk, wieloogniskowe nacieki podnabtonkowe oraz powierzchowne
owrzodzenie rogowki z oddzieleniem nabtonka. Cytologia impresyjna oraz badania
mikologiczne wykazaty w pobranym materiale obecno$¢ Aspergillus fumigatus, a takze
pojedyncze kolonie Aspergillus flavus. Kon byt leczony chirurgiczne oraz przy uzyciu kropli
okulistycznych z 0,2% flukonazolu i 30% DMSO. Doustnie podawano kapsuiki flukonazolu,
w dawce 500 mg dwa razy dziennie. Po 2 tygodniach od operacji stwierdzono wygojenie si¢
owrzodzenia rogowki, z obecnoscig bialego koloru blizny. Leczenie farmakologiczne
kontynuowano przez 12 tygodni. Badanie kontrolne wykonane po 1 roku wykazato znaczne
zmniejszenie blizny w poréwnaniu do stanu po operacji, brak naczyn krwiono$nych

1 w miejscu wrzodu zwigkszenie przejrzystosci rogowki.

Slowa kluczowe: kon, grzybicze wrzodziejace zapalenie rogowki, flukonazol,
DMSO

Grzybicze zapalenie rogowki (GZR) jest chorobg gatki ocznej, wymagajaca starannej
diagnostyki 1 dtugotrwajacego leczenia. Z posrdd zwierzat gospodarskich konie naleza do
gatunku zwierzat, najczgéciej chorujacych na GZR. Maja one wyjatkowa podatno$¢ na
infekcje grzybicze rogowki, rozwijajace si¢ w wyniku urazOw mechanicznych nabtonka,
prowadzacych do powstania owrzodzen (9, 10, 11, 14). W przypadkach pourazowych
ubytkow rogowki, u niektérych koni, grzyby wystepujace w worku spojowkowym moga
stanowi¢ flor¢ patogenna, odpowiedzialng za rozwoj procesu chorobowego i1 powstanie
owrzodzen (6, 11, 13, 15, 20). Dlugotrwate stosowanie antybiotykdéw lub kortykosteroidow
jak rowniez jednoczesne podawanie obydwu lekow predysponuja do wystgpienia grzybic
zarowno u ludzi, jak 1 u zwierzat w tym rowniez GZR (18).

W opracowaniu przedstawiono przypadek grzybiczego wrzodziejacego zapalenia

rogowki o ztozonej etiologii u konia.
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Opis przypadku klinicznego

Kon, klacz, masci gniadej, w wieku 7 lat, przed dostarczeniem do Katedry i Kliniki
Chirurgii Zwierzat chorowat przez okres okolo 6 tygodni. Byl leczony kroplami
okulistycznymi zawierajagcymi deksametazon i gentamycyng¢. Badanie okulistyczne wykazato
nastepujace objawy: zwezenie prawej szpary powiekowej matego stopnia, zaczerwienione
bton $luzowych worka spojéwkowego, obecno$¢ surowiczo-§luzowego wysicku. W dolnym
skroniowym kwadrancie rogéwki prawej stwierdzono wrastanie naczyn krwiono$nych
powierzchownych i glgbokich oraz naciek zapalny koloru biato-zéttego otoczony obrzekiem
1 wieloogniskowymi naciekami podnabtonkowymi koloru ciemno-brazowego. Szczegotowe
badanie okulistyczne wykazalo powierzchowne owrzodzenie rogéwki z oddzieleniem
nabtonka. W centralnej czes$ci rogowki stwierdzono liniowe zmgtnienie blony Descemeta
przebiegajace wzdhuz rownika. W kwadrantach gérnym skroniowym i nosowym oraz dolnym
nosowym wystepowaly powierzchowne punkcikowate zme¢tnienia rogdwki, nie wybarwiajace

si¢ fluoresceing i r6zem bengalskim (ryc.1).

T A -l T

Ryc. 1. Obraz kliniczny przed rozpoczeciem leczenia. Wrastanie naczyn krwiono$nych, naciek
zapalny otoczony obrzekiem i wieloogniskowymi naciekami podnablonkowymi, powierzchowne
owrzodzenie rogéwki z oddzieleniem nabtonka, liniowe zmgtnienie blony Descemeta, powierzchowne
punkcikowate zmgtnienia rogowki nie wybarwiajace si¢ fluoresceing.

e-POLISH JOURNAL OF VETERINARY OPHTHALMOLOGY  4/2011 3
ISSN 2082-9256



GRZYBICZE WRZODZIEJACE ZAPALENIE ROGOWKI O ZEOZONEJ ETIOLOGII U KONIA

Wykonano badanie cytologiczne komorek nabtonka przedniego rogéwki przy uzyciu
filtra miliporowego (Millipore VSWP 01300 typ DA). Preparat barwiono metoda PAS
a nastepnie oceniano w mikroskopie §wietlnym.

Badanie cytologiczne wykazalo pomigedzy komorkami nablonka rogoéwki obecnosé

pojedynczych fragmentéw micelium, konidioforéw oraz skupiska fialokonidii (ryc. 2).

Ryc. 2. Aspergillus fumigatus - cytologia immersyjna z rogéwki konia barwiona metoda PAS.
Widoczne: strzepki grzybni, skupiska fialokonidii i konidiofor.

Wykonano szczegdtowe badanie hodowlane materiatu pobranego ze zmienionej chorobowo

rogowki (ryc. 3).

Ryc. 3. Wymaz z rogéwki oka - badanie hodowlane, bezposrednie. Widoczne kolonie Aspergillus
fumigatus (3 kolonie) i Aspergillus flavus (1 kolonia).
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Identyfikacje uzyskanych hodowli przeprowadzano wg klasycznych metod mikologicznych,
obejmujgcych badania mikroskopowe, hodowlane z wykorzystaniem metod mikrohodowli.
Wyniki weryfikowano przy zastosowaniu klucza identyfikacyjnego wg de Hong G.S. i wsp.
oraz Kilch M.A. Przeprowadzone badania mikologiczne wykazaly w pobranym materiale
obecno$¢ Aspergillus fumigatus, a takze pojedyncze kolonie Aspergillus flavus. Pobrano
takze wymaz z worka spojowkowego do badania bakteriologicznnego, ktore wykazato

obecnos¢ niespecyficznej flory bakteryjne;.

Rozpoznanie
Biorac pod uwage objawy kliniczne oraz wyniki badan cytologicznych

I mikologicznych, stwierdzono u konia grzybicze, wrzodziejace zapalenie rogowki.

Leczenie

Worek spojéwkowy plukano 1% roztworem jodpowidonu, a nastepnie podawano
krople okulistyczne zawierajace 0,2% flukonazol i 30% DMSO, ktore stosowano 5 razy
dziennie. Krople te byly przygotowane przez farmaceut¢ o specjalnosci farmacja
okulistyczna. Trzy razy dziennie do worka spojdéwkowego zakladano mas¢ zawierajaca 1%
chloramfenikol. Doustnie podawano kapsutki flukonazolu, w dawce 500 mg dwa razy
dziennie. Po 12 dniach od rozpoczgcia leczenia nie stwierdzono zmniejszenia nacieku
zapalnego 1 obrzeku rogéwki, a takze jasnobragzowych naciekow podnabtonkowych.
Widoczna byla zwigkszona neowaskularyzacja kwadranu rogdéwki objetego procesem

chorobowym (ryc. 4).
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Ryc. 4. Obraz kliniczny po 12 dniach od rozpoczecia leczenia. Zwigkszona neowaskularyzacja
rogowki. Obecnos¢ naciekow podnabtonkowych oraz powierzchownego owrzodzenia rogowki.

Nie uzyskano rowniez wygojenia owrzodzenia rogdéwki i dlatego podjeto decyzje
0 przeprowadzeniu leczenia operacyjnego. Konia znieczulono podajac dozylnie ksylazyng
Img/kg m.c., diazepam 0,1 mg/kg m.c. i ketaming 2 mg/kg m.c. Po potozeniu konia
i znieczuleniu nerwu matzowinowo-powiekowego 2% lignokaing - w dawce 5 ml, dokonano
pomiaru ci$nienia wewnatrzgatkowgo przy uzyciu tonometru Schioetz’a, ktdre wynosito
27 mm Hg. Worek spojowkowy przeptukano 1% roztworem jodopowidonu. Z okolicy
wrzodu 1 nacieku zapalnego usuni¢to chorobowo zmieniony nabtonek rogéwki oraz
wykonano keratotomig¢ liniowa. Po przeptukaniu rogéwki i worka spojowkowego roztworem
Ringera dokonano czasowego zespolenia powiek z pozostawieniem w zewnetrznym kacie
miejsca do aplikacji lekow. Po operacji kontynuowano leczenie  farmakologiczne
flukonazolem uzupelnione o stosowanie do worka spojowkowego dekspantenolu
podawanego 5 razy dziennie i atropiny podawanej 2 razy dziennie. Przez 5 dni po zabiegu
podano dozylnie fluniksyne, w dawce 1,1 mg/kg m.c Flukonazol stosowano doustnie przez
10 dni po operacji. W celu wykonania preparatu histologicznego z usunigtych patologicznie
zmienionych powierzchownych warstw rogéowki pobrano materiat, ktory zabarwiono HE.
Badanie histopatologiczne pobranego fragmentu nabtonka rogéwki nie wykazato obecnosci

elementéw morfotycznych grzyba.
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Po 2 tygodniach szwy zapewniajace czasowe zespolenie powiek usunieto. Badanie
okulistyczne wykazato wygojenie si¢ owrzodzenia rogdéwki, z obecnoscig biatego koloru
blizny, z centralnie potozonym, unaczynionym naciekem zapalnym. Zakonczono podawanie
do worka spojowkowego chloramfenikolu i dekspantenolu, natomiast rozpoczg¢to stosowanie
kropli okulistycznych diklofenaku, ktory podawano 3 razy dziennie przez okres 2 tygodni,
a nastepnie zastgpiono go deksametazonem. Byl on podawany przez okres 4 tygodni. Juz po
7 dniach od zdjecia szwoéw (3 tygodnie od operacji) stwierdzono zanik nacieku zapalnego
zlokalizowanego w centralnej czeSci blizny oraz wieloogniskowych naciekow

podnabtonkowych (ryc. 5).

Ryc. 5. Obraz kliniczny 3 tygodnie po operacji. Zanik nacieku zapalnego, wieloogniskowych
naciekow podnabtonkowych i naczyn krwiono$nych wrastajagcych w rogowke.

Stopniowo zanikaly réwniez naczynia krwionosne wrastajace w rogowke. Pigé
tygodni po operacji w rogowke wrastato tylko jedno cienkie naczynie krwionosne, blizna
zmniejszyta 1 ustapit obrzek rogoéwki. Z wyjatkiem blizny, rogowka byla przejrzysta,
pozostaty jedynie mniej wyrazne powierzchowne punkcikowe zmetnienia rogowki. Krople
zawierajace flukonazol i DMSO byly stosowane przez 12 tygodni. Badanie kontrolne
przeprowadzone po 1 roku od rozpoczgcia leczenia wykazato brak wrastajacych w rogowke
naczyn krwiono$nych, znaczne zmniejszenie blizny pooperacyjnej 1 zwigkszenie
przejrzystosci rogdéwki w miejscu wrzodu. Nadal widoczne byty powierzchowne punkcikowe

zmetnienia rogéwki i liniowe zmetnienie btony Descemeta (ryc. 6).
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Ryc. 6. Obraz kliniczny 1 rok po operacji. Brak wrastajacych w rogowke naczyn krwionosnych, duze
zmniejszenie blizny pooperacyjnej i zwickszenie przejrzystosci rogowki w miejscu wrzodu, obecno$é
powierzchownych punkcikowych zmetnien rogdéwki i liniowego zmetnienia btony Descemeta.

Omowienie

Gléwna zmiang patologiczng rogdéwki konia byl naciek zapalny koloru bialo-zéltego
otoczony obrzgkiem i wieloogniskowymi naciekami podnabtonkowymi koloru ciemno-
brazowego. Tego rodzaju nacieki i owrzodzenia sg typowe dla GZR u koni, co potwierdzono
badaniem cytologicznym, a nastgpnie hodowlanym. Szybkie postawienie diagnozy
1 rozpoczecie leczenia bylo mozliwe dzigki badaniu cytologicznemu. W dostgpnym
pi$miennictwie nie spotkano doniesien na temat zastosowania cytologii impresyjnej przy
uzyciu krazkow miliporowych do diagnostyki grzybiczego zapalenia rogdéwki u konia.
Badanie cytologiczne i hodowlane wykazaty jako czynnik etiologiczny Aspergillus fumigatus,
ktory jest uwazany za potencjalng przyczyne grzybiczych wrzodziejacych zapalen rogowki
(1, 4, 8, 16). Aspergillus spp. jako czynnik etologiczny wrzodziejacego grzybiczego
zapalenia rogéwki stwierdzono w 41% przypadkéw u koni (5). Pobrane $rodoperacyjnie
fragmenty rogéwki do badan histopatologicznych nie wykazaty obecnosci grzybow. W wielu

przypadkach GZR badanie histopatologiczne podobnie jak w przypadku innych form
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aspergilozy, jest jedynie badaniem potwierdzajagcym, a nie wykluczajacym obecnosé
czynnika etiologicznego (19). Na podkreslenie zastuguje fakt, ze leczony kon juz 12 dni przed
operacja otrzymywat leki przeciwgrzybicze miejscowo i ogolnie. W efekcie doszio do
zmniejszenia nacieku zapalnego i obrzeku rogdéwki. Dodatkowo w wyniku leczenia
przedoperacyjnego uzyskano zwigkszong neowaskularyzacje rogéwki. Jest ona korzystnym
elementem leczenia GZR, umozliwiajacym zwalczanie infekcji grzybiczych (14). Mozna
przypuszczaé, ze w wyniku leczenia doszto do cze$ciowej eliminacji czynnika infekcyjnego
co moglo by¢ przyczyng braku elementow morfotycznych  Aspergillus fumigatus we
fragmentach rogdwki pobranych po keratektomii.

Grzybicze wrzodziejace zapalenie rogoéwki najczesciej wymaga leczenia
chirurgicznego. Jedna z najczgs$ciej stosowanych metod jest keratektomia potaczona
Z przeszczepem spojowki gatkowej (4, 10, 14). W opisywanym przypadku owrzodzenie
rogowki taczylo si¢ z oddzieleniem nabtonka i miato charakter powierzchowny dlatego tez
podjeto decyzje o wykonaniu keratektomii powierzchownej polaczonej z czasowym
zespoleniem powiek. Dwa tygodnie po operacji stwierdzono catkowite wygojenie si¢
grzybiczego owrzodzenia rogéwki, przy obecnosci blizny z centralnie potozonym
unaczynionym naciekem zapalnym. Po roku od rozpoczgcia leczenia grzybiczego zapalenia
rogowki u krowy wywotanego przez Aspergillus spp. i Fusarium spp. Elligott i wsp. (7)
stwierdzili obecno$¢ nieprzejrzystej witoknistej blizny (7). Badanie kontrolne leczonego
konia wykonane po 1 roku wykazalo znaczne zmniejszenie blizny w poréwnaniu do stanu po
operacji i w miejscu wrzodu zwigkszenie przejrzystosci rogowki.

Do leczenia konia zastosowano krople okulistyczne zawierajace 0,2% flukonazol
1 30% DMSO. Dodatkowo flukonazol byt stosowany doustnie. W  piSmiennictwie nie
spotkano opisu uzycia kropli okulistycznych o takim sktadzie do leczenia grzybiczego
zapalenia rogéwki. Ball 1 wsp. (2) uzyskali dobre efekty leczenia grzybiczego zapalenia
rogéwki u koni mascig zwierajacg 1% itrakonazol i 30% DMSO. Uwaza si¢, ze DMSO
zapewnia wyzsza koncentracj¢ itrakonazolu w rogowce (3). Obserwacje wilasne wykazatly
duzg skuteczno$¢ zastosowanej metody leczenia z uzyciem kropli okulistycznych
zawierajacych flukonazol i DMSO przy jednoznacznie wielokrotnie nizszych kosztach, gdyz
flukonazol jest znacznie tanszym lekiem od itrakonazolu. Terapeutyczng skuteczno$¢
flukonazolu wykazano réwniez w przypadku aspergilozy jamy nosowej 1 zatok przynosowych
u psow, u ktorych po 8 tygodniowej kuracji uzyskano okoto 60% wyleczen (12).

Jednym z objawoéw grzybiczego zapalenia rogdwki u koni sg wieloogniskowe biate

lub szare nacieki podnabtonkowe (11). Trzy tygodnie po operacji stwierdzono zanik
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wieloogniskowych ciemno-bragzowych naciekow. W zwiazku z tym nalezy przypuszczac,
ze powstaly one w wyniku grzybiczego zapalenia rogowki. Pozostaty jednak powierzchowne
punkcikowe zmgtnienia rogdéwki.. Przyczyna ich powstania jest trudna do ustalenia.
Zmgetniena tego typu wystepuja w przypadku wirusowego zapalenia rogdéwki. Najczesciej
wybarwiajg si¢ one fluoresceing, chociaz w niektorych przypadkach proba fluoresceinowa jest
negatywna (4, 10, 17). W opisywanym przypadku punkcikowe zmgtnienia nie wybarwialy si¢
fluoresceing. Nie stwierdzono réwniez innych objawow typowych dla wirusowego zapalenia
rogowki. Nacieki te nie ulegaly zmianom tak w czasie leczenia jak i po jego zakonczeniu
pomimo tego, ze kon nie otrzymywal zadnych lekéw przeciw wirusowych. Obecno$¢ ich
wykazano rowniez badaniem kontrolnym, przeprowadzonym po 1 roku od rozpoczgcia
terapii. Nalezy przypuszczaé, ze jest to dlugo trwajaca keratopatia nablonka rogéwki,
niewybarwiajgca si¢ fluoresceing.

Stwierdzone liniowe zmetnienie btony Descementa moglo mie¢ kilka przyczyn.
U koni wystepuje liniowa keratopatia. Objawia si¢ ona przebiegajacymi liniowo najczesciej
poziomo zmg¢tnieniami nablonka przedniego rogdéwki widocznymi w postaci jasno-biato
zabarwionych pasow. Sa one zwigzane ze Scienczeniem lub pgknigciem blony Descementa
(4, 14). Tego rodzaju keratopatia moze mie¢ charakter wrodzony i nie jest zwigzana
z procesem zapalnym, ale najczeSciej powstaje ona w wyniku jaskry (14). U konia nie
stwierdzono objawow klinicznych jaskry ani rdwniez z wywiadu nie uzyskano informacji na
temat jej wczesniejszego wystgpowania. Uwaza sie¢ jednak, ze do liniowej keratopatii moze
dojs¢ w wyniku przemijajacego, krétkotrwatego wzrostu ci$nienia wewnatrzgatkowego (4).
Liniowa keratopatia moze powsta¢ rowniez jako nastepstwo tgpego urazu gatki ocznej (4).
Trudno jednoznacznie ustali¢ przyczyne¢ liniowej keratopatii u leczonego konia. Biorgc pod
uwagg, ze obrazenia mechaniczne predysponuja do rozwoju grzybiczego wrzodziejacego
zapalenia rogowki, mozne przypuszczaé, ze potencjalny uraz mogt spowodowac
odksztalcenie gatki ocznej, wzrost ciSnienia wewnatrzgatkowego 1 peknigcie blony

Descementa. Keratopatia liniowa nie ma nastgpstw klinicznych i nie wymaga leczenia.

Whnioski

1. Cytologia impresyjna z zastosowaniem filtrow miliporowych umozliwia szybka

diagnostyke grzybiczego wrzodziejacego zapalenia rogowki.
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2. Flukonazol i DMSO w postaci kropli okulistycznych moga by¢ stosowane w

przypadku grzybiczego zapalenia rogéwki u koni wywolanego przez Aspergillus
spp.
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