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EINLEITUNG 7

1 Einleitung

Gegenstand dieser Arbeit ist die Bestimmung des Durchmessers der Vorderkammer des Auges.
Dieser ist fur die Implantation insbesondere kammerwinkelgestutzter VVorderkammerlinsen von
Bedeutung. In den letzten Jahren hat die Implantation von Vorderkammerlinsen wieder
zunehmend an Bedeutung gewonnen. Die in den Anfangsjahren beobachteten, zum Teil
gravierenden Komplikationen im Zusammenhang mit der Implantation dieses Linsentyps hatten
zunachst dazu gefuhrt, dass diese Technik viele Jahre lang vernachléssigt wurde. Neue
Aufmerksamkeit wird ihr jetzt vor allem im Bereich der refraktiven Chirurgie gewidmet. So sind
zum Beispiel Korrekturen auch hoher Myopien (> - 8 dpt) mit dieser Technik méglich.**** Die
Maoglichkeit, einen refraktiven Eingriff durch Explantation der Vorderkammerlinse wieder
rickgéngig machen und korrigieren zu konnen, erscheint dabei besonders interessant und ist
zudem ein klarer VVorteil gegentiber der refraktiven Hornhautchirurgie. AuRerdem stellen sie eine
Alternative zu sulcusfixierten Linsen dar, die in der Kataraktchirurgie bei Komplikationen wie
Kapselsackruptur und Linsendislokation verwendet werden.>®”® Dariiber hinaus gibt es
Anhaltspunkte dafiir, dass das Auftreten von Aberrationen hoherer Ordnung nach kornealen
refraktiven Eingriffen ausgepragter ist als nach Implantation phaker Linsen.” Die Optimierung
des Designs von Vorderkammerlinsen, unter anderem mit Hilfe von neuen bildgebenden
Verfahren zur Darstellung des vorderen Augenabschnittes, wie Vorderkammer OCT oder
Ultrahochfrequenz-Biomikroskopie, hat in den letzten Jahren zur deutlichen Reduktion von
Komplikationen und besseren Endergebnissen fur den Patienten gefiihrt. Insbesondere
Endothelzellverlust und spate Dislokation bedurfen jedoch einer weiteren Evaluation, um eine
moglichst hohe Sicherheit bei der Anwendung von Vorderkammerlinsen gewdhrleisten zu

kdnnen.

1.1 Embryologie und Anatomie der VVorderkammer des menschlichen Auges

In der Entwicklungsphase entsteht das menschliche Auge aus Ektoderm und Mesenchym. Iris
und die Zellen, die die Vorderkammer auskleiden, werden vom Mesenchym gebildet. Die

Vorderkammer wird durch Spaltung des Mesenchyms zwischen dem Oberflachenektoderm und
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der sich entwickelnden Iris gebildet.'

Im ausgewachsenen menschlichen Auge wird die VVorderkammer begrenzt durch die Rickseite
der Hornhaut bzw. durch das Endothel, den Kammerwinkel (Abbildung 1.1), die Iriswurzel und
das Vorderblatt der Iris bzw. die Pupillenebene. Der Kammerwinkel besteht aus Schwalbe-Linie,
trabekuldarem Maschenwerk, Skleralsporn, Ziliarkérper und Iriswurzel. Die Schwalbe-Linie
bildet das periphere Ende der Descemet’schen-Membran und markiert den Ubergang von der

transparenten Kornea zum skleralen Gewebe. **

Schlemmscher- Skleralvene
Kanal Kornea  Sklera

Kammerwinkel

Ziliaris- re765SUS
muskel Skleralsporn

Radiarer
Irissmuskel

Ziliarismuskel

Abb. 1.1: Histologische Darstellung des Kammerwinkels

Die anatomische Bezeichnung fiir den im Kammerwinkel am weitesten peripher gelegenen
Punkt ist Kammerwinkelrezessus oder im Englischen ,,angle recess“. Der Hornhautdurchmesser,
definiert tber die Limbus-zu-Limbus-Distanz (,, White-to-white®), und der
Vorderkammerdurchmesser sowie die Sulcus-zu-Sulcus-Distanz sind in  Abbildung 1.2

dargestellt. Man unterscheidet zwischen einer vorderen und hinteren Limbusgrenze. Die



EINLEITUNG 9

Kenntnis und korrekte Identifikation dieser Strukturen ist insbesondere fir die Beurteilung von
Darstellungen der Vorderkammer mittels bildgebender Verfahren von Bedeutung. Der extern
sichtbare Ubergang der klaren Kornea in sklerales Gewebe wird als &uRere Limbusgrenze
bezeichnet. Dieser Ubergang liegt auf der Riickseite der Kornea weiter peripher und wird dort als

innere Limbusgrenze bezeichnet (Abbildung 1.2).

Abb. 1.2: White-to-white (rot), innere Limbusgrenze (blau) und Vorderkammerdurchmesser

(griin, horizontal)

In der Literatur werden je nach Untersuchungsmethode unterschiedliche Werte flr den
Vorderkammerdurchmesser angegeben. Die Bestimmung des Vorderkammerdurchmessers mit
einem modernen Verfahren, dem Vorderkammer OCT (Visante OCT), in einer Studie von
Baikoff et al. 2004 an 56 Probanden (106 Augen) ergab einen durchschnittlichen Wert flr den

Vorderkammerdurchmesser von 12.334 +- 0.571 mm.?

1.2 Vorderkammerlinsen

Lovisolo et al. unterscheiden drei Arten von phaken Linsen, die in die Vorderkammer
implantiert werden kénnen.*® Die Linsentypen werden im Folgenden dargestellt.:

1. Kammerwinkelfixierte Linsen
2. Irisfixierte Linsen (,,Iris claw*)

3. Anterior-posterior phakische Linsen
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1.2.1 Kammerwinkelfixierte Linsen

Die ersten Modelle kammerwinkelfixierter Vorderkammerlinsen wurden in den 50er Jahren von
verschiedenen Autoren, unter anderem Dannheim, Baron und Strampelli entwickelt.'**>® Sie
wurden durch einen groRen korneolimbalen Schnitt in die Vorderkammer implantiert. Aufgrund
des noch nicht hinreichend den anatomischen Verhaltnissen angepassten Linsendesigns und
darauf folgenden Komplikationen mussten zum Teil mehr als 60 % der implantierten Linsen
wieder explantiert werden. Entsprechend der am haufigsten beobachteten Komplikationen wurde

vom ,,UHG-Syndrom* gesprochen, einer Kombination von Uveitis, Glaukom und Hyphama .}

Durch moderneres Linsendesign (Abbildung 1.3) sowie optimierte Operationstechniken und -
instrumente konnten diese schwerwiegenden Komplikationen eingeschrénkt werden. In den 80er
und 90er Jahren wurden von Baikoff drei neue Linsen-Modelle vorgestellt.’® Die Modelle ZB
(1986), ZB 5M (1990) und Nuvita (1997) zeichneten sich durch modifizierte Haptiken aus, die
den Kompressionsdruck auf den Kammerwinkel und damit die Entstehung von
Kammerwinkelerosion und Pupillenovalisation verringern sollten. Die optische Zone und ihre

Kante wurden verbessert, um die Entstehung von Blendung und Halo-Phdnomen zu minimieren.

.

Abb. 1.3: Moderne Variante einer kammrwinkixeren Vorderkammerlinse
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Das Linsendesign wurde den anatomischen Verhéltnissen besser angepasst mit dem Ziel, die
Distanzen des Implantates zu besonders empfindlichen Strukturen, wie zum Beispiel dem
Endothel, zu maximieren Mit der Vivarte Linse wurde die erste faltbare kammerwinkelfixierte
Vorderkammerlinse vorgestellt. Die Schnittlange konnte durch das faltbare Design in den
Bereich von 2 mm verschoben werden. Aufgrund von Endothelzellverlusten vier Jahre nach
Implantation mussten jedoch 10-20% der Linsen wieder explantiert werden, und die Linse wurde

vom Markt genommen.?

Das Nebenwirkungsspektrum kammerwinkelfixierter ~Linsen ist trotz verschiedener
Modifikationen immer noch breit. Die haufigste Nebenwirkung ist mit bis zu ca. 40 % die
Pupillenovalisation.”* Andere Komplikationen sind Endothelzellverlust, Kammerwinkelerosion,
Linsendislokation, Pupillarblock, periphere Synechien, kornealer Astigmatismus, Iridozykilitis,

1,2,13,22,23,24,25,26 Eine der

Irisatrophie, Kornealodem und Palpationsuberempfindlichkeit.
Hauptursachen fir die Explantation kammerwinkelfixierter Linsen aus phaken Augen ist die
Entstehung eines Kataraktes (64%). An zweiter Stelle steht schwerer Endothelzellverlust

(24%).”

1.2.2 Irisfixierte Linsen (,,Iris-claw*)

Aufgrund der niedrigen  Komplikationsrate  moderner  Versionen erlebt  dieser
Vorderkammerlinsentyp (Abbildung 1.4) derzeit eine Renaissance. In einer Studie von Pop et al.
wird Pupillenovalisation nach Implantation mit nur 2.8 % innerhalb von 2 Jahren angegeben.?®
Die immer noch geringe Verbreitung dieses Linsentyps beruht zum einen auf der technisch
schwierigeren Implantationstechnik, zum anderen auf den hohen Materialkosten.?® Die heute
meist angewendeten Linsenmodelle werden (ber eine korneolimbale Inzision in die
Vorderkammer eingebracht und mit zwei Klemmen im Irisstroma fixiert. Der im Vergleich zu
anderen Arten von Vorderkammerlinsen groRe Abstand zu den Kammerwinkelstrukturen macht
diesen Linsentyp im Hinblick auf kammerwinkelbezogene Komplikationen attraktiv. Die ersten
irisfixierten Linsenmodelle wurden von Worst und Binkhorst vorgestellt.*3! Worst favorisierte
die heute Ubliche Fixation der Haptiken im Iris-Stroma anstelle der Fixation am
Pupillensphinkter. Zu einem der neuesten Vertreter gehort die faltbare Verisyse Linse (AMO,
Santa Ana).
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Abb. 1.4: Irisfixierte Vorderkammerlinse (Verisyse, AMO)

In einer Studie von Baumeister et al., in der die intraokulare Position verschiedener phaker
Linsen verglichen wurde, wies dieser Linsentyp die hochste positionale Stabilitat auf.*
Allerdings werden auch flr diesen Linsentyp in circa 7 % postoperative Iridozyklitiden
beschrieben, dies entspricht der Rate dieser Komplikation nach Implantation
kammerwinkelbasierter Linsen.®* Wie fiir andere Typen von Vorderkammerlinsen, ist auch hier
eine genaue praoperative Beurteilung der Vorderkammeranatomie von besonderer Bedeutung.
Eine geringe Vorderkammertiefe oder eine konvexe Iris konnen das Risiko postoperativer
Komplikationen erhéhen.®* Uber einen Zeitraum von 4 Jahren nach der Implantation kann der
Endothelzellverlust bis zu 13% betragen. Dieser wird zum groRten Teil auf eine traumatische
Schadigung des Endothels wahrend der Implantation zuriickgefuhrt.®® Reizung der
Vorderkammer, Kornealddem, Pupillirregularitdt und Hyphama gehdren zu den frihen
postoperativen Komplikationen dieses Linsentypes, Blendung und Halo-Phdnomen kdnnen
spater auftreten.”® Alternative chirurgische Techniken und optionale Instrumente werden in
Zukunft die Implantation dieses Linsentyps weiter erleichtern. Hierzu gehort ein von Professor
Manfred Tetz, Berlin, vorgestelltes Instrument, das die Insertion der Haptiken im Irisstroma

vereinfacht.*
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1.2.3 Anterior-posterior phakische Linsen (,,collar button”)

Dieser Linsentyp wurde 1986 vorgestellt und zeichnet sich durch vier Haptiken aus, zwei
Haptiken liegen anterior und zwei posterior zur Irisebene. Die kunstliche Linse liegt in der
Pupillen6ffnung. Einen Nachteil stellt die Limitierung der Konstriktion des Irissphinkters dar.
Der minimale Pupillendiameter in Miose wird auf circa 4 mm reduziert, was zu Photophobie und
Pupillarblockglaukom fiihren kann. Weitere hdaufige Komplikationen stellen Iridozyklitis und
Sekundarkataraktentwicklung dar.*®* Aufgrund der hohen Rate gravierender Komplikation

existieren zurzeit keine im klinischen Einsatz befindlichen Modelle.

1.3 Messung des Vorderkammerdurchmessers fur die Implantation

kammerwinkelgestitzter Vorderkammerlinsen

Die exakte Messung des Vorderkammerdurchmessers vor Implantation einer
kammerwinkelgestutzten VVorderkammerlinse ist von groRer Bedeutung, um die oben erwéhnten

13,37,38 Die

postoperativen Komplikationen ~ zu  minimieren. Bestimmung  des

Vorderkammerdurchmessers kann erfolgen durch:

1. Vermessung externer Grofen (z. B. ,,White-to-white*),
2. direkte, intraoperative Messung mit mechanischen Instrumenten oder

3. mittels automatisierter, bildgebender Methoden.

1.3.1 White-to-white

Durch externe Messung des Abstandes von Limbus zu Limbus in einem Meridian, tblicherweise
des horizontalen, wird versucht, auf den tatséchlichen internen Vorderkammerdurchmesser
zuruckzuschlielen. Um genauere Werte zu erhalten, wird je nach VVorderkammerlinsentyp ein
Korrekturwert zwischen 0,5 und 1 mm addiert. Zur Messung wird hdufig ein Castroviejo-Zirkel
verwendet. Die Messung ist auch mit automatisierten Methoden wie zum Beispiel Orbscan
(Bausch & Lomb) oder 10L Master (Carl Zeiss Jena) moglich.***° Diese Methoden zeichnen

sich durch eine geringe intra- und interobserver Variabilitat der Messergebnisse aus.>* AuBerdem
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konnen die Ergebnisse in digitaler Form gespeichert werden.

Die Unzuverléssigkeit dieser Methode in der klinischen Praxis wurde jedoch friih erkannt. In
einer Studie von Jensen et al. 1984, in der ein kammerwinkelfixierter VVorderkammerlinsentyp
mit Hilfe der Messung von White-to-white und Addition von 1 mm implantiert wurde, kam es
zur Entstehung von kornealem Astigmatismus, wahrscheinlich ausgelést durch eine
Uberdimensionierung der Linsen. Wurden stattdessen nur 0,5 mm zum gemessenen White-to-
white Wert addiert, konnte die Entstehung eines kornealen Astigmatismus nach Reimplantation
deutlich reduziert werden. In einigen Fallen war es jedoch notwendig eine groRer dimensionierte

Linse zu implantieren als urspriinglich geplant.**

1.3.2 Manuelle intraoperative Methoden

Die direkte Messung des Vorderkammerdurchmessers ist generell einer Messung externer
GroRen vorzuziehen, ist jedoch in der Praxis aufgrund der Kammerwinkelanatomie des Auges
kompliziert in der Durchfiihrung. Es wurden verschiedene Versuche unternommen, den
Vorderkammerdurchmesser im menschlichen Auge intraoperativ vor Implantation von
kammerwinkelgestutzten Vorderkammerlinsen zu vermessen. Zu diesen gehdren ein- und
zweiteilige Instrumente, wie die von Karickhoff, Manchester, Roberts und Tetz vorgeschlagenen
Modelle.***#*% | erman und Hockwin beschrieben eine Methode, bei der mittels einer
Parazentesenadel, die in die Vorderkammer eingebracht wird, der Vorderkammerdurchmesser

gemessen werden kann ("AC paracentesis measurement method").*°
Methode nach Roberts (1981)

Bei dieser Methode wird mit einem zweiteiligen Instrument in zwei Schritten der
Vorderkammerdurchmesser gemessen. Die Spitze einer Bowman 0000-Sonde wird zu einem
Haken gebogen und an ihrem Schaft der Punkt markiert, der direkt Giber der Spitze der Sonde
liegt (Abbildung 1.5). Nachdem eine korneosklerale Inzision durchgefihrt wurde, wird der
Haken der Sonde in die Vorderkammer eingefiihrt und leicht zuriickgezogen, so dass die Spitze
der Sonde im Kammerwinkel liegt. Dann wird die Konjunktiva mit einem Gewebemarker auf
dem der Markierung auf der Sonde entsprechenden Punkt angezeichnet (in Abbildung 1.6 und
1.7 mit ,,x“ bezeichnet). Nach Entfernung der Sonde und eventueller Kataraktextraktion wird

eine zweite Sonde (alternativ ein Cyklodialysespatel) iber der konjunktivalen Markierung in die
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Vorderkammer eingeflhrt und die Spitze bis in den gegeniiberliegenden Kammerwinkelrezessus
vorgeschoben (Abbildung 1.6). Diese Sonde tragt von der Spitze gemessene Markierungen (11,
12, und 13 mm). Die ber der konjunktivalen Markierung liegende Sondenléange wird abgelesen.
Dieser Wert stellt den VVorderkammerdurchmesser dar.

Fur diese Messmethode werden verschiedene Bedingungen vorausgesetzt. Zuerst wird
angenommen, dass der Parallaxfehler beim Anzeichnen auf der Konjunktiva minimal sei.
AuRerdem wird angenommen, dass die Distanz von der konjunktivalen Markierung zum
gegenuberliegenden  Kammerwinkel ~dem tatsachlichen internen  Durchmesser von

Kammerwinkel zu Kammerwinkel entspricht

Markierung auf der Sonde

Abb. 1.5: Methode nach Roberts: Markieren der Position fiir den Kammerwinkelrezessus auf der

Konjunktiva

Markierungen far 11,12
und 13 mm

Abb. 1.6: Methode nach Roberts: Ausmessen des VVorderkammerdurchmessers
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Methode nach Karickhoff (1983)

Die 1983 von Karickhoff beschriebene Methode ahnelt der nach Roberts. Sie unterscheidet sich
jedoch in der Ausfuhrung des Instrumentes insofern, als es sich nicht um Sonden, sondern um
ein speziell angefertigtes Messinstrument mit breiterer Spitze (3 mm) handelt. Bei Verwendung
von Sonden mit geringem Durchmesser der Spitzen, wie denen von Roberts, kann es zu
Fehlmessungen kommen, da es fiir den Operateur schwer zu beurteilen ist, ob die Spitze direkt
auf dem Kammerwinkel liegt oder aber diesen bereits leicht eindrickt. Dies soll durch die
breiteren Spitzen im Karickhoff-Instrument vermieden werden. Karickhoff patentierte darlber

hinaus ein Instrument, das beide Sonden in einem Gerat vereinigt (Abbildung 1.7).

Da jedoch ein verhaltnismaRig grofRer korneoskleraler Schnitt bendtigt wird und dieser bei
Einflhrung des Gerates deutlich geweitet werden muss, wurde das Gerat nur flr

Forschungszwecke empfohlen.

Methode nach Manchester (1983)

Manchester verwendete eine in 0.5 mm Abstdnden markierten 3-0 Nylon-Faden als Mess-
instrument. Die Markierungen auf dem Faden wurden préoperativ mit einer modifizierten
Moskito-Klemme gesetzt. Nach Einfiihren des Faden uber einen korneoskleralen Schnitt bis in
den distalen Kammerwinkel wird der Abstand des Kammerwinkels bis zum Pupillenrand und der
Abstand des Kammerwinkels zum gegeniiberliegenden Pupillenrand gemessen. Die Summe der
beiden Strecken reprasentiert den VVorderkammerdurchmesser.

Auch diese Methode ist nur eine Anndherung und setzt z. B. eine vollig symmetrische Dilatation

der Pupille voraus.

Methode nach Lerman und Hockwin (**AC paracentesis measuring method™, 1985)

Diese Methode wurde in einer Studie von Lerman und Hockwin zur Messung des
Vorderkammerdurchmessers mittels Scheimpflug-Fotografie beschrieben. Mittels einer
speziellen vorgefertigten Kaniile wird eine Parazentese in der 3- oder 9-Uhr Position des Auges
durchgefuhrt. Die Kanile wird mit circa 1 mm Abstand vom Limbus unter die Konjunktiva
eingefithrt und 90 Grad gewinkelt, um den korneolimbalen Ubergang zu perforieren. Danach

wird die Kanule weiter vorgeschoben, bis sie durch einen integrierten Abstandshalter zum
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Halten gebracht wird. Dieser Abstandshalter befindet sich in 1,5 mm Abstand von der Spitze der
Kanule. Nun wird eine sich in der Kanule befindende stumpfe Sonde bis in den
gegentberliegenden Kammerwinkel vorgeschoben, die Sonde arretiert und das Gerat entfernt.
Die Lénge der ausgeschobenen Sonde wird mit einer Schiebelehre auf 0,01 mm Genauigkeit
gemessen und ein Korrekturfaktor fur die korneosklerale Dicke abgezogen. Dieser
Korrekturfaktor wurde histopathologisch nach Enukleation und direkter Messung am Préparat
ermittelt und nahm Werte zwischen 0,35 und 0,4 mm an. Bei dieser Methode handelt es sich um
ein experimentelles VVorgehen. Das Messinstrument wird dartber hinaus nicht durch eine bereits
vorhandene korneolimbale Inzision eingebracht, sondern durch eine zuséatzliche Punktion des
Bulbus.

A6 7

Abb.1.7: Instrument nach Karickhoff (patentrechtlich geschiitzt)
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Methode nach Tetz (2000)

Die im Jahr 2000 prasentierte Methode nach Professor Manfred Tetz, Berlin, verwendet einen
Zentrierungsring zur Bestimmung des Hornhautzentrums sowie einen leicht angewinkelten
Spatel (Abbildung 1.8). Der Zentrierungsring mit einem Durchmesser von 11 mm wird auf die
Kornea aufgesetzt und das Hornhautzentrum mit einer Kanule markiert. Danach wird der Spatel,
dessen Fufdteil der Haptik einer Kelman Multiflex Linse nachempfunden ist, Uber einen
korneolimbalen Schnitt eingefuhrt und bis in den gegeniberliegenden Kammerwinkel
vorgeschoben. Indem die Markierung auf der Hornhaut mit der Skala in Deckung gebracht wird,

kann der Vorderkammerdurchmesser auf einer Skala auf dem Spatel abgelesen werden.

Abb. 1.8: Messung des Radius bzw. des VVorderkammerdurchmessers nach Markierung des

Hornhautzentrums nach Tetz (patentrechtlich geschutzt)

1.4 Scheimpflug-Fotografie

1.4.1 Scheimpflug-Prinzip

Eine Scheimpflug-Kamera kann als Spaltlampe betrachtet werden, bei der gleichzeitig mehrere

anatomische Strukturen des Vorderabschnittes des Auges scharf abgebildet werden, ohne dass
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fokussiert werden muss. Es sind sagittale Schnittaufnahmen der Vorderkammer mit
gleichzeitiger fokussierter Abbildung der Strukturen vom Hornhautepithel bis zur hinteren
Linsenkapsel moglich. Das Prinzip dieser Technik wurde im Jahre 1906 von dem Wiener
Kartographen Theodor Scheimpflug beschrieben.*” Ein einfaches Erkdrungsmodell fiir das
Scheimpflug-Prinzip ist folgendes: Wirde man in der (blichen Anordnung einer Kamera
(Abbildung 1.9) zum Beispiel nur die Projektionsebene etwas kippen, so wirden nicht mehr

samtliche Abschnitte des Objektes scharf auf der Bildebene abgebildet.

Abb. 1.9: Schematischer Aufbau einer Kamera mit Projektions- (p), Objektiv- (o) und
Objektebene (s)

Wenn sich allerdings Bild-, Objektiv- und Filmebene in einer Gerade schneiden, wird das Bild

mit grolRtmoglicher Tiefenschérfe auf der Filmebene abgebildet (Abbildung 1.10).
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Abb. 1.10: Anordnung von Projektions (p)-, Objektiv (0)- und Objektebene (s) in einer

Scheimpflugkamera

1.4.2 Scheimpflug-Fotografie in der Augenheilkunde

Das Scheimpflug-Prinzip wurde in der Augenheilkunde erstmals in der Gruppe um Hockwin und
Dragomirecsu in Bonn fur die klinische Anwendung weiterentwickelt. 1978 wurde die erste
Scheimpflug-Kamera zur Darstellung des Vorderabschnittes vorgestellt, die Topcon SL-45. Die
Gruppe untersuchte vor allem die Anwendbarkeit der Scheimpflug-Fotografie zur
densiometrischen Beschreibung der Linse.*®49%*%! Der Topcon SL-45 folgten drei weitere
Kameramodelle, die NIDEK EAS-1000, die Zeiss SLC und die Oxford Case 2000.°* Eine
moderne Variante im Bereich der Scheimpflug-Kameras in der Augenheilkunde ist die der Firma
Oculus, Wetzlar (Abbildung 1.11).

Die Pentacam verwendet das Scheimpflug-Prinzip zur dreidimensionalen Darstellung des
vorderen Augenabschnittes. Anwendungsbereiche der Pentacam sind topographische Darstellung
der anterioren und posterioren Oberflachen der Kornea, Korneapachymetrie, Analyse der
Vorderkammerbiometrie inklusive Kammerwinkel, Vorderkammertiefe und Volumen sowie
Densiometrie von Kornea und Linse.>****>°® Keratometrie und Keratokonusdiagnostik machen
sie fur die Anwendung in der refraktiven Chirugie interessant. Die postoperative Position von

Vorderkammerlinsen kann mit der Pentacam insbhesondere im Hinblick auf die Abstdnde des
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Implantates zu den wichtigen sie umgebenden anatomischen Strukturen, wie zum Beispiel dem

Endothel, evaluiert werden.>”™® Es

ist auBerdem optionale Software zur Pentacam entwickelt
worden, mit welcher versucht wird, die postoperative Position von Vorderkammerlinsen sowie
den Einfluss des Alterns auf die Position von Vorderkammerlinsen zu simulieren.> Fiir eine
genauere Beschreibung von Technik und Funktionsweise der Pentacam wird auf Kapitel 2
»,Material und Methode* verwiesen. Die Messung des Vorderkammerdurchmessers mittels
Scheimpflug-Fotografie wurde erstmals von Lerman et al. im Jahre 1985 vorgeschlagen und
untersucht.*® Auf die Resultate der Studie von Lerman et al. wird im Kapitel 4 ,,Diskussion®
néher eingegangen. Die Scheimpflug-Fotografie wird jedoch bisher nicht in der klinischen
Routine zur Bestimmung des Vorderkammerdurchmessers eingesetzt. Auf die Anwendung der
Scheimpflug-Fotografie im Schweineauge wird auf Kapitel 2 ,Material und Methode*

eingegangen.

Abb. 1.11: Pentacam Scheimpflug-Kamera der Firma Oculus; mit Augenhalter
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1.5 Fragestellung

1.5.1 Vergleich von Pentacam mit einem neuen mechanischen Instrument

Die exakte Bestimmung des Vorderkammerdurchmessers ist von entscheidender Bedeutung fur
die korrekte Implantation kammerwinkelbasierter Vorderkammerlinsen.'*2%%38 Bereits 1979
zeigten Heslin et al. in einer histopathologischen Studie an humanen Kadaveraugen, dass die
Messung von White-to-white und Addition eines Korrekturfaktors keine genauen Werte fir den
tatsachlichen Vorderkammerdurchmesser liefert.®® Diese Beobachtung wurde von Werner et al.
bestatigt. Eine positive Korrelation des White-to-white  Abstandes mit dem
Vorderkammerdurchmesser in humanen Kadaverpraparaten wurde nur im vertikalen jedoch
nicht im horizontalen Meridian des Auges gefunden.®* Der horizontale White-to-white Abstand
wird jedoch haufig von Chirurgen verwendet. Trotz dieser Erkenntnisse ist die Bestimmung von
White-to-white zur Auswahl der korrekten Grolle kammerwinkelbasierter VVorderkammerlinsen
immer noch weit verbreitet. Neue Methoden zur Bestimmung des Vorderkammerdurchmessers

sind notwendig.

In dieser Arbeit soll der vertikale VVorderkammerdurchmesser in enukleierten Schweineaugen
mittels Scheimpflug-Fotografie (Pentacam, Oculus, Wetzlar) und einem neuen mechanischen
Instrument, das von Professor Manfred Tetz, Berlin, entwickelt wurde, gemessen werden.

Ein Durchgang der aktuellen Literatur ergab, dass es bisher keine Studien zur Messung des
Vorderkammerdurchmessers im Schweineauge mittels Pentacam gibt. Das Funktionsprinzip des
von Tetz entwickelten mechanischen Instrumentes ist ein neuer Ansatz zur direkten Messung des
Vorderkammerdurchmessers und patentrechtlich geschiitzt. Im Gegensatz zu den meisten
anderen Methoden wird hier der VVorderkammerdurchmesser nicht 1&angs, sondern rechtwinklig
zur Achse des Instrumentes gemessen. Diese Art der Messung ermdglicht, dass beide
MessfuRchen geometrisch korrekt im Kammerwinkel positioniert werden kdnnen. Parallaxfehler
werden vermieden. Das Gerat ist fur den klinischen Einsatz am Menschen konzipiert und wird
von der Firma Geuder Medizinische Geréte, Heidelberg, produziert. Die Messgenauigkeit des

Instrumentes ist bisher noch nicht untersucht worden.

Ziel der Arbeit ist die Evaluation der Genauigkeit beider Messmethoden, Korrelation der mit
beiden Techniken gemessenen Werte miteinander und in Schweineaugen histopathologisch

ermittelten Werten fir den Vorderkammerdurchmesser. Fir die jeweilige Technik soll die



EINLEITUNG 23

Varianz der Werte ermittelt werden. Zusatzlich soll die Ubereinstimmung der Messwerte der
jeweiligen Methode mit dem tatsachlichen Vorderkammerdurchmesser in den Préparaten soll

untersucht werden (sog. Agreement).

Es soll auBerdem eine subjektive Beurteilung vorgenommen werden, welchen Einfluss das
Zeitintervall zwischen Enukleation und Vermessung der Augen mittels Scheimpflug-Fotografie
auf die Bildqualitat hat.

1.5.2 Praparationstechnik fir Schweineaugen

Fur die Evaluierung von Pentacam und mechanischem Instrument nach Tetz soll eine neue
Préaparationstechnik fur Schweineaugen entwickelt werden, die eine mdglichst objektive Aussage
uber die tatséchliche GroRe des Vorderkammerdurchmessers zuldsst. Die direkt an den
Praparaten gemessenen Werte fir den Vorderkammerdurchmesser sollen als Referenzen
(Goldstandard) fur die mit den beiden Methoden im selben Meridian gewonnenen Messwerte

dienen.

1.5.3 Korrekturwerte

Sollten sich die Referenzwerte signifikant von denen mit den beiden anderen Methoden
gemessenen Werten unterscheiden, so muss davon ausgegangen werden, dass die jeweilige
Messmethode zu hohe oder zu niedrige Werte fir den Vorderkammerdurchmesser misst. Fur
diesen Fall ist ein weiteres Ziel dieser Arbeit die Ermittlung von Korrekturwerten, die mit den
Messwerten von Pentacam und mechanischem Instrument addiert werden kdnnen, um genauere
Werte zu erhalten. Sollte es mdglich sein, den Vorderkammerdurchmesser im Schweineauge mit
ausreichender Genauigkeit mittels einer oder beider Methoden messen zu kénnen, so durften die
Resultate mit Einschrankungen auf das menschliche Auge tbertragbar sein. Auf die Definition

des Begriffes ,,ausreichende Genauigkeit™ wird in Kapitel 3 ,,Ergebnisse* eingegangen.
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1.5.4 Zusammenfassung der wissenschaftlichen Fragestellungen

e st eine Messung des Vorderkammerdurchmessers im Schweineauge mit den untersuchten
Methoden maoglich?

e Wie grof ist die Schwankung bei  wiederholter  Messung  desselben
Vorderkammerdurchmessers mit der jeweiligen Messmethode (Reproduzierbarkeit)?

e Stimmen die Messergebnisse der Pentacam mit denen des mechanischen Instrumentes
und/oder dem Goldstandard Uberein?

e Stimmen die Messergebnisse der jeweiligen Methode mit den tatsachlichen GroRen in den
Préparaten Uberein?

e Wenn nicht: Konnen entsprechende Korrekturwerte ermittelt werden, die die sichere
Implantation einer VVorderkammerlinse unter Verwendung der Messergebnisse der jeweiligen
Methode ermdglicht?

e Welchen Einfluss hat das Zeitintervall zwischen Enukleation und Untersuchung auf die
Bildqualitat der Scheimpflug-Fotografie?

e Wird die neuetablierte Praparationstechnik fiir Schweineaugen ihrem Zweck gerecht?
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2 Material und Methode

2.1 Material

2.1.1 Schweineaugen

Alle Versuche wurden an enukleierten Ferkelaugen durchgefuhrt. Diese wurden von einem
Schlachthof im Umland von Berlin zur Verfligung gestellt. Die Wahl von Ferkelaugen anstelle
von Augen ausgewachsener Schweine beruht auf der geringeren Grofe. Der
Vorderkammerdurchmesser von ca. 12-14 mm in Ferkelaugen entspricht ungefédhr dem des

menschlichen Auges.

Eine Alternative zu Ferkelaugen im Hinblick auf GroRe und anatomische Verhéltnisse sind
Kaninchenaugen. Ahnliche GroRenverhiltnisse finden sich jedoch nur bei sehr jungen, 2-3
Wochen alten, Tieren.?? Die Bereitstellung dieser Augen kann nur unter hohen Kosten durch
spezialisierte Firmen erfolgen.

Zur Verhinderung von Druckverlusten in den Ferkelbulbi und von kornealen Odemen mit
Transparenzverlust, der die Ergebnisse der Scheimpflug-Fotografie negativ beeinflusst, wurden
die Augen in eisgekihlter BSS®-Losung (Alcon) vom Schlachthof transportiert und danach im
selben Medium gekdhlt gelagert. Die Experimente wurden innerhalb von maximal 24 Stunden
nach Enukleation durchgefihrt.

Die Anwendung von Schweineaugen fir Untersuchungen mittels Scheimpflug-Fotografie ist

schon von anderen Autoren empfohlen worden.®®

2.1.2 Pentacam Scheimpflug-Kamera

Die 3D-Darstellung der Vorderkammer wird in der Pentacam (Oculuc) aus 50 sagittalen

Schnittbildern der Vorderkammer, die in einer rotierenden Messung gemacht werden, berechnet.
Der Messprozess dauert etwa 2 Sekunden. Im Gegensatz zu friheren Modellen von
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Scheimpflug-Kameras, die haufig noch mit chemischem Film arbeiteten, handelt es sich bei der
Pentacam um eine digitale CCD-Kamera. Als Lichtquelle werden blaue LEDs verwendet, die
UV-freies Licht der Wellenldnge 475 nm emittieren. Die Kamera arbeitet mit einem DSP
Prozessor mit 400 Millionen Operationen pro Sekunde. Uber eine USB-Schnittstelle ist die
Kamera an ein Notebook angeschlossen. In dieser Arbeit wurden einzelne Schnittbilder des
vorderen Abschnittes im vertikalen bzw. 6- nach 12-Uhr Meridian gemacht. Dazu wurde vor
jeder Untersuchung die Einzelbildfunktion gewahlt. In den meisten Fallen Ioste die Kamera bei
korrekter Fokussierung automatisch selbst aus. War dies nicht der Fall, so wurde manuell
fokussiert und ausgeldst. Fur die Schweineaugen wurde ein spezieller Halter konstruiert, der die
Préparate in der Kamera in eine Position bringt, die den Verhéltnissen eines menschlichen

Probanden entspricht (siehe unten).

2.1.3 Messinstrument nach Tetz

Das in dieser Arbeit verwendete mechanische Instrument (Geuder AG Heidelberg, Abbildung

2.1) wurde fir die intraoperative Anwendung am menschlichen Auge vor Implantation einer

kammerwinkelgestutzten Linse entworfen.

Abb. 2.1: Geuder VK-Messgerat nach Tetz mit partiell ausgeschobenen Messfulichen

Es ist aus rostfreiem Stahl gefertigt und besteht aus einer diinnen Kanile zur Einflhrung in die
Vorderkammer Uber eine paralimbale Parazentese von circa 3 mm. Diese Kanile sitzt auf einem
Handsttick, dessen unterer Abschnitt rotiert werden kann. Dadurch werden zwei grazile Sonden
in einem Winkel von 90 Grad aus der Kandile ausgefahren, bis sie im Kammerwinkel auf beiden
Seiten liegen. Das Messergebnis wird auf dem drehbaren Handstiick abgelesen. Da die Skala

nicht unter dem Operationsmikroskop abgelesen werden kann, wird das drehbare Handstuck



MATERIAL UND METHODE 27

arretiert, die Sonden eingefahren, das Gerdat aus der Vorderkammer entfernt und das
Messergebnis ohne Vergroflerung auf dem Handstiick abgelesen. Der Messbereich des
Instrumentes ist 10 bis circa 14,9 mm. In der histopathologischen Studie von Werner et al. an
humanen Kadaveraugen lag der Vorderkammerdurchmesser in 22 Augen zwischen 11,4 und
12,13 mm.*! Die meisten im Kammerwinkel fixierten VVorderkammerlinsen werden in GroRen
von 11,5 bis 14 mm angeboten. Sie werden ublicherweise in GrofRenabstanden von 0,5 mm

geliefert."®

2.1.4 Healon 5 Viskoelastikum

Viskoelastika wurden anfangs in eine Gruppe der kohdsiven Viskoelastika mit hoher Viskositat
und niedrigem Molekilgewicht und in eine Gruppe der dispersiven Viskoelastika mit niedriger

Viskositat und hohem Molekiilgewicht eingeteilt.®*®

Hochviskdse, kohésive Materialen zeichnen sich in der Kataraktchirurgie unter anderem dadurch
aus, eine gute VVorderkammertiefe aufrechterhalten zu kénnen. Ein Nachteil ist, dass sie wahrend
der Phakoemulsifikation leicht aus der Vorderkammer flieBen koénnen. Im Gegensatz dazu
verbleiben niedrigviskdse, dispersive Materialien langer in der Vorderkammer und bieten einen
besseren Endothelzellschutz.®® Spater wurde dann auch von viskoadaptiven Viskoelastika
gesprochen, also Viskoelastika, die sowohl dispersive als auch kohasive Eigenschaften

annehmen konnen, beruhend auf der Flussrate und Turbulenz im Auge.

In dieser Studie wurde Healon 5 als Viskoelastikum verwendet. Healon 5 enthélt 2,3 %
Natriumhyaluronat, hat ein Molekulargewicht von 4 000 000 Dalton und eine Viskositat von 7
000 000 mPas. Celoftal (Alcon) ist zum Vergleich ein Viskoelastikum mit niedrigem
Molekulargewicht von circa 80 000 Dalton und einer Viskositat von circa 4000 mPas.®” Healon
5 wird zu den viskoadaptiven Viskoelastika gezahlt und wurde in einer Studie von Tetz et al von
Kataraktchirurgen als einfacher in der Handhabung empfunden als ein dispersives

Viskolelastikum (Viscoat).®

Frihere Studien zur Verwendung von Healon 5 (AMO, Santa Ana, USA) bei Durchfiihrung der
Scheimpflug-Fotografie am Schweineauge sowie eigene Vorversuche mit anderen Viskoelastika

ergaben die besondere Eignung von Healon 5 fiir unseren Versuch.®** Im Vergleich mit anderen
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ophthalmologischen Viskoelastika wurde mit Healon 5 eine besonders tiefe und stabile
Vorderkammer erzeugt. Die mit der Scheimpflug-Kamera erzeugten Bilder waren von

entsprechend hoher Qualitat.

2.1.5 Digitale Schiebelehre

Zur Messung des VK-Durchmessers an den beiden Augenhélften nach Fixation und sagittaler
Teilung wurde eine handelslbliche digitale Schiebelehre verwendet. Auch hier betrug die

Anzeigegenauigkeit 0,01 mm.

2.1.6 Arbeitsmikroskop

Die ersten Vorversuche wurden teilweise ohne VergréRerung durchgefihrt, da es in erster Linie
nicht um die exakte Vermessung der Schweineaugen ging, sondern um die Entwicklung des
Versuchsplanes, grundlegender Routinen und des manuellen Hantierens mit den Préaparaten. Fur
die exakte Ausmessung der Praparate in den unten beschriebenen Versuchsserien wurde ein
Tischmikroskop der Firma Leitz, Wetzlar, Modell M651 benutzt. Die VergréRerungsstufen

waren x10 und x20.

2.1.7 Augenhalter

Es handelt sich hierbei um ein weit verbreitetes Modell aus Kunstharz (Abbildungen 2.2). Das
Praparat wird mittels einer praparierten Kompresse und eines Gummiringes in der Mulde des
Halters fixiert. Durch Veranderung der Position des Gummiringes nach oben oder unten kann

der intraokuldre Druck verringert bzw. erhéht werden.
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Abb. 2.2: Augenhalter mit Klettband

An der Unterseite des Augenhalters wurde Klettband angebracht, mit dem der Halter an der

speziell konstruierten Platte an der Pentacam befestigt wird.

2.1.8 Schidtz-Tonometer

Abb. 2.3: Schidtz-Tonometer
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Um Beeinflussungen der Vorderkammerbiometrie durch Druckschwankungen im Bulbus zu
minimieren, wurde vor jeder Messung der intraokuldare Druck mittels eines Schidtz-Tonometers
(Abbildung 2.3) gemessen und durch Injektion oder Entfernen von Viskoelastikum korrigiert.
Der intraokuldre Druck wurde unter Verwendung des 7,5 mg Gewichtes auf 22 mmHg justiert.

Die Position des Gummiringes zur Fixierung des Préparates wurde nicht gedndert.

2.1.9 Diverse Laborchemikalien

Zur Fixierung der Schweineaugen wurde 10%-ige Formalinlosung der Firma Geyer verwendet.
Vorversuche mit verschiedenen Fixierungszeiten ergaben eine fir diesen Versuch optimale
Fixierungsdauer von circa 45 Minuten. Bei kiirzerer Fixierungsdauer erwiesen sich die Praparate
als zu instabil fur die weitere Ausmessung. Langere Fixation als 45 Minuten resultiert in starker
Schrumpfung des Praparates und Entstehung von ausgepragten Artefakten.

Fir den Transport der Ferkelaugen vom Schlachthof und zur Lagerung vor der Ausmessung
wurde gekihlte BSS®-L6sung (Alcon) verwendet.

2.2 Methode

2.2.1 Versuchsaufbau und -durchfiihrung

Es wurden drei Versuchsserien durchgefiihrt. In der ersten Versuchsserie mit 50 Augen wurde
die Ausmessung mittels Scheimpflug-Fotografie nach maximal 24 Stunden durchgefiihrt, in den
beiden anderen Versuchsserien mit jeweils 20 Augen nach 9 respektive 6 Stunden. Die geringere
Anzahl an Versuchspraparaten in den beiden letztgenannten Versuchsserien wurde gewahlt, um
die Messungen in kiirzerer Zeit durchfihren zu kdnnen. Ziel war es, beurteilen zu kénnen, ob
sich das kirzere Zeitintervall von Enukleation bis Untersuchung der Augen positiv auf die
Bildqualitdt mit der Pentacam auswirkt. Die  Messung des tatsachlichen
Vorderkammerdurchmessers mittels einer digitalen Schiebelehre wurde nach Fixation der
Préparate in Formalin und sagittalem Schnitt durchgefihrt. In allen Préparaten wurde der
Vorderkammerdurchmesser im vertikalen, also 12- nach 6-Uhr-Meridian gemessen. Fir alle

Praparate wurde dieselbe Vermessungs- und Praparationstechnik verwendet:
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1. Nach Fixierung des Auges im Plastikhalter wurde eine korneolimbale Inzision in der 3- oder
9-Uhr Position durchgefiihrt und die Vorderkammer mit Healon 5 Viskoelastikum bis zum
Austreten des Viskoelastikums aus der Schnittéffnung gefiillt (,,Uberfiillung®). Der 12- nach 6-
Uhr Meridian wurde auf dem Bulbus mit circa 1 mm Abstand vom Limbus mit einem
Gewebemarker markiert. Der Abstand der Markierung vom Limbus wurde gewéhlt, um eine
Uberlappung der Markierung mit dem Lichtspalt wahrend der Scheimpflug-Fotografie zu
vermeiden. Danach wurde White-to-white dreimal mit der digitalen Schiebelehre im
angezeichneten Meridian gemessen. Vor Durchfiihrung der Scheimpflug-Fotografie wurde der
intraokuldre Druck mit dem Schiétz-Tonometer durch Entfernen oder Hinzuftigen von Healon 5

Viskoelastikum auf 22 mmHg justiert.

2. Danach wurde der Plastikhalter auf einer speziell angefertigten Fixationsplatte an der
Scheimpflug-Kamera befestigt (Abbildung 2.4). Dadurch wurde die Position des menschlichen
Auges im Moment der Messung simuliert. Es wurden drei Einzelaufnahmen der VVorderkammer
im markierten vertikalen Meridian gemacht. Die Bilder wurden mit einer Funktion der Pentacam
zur Kontrastverstarkung bearbeitet. Dadurch konnte eine ausreichende Fokussierung der Bilder
selbst bei Untersuchung der Augen bis zu 24 Stunden nach Enukleation der Schweineaugen
erhalten werden. In den meisten Féllen konnte eine korrekte Ausrichtung mit dem kornealen
Apex durch automatisches Auslosen der Kamera gewahrleistet werden. Alternativ wurden
Fokussierung und Ausrichtung manuell durchgefiihrt. Der Vorderkammerdurchmesser wurde in
den digitalen Bildern durch Ausmessen mit Hilfe der Distanzmessungsfunktion der Pentacam
ermittelt. Der  Vorderkammerdurchmesser wurde als die Distanz von einem
Kammerwinkelrezessus zum gegeniiberliegenden Kammerwinkelrezessus definiert. Konnte der
Kammerwinkelrezessus nicht eindeutig identifiziert werden, so wurde die Distanz von der einen

inneren Limbusgrenze zur ihr gegeniiberliegenden inneren Limbusgrenze vermessen.

3. Der Plastikhalter wurde dann von der Scheimpflug-Kamera entfernt und unter dem
Tischmikroskop ~ fur die weitere  Untersuchung platziert. Vor Messung des
Vorderkammerdurchmessers mit dem mechanischen Instrument wurde die Justierung des
intraokuldren Druckes wie oben beschrieben wiederholt. Das mechanische Instrument wurde
durch den korneolimbalen Schnitt in die VVorderkammer eingebracht und drei Messungen im
gleichen vertikalen Meridian durchgefuhrt (Abbildung 2.5). Wenn eine oder mehrere der
folgenden Bedingungen erflllt wurden, wurde das Messergebnis notiert: 1. wenn der

Untersucher zum ersten Mal den Kontakt der Messsonden mit dem Kammerwinkelrezessus auf
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beiden Seiten spurte, 2. wenn die Sonden ein diskretes Biegen wahrend der Bewegung des
Instrumentes als Zeichen fiir Kontakt mit dem Kammerwinkelrezessus aufwiesen, oder 3. die Iris

Bewegung als Zeichen fir Kontakt mit dem Kammerwinkelrezessus zeigt.

o

Abb. 2.4: Pentacam Scheimpflug-Kamera mit Fixierungsplatte und Augenhalte
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5. 6.
Abb. 2.5: Bildsequenz einer Messung des VVorderkammerdurchmessers im Schweineauge
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mittels mechanischem Instrument (hier mit einer spéteren, leicht modifizierten Version des
Messinstrumentes)

4. Dann wurde das Auge vom Halter entfernt und in 10%-ige Formalinlésung zur Fixierung
eingelegt. Die Fixation wurde nur fir 45 Minuten durchgefuhrt, um Schrumpfungseffekte auf ein
Minimum zu reduzieren. Zur Abschatzung dieser Schrumpfung wurde die White-to-white
Distanz nach Fixation zweimal im markierten 12- nach 6-Uhr Meridian gemessen. Unter
Verwendung einer Halfte einer handelsublichen Rasierklinge wurde das Auge nun sagittal im
markierten vertikalen Meridian geteilt. Zur Stabilisierung der Préparate wurden diese mit den
geoOffneten Seiten auf eine diinne (< 1 mm) transparente Kunststoffplatte gelegt. Die Platte wurde

dann umgedreht, so dass sie auf den Bulbushélften lag (Abbildung 2.6).

2

Abb. 2.6: Augenhalften nach Dissektion und Fixation auf Plastikplatte

Die Schrumpfungseffekte durch Fixation der Préparate in Formalin wurden durch Vergleich der
Messwerte fir die White-to-white Distanz vor und nach Fixation geschatzt. Dieser Faktor (in %)
wurde zu den Messwerten fiir den Vorderkammerdurchmesser in den fixierten Préparaten
addiert. Es wurde dabei eine gleichmaRige Schrumpfung in allen Abschnitten des Auges

angenommen.

5. Unter Vermeidung von Parallaxefehlern wurde nun der VVorderkammerdurchmesser dreimal in

beiden Augenhélften mit der digitalen Schiebelehre ausgemessen (Abbildung 2.7). Auch hier
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wurde der Vorderkammerdurchmesser als Distanz vom einen Kammerwinkelrezessus zum

gegeniberliegenden Kammerwinkelrezessus definiert.

Abb. 2.7: Ausmessen des Vorderkammerdurchmessers in den Augenhalften unter

mikroskopischer Kontrolle

Der Mittelwert der Ergebnisse fur den Vorderkammerdurchmesser in den beiden Augenhalften
wurde als endgultige Dimension zum Vergleich mit den Ergebnissen der anderen Messmethoden

(Pentacam und mechanisches Instrument) betrachtet.

2.2.2 Statistische Auswertung

Die statistische Auswertung der Messergebnisse wurde mit Hilfe der SPSS Software, Version
11.0 (SPSS Inc., Chicago) durchgefuhrt. Der Student’s t-Test fur gepaarte Stichproben wurde zur
Berechnung von Signifikanzniveaus verwendet. Ein p-Wert kleiner 0.05 wurde als signifikant
betrachtet. Die Korrelationskoeffizienten nach Spearman und 95%ige Konfidenzintervalle
wurden berechnet.
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2.2.2.1 Messfehlerberechnung

Der Messfehler der jeweiligen Messmethode wurde mit Hilfe der sogenannten ,,common within-
subject Standardabweichung® (Sw) errechnet. Sie errechnet sich aus der Quadratwurzel der
,,within-subject” Varianz. Die Reproduzierbarkeit der Messergebnisse wurde als 2,77 x Sw

dargestellt. °

2.2.2.2 Beurteilung der Ubereinstimmung der Messergebnisse zweier Messmethoden

Fur die Beurteilung der Ubereinstimmung der Messergebnisse zweier Messmethoden wurde die
Methode nach Bland-Altman verwendet. In ihrer viel beachteten Vertffentlichung von 1986
legten Bland und Altman dar, dass beim Vergleich zweier klinischer Messmethoden zur
Bestimmung einer biologischen GroRe die Ubereinstimmung der Messresultate zweier
Messmethoden von entscheidender Bedeutung ist und weniger die Korrelation der Messresultate
miteinander. Selbst bei perfekter positiver Korrelation der Resultate kann es sein, dass eine
Methode konstant hohere oder niedrigere Werte misst als die andere. Dies schlief3t die direkte
Austauschbarkeit der einen durch die andere Methode aus.’*"2

In dieser Arbeit soll, wie eingangs beschrieben, untersucht werden, wie exakt mit Hilfe des
mechanischen Instruments und der Pentacam Scheimpflug-Kamera der Vorderkammer-
durchmesser in den untersuchten Ferkelaugen gemessen werden kann. Eine gute Messmethode
weist demnach eine hohe Ubereinstimmung von den durch direkte Messung an den Préparaten
nach Fixation und Dissektion und mit dem jeweiligen Schrumpfungsfaktor korrigierten Werten
fir den Vorderkammerdurchmesser auf. Dies kann graphisch elegant in Bland-Altman Plots
untersucht werden, wobei die Differenzen zweier Messmethoden gegen den Mittelwert der
beiden Methoden aufgetragen werden. Im Diagramm werden auch der Mittelwert sowie der
Mittelwert plus und minus zwei Standardabweichungen als Referenzlinien dargestellt. Optisch
ist nun leicht zu erkennen, wie hoch die Schwankungsbreite einer eventuellen Ubereinstimmung
der Messwerte zweier Messmethoden ist. Auflerdem ist ein eventueller systematischer
Messfehler zu sehen, d.h. ob eine Methode konstant hdhere oder niedrigere Messwerte liefert.
Wichtig ist allerdings auch die Bestimmung eigener, der Studie angepasster ,klinisch

akzeptabler Grenzen®. Diese werden im Kapitel 3 Ergebnisse definiert.
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3 Ergebnisse

3.1 Messergebnisse

Insgesamt wurden circa 1500 Einzelmessungen durchgefihrt. Die einzelnen Messwerte werden
in diesem Abschnitt graphisch wiedergegeben. Die statistische Auswertung erfolgte unter

Annahme einer Normalverteilung der Messwerte.

3.1.1 Mittelwerte, Standardabweichungen und Konfidenzintervalle

Die Mittelwerte und Standardabweichungen mit den jeweiligen Konfidenzintervallen der
Messungen fir White-to-white, fiir den Vorderkammerdurchmesser gemessen mittels
mechanischem Instrument (MI), Scheimpflug-Fotografie (SP) und direkt nach Fixation und
Dissektion der Praparate (VKD) in den drei Messreihen sind in Tabelle 3.1 dargestellt.

Aus den Werten fir White-to-white vor und nach Fixation wurde in den einzelnen
Versuchsreihen jeweils ein Schrumpfungsfaktor berechnet, mit Hilfe dessen die direkt in den
Préparaten gemessenen Werte fur den Vorderkammerdurchmessser korrigiert wurden (Tabelle
3.2). Die mittels der Schrumpfungsfaktoren korrigierten (,,k*) Werte fiir den
Vorderkammerdurchmesser (kVKD) werden als Goldstandard fiir den Vergleich mit den anderen

Methoden zur Bestimmung des Vorderkammerwinkels herangezogen.

Tabelle 3.3 fasst die gepaarten Differenzen zwischen zwei Untersuchungsmethoden sowie die
entsprechenden Konfidenzintervalle und p-Werte in den drei Messreihen zusammen. Die p-
Werte wurden mittels Student’s t-Test berechnet. In allen drei VVersuchsreihen sind die Werte flr
White-to-white und die mittels Scheimpflug-Fotografie gemessenen Werte niedriger als der
Goldstandard. Die mit dem mechanischen Instrument gemessenen Werte waren generell héher.
In der ersten Messreihe (n=50, Untersuchung der Préparate mittels Scheimpflug-Fotografie
innerhalb von 24 Stunden nach Enukleation) waren die fiir White-to-white gemessenen Werte
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durchschnittlich 1,53 mm (13,5 %) niedriger als die nach Fixation und Dissektion gemessenen

und mit dem Schrumpfungsfaktor korrigierten Werte.

Tabelle 3.1 Mittelwerte mit Standardabweichungen und Konfidenzintervalle fiir Messung von

White-to-white  (mm)  bzw. Vorderkammerdurchmessers ~ (mm) mit  den
Untersuchungsmethoden in den verschiedenen Messreihen
Mittelwert +/- 95% KI
Standardabweichung
erste Messreihe (n=50)
WTW 11,30 +/- 0,39 11,19-11,41
SP 11,37 +/- 0,34 11,27 - 11,46
Ml 13,33 +/- 0,56 13,17 - 13,49
VKD 12,58 +/- 0,45 12,45 -12,71
zweite Messreihe (n=20)
WTW 11,48 +/- 0,44 11,28 — 11,69
SP 11,64 +/- 0,52 11,40 - 11,89
Ml 13,67 +/- 0,42 13,47 — 13,87
VKD 12,29 +/- 0,38 12,12 - 12,47
dritte Messreihe (n=20)
WTW 10,99 +/- 0,27 10,86 - 11,12
SP 11,23 +/- 0,27 11,11 -11,36
Ml 13,16 +/- 0,49 12,93 - 13,39
VKD 11,94 +/- 0,34 11,78 - 12,10

WTW, White-to-white; MI, mechanisches Instrument; SP, Pentacam Scheimpflug- Fotografie;
VKD, direkte Messung des Vorderkammerdurchmessers mittels digitaler Schiebelehre am

Préaparat nach Fixation und Dissektion; KI, Konfidenzintervall.
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Die mit der Pentacam gemessenen Werte fiir den VVorderkammerdurchmesser waren 1,46 mm
(12,8%) niedriger und die mit dem mechanischen Instrument gemessenen Werte waren 0,5 mm
(3,9 %) hoher als die histopathologisch gemessenen und mit dem Schrumpfungsfaktor

korrigierten Werte.

Tabelle 3.2 Mittelwerte fir den Schrumpfungsfaktor (%) sowie fir die direkt mittels digitaler
Schiebelehre am Préparat gemessenen und mit dem Schrumpfungsfaktor korrigierten Werten flr
den Vorderkammerdurchmesser (mm) sowie deren Standardabweichung und 95%

Konfidenzintervalle in der jeweiligen Messreihe

Schrumpfungs- Mittelwert +/- SD 95% KI
faktor (%0) far kVKD (mm)
erste Messreihe (n=50) -2,08 12,83 +/- 0,49 12,69 — 12,97
zweite Messreihe (n=20) -6,5 13,03 +/- 0,61 12,74 - 13,31
dritte Messreihe (n=20) -38 12,39 +/- 0,40 12,20 - 12,57

SD, Standardabweichung; Kl, Konfidenzintervall; kVKD, direkt an den Praparaten nach Fixation
und Dissektion gemessene und mit dem Schrumpfungsfaktor korrigierte (,,k*) Werte fiir den

Vorderkammerdurchmesser

In der zweiten Messreihe (n=20, Scheimpflug-Fotografie innerhalb von 9 Stunden nach
Enukleation) lieferte die Messung von White-to-white und die Messung des
Vorderkammerdurchmessers mittels Scheimpflug-Fotografie Werte, die durchschnittlich 1,55
mm (13,5%) bzw. 1,39 mm (11,9%) niedriger waren als die nach Fixation und Dissektion an den
Praparaten gemessenen und mit dem Schrumpfungsfaktor korrigierten Werte. Die mit dem
mechanischen Instrument gemessenen Werte waren dagegen im Durchschnitt 0,64 mm (4,9%)
hoher. In Abbildungen 3.1 bis 3.3 werden die Ergebnisse (Mittelwerte +/- SD) mit den

verschiedenen Messmethoden zur Verdeutlichung graphisch dargestellt.
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Erste Messreihe (n=50)

14.5 -

Mittelw erte WTW (blau), SP (rot), MI (grin)
vs kVKD (hellblau)

Abb. 3.1: Vergleich der Mittelwerte fur WTW, SP, MI und kVKD der ersten Messreihe (n=50)

Zweite Messreihe (n=20)

11.48 I 11.64 I 13.67 I 13.03

Mittelw erte WTW (blau), SP (rot). Ml (grun)
vs kVKD (hellblau)

Abb. 3.2: Vergleich der Mittelwerte fur WTW, SP, MI und kVKD der zweiten Messreihe (n=20)
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Dritte Messreihe (n=20)

14.5 -

Mittelw erte WTW (blau), SP (rot), Ml (griin)
vs kVKD (hellblau)

Abb. 3.3: Vergleich der Mittelwerte fur WTW, SP, MI und kVKD der dritten Messreihe (n=20)

Die dritte Messreihe (n=20, Scheimpflug-Fotografie innerhalb von 6 Stunden nach Enukleation)
ergab dhnliche Resultate: Die Messung von White-to-white und die Messung des
Vorderkammerdurchmessers mittels Pentacam ergaben Werte, die durchschnittlich 1,4 mm
(12,7%) bzw. 1,16 mm (10,3%) niedriger waren als die nach Fixation und Dissektion ermittelten
Referenzwerte fur den Vorderkammerdurchmesser. Die mit dem mechanischen Instrument

gemessenen Werte waren im Durchschnitt 0,77 mm (6,2%) hoher.

Fasst man s&mtliche Daten der drei Messreihen zusammen, so sind die mit der Pentacam
gemessenen Werte flir den Vorderkammerdurchmesser im Durchschnitt 1,34 mm (11,7%)
niedriger als die aus allen drei Messreinen gemittelten Referenzwerte fir den
Vorderkammerdurchmesser (kVKD). Die mit dem mechanischen Gerdt gemessenen Werte sind
im Durchschnitt 0,64 mm (5,0%) hoher als die Referenzwerte. Mit Ausnahme der Werte fiir
White-to-white und Scheimpflug-Fotografie in der ersten Versuchsreihe (n=50) unterscheiden
sich in allen drei Versuchsreihen die Mittelwerte fir die mit den verschiedenen Methoden

gemessenen Werte fur den VVorderkammerdurchmesser signifikant voneinander.
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Tabelle 3.3 Mittelwerte und Standardabweichungen (mm), Konfidenzintervalle (mm) und p-

Werte (Student’s t-Test) fur die Differenzen zweier Untersuchungsmethoden

Vergleich Mittelwerte 95% KI p-Wert
+/- SD

erste Messreihe

(n=50) WTW v SP - 0,07 +/- 0,29 -0,15-0,02 0,12
WTW v MI -2,02 +/- 0,44 -2,15-(-1,9) 0,000
SP v MI -1,96 +/-0,4 -2,08 —(-1,85) 0,000
WTW v kVKD -152+/-0,4 -1,64—(-1,41) 0,000
SP v kvVKD -1,46 +/- 0,43 -1,58 —(-1,34) 0,000
MI v kVKD 0,5 +/- 0,57 0,34 -0,66 0,000

zweite Messreihe

(n=20) WTW v SP -0,16 +/- 0,31 -0,31- (- 0,01) 0,036
WTW v MI -2,19 +/- 0,35 -2,35— (- 2,02) 0,000
SPv Ml -2,03 +/- 0,45 -2,24—(-1,82) 0,000
WTW v kVKD -1,54 +/- 0,54 -18-(-1,3) 0,000
SP v kVKD -1,38 +/- 0,62 -1,67-(-1,1) 0,000
MI v kVKD 0,65 +/- 0,54 0,39-0,9 0,000

dritte Messreihe

(n=20) WTW v SP - 0,25 +/- 0,26 -0,37-(-0,12) 0,000
WTW v Ml -2,17+/-0,5 -2, 41— (-1,94) 0,000
SPv Ml -1,92 +/- 0,49 -2,15-(-1,7) 0,000
WTW v kVKD -1,4+/-0,37 -157-(-1,22) 0,000
SP v kVKD - 1,15 +/- 0,47 -1,4—(-0,93) 0,000
MI v kVKD 0,77 +/- 0,49 0,54-1,0 0,000

SD, Standardabweichung; WTW, White-to-white; SP, Messung des VVorderkammerdurchmessers
mittels Pentacam Scheimpflug-Fotografie; MI, mechanisches Instrument; kVKD, direkt an den
Praparaten nach Fixation und Dissektion gemessene und mit dem Schrumpfungsfaktor

korrigierte (,,k*) Werte fiir den Vorderkammerdurchmesser; KI, Konfidenzintervall; v, versus
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3.2 Messfehler und Reproduzierbarkeit

Der Messfehler, dargestellt als ,,common within-subject standard deviation® (Sw) und
Reproduzierbarkeit (,,2,77 x Sw*) von drei aufeinanderfolgenden Messungen mit der jeweiligen

Methode sind in Tabelle 3.4 dargestellt.

Tabelle 3.4 Messgenauigkeit der jeweiligen Methode, dargestellt als ,,common within-subject

standard deviation® (Sw) und Reproduzierbarkeit (2,77 x Sw), in mm

Sw 2,77 X SW

erste Messreihe (n=50)

WTW +/- 0,17 +/- 0,48

SP +/- 0,16 +/- 0,44

MI +/- 0,31 +/- 0,86
zweite Messreihe (n=20)

WTW +/- 0,19 +/- 0,52

SP +/- 0,07 +/- 0,19

MI +/- 0,28 +/- 0,77
dritte Messreihe (n=20)

WTW +/- 0,10 +/- 0,28

SP +/- 0,03 +/- 0,09

MI +/- 0,36 +/- 0,98

Sw, common within-subject standard deviation; WTW, White-to-white; SP, Scheimpflug-
Fotografie; MI, mechanisches Instrument
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3.3 Bildqualitat der Scheimpflug-Fotografien

Die in den verschiedenen Messreihen angefertigten Scheimpflug-Fotografien wurden einer

subjektiven Beurteilung der Bildqualitat unterzogen.

Vor Ausmessen des Vorderkammerdurchmessers wurde in allen Untersuchungen versucht, die
durch Justieren der in die Pentacam integrierten Kontrastverstarkung die Bildqualitat zu erhéhen.

Abbildung 3.4 stellt exemplarisch die Bildqualitat vor und nach Justierung dar.

Nach Kontrastverstarkung trat die innere Limbusgrenze deutlicher zum Vorschein, exakte
Kammerwinkelstrukturen waren jedoch nicht zu erkennen. Daher wurde in den Aufnahmen der
am meisten peripher gelegene noch erkennbare Punkt der Kornea als Messpunkt gewahlt und als
innere  Limbusgrenze  definiert.  Abbildung 3.5 zeigt die Vermessung des

Vorderkammerdurchmessers.

Auch auf Scheimpflug-Fotografien mit besonders geringer Verzerrung war der Kammerwinkel

nicht vollstindig zu erkennen, sondern verschwand im ,,Schatten® der Sklera. Dies wird in

Abbildung 3.6 deutlich.

Die Bildqualitat konnte durch Verkirzen des Zeitintervalles von der Enukleation der
Ferkelaugen bis zur Fotografie mit der Pentacam Scheimpflug-Kamera nicht erkennbar
verbessert werden. Ware es zu einer deutlicheren Darstellung der Kammerwinkelstrukturen
gekommen, so héatte sich dies auch in einer Erhéhung des Mittelwertes fiir den

Vorderkammerdurchmesser widerspiegeln mussen.

Aufgrund der oben genannten Beobachtungen und aufgrund der groReren Fallzahl wird im
Folgenden fiir die weitere statistische Auswertung in erster Linie der Datensatz der ersten

Messreihe (n=50) herangezogen.
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Abb. 3.4: Screenshot einer Scheimpflug-Fotografie vor (oben) und nach (unten) Kontrast-

verstarkung
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Abb. 3.5: Messung des VVorderkammerdurchmessers

Abb. 3.6: Beispiel fur eine Aufnahme mit besonders geringer Verzerrung
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3.4 Korrelation der Messmethoden

Es wurden die Korrelationskoeffizienten nach Spearman fir die jeweiligen Paare von
Untersuchungsmethoden errechnet. In der ersten und zweiten Messreihe lag in den meisten
Féllen eine mittelstarke positive Korrelation der verschiedenen Messmethoden untereinander

Vor.

Eine relativ hohe positive Korrelation (r = 0.701, p < 0,00) wurde in der zweiten Messreihe
zwischen den Mittelwerten fir die White-to-white Messungen und der mittels Scheimpflug-
Fotografie fur den Vorderkammerdurchmesser gemessenen Werte gefunden. Niedrige positive
Korrelationen wurden in der dritten Messreihe gefunden. Zudem befand sich nur die positive
Korrelation zwischen den White-to-white Messungen und den mittels Scheimpflug-Fotografie
gemessenen Werten auf signifikantem Niveau (r = 0,603, p = 0,005). Sémtliche
Korrelationsfaktoren und Signifikanzniveaus sind in Tabelle 3.5 zusammengefasst. Abbildungen
3.7 - 3.9 stellen die Korrelationen der Ergebnisse der ersten Messreihe (n=50) als

Streudiagramme graphisch dar.
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Abb. 3.7: Korrelation von WTW und kVKD mit Korrelationslinie, r = 0,576
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Tabelle 3.5 Korrelationskoeffizienten nach Spearman (r) und p-Werte fir Paare von

Untersuchungsmethoden

Methoden r p-Wert
erste Messreihe (n=50)
WTW-SP 0,686 0,000
WTW-MI 0,608 0,000
WTW-kVKD 0,576 0,000
SP-MI 0,692 0,000
SP-kVKD 0,506 0,000
MI-kVKD 0,393 0,005
zweite Messreihe (n=20)
WTW-SP 0,710 0,000
WTW-MI 0,619 0,004
WTW-kVKD 0,495 0,027
SP-MI 0,522 0,018
SP-kVKD 0,200 0,398
MI-kVKD 0,503 0,024
dritte Messreihe (n=20)
WTW-SP 0,603 0,005
WTW-MI 0,287 0,219
WTW-kVKD 0,364 0,115
SP-MI 0,361 0,118
SP-kVKD 0,093 0,698
MI-kVKD 0,293 0,211

WTW, White-to-white; SP, Pentacam Scheimpflug-Fotografie; MI, mechanisches Instrument;
kVKD, direkt an den Prdparaten nach Fixation und Dissektion gemessene und mit dem

Schrumpfungstaktor korrigierte (,,k*) Werte fiir den Vorderkammerdurchmesser
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Abb. 3.8: Korrelation von MI und k\VKD mit Korrelationslinie, r = 0,393
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Abb. 3.9: Korrelation von SP und kVKD mit Korrelationslinie, r = 0,506
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3.5 Ubereinstimmung zweier Messmethoden

Als Kklinisch akzeptable Grenzen fir die Abweichung einer Messmethode von den
Referenzwerten, d . h. die Abweichung von den nach Fixierung, Dissektion und Korrektur mit
dem jeweiligen Schrumpfungsfaktor ermittelten Werten fur den Vorderkammerdurchmesser,
wurde +/- 0,5 mm gewdhlt. Dies geschah aus der Uberlegung heraus, dass kammerwinkelfixierte
Linsen Ublicherweise in 0,5 mm GroRenabstanden geliefert werden. Sollte das Messergebnis flr
den Vorderkammerdurchmesser um mehr als 0,5 mm vom tatséchlichen Wert abweichen,

besteht die Gefahr, dass eine Linse mit falscher Dimension gewahlt wird.

Anhand der Messergebnisse aus der ersten Messreihe (n=50) soll die Ubereinstimmung zweier
Messmethoden analysiert werden (Abbildung 3.10 bis 3.14).

In den Abbildungen sind die jeweiligen Mittelwerte (durchgezogene schwarze Linie) sowie die
Referenzlinien fir den Mittelwert plus bzw. minus zwei Standardabweichungen (gestrichelte
rote Linien) eingezeichnet.

Exemplarisch wird an den Bland-Altman Plots unter Verwendung der Messdaten der ersten
Messreihe (n=50) dargestellt, wie sich die graphische Darstellung verdndert, wenn die Werte flr
kVKD nicht mit White-to-white, sondern mit der in der Praxis haufig verwendeten korrigierten
Form ,,White-to-white plus 1 (mm)*“ bzw. ,,White-to-white plus 0,5 (mm)*“ verglichen werden
(Abbildung 3.11 und 3.12).

Abbildungen 3.10-3.12 machen deutlich, dass sich selbst bei Korrektur der White-to-white
Werte durch Addition von 0,5 bzw. 1 mm die Endwerte nur unzureichend an die Grenzen flr
klinisch akzeptable Ergebnisse anndhern. Bei Addition von 1 mm liegen in 27 Féllen (54%) die
Endwerte innerhalb der klinisch akzeptablen Schwankungsbreite. Im Idealfall wirde die

Differenz zwischen White-to-white und k\VVKD, also dem Goldstandard, verschwinden.
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Abb. 3.10: Ubereinstimmung von WTW und kVKD. Mittelwert = - 1,53 mm (schwarze Linie),
Standardabweichung (SD) = 0,4 mm, Mittelwert + 2 SD
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Die mittels Pentacam (,,SP*) gemessenen Werte unterscheiden sich ebenfalls deutlich von den
Referenzwerten. Der Mittelwert der Differenzen liegt fast 1,5 mm unter den Referenzwerten
(Abbildung 3.13). Nur eine Messung liegt innerhalb der Klinisch akzeptablen
Schwankungsbreite.

Abbildung 3.14 zeigt die groRere Ubereinstimmung der mit dem mechanischen Instrument
gemessenen Werte mit den Referenzwerten. Die graphische Darstellung gibt den Eindruck einer
grolReren Streuung der gemessenen Werte im Vergleich mit den anderen Messmethoden. Dies
spiegelt sich auch in der etwas grofleren Standardabweichung von +/- 0,57 mm fir das
mechanische Instrument im Vergleich zu 0,40 mm (White-to-white) bzw. 0,43 mm (Pentacam)
wider. In 24 Fallen (48 %) liegt die Differenz zwischen den mit mechanischem Instrument
gemessenen Werten und den Referenzwerten im klinisch akzeptablen Bereich (Differenz der
Mittelwerte +/- 0,50 mm).
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Abb. 3.12: Ubereinstimmung von ,,WTW plus 1“ und kVKD . Mittelwert = -0,53 mm, SD = 0,40
mm, Mittelwert + 2 SD = 0,27 mm, Mittelwert —2 SD = - 1,33 mm
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Differenz SP - kVKD (mm)
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Abb. 3.13: Ubereinstimmung von SP und kVKD. Mittelwert = -1,46 mm, SD = 0,43 mm,
Mittelwert + 2 SD = -0,6 mm, Mittelwert — 2SD = - 2,32 mm
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3.6 Korrekturwerte

Die beschriebenen Ergebnisse machen deutlich, dass die Bestimmung des vertikalen
Vorderkammerdurchmessers im Schweineauge mittels mechanischem Instrument oder Pentacam
Scheimpflug-Fotografie eine Korrektur der gemessenen Werte erfordert, um maoglichst exakt den

tatsachlichen Vorderkammerdurchmesser bestimmen zu kdnnen.

Mittels linearer Regression unter Verwendung der Daten aus der ersten Versuchsreihe (n=50)
wurde daher folgende Formel zur Berechnung des tatsachlichen VVorderkammerdurchmessers bei

Verwendung des mechanischen Instrumentes berechnet:

Vorderkammerdurchmesser = 8,03 mm + 0,36 multipliziert mit dem mittels

mechanischen Instrument gemessenen Wert in mm.

Fur die Verwendung der Pentacam zur Messung des Vorderkammerdurchmessers ergibt sich

folgende Formel:

Vorderkammerdurchmesser = 4,45 mm + 0,74 multipliziert mit dem mittels Pentacam

gemessenen Wert in mm.

Mit Hilfe dieser Regressionsformeln kénnte die Skala auf dem in dieser Studie verwendeten
mechanischen Instrument geeicht bzw. die Software der Pentacam Scheimpflug-Kamera
modifiziert werden. Diese ungewohnlich strukturierten Formeln mit ihren hohen bias-Werten
(8,03 mm beim mechanischen Instrument) sind Folge der statistischen Auswertung und gelten

fur die kleine Variation real gemessener VVorderkammerdurchmesser.
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4 Diskussion

4.1 Scheimpflug-Fotografie

4.1.2 Scheimpflug-Fotografie zur Messung des Vorderkammerdurchmessers

Die Verwendung der Scheimpflug-Fotografie zur Bestimmung des Vorderkammerdurchmessers
wurde 1985 von Lerman et al. vorgeschlagen.*® In dieser Studie wurden in-vivo Experimente an
Hybrid-Affen und in-vitro Experimente an humanen Kadaveraugen durchgefihrt. Der
Vorderkammerdurchmesser wurde in 28 humanen Kadaveraugen und in 32 Augen von 16
Hybridaffen gemessen. Die mit Scheimpflug-Fotografie gewonnenen Bilder der VVorderkammer
wurden mit einem eigens entwickelten Computerprogramm schematisch dargestellt und
analysiert. Durch Anlegen einer Tangente an die Vorderkapsel der Linse wurde der
Vorderkammerdurchmesser aus den Schnittpunkten dieser Tangente mit dem Endothel
rekonstruiert. Die gemessenen Werte wurden mit den durch die “AC paracentesis measurement
method” (siehe Kapitel 1. Einleitung) direkt am Auge gemessenen Werte verglichen. Der
Vorderkammerdurchmesser im Hybrid-Affen Auge nahm mittels Scheimpflug-Fotografie Werte
zwischen 9,32 und 11,25 mm an. Mittels ,,AC paracentesis measurement method* schwankten

die Werte fir den Vorderkammerdurchmesser zwischen 9,15 und 10,92 mm.

4.1.3 Technische Begrenzungen der Scheimpflug-Fotografie

Bei der Beurteilung von biometrischen Messungen missen technische Begrenzungen der
jeweiligen Methode zur Darstellung des vorderen Augenabschnittes beachtet werden. So ist zum
Beispiel ein distorsionsfreies Bild mittels Scheimpflug-Fotografie von anderen Autoren in Frage
gestellt worden.” Distorsion und methodologische Fehler sind eingehend untersucht

worden74'75'76

, und es wurden Methoden zur Verbesserung der biometrischen Darstellung der
Vorderkammer vorgeschlagen.”” Da der Kammerwinkel von Sklera verdeckt ist, ist die
Darstellung des Kammerwinkels fiir optische Methoden besonders schwierig. Dies wurde auch

von anderen Awutoren beobachtet. In ihrer Studie untersuchten Boker et al. die
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Kammerwinkelweite in acht Meridianen in den Augen von 20 Probanden mittels Scheimpflug-
Fotografie und Ultraschall Biomikroskopie.” Mittels Scheimpflug-Fotografie konnte die
Kammerwinkelweite nur anndhernd durch Verldngerung der Ruckseite der Kornea und der
Irisvorderseite bestimmt werden. Kammerwinkeldetails waren in der Regel nicht zu erkennen.
Im Gegensatz dazu konnten mit der Ultraschall-Biomikroskopie auch Kammerwinkeldetails,
Ziliarkorper, Prozessus ziliaris, die Zonulafasern und die Linsenvorderseite hinter der Iris
dargestellt werden. Die Varianz der Werte fur die Kammerwinkelweite war erwartungsgeman
groRer fur die Ultraschall-Biomikroskopie im Vergleich zur Scheimpflug-Fotografie. Auf
Scheimpflug-Fotografien waren die peripher gelegenen Details des Kammerwinkels in der Regel
nicht deutlich zu erkennen, was mit den Erfahrungen in der hier vorgestellten Arbeit

Ubereinstimmt.

Das Bild der Vorderkammer wird auRerdem durch die Refraktion der Kornea beeintrachtigt.”
Die anteriore und posteriore Linsenoberfliche wurde in Studien von Brown et al. im
Durchschnitt zu groR dargestellt.*®® Es muss daher angenommen werden, dass auch der
Vorderkammerdurchmesser grof3er abgebildet wird, als er in Wirklichkeit ist.

Hockwin et al. und Baez et al. fanden in voneinander unabhangigen Studien an Kataraktpatienten
eine Fehlerrate der Scheimpflug-Fotografie von weniger als 3 % fir biometrische
Untersuchungen.’*®? Bei einem angenommenen Vorderkammerdurchmesser von 12,0 mm wiirde
dies zur Messung von Werten flhren, die maximal 0,36 mm zu hoch oder zu niedrig sind. Da die
Messung des Vorderkammerdurchmessers die Darstellung des Kammerwinkels erfordert, wird
wie oben angesprochen, der Fehler noch weiter erhéht. Damit kdnnten die Messwerte auBRerhalb
klinisch akzeptabler Grenzen (+/- 0,5 mm) liegen, was eine Eignung der Scheimpflug-Fotografie

zur Darstellung bzw. Messung des Vorderkammerdurchmessers prinzipiell in Frage stellt.

Es existieren keine Studien zur Evaluation der Messgenauigkeit der Pentacam Scheimpflug-
Fotografie flir die Messung des Vorderkammerdurchmessers. O’Donnell et al. fanden jedoch
gute Ergebnisse fur die Reproduzierbarkeit von Messungen der zentralen Hornhautdicke an 21
Augen in 21 Probanden.®® Der Koeffizient fiir die Reproduzierbarkeit einzelner Messungen mit
der Pentacam betrug 22,6 pm und die 95% Grenzen fiir die Ubereinstimmung wiederholter
Messungen waren - 24,1 bis + 21,1 pum und damit etwas grofer als fiir die Messungen mittels
Ultraschall-Pachymetrie (-18,3 bis + 17,7 pm). Rabsilber et al. fanden eine mittlere

Standardabweichung von 20 um fiir aufeinanderfolgende Messungen der VVorderkammertiefe in
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jeweils einem Auge von 76 Probanden.?*®® Die Resultate stimmten ungefahr mit denen fiir den
Orbscan Il Pachymeter gefundenen Werten fur die Vorderkammertiefe tberein. Hier lagen die
Werte fiir die mittlere Standardabweichung dreier aufeinanderfolgender Messungen zwischen 12
und 18 pm. Auch Lackner et al. konstatierten in einer Studie an 60 Probanden die
Austauschbarkeit der beiden Messmethoden fiir die Messung der Vorderkammertiefe.>* Tong et
al. fanden jedoch keine Austauschbarkeit fir die Messung von Vorderkammerlange (ausgedruckt
als Summe von Vorderkammertiefe und der axialen Hornhautdicke) und Linsendicke in den
Augen von 252 Kindern im Alter von 6 bis 12 Jahren mittels Scheimpflug-Fotografie (NIDEK
EAS-1000) und A-Scan Ultraschall .2

4.1.4 Ergebnisse dieser Arbeit fur die Scheimpflug-Fotografie

Die in dieser Arbeit mittels Scheimpflug-Fotografie gemessenen Werte waren in den
verschiedenen Messreihen im Durchschnitt 10,3 bis 12,8 % (1,16 bis 1,46 mm) kleiner als die
direkt an den Préparaten gemessenen und mit dem Schrumpfungsfaktor Kkorrigierten Werte
(Goldstandard). Die Ergebnisse flr die Scheimpflug-Kamera kénnen mit denen der White-to-
white-Messung verglichen werden, welche im Durchschnitt noch kleiner waren als die als
Goldstandard definierten Werte. Die Messwerte fur White-to-white waren zwischen 12,7 und
13,5 % kleiner (1,4 bis 1,55 mm) als der Goldstandard und damit auf vergleichbarem Niveau mit
den Resultaten fir die Scheimpflug-Fotografie. Zudem unterschieden sich die Messwerte in der

ersten Messreihe nicht signifikant voneinander (p=0,12, Student’s t-Test).

Wie oben erwahnt, beobachteten Brown et al.,”®®® dass die anteriore und posteriore
Linsenoberflache mit Scheimpflug-Fotografie generell etwas zu grolR dargestellt wurde, was
nicht mit den Resultaten dieser Arbeit Ubereinstimmt. Dies kann allerdings erklart werden durch
die Tatsache, dass der peripher gelegene Kammerwinkelscheitel in den Scheimpflug-Aufnahmen
nicht zu erkennen war und der Vorderkammerdurchmesser dadurch generell zu klein gemessen
wurde. Im Gegensatz zu den Resultaten in der hier vorgelegten Arbeit, waren die Ergebnisse der

fotografischen Messung in der Arbeit von Lerman et al.*

generell etwas groler als die durch
direkte Messung an den Prdparaten ermittelten Werte. Allerdings wurde der
Vorderkammerdurchmesser mit dem oben beschriebenen geometrischen Konstrukt gemessen,

einer Methode, die als Né&herung betrachtet werden muss. Die Messung des
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Vorderkammerdurchmessers mit der beschriebenen ,,AC paracentesis measurement method*

wird auflerdem zum Beispiel durch den Korrekturfaktor fir die korneosklerale Dicke beeinflusst.

Aufgrund der groleren Standardisierung des Messverfahrens war die  mittlere
Standardabweichung aufeinanderfolgender Messungen (Sw) und die Reproduzierbarkeit
aufeinanderfolgender Messungen (2,77xSw) geringer flr die Messungen mittels Scheimpflug-
Kamera. In den verschiedenen Messreihen variierte Sw zwischen +/- 0,03 und +/- 0,16 mm und
die Reproduzierbarkeit von Messwerten (2,77xSw) zwischen +/- 0,09 bis +/- 0,44 mm. Fir das
mechanische Instrument variierten die Werte dagegen zwischen +/- 0,28 und +/- 0,36 mm fiir Sw
und zwischen +/- 0,77 und +/- 0,98 mm fir die Reproduzierbarkeit aufeinanderfolgender
Messungen.

Die Bland-Altman Diagramme verdeutlichen die deutliche Abweichung der mit der
Scheimpflug-Kamera gemessenen Werte vom Goldstandard. Ohne eine entsprechende Korrektur
der Werte ist eine ,,Austauschbarkeit” der Methoden nicht gegeben.

Durch Verkirzung der Zeit von der Enukleation der Schweineaugen bis zur Untersuchung
konnte in dieser Arbeit die Qualitat der Scheimpflug-Aufnahmen nicht wesentlich verbessert

1.,%in deren

werden. Unsere Erfahrungen stehen damit im Kontrast zu denen von Holmen et a
Studie die Durchflihrung der Scheimpflug-Fotografie innerhalb von 9 Stunden nach Enukleation
empfohlen wird, um moglichst scharfe Aufnahmen zu erhalten. Prinzipiell sollte jedoch versucht
werden, den Zeitraum von Enukleation bis zur Untersuchung maglichst kurz zu halten. Augen
mit besonders ausgepragten kornealen Odemen wurden in dieser Arbeit vor der Untersuchung
aussortiert. Dies geschah in allen Lieferungen unabhdngig vom Zeitintervall zwischen
Enukleation und Untersuchung, und es wurde nicht registriert, ob die Anzahl aussortierter Augen
vom Zeitintervall abhing. Um die gewinschte Anzahl verwendbarer Schweineaugen zu erhalten,
ist es daher zu empfehlen, eine groRere Anzahl zu bestellen und aus ihnen die am meisten
geeigneten Augen auszuwéhlen. Bei nicht zu ausgepragten Odemen kann auch versucht werden,

die Hornhaut mit Glycerol-Lésung (max 5% aqua) aufzuklaren.

4.2 Mechanisches Instrument

Es wurden verschiedene Versuche gemacht, den Vorderkammerdurchmesser intraoperativ vor

Implantation von kammerwinkelgestiitzten Linsen zu vermessen. Zu ihnen gehdren die in der
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Einleitung ausfihrlich beschriebenen Instrumente sowie die von Lerman und Hockwin 1985
beschriebene “AC paracentesis measurement method”. Anstrengungen wurden auch
unternommen, den Vorderkammerdurchmesser mittels ellipsoider und paraboloider Funktionen
in Kombination mit den Messwerten von Ultraschalluntersuchungen und Keratometerwerten zu
berechnen.?” Keine dieser Methoden wird jedoch routinemaRig im klinischen Alltag verwendet.
Zum einen sind sie teilweise nur experimenteller Natur und zum anderen verhéltnismafiig

aufwendig.

Die zur intraoperativen Messung des Vorderkammerdurchmessers verdffentlichten Arbeiten
beschranken sich in der Regel auf eine Beschreibung der Methode und einige
Einzelmessungen.*****4** Ein Vergleich der Messergebnisse mit einem Goldstandard wurde
nicht vorgenommen. Messfehler einer mechanischen intraoperativen Messmethode wurden

1. dar, in

meistens nicht systematisch evaluiert. Eine Ausnahme stellt die Arbeit von Werner et a
der White-to-white, der Vorderkammerdurchmesser und die Sulcus-zu-Sulcus Distanz in 22
humanen Kadaveraugen untersucht wurden (fir eine genauere Beschreibung der
Préparationstechnik siehe 44.1 Etablierte Préparationstechniken). Der
Vorderkammerdurchmesser wurde unter anderem mit einem Plastiklineal (loltech), das
urspringlich fur die Implantation der kammerwinkelbasierten Vivarte Vorderkammerlinse
entwickelt wurde, ausgemessen. Das Lineal wird Uber einen kornealen Schnitt bis in den
gegeniiberliegenden Kammerwinkel vorgeschoben und der Vorderkammerdurchmesser durch
die Kornea abgelesen. Die Mittelwerte fir die Messungen mit dem Plastiklineal vor Fixierung
und Teilung der Préaparate (11,72 +/- 0,46 mm im 6- nach 12-Uhr Meridian bzw. 12,08 +/- 0,48
mm im 3- nach 9-Uhr Meridian) unterschieden sich nicht signifikant von den direkten
Messungen des Vorderkammerdurchmessers mit entweder einem Castroviejo-Zirkel im 6- nach
12-Uhr Meridian (11,80 +/- 0,4 mm, p > 0,05, t-Test) oder einer digitalen Schiebelehre im 3-

nach 9-Uhr Meridian (11,88 +/- 0,25 mm, p > 0,05, t-Test).

4.2.1. Ergebnisse dieser Arbeit fir das mechanische Instrument

Eine Herausforderung bei der Verwendung des mechanischen Instrumentes in dieser Studie war
die exakte Definition des Endpunktes einer Messung. Da bei der Messung der Kammerwinkel
nicht einsehbar ist, muss der Untersucher sich auf taktile Reize verlassen, wenn die Sonden mit

dem Kammerwinkel in Kontakt treten. Als weitere Zeichen, dass die Sonden den Kammerwinkel
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erreicht haben, konnen diskrete Bewegung der Iris und Ausbuchtung der Sklera gewertet werden.
Es muss jedoch in den meisten Féllen von einer minimalen Einbuchtung der
Kammerwinkelstrukturen ausgegangen werden. Folglich wird ein etwas groRerer Wert fir den
Vorderkammerdurchmesser gemessen. Diese Vermutung wird auch durch die Ergebnisse dieser
Arbeit bestatigt. Die mit dem mechanischen Instrument gemessenen Werte fiir den
Vorderkammerdurchmesser waren im Durchschnitt in den verschiedenen Messreihen zwischen
3,9 und 6,2 % (0,5 mm und 0,77 mm) groRer als die direkt an den Préparaten gemessenen Werte.
Die mittlere Standardabweichung dreier aufeinanderfolgender Messungen (Sw) lag in den
verschiedenen Messreihen zwischen +/- 0,28 und +/- 0,36 mm. Die Reproduzierbarkeit dreier
aufeinanderfolgender Messungen (2,77 x Sw) betrug in den verschiedenen Messreihen zwischen
+/- 0,77 und +/- 0,98 mm. Dieser Messfehler ist naturlich auch von der Erfahrung und dem
Konnen des Chirurgen abhéngig. Es ist anzunehmen, dass der Messfehler in sehr routinierten
Hénden geringer ist. AuBerdem zeigen die Bland-Altman Darstellungen, dass sich trotz der
relativ hohen Werte fiir die Reproduzierbarkeit 48% der Messwerte innerhalb der klinisch

akzeptablen Grenzen befanden.

Die Messung mit dem mechanischen Instrument hat eine Lernkurve und kann nur vom
Chirurgen selbst durchgefiihrt werden. Endothelzellverlust im Zusammenhang mit dem
Messprozess wurde nicht untersucht und sollte daher in zukinftigen Studien berlcksichtigt
werden. Besondere Vorteile des mechanischen Instrumentes nach Tetz sind die im Verhaltnis zu
automatisierten Methoden geringen Kosten, die relative Unabhéangigkeit von der
Kooperationsfahigkeit des Patienten sowie die geringere Beeinflussung der Messung durch
Hornhautverdnderungen (z. B. Kornealédem) im Vergleich zu optischen Verfahren. Bei
Verwendung der im Ergebnisteil errechneten Regressionsformel zur Berechnung des
tatsachlichen Vorderkammerdurchmessers mit Hilfe der mit dem mechanischen Gerét
gemessenen Werte sollte zudem eine Kalibrierung der Skala auf dem mechanischen Instrument

maoglich sein.

4.2.2 Klinischer Einsatz des mechanischen Instrumentes

Gerl et al. haben den intraoperativen Einsatz des mechanischen Instruments evaluiert. Die

gemessenen Werte wurden mit den durch Vorderkammer-Spaltlampen OCT (SL-OCT,

Heidelberg Engineering) ermittelten Werte verglichen.®® Dazu wurde der horizontale
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Vorderkammerdurchmesser jeweils dreimal in 20 Augen von 20 Kataraktpatienten gemessen.
Dies geschah praoperativ mit dem SL-OCT und intraoperativ mit dem mechanischen Instrument
nach Tetz. Mit dem SL-OCT wurde ein durchschnittlicher Vorderkammerdurchmesser von 11,64
+/- 1,01 mm und mit dem mechanischen Instrument von 12,12 +/- 0,76 mm ermittelt.
Interessanterweise unterschieden sich die Mittelwerte nicht signifikant voneinander, was eine
eventuelle Austauschbarkeit der Methoden andeutet. Eine grofere Fallzahl ist fiir eine noch
exaktere klinische Evaluation winschenswert, die préasentierten Daten sind jedoch

vielversprechend.

4.3 Vergleich der beiden Messmethoden

Die Scheimpflug-Fotografie zeichnet sich erwartungsgema durch eine hdohere
Reproduzierbarkeit aufeinanderfolgender Messungen aus. Die Messwerte sind generell kleiner
als der Goldstandard und mit denen fur White-to-white zu vergleichen. In der dritten Messreihe
(n=50) liegt nur einer der Messwerte innerhalb der in dieser Arbeit definierten klinisch
akzeptablen Grenzen. Das mechanische Messinstrument liefert Werte, die né&her am
Goldstandard liegen, und die gemessenen Werte liegen im Vergleich zur Scheimpflug-Kamera
deutlich haufiger innerhalb der klinisch akzeptablen Grenzen. Dagegen ist die
Reproduzierbarkeit aufeinanderfolgender Messungen geringer.

Die Resultate der vorgelegten Arbeit bestatigen die Ergebnisse friherer Studien, die eine
anatomische  Korrelation ~ zwischen  der  White-to-white  Distanz und  dem
Vorderkammerdurchmesser im vertikalen Meridian im Schweineauge zeigen.”* In einer Studie
an menschlichen Probanden, in der der Vorderkammerdurchmesser mittels VVorderkammer-OCT
gemessenen wurden, fanden Baikoff et al. ahnliche Verhaltnisse im menschlichen Auge. In 74 %
der Félle war der vertikale Diameter grof3er als der horizontale und in 23% der Félle betrug der
Unterschied zwischen horizontalem und vertikalem Durchmesser bis zu 500 um.* Es stellt sich
die Frage, ob es ausreichend ist, bei Implantation von kammerwinkelgestlitzten Linsen nur den

Vorderkammerdurchmesser in einem Meridian zu messen.
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4.4 Praparationstechnik

4.4.1 Etablierte Praparationstechniken

Die weit verbreitete durch Miyake®® beschriebene und spater von Apple® und Davis™
modifizierte Praparationstechnik flir Kadaveraugen ist insbesondere fur die Evaluierung
intraokularer Implantate geeignet. In dieser Praparationstechnik wird der Bulbus im Aquator
halbiert und die anteriore Halfte auf einer Glasplatte fixiert. Mit Hilfe eines Kamerasystems, das
unter der Glasplatte positioniert wird, kénnen so zum Beispiel chirurgische Eingriffe im
vorderen Abschnitt des Auges 2-dimensional dokumentiert und untersucht werden. Auffarth et
al. prasentierten 1996 eine Praparationstechnik fur Kadaveraugen, bei der der Bulbus ungedffnet
bleibt.** Die Kornea wird durch Injektion von Dextran-L6sung in die Vorderkammer aufgeklart
und die Iris mit 10%iger Formalin-Losung und Karnovsky-Losung fixiert. Um die kristalline
Linse und intraokulare Implantate auch in der seitlichen Ansicht evaluieren zu konnen,
entwickelten Assia et al. eine spezielle Préparationstechnik fir Kadaveraugen, die dies
ermoglichte.®*** Ein weitere Modifikation der Praparationstechnik nach Miyake-Apple ist die
Visualisierung intraokularer Strukturen mit Hilfe eines intraokularen Endoskopes, welches in
den ungedffneten Kadaverbulbus eingebracht wird.*

Die oben beschriebenen Praparationstechniken dienen in erster Linie einer qualitativen
Beurteilung von okuléren Strukturen, Implantaten und chirurgischen Eingriffen und weniger der
Messung biometrischer Dimensionen. Eine direkte Messung des Vorderkammerdurchmessers,
wie fur diese Arbeit erforderlich, ist nur schwer mdoglich. Werner et al. haben eine
Préaparationstechnik fur Kadaveraugen beschrieben, bei der durch den Sehnnerv 1 ml Karnovsky-
Losung in den Glaskorper injiziert, 0,05 ml des Kammerwassers in der Vorderkammer durch
Karnovsky-Losung ersetzt und der Bulbus nach 30-minttiger Fixierung in Karnovsky-Ldsung
longitudinal in einem Meridian halbiert wird. Der VVorderkammerdurchmesser wird dann direkt
mittels digitaler Schiebelenre am Préparat gemessen. Allerdings wurde eine eventuelle

Schrumpfung des Bulbus nicht evaluiert.®

4.4.2 Diskussion der vorgestellten Praparationstechnik

Die in dieser Arbeit prasentierte Praparationstechnik greift die Platzierung der, allerdings durch

einen longitudinalen Schnitt gewonnenen, Augenhalften auf einer Glasplatte zur Stabilisierung,
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wie von Miyake und Apple vorgeschlagen, auf. Die Schrumpfung des Bulbus durch
Formalinfixierung wird durch die beschriebene Messung von White-to-white vor und nach
Fixierung evaluiert. Der Hornhautdurchmesser (White-to-white) und der
VVorderkammerdurchmesser liegen anatomisch nahe beieinander. Evaluiert man die
Schrumpfungseffekte durch Formalinfixierung fur eine der Dimensionen, so sollte dies

Rickschlisse auf die Schrumpfung der anderen Dimension méglich machen.

Die hier vorgestellte Praparationstechnik ist schnell zu erlernen, hat geringe Kosten, und die
verwendeten Materialen sind leicht zugénglich. AulRerdem liegt der Zeitaufwand fur Préparation
und Dissektion nach Fixierung der Praparate bei wenigen Minuten. Dies ermdglicht die
Untersuchung einer grolRen Anzahl von Prdparaten in kurzer Zeit, wie es fir die Evaluierung

und Kalibrierung einer neuen biometrischen Messmethode notwendig ist.

Mehrere Augen koénnen gleichzeitig zur Fixierung in Formalin eingelegt werden und nach
Fixierung auch noch zu einem spéteren Zeitpunkt geteilt und der VVorderkammerdurchmesser
vermessen werden (Abbildung 4.1). Unterdessen konnen bereits weitere Untersuchungen an
frischen Augen durchgefiihrt werden, wodurch die Zeit zwischen Enukleation und Untersuchung

und damit z.B. die Entstehung kornealer Odeme auf ein Minimum beschrankt werden kann.

Im Gegensatz zu anderen Préparationsmethoden wurden die Bulbi auBerdem einer
verhéltnismalig starken Fixation mit 10% Formalin (ber 45 Minuten ausgesetzt. Die
Schrumpfung der Praparate ist jedoch ein sekundares Problem, da sie durch Berechnung von
Schrumpfungsfaktoren mit der beschriebenen Methode evaluiert wird. Durch die beschriebene
Methode zur Abschatzung von Schrumpfungseffekten konnten die Préparate so lange fixiert
werden, wie es notwendig erschien, um eine hinreichende Stabilitat zu erreichen, in diesem Fall
45 Minuten.
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Abb. 4.1: Mit der vorgestellten Préparationstechnik kdnnen eine grolie Anzahl von Praparaten in
kurzer Zeit untersucht werden. Die Abbildung zeigt mehrere Praparate kurz nach der

Vermessung (links) und die Fixation in 10%iger Formalinlésung (rechts).

Eine gewisse Deformierung der Préparate, sowohl wahrend der Teilung der Bulbi mit der
Rasierklinge als auch durch die Platzierung der Bulbushalften auf der Glasplatte, ist nicht
auszuschliefen. Durch mehrfache Messung des Vorderkammerdurchmessers in beiden Halften,
wurde jedoch versucht, diese Fehlerquelle zu reduzieren. Eine mdgliche Verbesserung der
Préaparationstechnik ware die Platzierung der Augenhélften in einer Mulde, bevor die Praparate
auf die durchsichtige Platte gelegt werden. Dadurch kénnte auch das Risiko einer Deformation
durch Druck der Platte auf die Bulbi wéhrend des Ausmessens des VVorderkammerdurchmessers

! Diese

verringert werden. Diese Verfahren wird auch von Davis et al. empfohlen.®
Vorgehensweise konnte zudem die praktische Durchfuhrung der Préparationstechnik erleichtern.
Durch vorsichtiges Hantieren mit den Préparaten konnte jedoch in dieser Arbeit eine

Deformation der Bulbi minimiert werden.
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4.5 Limitierungen dieser Studie

Eine Limitierung dieser Studie ist, dass die Reproduzierbarkeit der Messergebnisse zwischen
verschiedenen Untersuchern nicht untersucht worden ist. Insbesondere bei Verwendung
mechanischer Messinstrumente ist hier mit einer hoheren Variabilitat zu rechnen im Vergleich zu
automatisierten Verfahren wie der Pentacam. Barkana et al. fanden z. B. fir die Messung der
zentralen Hornhautdicke im menschlichen Auge mittels Pentacam eine exzellent niedrige
Variabilitat zwischen den Messergebnissen verschiedener Untersucher.® Die Reproduzierbarkeit
von Messwerten zwischen zwei Untersuchern mit der der Pentacam betrug 1,1%, und der
sogenannte Intraclass Correlation Coefficient (ICC) betrug 0,985. Die 95% Grenzen flr die
Ubereinstimmung von Messergebnissen, definiert als Differenz der Mittelwerte der Messungen

verschiedener Untersucher, waren - 10.2 bis 11,9 pm.

Eine weitere Limitierung ist, dass die Definition eines Goldstandards fiir den tatséchlichen
Vorderkammerdurchmesser mittels der beschriebenen Préaparationstechnik fiir Schweineaugen
nur als Naherung betrachtet werden kann. Allerdings konnten die beschriebenen
Verbesserungsvorschldge fir die Praparationstechnik die Genauigkeit wahrscheinlich noch

weiter erhdhen.

Es muss zudem betont werden, dass diese Studie an Schweineaugen durchgefiihrt wurde und die
Ergebnisse mdglicherweise nicht auf das menschliche Auge oder in-vivo Bedingungen im
tierischen Auge Ubertragen werden konnen. Dies konnte ein weiteres Erklarungsmodell dafiir

sein, warum in friheren Studien, wie der von Lerman et aI.,46

grolere Werte fir den
Vorderkammerdurchmesser bei Verwendung der Scheimpflug-Fotografie gemessen wurden als
bei direkter Messung am Auge. Bei in-vivo Messungen muss darliberhinaus der Einfluss
zusétzlicher Storfaktoren wie z.B. Vignettierung durch die Augenlider beachtet werden. Der
Einfluss des verwendeten Viskoelastikums auf die Bildqualitit der Scheimpflug-Fotografien ist
nicht ndher beleuchtet worden. In-vivo kann von besserer Klarheit der Medien und damit

eventuell genaueren Messergebnissen ausgegangen werden.

Die Evaluierung biometrischer Messmethoden an Kadaveraugen ist zudem ein statisches Modell.

9% und die

Die Vorderkammeranatomie wird zum Beispiel durch Akkomodation beeinflusst,
Vorderkammertiefe hat auBerdem eine diurnale Schwankung.*® Eine diurnale Schwankung

anderer biometrischer GrofRen inklusive des Vorderkammerdurchmessers ist daher anzunehmen.
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Die in-vitro Evaluation einer biometrischen Messmethode kann daher keine Aussage dartiber
machen, ob eine bestimmte Messmethode dieser Dynamik in der Biometrie des menschlichen

Auges Uberhaupt gerecht wird.

4.6 Andere Verfahren zur Darstellung des vorderen Augenabschnittes

Den in dieser Studie untersuchten Techniken stehen neue, moderne Verfahren gegeniiber. Das
1310 nm OCT (Visante OCT, Carl Zeiss Meditec, Jena, Abbildung 4.2) zur Visualisierung des
Vorderabschnittes ist sehr vielversprechend, wenngleich mit hohen Anschaffungskosten
verbunden. Béikoff et al. haben eine hohe Wiederholbarkeit von Messergebnissen und Prazision

fur dieses Messverfahren zur Bestimmung des Vorderkammerdurchmessers ermittelt.'?

Andere Autoren fanden eine gute Wiederholbarkeit jedoch signifikante Variabilitdt der
Messergebnisse zwischen zwei Untersuchern bei Verwendung des Visante OCT zur Messung
des Vorderkammerdurchmessers.'® Auch das Visante OCT kann aufgrund technischer
Limitierungen ungenaue Werte fir biometrische GroRen liefern. Inakkurate geometrische
Rekonstruktion aufgrund von Variationen des Winkels «, Parallaxfehler oder schlechter

Fixierung des Patienten wahrend der Untersuchung werden dafiir verantwortlich gemacht.*°

Eine weitere Technik zur Erzeugung hochqualitativer Bilder des vorderen Abschnittes ist die in
der Einleitung erwéhnte Ultrahochfrequenz Biomikroskopie (35 oder 50 Mhz). Sie liefert
hochaufldsende Bilder des vorderen Abschnittes des Auges und lasst im Gegensatz zur OCT
Technik eine Beurteilung der hinter der Iris gelegenen Strukturen, wie zum Beispiel der Sulcus-
zu-Sulcus Distanz zu (Abbildung 4.2).101102103.104 Ein Nachteil dieser Technik ist, dass sie den
Kontakt der Messsonde oder einer Transmitterflissigkeit mit dem Auge erfordert. Aul3er dem fir
den Patienten unangenehmeren Untersuchungsvorgang, besteht die Gefahr einer Verformung des

Bulbus und Beeinflussung der Messergebnisse.
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Gain: 85 dB
Mag: 1.0X TVG:0dB
25 Deg Sens: 124V
35 MHz Base: 0 dB
6 Mikronmed AB EGain: 40 dB

Abb. 4.2: Darstellung des Vorderabschnittes des Auges mittels Visante OCT (oben) und
mittels 35 Mhz Ultrahochfrequenz Biomikroskopie, Fa. Sonomed (unten)

4.7 Messung der inneren Zirkumferenz der VVorderkammer zur Bestimmung

des Vorderkammerdurchmessers

Basierend auf den Ergebnissen und gewonnenen Erfahrungen dieser Arbeit wurde vom Verfasser
eine neue Methode zur in-vitro Bestimmung des VVorderkammerdurchmessers im Schweineauge
entwickelt.'®® Nach Messung der inneren Zirkumferenz der Vorderkammer mittels eines
einfachen mechanischen Instrumentes (Abbildung 4.3) wurde der Vorderkammerdurchmesser

unter Annahme einer zirkuldren Form der VVorderkammer, errechnet, indem der gemessene Wert
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mit « dividiert wurde. Es wurden 40 enukleierte Schweineaugen untersucht. Ein Goldstandard
wurde mit der in dieser Arbeit beschriebenen Préparationstechnik definiert, wobei der
Vorderkammerdurchmesser direkt nach Fixierung und Dissektion der Schweineaugen im
vertikalen (n=20) oder im horizontalen Meridian (n=20) gemessen wurde. Auf diese Weise
wurde eine ovale Form der Vorderkammer im Schweineauge festgestellt mit einem generell
etwas grofReren Vorderkammerdurchmesser im vertikalen Meridian. Es wurde eine Abschétzung
des Fehlers vorgenommen werden, der durch Annahme einer zirkuldaren Form der

Vorderkammer zur Bestimmung des VVorderkammerdurchmessers entsteht.

Abb. 4.3: Mechanisches Instrument zur Messung der Zirkumferenz der VVorderkammer

Die Methode zeichnet sich durch eine hohe Wiederholbarkeit dreier aufeinanderfolgender
Messungen desselben Vorderkammerdurchmessers aus (Sw = +/- 0,21 mm und 2,77 X Sw = +/-
0,59 mm). Die Messergebnisse fur den Vorderkammerdurchmesser im jeweiligen Meridian
unterschieden sich signifikant vom Goldstandard, allerdings war die Differenz der Mittelwerte
im vertikalen Meridian gering mit + 0,29 mm, d. h. dass mit der neuen Methode der
Durchmesser etwas grofRer gemessen wurde als der Goldstandard. Im horizontalen Meridian
waren die mittels Bestimmung der Vorderkammerzirkumferenz gemessenen Werte fir den

Durchmesser im Durchschnitt 0,71 mm kleiner als der Goldstandard.

Die Studie beleuchtet die Mdglichkeit, eine biometrische GrolRe durch Messung einer anderen
(korrelierten) GroRe zu bestimmen. Abbildung 4.5 stellt den Messvorgang dar. Zur L&nge des in
den Kammerwinkel eingebrachten Fadens wurde eine instrumentspezifische Konstante fur die
Distanz zwischen den Kanulenenden addiert. Die Summe ergibt eine Naherung fiir die innere

Zirkumferenz der VVorderkammer.
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Abb. 4.4: Messung der inneren Zirkumferenz; die Distanz zwischen den Kanulenenden wurde
zur Lénge des Fadens im Kammerwinkel addiert.



ZUSAMMENFASSUNG 70

5 Zusammenfassung

Hintergrund

Die exakte Messung des Vorderkammerdurchmessers st fur die Implantation
kammerwinkelgestutzter VVorderkammerlinsen von grof3er Bedeutung. Obwohl weit verbreitet,
ist die Messung der sogenannten Weil3-zu-Weil3-Distanz (“white-to-white”, WTW) und Addition

eines Korrekturfaktors ungenau.
Ziel

Die Genauigkeit der Messung des Vorderkammerdurchmessers im Tiermodell (Schweineauge)
mittels Scheimpflug-Fotografie und einem neuen mechanischen intraokularen Messinstrument
sollte evaluiert werden. Zu diesem Zwecke sollte darlber hinaus eine Praparationstechnik zur

Bestimmung des tatsédchlichen Vorderkammerdurchmessers etabliert werden.

Material und Methode

Mit dem neuen mechanischen Vorderkammer-Messgerét (MI) und Scheimpflug-Fotografie (SP)
wurde der Vorderkammerdurchmesser (VKD) in 90 Ferkelaugen in drei Messreihen (n =50, n =
20 und n = 20; 24, 9 bzw. 6 Stunden nach Enukleation) gemessen. Der tatsachliche

Vorderkammerdurchmesser (kVKD) wurde mit der neuen Préparationstechnik ermittelt.
Ergebnisse

In allen drei Messreihen waren die Mittelwerte fiir KVKD hoéher als die fir WTW und mit SP
gemessenen Werte und niedriger als die mit MI gemessenen Werte: kVKD +/-
Standardabweichung (SA) = 12,83 +/- 0,49 mm, 13,03 +/- 0,61 mm bzw. 12,39 +/- 0,40 mm,;
WTW +/- SA = 11,30 +/- 0,39 mm, 11,48 +/- 0,44 mm bzw. 10,99 +/- 0,27 mm; SP +/- SA =
11,37 +/- 0,34 mm, 11,64 +/- 0,52 mm bzw. 11,23 +/- 0,27 mm; MI +/- SA = 13,33 +/- 0,56 mm,
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13,67 +/- 0,42 mm bzw. 13,16 +/- 0,49 mm. Mit Ausnahme von der Differenz der Messwerte
von WTW und SP in der ersten Messreihe (p = 0,12) waren die Differenzen zwischen zwei
Messmethoden in allen Messreihen signifikant (p < 0,05). Der Messfehler war am geringsten
und die Reproduzierbarkeit von drei konsekutiven Messungen war am hdchsten fir die
Messungen mittels SP. Generell hohe positive Korrelationen wurden in allen Messreihen
zwischen den Messwerten fir WTW und den Messwerten mit SP beobachtet. MI wies die
hichste Ubereinstimmung mit kVKD auf. Mittels linearer Regression unter Verwendung der
Daten aus der ersten Messreine (n = 50) wurden Formeln zur Berechnung von VKD bei
Verwendung der Messwerte mittels MI und SP berechnet: VKD = 8,03 mm + 0,36 multipliziert
mit dem mittels MI gemessenen Wert in mm und VKD = 4,45 mm + 0,74 multipliziert mit dem

mittels SP gemessenen Wert in mm.

Schlussfolgerung

Das mechanische Messinstrument nach Tetz erwies sich unter anderem aufgrund seiner
vergleichbar hohen Ubereinstimmung der gemessenen mit den tatsichlichen Werten als eine
neue Alternative fur die intraoperative Messung des Vorderkammerdurchmessers. Dariiber
hinaus war es leicht anwendbar. Die automatisierte Messung mittels Scheimpflug-Fotografie
zeichnete sich durch einen geringen Messfehler und hohe Reproduzierbarkeit der
Messergebnisse aus. Allerdings missen die Limitierungen optischer Messverfahren beachtet
werden. Die vorgestellten Korrekturformeln ermdglichen eine noch genauere Bestimmung des
Vorderkammerdurchmessers bei Verwendung der jeweiligen Messmethode. Die neue
Préparationstechnik ist einfach durchzufiihren, kostengiinstig und macht die Abschatzung von

Schrumpfungseffekten durch chemische Fixierung der Praparate moglich.
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