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Das Equine Sarkoid (ES) ist eine weit verbreitete Erkrankung, die in der Schweiz mehr als 10% der
3-jahrigen Pferdepopulation betrifft. Auch in Osterreich kommt dieser semimaligne Hauttumor
haufig bei Pferd und Esel vor. Obwohl das ES keine lebensbedrohliche Krankheit darstellt, wird es
je nach Lokalisation vom Besitzer oft als un&sthetisch empfunden.

TEXT: Dr.med.vet. Ophélie Christen-Clottu & Peter Klocke, Forschungsinstitut fiir biologischen Landbau (FiBL), Frick, Schweiz

arkoide treten beim Pferd in verschie-
denen Formen (siehe Abb.la-e) und
oft multipel auf. Die hohe Priavalenz in
Verbindung mit einer in vielen Fallen kriti-
schen oder gar nicht moglichen chirurgischen
Entfernung (Lokalisation am Kopf, insbeson-
dere peri-okuldren Sarkoide, multiple ES) hat
Tierarzte dazu bewogen, systemische Behand-
lungen, z.B. mit fermentierten Extrakt aus der
weissbeerigen Européischen Mistel, Viscum
album L., in der Praxis zu priifen.
Ursdchlich am Auftreten des ES beteiligt
ist das bovine Papillomavirus (BPV) vom Typ
1 und 2. Allerdings kommt DNA dieses Virus
auch auf der gesunden Haut von mehr als der
Halfte der Pferde vor, so dass neben einer ge-
netischen Pradisposition auch andere Fakto-
ren, wie ein eingeschrankter Immunstatus
des Pferdes, vorausgegangene Hautldsionen,
auch Insektenstiche, kiirzere Weidezeiten,
Nachbarschaft zu BPV-infizierten Rindern
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oder die Fiitterung das Bild einer multifakto-
riellen Genese der Sarkoide ergdanzen (Bogeart
et al., 2008, Chambers et al., 2003).

BEHANDLUNGSMOGLICHKEITEN

Obwohl spontane Regressionen bei jungen,
bezliglich der Anzahl der Tumore wenig be-
troffenen und noch unbehandelten Pferden
manchmal beobachtet wurden, erweist sich
die Behandlung von Sarkoiden als eine He-
rausforderung in der tierdrztlichen Praxis.
Tatsédchlich gibt es eine Vielzahl unterschied-
licher Therapiemethoden mit ihren jeweiligen
Indikationen. Ihre Auswahl muss abhéngig
von der Beschaffenheit der ES bzgl. Anzahl,
Typ, Grosse und Lokalisation getroffen wer-
den. Die praktische Durchfiihrbarkeit und die
zu erwartende Erfolgsrate der Behandlungs-
methode miissen dabei abgewigt werden.
Schliesslich miissen auch potentielle Neben-
wirkungen, sowie die Therapiekosten in die

Entscheidung einbezogen werden. Eine Auf-
stellung moglicher Therapien ist Tabelle 1 zu
entnehmen. Da ibliche lokale Therapiestrate-
gien nur einzelne Tumore ansprechen und da-
mit je nach Anzahl ES wesentlich aufwéndiger
sind, richten sich neue Behandlungstrategien
immer mehr auf das gesamte Pferd im Sinne
einer systemischen Immunotherapie.

DIE MISTELTHERAPIE

Die weissbeerige Europdische Mistel (Vis-
cum album L.) wurden in Form wéssriger Ex-
trakte (Viscum album Extrakt; VAE) im friihen
20. Jahrhundert von Steiner und Wegmann
in die Krebstherapie eingefiihrt. In der Hu-
manonkologie sind verschiedene Wirkungen
des Mistelextraktes bekannt, die auch in der
Therapie des ES genutzt werden konnen.

Die antitumorale, Apoptose-fordernde und
zytotoxische Wirkung, wird im Wesentlichen
den enthaltenen Mistellektinen und Visco-
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Abb.Tc: nodul&res Sarkoid

toxinen zugesprochen (Kienle und Kiene,
2003). VAE hemmen zudem die Angiogenese
und zeigen antiinflammatorische Wirkungen,
zwei Mechanismen, die beim Tumorwachs-
tum und der Metastasierung eine wichtige
Rolle spielen (Hedge et al., 2011). Vor allem
ihre immunstimulierende Aktivitat kann
einen entscheidenden Effekt in der Sarkoid-
Therapie darstellen (Heinzerling et al., 2006).
Verschiedene Hersteller bieten Mistelextrakte
fiir die Krebstherapie an. Unsere Erfahrungen
wurden bislang ausschliesslich mit dem Pré-
parat Iscador® der Firma Weleda gemacht. Fiir
Tumoren der Haut wird vom Hersteller die Ap-
plikation von Kiefernmistelextrakten (,,pini*)
empfohlen, welche als Iscador® P (Viscum al-
bum ssp. austriacus) in der Humanmedizin
Verwendung finden.

WIRKSAMKEITSNACHWEIS

Im Rahmen einer randomisierten, kon-
trollierten Doppelblind-Studie wurde die
Wirksamkeit von VAE (Iscador® P) als Pri-
martherapie beim ES ein und in einer Fol-
geuntersuchung fiinf Jahre nach Behand-
lungsbeginn dargestellt (Christen-Clottu et
al., 2010). Insgesamt wurden in den Jahren
2004 bis 2005 in der West-Schweiz 53 Pferde
mit ES fiir die Studie rekrutiert. Alle Pferde
wurden 15 Wochen behandelt und erhielten 3
subkutane Injektionen pro Woche im Brustbe-

Abb.1d : gemischtes Sarkoid

reich. Die VAE-Gruppe erhielt 1 ml 16slichen
fermentierten Extrakt aus Viscum album ssp.
austriacus (Iscador® P) mit steigender Dosie-
rung von 0.1 mg/ml bis 20 mg/ml (siehe Pro-
tokoll). Pferde der Placebogruppe erhielten
Injektionen von 1 ml physiologischer NaCl-
Losung (0.9%). Klinische geheilt galten Pferde,
die eine klinisch vollstandige Regression aller
ES ohne Rezidiv zeigten, gebessert solche mit
partieller Regression von >50% der Anzahl ES
und des Volumens.

Beim Auftreten von ES
scheinen neben der Veran-
lagung u.a. auch das Im-
munsystem, Hautldsionen,
Weidezeiten, bovine Papil-
lomaviren oder die Flitte-
rung eine Rolle zu spielen

Abb.le : fibroblastisches Sarkoid

Ein Jahr nach Behandlungsende zeigten
41% der Pferde der VAE-Gruppe vollstdndige
oder partielle Regression. In der Placebogrup-
pe war dies bei 14% der Pferde der Fall, alle
mit vollstindiger und somit spontaner Regres-
sion (signifikant mit p<0.05). Fiinf Jahre nach
Therapiebeginn wurden 63% der ausschliess-
lich mit Iscador® P behandelten Pferde als ge-
heilt beurteilt. In der Placebo-Gruppe wurden
27% ausschliesslich mit Placebo behandelte
Pferde 5 Jahre nach Therapieende als geheilt

Tabelle 1: am hdufigsten im Praxis verwendete Behandlungsmethoden

Konventionelle Chirurgie
Laserchirurgie

Chemotherapeutische
Injektionstherapie oder Implantate
(Cisplatin, 5-fluororacil, Mitomycin)
Lokale Salben mit
unterschiedlichen Wirkungsweisen
(XXterra, Imiquimod, Acyclovir)
Immunotherapie** (Impfung mit
chimé&ren virus-shnliche Partikel nicht nur auf
von BPV, Interleukine) einzelne ES

Misteltherapie

fl BEHANDLUNGSMETHODE* VORTEILE* NACHTEILE*

50-64% Einfach durchfiihrbar
60-80% Hohe Erfolgsrate

60-80% Geringe Rezidivrate

50-70% Systemische Wirkung,

41-63% Systemische Wirkung,

Hohe Rezidivrate, Kombination

mit anderen Therapien wird empfohlen

Nur in Spezialklinik anwendbar, Erfolg geringer
bei multiplen ES; relativ hohe Rezidivrate

Nur in Spezialklinik anwendbar, zum Teil nicht
mehr zugelassen

60-80% Einfache Anwendbarkeit Lokale Nebenwirkungen, bessere

Erfolgsrate bei kleinen ES

Lange Abheilungszeit,
Erfolgsrate weniger hoch aber
potentiell geringere Rezidivrte

Lange Therapiedauer mit vielen Injektionen,

nicht nur auf einzelne ES, Lange Abheilungszeit

Keine schweren

Nebenwirkungen,

Geringe Rezidivrate

HR - Heilungsrate, * Literatur bei den Verfassern, ** BCG-Impfung nicht mehr zugelassen



Die Heilungschancen mit 3-9
ES pro Tier besonders hoch.

beurteilt (p<0.05). Die Wirksamkeit der VAE
war tendenziell besser bei Pferden mittleren

nur mit Placebo tiberhaupt nicht geheilt. Mit
VAE erreichten wir bei diesen Patienten eine

Behandlungsschema

] Alters von 6-9 Jahren mit einer 5-Jahres-Hei-  Heilungsrate von 45%. bgarat) £ i) Woche 1 0.1 mg/ml 0.1 mg/ml 0.1 mg/ml
P f er de mit mehr CZZS 9 ES lungsrate von 78% nach VAE und 14% nach Die Ergebnisse dieser Studie sind sehr hoff- xoc:ei O': mgj m: : mg; m: IC]> mg; m:
wu f’den ml t Pla(,‘ebO niCht ge— Placebo. Ebenso war die Heilungschance bei nungsvoll, was die WirksamKkeit der Iscador® WZZh: 4 i :2 /:I i :Z/:I o :Z/:I
hellt, Wc'ihrend dle Hel'lungs_ Pfferdeltl) mit multiplen ES VO(fl 3-9 ES pro Pferd P in der Pr.lmarth?ra.ple d.er ES a{lbet'rlfft. Woche 5 10 ma/ml 10 ma/ml ) :
rate mlt VAE bel 450/ la mit 82% nach VAE und 20% Placebo beson-  Auch war die Vertraglichkeit der Injektionen lscador® P Serie 2 Woche 6 0 ol ) eyl 0 Gl : LITERATUR
o lag ders hoch. Pferde mit mehr als 9 ES wurden  beim Pferd sehr gut. Es wurden nur leichte Woche 7 1 mg/ml 10 mg/ml 10 mg/ml [ Bogairr L et all. D('i(;\OB):hHigh prexlla:(enc: of bo-
. i b } : B X )
.......................................................................................................... Odeme nach Dosierung von 10mg/ml und Woche 8 10 mg/ml 10 mg/ml 20 mg/ml . arcordaffocted and healthy horses Vet Microbiol,
20mg/ml am Injektionsort bei etwa 16% der Woche 9 20 mg/ml 20 mg/ml 20 mg/ml 25;129(1-2):58-68
FALLBEISPIEL STUTE, BRAUN 'A FREIBERGER, 2003 Pferde beobachtet, die nach 3 Tagen spontan Woche 10 20 mg/ml 20 mg/ml - © [2] Carstanien B. et al. (1997). Carbon dioxide laser
VERRUKOSES PERIOKULARES SARKOID verschwanden. Beindruckend war auch die Tat- Iscador® P 20mg Woche 11 20 mg/ml 20 mg/ml 20 mg/ml as a surgical instrument for sarcoid therapy—a retros-
_' . . pective study on 60 cases, Can Vet J, 38: 773-6.
sache, dass keines der nach einem Jahr geheil- Woche 15 20 mg/m 20 mg/ml 20 mg/ml [3] Chambers G. et al. (2003): Association of bovine

Abb.2a : Status vor Behandlungsbeginn

Abb.2b : 2 Monate nach Behandlungsbeginn

Abb.2c : 6 Monate nach Behandlungsbeginn

FALLBEISPIEL ESEL,
DREI

Abb.3a : Status vor Behandlungsbeginn

Abb.2e : 12 Monate nach Behandlungsbeginn

WALLACH, 2004,

FIBROBLASTISCHE SARKOIDE AM PRAPUTIUM

ten Pferde der VAE-Gruppe ein Rezidiv in den
folgenden 4 Jahren gezeigt hat, wie dies bei
vielen Routinetherapien mit Raten von teilwei-
se >50% der Fall ist (Carstanjen et al., 1997).

VAE IN DER PRAXIS

Seit 2006 wurden iiber 100 Pferde und
Esel in der Praxis wegen ES mit Iscador® be-
handelt, von denen 78 ausgewertet werden
konnten. Die bei diesen Patienten gewonne-
nen Ergebnisse bestitigen die der Studie mit
37 geheilten Pferden (47%). Die klinischen
Félle, die hier vorgestellt werden (Abb.2a-d
und 3a-d), zeigen, dass Geduld eine wichtige
Voraussetzung bei der Entscheidung zu einer
Misteltherapie ist. Tatsdchlich waren nur 6%
der Sarkoide unmittelbar nach der dreimo-
natigen Iscador-Therapie geheilt, aber 66%
zeigten vollstandige oder partielle Regressi-
on nach einem Jahr. In den meisten Féllen
ist eine deutliche Verbesserung erst nach 6
bis 9 Monaten nach Ende der Behandlung
zu beobachten, ein Umstand der die Geduld
von Besitzer und Tierarzt manchmal auf eine
harte Probe stellt. Bei nur partielle Regression
nach einem Jahr fiihrte die Wiederholung der
Misteltherapie oft zu Heilungen.

Esel erweisen sich als besonders reaktiv
gegeniiber der Misteltherapie und konnen
stiarkere Lokalreaktionen am Injektionsort als
der Pferde entwickeln. So beobachtet man bei
Eseln die hochsten Heilungsraten (82% nach 1
Jahr). In Abbildung 3a-d ist ein Behandlungs-
beispiel aufgefiihrt.

koide nicht realistisch ist, kann man einzelne
ES resezieren und eine Misteltherapie mit gu-
ten Erfolgsaussichten fiir die Riickbildung der
gesamten ES-Population anschliessen. Auch
wirken Mistelextrakte auf nodulére und fib-
roblastische Sarkoide héaufig demarkierend,
so dass sie auch OP-vorbereitend verwendet
werden konnen. Die Zahl der Rezidive nach
Operation konnte durch eine OP-vorbereiten-
de oder postoperative (selektive bzw. vollstin-
dige Resektion der ES) VAE-Behandlung auf
30% gesenkt werden. In der Praxis sind ohne

Misteltherapie hingegen postoperative Rezi-
divraten von bis zu 70% bekannt.

SCHLUSSFOLGERUNG

In der systemischen Wirkung, der extrem
niedrigen Rezidivrate sowie den geringen Ne-
benwirkungen liegt ein wesentlicher Vorteil
der VAE-Therapie im Vergleich zu tiblichen
Therapieverfahren. Mit ihren insgesamt zu-
friedenstellenden Heilungsraten stellt sie da-
her eine ausgezeichnete Therapiealternative
mit hoher Akzeptanz in der Praxis dar. [
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