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EINLEITUNG

1. EINLEITUNG

Das Glaukom ist eine multifaktorielle Augenerkrankung mit chronisch fortschreitender Optikus-
neuropathie, bei der es im Verlauf zu einem Verlust von Ganglienzellen, damit einer Abnahme
der Nervenfaserschichtdicke und einer charakteristischen Veranderung des Sehnervenkopfes
mit typischen Gesichtsfeldeinschrankungen kommt. Da die Augenerkrankung sehr symptom-
arm verlauft, wird haufig erst bei auffalligen Gesichtsfeldeinschrankungen ein Arzt aufgesucht.
Je nach Literaturstelle ist ein schwerer Gesichtsfeldausfall (< -12 dB) bei 14 - 58 % der Pati-
enten bei der Erstdiagnose vorzufinden (1-3). Haufig wird angenommen, dass ein Glaukom
immer mit einem erhdhten Augeninnendruck einhergeht. Dies ist jedoch kein pathogenetischer
Faktor, da auch Menschen mit einem statistisch ,normalem® Augeninnendruck (10 - 21 mmHg)
eine Schadigung des Sehnervs mit verminderter Nervenfaserschichtdicke aufweisen und so-
mit ebenfalls an einem Glaukom erkranken kénnen. Hier spielen vor allem eine vaskulare Dys-
regulation und der systemische Blutdruck eine Rolle (4,5). Im Folgenden wird ein Uberblick
uber die Anatomie und Physiologie des Auges gegeben, um das Glaukom besser zu verste-
hen. Anschlielend werden Untersuchungen zum Monitoring und Klassifizierung des Glau-
koms beschrieben. Da es sich beim Glaukom um ein komplexes Krankheitsbild handelt, gibt
es zahlreiche Therapiemoglichkeiten, die je nach Therapieziel von konservativ bis chirurgisch
reichen und von denen ein Grolteil in dieser Arbeit vorgestellt wird. Im Hauptteil wird auf die
Implantation des PRESERFLO™ MicroShunts und dessen Wirksamkeit, Sicherheit und Ein-
flussfaktoren naher eingegangen, um zu einem besseren Verstandnis dieser neuen Methode

beizutragen.

1.1 EPIDEMIOLOGIE

Das Glaukom ist eine Erkrankung des Sehnervenkopfes, die im Verlauf zu einer irreversiblen

Schadigung der Nervenfasern und damit unbehandelt zur Erblindung flhrt (6).

Nach Angaben der WHO und des Robert-Koch-Instituts ist das Glaukom die zweithaufigste
Erblindungsursache. In Deutschland ist die altersbedingte Makuladegeneration (AMD) die

haufigste Erblindungsursache (7), weltweit steht der graue Star an erster Stelle (8).

Im Gegensatz zu den erstgenannten Erkrankungen zeigt sich beim Glaukom eine

unzureichende Pravention und Versorgung (8).

Weltweit sind 57,5 Millionen Menschen vom primaren Offenwinkelglaukom (POWG) betroffen.

Berechnungen lassen erwarten, dass die Glaukompravalenz bis 2040 auf 111,8 Millionen
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Betroffene ansteigen wird (9). Dies verdeutlicht die Bedeutung der Friherkennung und

Behandlung des Glaukoms fiir das 6ffentliche Gesundheitswesen (10).

1.2  AUFBAU DES AUGES

Das Auge wird grob in zwei Abschnitte unterteilt: Vorder- und Hinteraugenabschnitt. Ebenso
kann es in mehrere Kammern unterteilt werden: Vorderkammer, Hinterkammer und

Glaskoérperraum.

ffarabiact

Abbildung 1: Anatomie des Auges
Eigene Darstellung in Anlehnung an Lang, 2019 (5).

Im vorderen Augenabschnitt wird die Vorderkammer anterior durch die Endothelzellschicht der
Hornhaut, posterior durch die Vorderflache der Iris und zentroposterior durch die Linse
begrenzt (11). Peripher befindet sich im Kammerwinkel ein gefalifreies, schwammartiges
Gewebe (Trabekelmaschenwerk), das sich zwischen dem Sklerasporn und der Schwalbenlinie

N |
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erstreckt (10). Dahinter liegt ein ringférmiger Kanal, der Schlemm-Kanal, der Uber intrasklerale

Sammelkanalchen mit den episkleralen Venen verbunden ist (12).

Abbildung 2: Anatomie Kammerwinkel

Eine schematische Darstellung des Trabekelmaschenmerks (TMW) im Kammerwinkel. Das TMW spannt sich von
der Schwalbe-Linie zum Sklerasporn. Dahinter befindet sich der Schlemmkanal, der das Kammerwasser Uber die
Sammelrohrchen in die Kammerwasservenen weiterleitet. Eigene Darstellung in Anlehnung an Lang 2019 (5).

Die im hinteren Abschnitt gelegene Hinterkammer wird anterior durch die Irisrickflache,
posterior durch die Linsenhinterkapsel und peripher durch Ziliarkérper und Zonulafasern

begrenzt (11).

Der Ziliarkorper gliedert sich in Pars plana und Pars plicata. Unmittelbar an der Irisrickflache
setzt die Pars plicata am Sklerasporn an und zieht ca. 2 mm nach posterior. Hier sind vor allem
die Ziliarkorperfortsatze zu nennen, die die Hauptproduktionsstelle des Kammerwassers
darstellen. Diese Vvillosen Ziliarkorperfortsatze bestehen aus ca. 70 limbusradialen
Ausstllpungen (groRe Ziliarkdrperfortsatze) und ebenso vielen dazwischen liegenden
kleineren Fortsatzen (kleine oder intermediare Ziliarkorperfortsatze). Die Pars plana, d.h. die
hinteren 4 mm des Ziliarkérpers, hat eine flache Innenflache und geht an der Ora serrata in
die Aderhaut Gber (12).

w |
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Der Glaskoérperraum erstreckt sich vom Ziliarkérper (Pars plana), den Zonulafasern und der
hinteren Linsenkapsel bis zur Netzhaut und zum Sehnervenkopf (11). Dieser Raum ist mit dem
Glaskorper geflllt, der aus einer gelartigen Masse besteht, die hauptsachlich an eine

dreidimensionale Matrix gebundenes Wasser (98-99 %) enthalt (13).

Abschlieend setzt sich der Augenhintergrund aus der Retina, Choroidea und der Papilla nervi

optici zusammen.

Die Choroida mit dem Corpus ciliare und der Iris wird auch Uvea genannt (10).

1.3 PHYSIOLOGIE DER KAMMERWASSERPRODUKTION

Der intraokulare Druck (IOD) sorgt fir eine glatte Krimmung der Hornhautoberflache, einen
konstanten Abstand zwischen Hornhaut, Linse und Netzhaut und eine gleichmaRige

Ausrichtung der Photorezeptoren auf der Bruchmembran.

Beim Erwachsenen betragt der Augeninnendruck durchschnittlich 15 mmHg und enthalt je
nach Grofle des Augapfels 0,2 bis 0,4 ml Kammerwasser. Dieser Wert liegt Gber dem
durchschnittlichen Gewebedruck fast aller anderen menschlichen Organe und ist aus den

oben genannten Grunden flr die optische Abbildung wichtig (10).

Der 10D wird durch die Homoostase von Kammerwasserproduktion und -abfluss
aufrechterhalten. Zum besseren Verstandnis der therapeutischen Ansatzpunkte werden nun
die Anatomie des Ziliarkérpers und der Mechanismus der Kammerwasserproduktion im Detail

beschrieben.

Die Kammerwasserproduktion beginnt in der Pars plicata des Ziliarkérpers, dessen Stroma
aus Mucopolysacchariden, Proteinen sowie geldsten Plasmaanteilen und kollagenen
Bindegewebsfasern besteht. Auerdem enthdlt das Stroma ein netzartig gefenstertes
Kapillarsystem sowie freie sympathische und parasympathische Nervenfasern fir den

Ziliarmuskel, das GefalRsystem und das Epithel (14).

Das GefaRsystem besteht aus den Asten der Arteriae ciliares anteriores und der Arteriae
ciliares posteriores longae, die sich zum Circulus arteriosus major (CAM) vereinigen. Im
Versorgungsgebiet befinden sich zahlreiche Anastomosen und Kollateralen, die ein grof3es
Kapillarnetz bilden (12).

Die Ziliarkdérperfortsatze der Primatenarten zeigen zwei unterschiedliche Versorgungen aus
dem CAM: die anterioren und posterioren Arteriolen der Ziliarkérperfortsatze. Die Versorgung

des anterioren und marginalen Anteils eines Ziliarkorperfortsatzes erfolgt durch die anterioren

4
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Arteriolen, die eine Verengung im Kapillarlumen aufweisen. Es wird angenommen, dass diese

Verengungen als prakapillare Sphinktere dienen, die den Blutfluss regulieren (12).

Die posterioren Arteriolen der Ziliarkérperfortsatze versorgen die zentralen, basalen und
posterioren Anteile sowie die kleineren Ziliarkérperfortsatze. Diese Arteriolen haben keine
Engstellen, aber ein groReres Lumen. Beide Arteriolen sind zwischen den Fortsatzen durch
Anastomosen miteinander verbunden. Zusammenfassend lasst sich sagen, dass sich in jedem
Zentrum eines jeden Fortsatzes ein dichtes Netzwerk von Kapillaren befindet. Diese Kapillaren
sind mit einem sehr dinnen gefensterten Endothel, den sogenannten ,falschen Poren®,

versehen (12).

Der venose Abfluss geschieht hauptsachlich tber die hinteren Anteile der groRen und kleinen

Ziliarkorperfortsatze (12).

Das Corpus ciliare ist mit einem zweischichtigen Ziliarepithel ausgekleidet, das wahrend der
Embryonalentwicklung dem inneren und auf3eren Blatt des Augenbechers entspricht. Die
auliere, pigmentierte Epithelschicht (PE) liegt basal dem Stroma auf, die innere, nicht
pigmentierte Epithelschicht (NPE) grenzt basal an das Kammerwasser der hinteren
Augenkammer (14). Die apikalen Flachen des PE und NPE sind einander zugewandt (15) und
zusatzlich durch ,gap junctions“ miteinander verbunden, die eine elektrochemische

Kommunikation ermdglichen. Sie bilden somit ein funktionelles Synzytium (16).

Durch dichte Verbindungen (,tight junctions®) zwischen den NPE-Zellen wird parazellular eine
Permeabilitatsgrenze geschaffen, die auch als Blut-Kammerwasser-Schranke bekannt ist.
Diese Zellverbindungen sind vom ,durchlassigeren® Typ und dienen als Diffusionswege fir

Wasser und lonen (12).
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Abbildung 3: Aufbau des Ziliarkdrperepithels

Eine vereinfachte Darstellung einer elektromikroskopischen Aufnahme des Ziliarkdrperepithels. Orangefarbener
Zylinder = gab junction, blaues Trapez = tight junction. Eigene Darstellung in Anlehnung an Chen et al., 1996 (17).

Um in die Hinterkammer zu gelangen, muss es die Kapillarwand, das Stroma und die
Epithelzellschicht Uberwinden. Drei Transportmechanismen tragen zur Bildung des

Kammerwassers bei:

1. Kommt es durch Ultrafiltration (passiv) zur Bildung eines Plasmaresevoirs. Hierbei tritt
proteinreiches Plasma aus den Kapillaren in das Stroma, wandert parazellular bis zu
den ,tight junctions® zwischen den NPE-Zellen und reichert sich dort an.

2. Werden die Bestandteile des Ultrafiltrats wie Elektrolyte, Glucose, Ascorbinsaure sowie
Proteine gegen einen Konzentrationsgradienten durch aktive Transporter und Carrier
uber die Blut-Kammerwasser-Schranke sezerniert (16). Der Transport von Natrium und
Chlorid scheint vom pH-Wert abhangig zu sein, was durch die schnelle
Carboanhydrase gewahrleistet wird, die CO, zu Bikarbonat katalysiert. Zusatzlich wird
der Chlorid-Transport von der Natriumkonzentration beeinflusst (12).

3. Entsteht durch den aktiven Transport der obigen lonen, hauptsachlich durch Natrium,
ein osmotischer Gradient, der zur passiven Bewegung von Wasser in die Hinterkam-
mer fuhrt (12).
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Abbildung 4: lonentransport in dem Ziliarkérperepithel

Das Ziliarkdrperepithel besteht aus dem pigmentierten (PE) und nicht-pigmentierten Epithel (NPE). Beide sind tUber
Gab-Junctions (orange Zylinder) verbunden und bilden ein funktionelles Synzytium. Zwei Mechanismen stellen den
Hauptantrieb fir den Transport dar: Zum einen die Na* /K*-ATPase und zum anderen die Carboanhydrase (CA).
Die Funktion der CA ist wichtig fiir den CI -Transport nach intrazellular, der gegen Bicarbonat tiber den HCO3™ /CL-
- Antiporter in die Zelle transportiert wird. Ein weiterer wichtiger Transporter fir Chlorid ist der Na* /2CL- /K* -
Symporter, der durch den Natrium Gradienten gesteuert wird, der wiederum durch die Na* /K* - ATPase entsteht.
Die lonen gelangen durch die Gab-Junctions in die NPE-Zelle und erzeugen einen osmotischen Gradienten, der
eine Diffusion von H>O erzeugt. Sowohl die lonen als auch das H,O werden als Kammerwasser in die Hinterkammer
sezerniert (18). Eigene Darstellung in Anlehnung an Joussen et al. 2016 (19).

Bei einer Produktionsrate von 2 - 6 pl/min und dem Gesamtvolumen beider Augenkammern

bedeutet dies, dass pro Minute etwa 1 - 2 % des Kammerwassers ersetzt werden (10).

1.4 PHYSIOLOGIE DES KAMMERWASSERABFLUSSES

Das Glaukom entsteht hauptsachlich durch eine Fehlregulation des Kammerwasserabflusses.
Ursache sind pathologisch bedingte Barrieren, erhdhter Widerstand oder Blockaden der Ab-

flusswege.

Nach der Kammerwassersekretion in die Hinterkammer folgt der erste Pupillarwiderstand: Hier
liegt die Iris peripher an der Linse an und verhindert einen kontinuierlichen Abfluss des Kam-
merwassers aus der Hinterkammer in die Vorderkammer. Der Druck in der Hinterkammer
muss durch die Kammerwasserproduktion (physiologisch) ansteigen, damit sich die Iris von
der Linse abhebt. Dies flihrt zu einem diskontinuierlichen oder pulsierenden Abfluss des Kam-

merwassers in die Vorderkammer.

Der Abfluss des Kammerwassers aus der Vorderkammer kann Uber das Trabekelmaschen-
werk in den Schlemm-Kanal und von dort Uber die Sammelrohre in die Kammerwasservenen

(konventionell) oder Uber die uveoskleralen Venen (unkonventionell) erfolgen. In ca. 85% der

~ |
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Falle wird das Kammerwasser Uber den konventionellen Weg und in 15% Uber den unkonven-

tionellen Weg abgeleitet (5).

1.5 KLASSIFIKATION

Das Glaukom kann aufgrund unterschiedlicher Pathomechanismen in verschiedene Formen
eingeteilt werden. Zunachst kann das Glaukom nach seinem Verlauf in eine akute und eine
chronische Form eingeteilt werden. Das chronische Glaukom wiederum in primares und se-

kundares Offenwinkel- oder Engwinkelglaukom (20).

Das primare Offenwinkelglaukom (POWG) ist mit 85 % die haufigste Glaukomform, bei der es
zu einer Verdickung des Trabekelmaschenwerkes kommt. Dessen Zellen werden durch spe-
zielle Signalkaskaden stimuliert und bilden ein verstarktes Aktinzytoskelett und eine vermehrte
extrazellulare Matrix. Insgesamt fiihrt dies zu einer Erhéhung der Steifigkeit und des Abfluss-

widerstandes des konventionellen Abflussweges (21).

Das primare Engwinkelglaukom fiihrt zu einer Erhdhung des Augeninnendrucks durch eine
Verlegung des Kammerwinkels durch Irisgewebe. Dies ist haufig bei Personen mit kurzem
Bulbus (z.B. Hyperopie) und flacher Vorderkammer oder Plateau-Iris (haufig bei asiatischen
Patienten) der Fall (22).

Beim sekundaren Offenwinkelglaukom kommt es durch verschiedene Ereignisse zu einer Ab-
flussbehinderung des Kammerwassers, z.B. beim Pseudoexfoliationssyndrom. Hierbei kommt
es in den Abflussstrukturen zu einer Akkumulation von abnorm quervernetztem, elastischem

Pseudoexfoliationsmaterial und damit zu einer Erhéhung des Augeninnendrucks (23).

Zu den Ursachen des sekundaren Engwinkelglaukoms zahlen z.B. die postinfektidse oder
posttraumatische Bildung von anterioren (im Kammerwinkel) oder posterioren Synechien (zwi-
schen Linse und Iris). Eine weitere Ursache ist die Rubeosis iridis, eine geflirchtete Komplika-
tion bei ischamischen Netzhauterkrankungen. Hier kommt es durch VEGF-Produktion in den
hypoxischen Arealen zu Neovaskularisationen in das unpigmentierte Blatt der Iris (24). Diese
kénnen zu einer Verlegung des Kammerwinkels und zu einer Abflussbehinderung fihren. Als

weitere Formen sind das kongenitale und das juvenile Glaukom zu nennen.

1.6 DIAGNOSTIK

Die Glaukomdiagnostik beginnt mit einer umfassenden augenarztlichen Untersuchung. Dazu

gehdren vor allem die Spaltlampenmikroskopie des Vorderabschnittes, die Druckmessung, die
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Messung der Hornhautdicke, die Funduskopie mit Beurteilung der Exkavation sowie die Be-
stimmung des Gesichtsfeldes und neuere Methoden, wie die Messung der Nervenfaser-

schichtdicke mittels optischer Koharenztomographie (OCT).

1.6.1 TONOMETRIE

Die Messung des IOD kann auf verschiedene Weise erfolgen. Die Applanationstonometrie
wurde 1957 von Hans Goldmann weiterentwickelt und gilt nach wie vor als Goldstandard der
Tonometrie. Ein definierter Messzylinder mit eingearbeitetem Prisma und planer Vorderflache
wird an der Spaltlampe befestigt. Dieser wird nach Applikation eines Lokalanasthetikums und
Fluoreszein auf die Hornhaut aufgesetzt. Fiir den Untersucher sind in der Spaltlampe zwei
Halbkreise sichtbar, die sich am Innenrand beriihren sollen. Die dazu erforderliche Kraft kor-
reliert nach dem Gesetz von Imbert-Fick mit dem Augendruck und kann an einer geeigneten

Skala abgelesen werden (25).

Seit 2003 ist die Rebound-Tonometrie mit dem Icare® (Helsinki, Finnland) ein im klinischen
Alltag haufig verwendetes Messgerat zur Bestimmung des IOD. Bei dieser Messung wird die
Mitte der Hornhaut mit einem Messkorper in einem Abstand von 4 bis 8 mm fiinfmal kurz be-
ruhrt. Der gemessene |OD wird durch ein ,,P“ auf dem Display angezeigt. Steht vor dem Wert
ein ,P-“ oder ,P_*, so sollte eine andere Tonometriemethode angewendet werden. Diese
Messmethode ist sowohl fir den Patienten als auch fir den Untersucher angenehm, da sie
ohne Anasthesie, insbesondere bei Kindern, durchgefihrt werden kann. Hinzu kommt die
handliche und transportable Form, die eine Messung zu jeder Zeit und an jedem Ort ermdoglicht
(26).

Die Bestimmung des IOD kann auch mit der ,Non-touch“-Technik durchgefiihrt werden. Da bei
dieser Methode das Auge nicht berihrt wird, kann sie auch von nichtarztlichem Personal
durchgeflihrt werden (27). Bei dieser Messung wird die Hornhaut durch einen sanften Luftstol3
abgeflacht, wobei die Dauer der Verformung der Hornhaut fir die Bestimmung des 10D rele-

vant ist. Diese wird mit Infrarotstrahlen gemessen und berechnet (28).

Der gemessene Druck kann je nach Hornhautdicke vom tatsachlichen IOD abweichen. Zu
diesem Zweck haben Kohlhaas et al. 2006 die ,Dresdner Korrekturtabelle® veroffentlicht. Diese
Arbeit zeigt, dass der gemessene Druck bei dicker Hornhaut héher und bei diinner Hornhaut
niedriger ist. Daher sollte der entsprechende Wert bei dicker Hornhaut vom gemessenen |OD
subtrahiert und bei diinner Hornhaut addiert werden. Die normale Dicke der Hornhaut betragt
550 um. Jede Zunahme oder Abnahme von 25 pym wird mit 1 mmHg subtrahiert bzw. addiert
(29).
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1.6.2 GONIOSKOPIE

Die Gonioskopie ist der Goldstandard in der Kammerwinkelbeurteilung. Dieser ist sonst auf-
grund der inneren und auBeren Reflexion der Hornhaut nicht sichtbar. Es gibt die direkte und
die indirekte Gonioskopie mit unterschiedlichen Kontaktglasern verschiedener Hersteller. Im
klinischen Alltag wird haufig die indirekte Gonioskopie durchgefiihrt, da diese auch im Sitzen

moglich ist, wahrend die direkte Gonioskopie nur im Liegen durchgefiihrt werden kann (30).

Die Einteilung nach Schaffer bewertet die geschatzte Offnung des Kammerwinkels und gibt
das Risiko an, einen akuten Winkelblock zu erleiden. Sie beschreibt ein geringes Risiko bei
Winkeln zwischen 20° und 45° (Grad 3 und 4) und ein erhohtes Risiko bei Winkeln unter 10°
(Grad 1) (30).

Abbildung 5: Kammerwinkelbeurteilung nach Schaffer

Einblick in den Kammerwinkel - 1 Schwalbe-Linie, 2 unpigmentiertes Trabekelmaschenwerk, 3 pigmentiertes Tra-
bekelmaschenwerk, 4 Sklerasporn, 5 Ziliarkérperband; Grading nach Schaffer IV bis 0. Eigene Darstellung in An-
lehnung an die Grafik von T. Tarrant.

Bei der Einteilung nach Scheie wird die Offnung des Kammerwinkels anhand der sichtbaren
Strukturen (Schwalbenlinie, Trabekelmaschenwerk, Sklerasporn und Ziliarkérperband) und
der Pigmentierung eingeteilt. Die Einteilung reicht von weit offen (Schwalbenlinie bis
Sklerasporn sichtbar) bis Grad IV (geschlossener Kammerwinkel mit nicht sichtbaren Struktu-
ren) sowie von mafiger Pigmentierung (Grad I) bis zu starkster Pigmentierung des Trabekel-
maschenwerkes und des Schwalbenringes (Grad V) (30). Insgesamt ist die Gonioskopie ein
wichtiger Bestandteil der Diagnostik, um die Art des Glaukoms zu bestimmen und die Therapie
entsprechend zu planen. Sie sollte daher bei Verdacht auf Glaukom immer Bestandteil der

augenarztlichen Untersuchung sein.
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1.6.3 FUNDUSKOPIE

Ein wegweisender Befund in der Glaukomdiagnostik ist die Funduskopie. Sowohl fur die Erst-

diagnose als auch als Verlaufsparameter kann die Beurteilung der Papille hilfreich sein.

Die Papille besteht aus einem neuroretinalen Randsaum, der der intrapapillaren vitalen Struk-
tur der retinalen Nervenfaserschicht entspricht, und einer Exkavation, die durch den Eintritt der

Nervenfasern in den Sehnervenkopf entsteht (31).

Der neuroretinale Randsaum ist charakteristischerweise vertikal hochoval, wahrend die Ex-
kavation horizontal hochoval ist. Daraus ergibt sich die ISNT-Regel, die besagt, dass die Breite
des normalen Randsaums von inferior nach superior und dann nach nasal und temporal ab-
nimmt. Die Lamina cribrosa ist ein papillares Stitzgewebe, das am haufigsten bei glaukomatds
veranderten Papillen sichtbar ist, obwohl es auch physiologisch sein kann (bei gro3en, tief
exkavierten Papillen). Ein erhéhter IOD kann zu einem axonalen Verlust und damit zur Sicht-
barkeit und VergréRerung der Poren der Lamina cribrosa fuhren (31). Die Randsaumkonfigu-
ration beim Glaukom sollte initial temporal inferior und superior Uberpriift werden, da hier meist
erste Reduktionen sichtbar werden. Im weiteren Verlauf treten Gewebedefekte im horizontalen
Anteil auf, die einen mittelgradigen Glaukomschaden darstellen. Bei weit fortgeschrittener
Opitkopathie kann es zu einer randstéandigen Exkavation mit Optikusatrophie und somit zur
Erblindung flhren (31).

Die GroRe der Exkavation wird in Relation zum neuroretinalen Randsaum gesetzt und mit dem
Cup-/Disc-Ratio (c/d) beschrieben. Eine randscharfe, vitale Papille mit einem c¢/d von 0,1 bis
0,3 beschreibt eine physiologische Papille (10). Abweichungen von diesen Merkmalen sind

abzuklaren.

™ Disc

Cup Durchmesser Cup

Cup-disc-Ratio =

Durchmesser Disc

Abbildung 6: Cup-Disc-Ratio

Schematische Darstellung des Sehnervenkopfes (Disc) mit einer Exkavation (Cup). Ist der Durchmesser der Ex-
kavation hier beispielweise 0,6 mm und der Durchmesser des Sehnervenkopfes 1,2 mm, so betragt die c/d 0,5.
Eigene Darstellung.
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Da sowohl der neuroretinale Randsaum als auch die Exkavation individuell sind und in GréRRe
und Form variieren kénnen, kann ein automatisches Messverfahren eingesetzt werden. Gan-
gige Papillenvarianten sind die Makropapille, meist mit Makroexkavation und reduziert wirken-
dem Randsaum, sowie die Mikropapille, bei der auch bei geringer Exkavation ein axonaler
Verlust vorliegen kann. Die genauen topographischen Grofien lassen sich z.B. mit dem Hei-
delberg Retina Tomographen (HRT) in gewissen Grenzen gut quantifizieren (31).

Ab einem c/d von 0,5 besteht Glaukomverdacht, auch wenn der IOD im Normalbereich liegt
(Normaldruckglaukom). Eine alleinige Papillenveranderung stellt jedoch keine Glaukomdiag-
nose dar, dazu sind weitere Untersuchungen wie die Gesichtsfeldperimetrie und die Nerven-
faserqualitdtsmessung mittels optischer Koharenztomographie (OCT) erforderlich. Erst in der

Zusammenschau aller Befunde kann die Diagnose gesichert werden. (31).

1.6.4 GESICHTSFELD-PERIMETRIE

Die Bestimmung des Gesichtsfeldes ist eine wichtige und wegweisende Routineuntersuchung
bei Glaukompatienten. Hierbei kann ein 30-2 Muster (in einem Radius von 30° um den Fixati-
onspunkt), ein 24-2 Muster (bis zu 24° im temporalen Gesichtsfeld, 30° im nasalen Gesichts-
feld) oder ein 10-2 Muster (in einem zentralen Radius von 10° um den Fixationspunkt) durch-
geflihrt werden. Letzteres wird bei fortgeschrittenem Glaukom zur detaillierten Uberwachung

bevorzugt (32).

Typischerweise manifestieren sich glaukombedingte Gesichtsfeldausfalle zunachst parazent-
ral nasal oben (haufig) oder unten, gefolgt von einer Vergroflerung des blinden Flecks. Im
weiteren Verlauf kommt es zu einer zunehmenden Einschrankung der Peripherie und zur Kon-
fluenz der inselférmigen Skotome mit dem blinden Fleck zum sogenannten ,Bjerrum-Skotom*

(10). Diese Skotome konnen relativ oder absolut sein.
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Abbildung 7 (A - C): Skizze der Gesichtsfeldeinschrankungen

A — beginnende Einschrankungen mit parazentralen Skotomen (gelb) superior oder inferior. B — Konfluieren der
Skotome mit dem blinden Fleck (blau) zu einem Bogenskotom (orange; ,Bjerrum-Skotom*). C — fortgeschrittenes
Stadium mit zentraler Restinsel. Eigene Darstellung.
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1.7 THERAPIE

Die Therapie des Glaukoms besteht aus einer medikamentésen und einer chirurgischen
Saule. Zunachst kann konservativ versucht werden, das Fortschreiten des Sehnervenverlus-
tes und der Symptome aufzuhalten. Wenn es dadurch nicht ausreichend behandelt werden
kann, ist ein operatives Verfahren indiziert. Regelmafige Verlaufskontrollen sind wichtig, um

eine Progression frihzeitig zu erkennen und die Therapie entsprechend anzupassen.

1.7.1 KONSERVATIVE THERAPIE

Die medikamentdse Therapie ergibt sich aus der Tatsache, dass die Kammerwasserproduk-
tion (siehe S.4) durch das vegetative Nervensystem gesteuert wird. Dies stellt sich aus dem
Sympathikus und dem Parasympathikus zusammen. Im sympathischen System dient Norad-
renalin als Transmitter fir die postganglionaren Neurone. Hier gibt es « - und 3 - Rezeptoren,
wobei die 2-Rezeptoren in der Iris und im Ziliargewebe wesentlich haufiger vorkommen als
die B1-Rezeptoren. Die Aktivierung («2) bzw. Hemmung dieser Rezeptoren (a1, 1, $2) fuhrt

zu einer verminderten Kammerwasserproduktion (33).

Im parasympathischen System ist Acetylcholin der Transmitter, der eine Kontraktion des Zili-
armuskels bewirkt, wodurch das Trabekelmaschenwerk erweitert und der Abflusswiderstand
verringert wird. Zusatzlich kommt es zu einer Pupillenverengung (Miosis), die den Abfluss im

Kammerwinkel verbessert (33).

Daruber hinaus spielt der Zustand der Gefale eine wichtige Rolle, da eine Vasokonstriktion
zu einer Verschlechterung und eine Vasodilatation zu einer Verbesserung des Kammerwas-

serabflusses flhrt.
Daraus ergeben sich folgende Wirkstoffgruppen:

1. B - Blocker: Sie haben eine 100- bis 1.000-fach héhere Rezeptoraffinitat als Adrenalin
und bewirken dadurch eine Reduktion des intrazellularen zyklischen Adenosinmono-
phosphats (CAMP), was zu einer Hemmung der Na+/K+-ATPase und damit zu einer
Reduktion der Kammerwasserproduktion fuhrt (aktive Sekretion, S. 6 - 7). Zusatzlich
verbessert eine Vasodilatation den Abfluss des Kammerwassers. Die Behandlung mit
B-Blockern kann anfénglich zu einer Drucksenkung von ca. 40 - 50 % fihren, die sich
bei Langzeitbehandlung durch das Phanomen der Subsensitivitat auf 20 - 30 % redu-
zieren kann. Bei Patienten mit Asthma bronchiale besteht aufgrund der in der Lunge
vorherrschenden 32-Rezeptoren eine Kontraindikation zur Vermeidung eines Asthma-
anfalls (34).
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2. a2 - Agonisten: Substanzen wie Clonidin, Apraclonidin oder Brimonidin zeigten in
mehreren Studien ebenfalls eine signifikante IOD-Senkung (35,36) (37). Clonidin ist
ein Medikament, das in der Inneren Medizin haufig als zentral wirksames Antihyper-
tensivum eingesetzt wird. In niedrigen Dosierungen (0,125 %) wurden kaum systemi-
sche Wirkungen beobachtet. Bei hoheren Dosierungen kann es jedoch zu hypotonen
Blutdruckwerten kommen, die wiederum zu einer Progredienz von Gesichtsfelddefek-
ten fuhren kénnen (33). Apraclonidin ist im Gegensatz dazu mit einer zusatzlichen
Amid-Gruppe an der C4-Position modifiziert, sodass eine Penetration der Blut-Hirn-
Schranke deutlich erschwert ist (38). Brimonidin gilt aktuell als ein neuroprotektiver
Wirkstoff, da es vermutlich durch Hemmung des Glutamat-induzierten Kaliumeinstroms
antioxidativ wirkt und dadurch den Neuronen eventuell Reparaturmechanismen ermdg-
licht (39) (40) (41).

3. Parasympathikomimetika: Eine der ersten Substanzen in der Lokaltherapie des
Glaukoms. Da reines Acetylcholin nach Applikation in den Bindehautsack sofort von
der Acetylcholinesterase gespalten wird, ist Pilocarpin das Mittel der Wahl. Pilocarpin
ist ein Alkaloid, das an den cholinergen Rezeptoren der Muskelzelle angreift. Heute
wird Pilocarpin wegen seiner Nebenwirkungen nur noch selten zur Langzeittherapie
eingesetzt. Es ist ein wichtiger Bestandteil der Therapie des akuten Winkelblocks. Die
Pupillenverengung kann bei den Patienten eine Myopisierung hervorrufen, die zu einer
Verschlechterung des Sehvermdgens flihren kann. Dies kann durch eine Kernsklerose
der Linse weiter verstarkt werden und das Sehen bei Dunkelheit verschlechtern. Ne-
benwirkungen wie Kopfschmerzen kénnen bei Nahakkomodation durch vermehrte
Ausschittung von Acetylcholin mit nachfolgenden Ziliarmuskelspasmen auftreten
(33,42).

4. Prostaglandin- und Prostamid-Analoga: Sie senken den |IOD durch Erhéhung des
uveoskleralen und des trabekuldren Abflusses, letzteres durch Hemmung der Trabe-
kelmaschenwerk-Kontraktilitdt und Erweiterung der Schlemm-Kanale. Dieser Prozess
ist hauptsachlich durch Auflockerung der extrazellularen Matrix bedingt, die durch Mat-
rix-Metalloproteasen (MMPs) und Gewebsinhibitoren (TIMPs) gesteuert wird (43).
Diese Auflockerung der Strukturen fiihrt zu einem geringeren Abflusswiderstand und
so zu einer Reduktion des intraokularen Drucks. Sie scheinen daher eine gute Kontrolle
von Druckfluktuationen zu sein. In einer Metaanalyse konnte gezeigt werden, dass
Prostaglandin/Prostamid-Analoga eine I0OD-Senkung von 28 bis 30 % erreichen (44).

Interessanterweise zeigte sich die einmalige Anwendung pro Tag effektiver als die
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zweifach-tagliche Anwendung. Die genaue Erklarung dafur ist noch unklar (45). Uner-
wilnschte Symptome gehen hauptsachlich mit okularen Ereignissen wie Wimpern-

wachstum oder konjunktivale Injektionen einher (46).

5. Carboanhydrasehemmer: Initial wurden Carboanhydrasehemmer (CAH) nur in Tab-
lettenform verabreicht. Erst ca. 40 Jahre spater kam das lokal wirksame Pharmakon
Dorzolamid auf den Markt (47). Der Wirkort ist, wie der Name bereits verrat, die Car-
boanhydrase (CA). Die befindet sich unter anderem im Ziliarkdrper und katalysiert dort
die Umsetzung von Wasser und Kohlenstoffdioxid in Bikarbonat. Es zeigte sich in der
Wirksamkeit der Praparate ein Unterschied zwischen per os (Acetazolamid) und lokaler
Applikation (Dorzolamid/Brinzolamid). Dementsprechend sind unterschiedliche Isoty-
pen der CA vorhanden (Isotyp Il im Zytosol und Isotyp VI in der Zellmembran). Ace-
tazolamid hemmt beide Isotypen gleich stark (IOD-Reduktion um ca. 30 %), wohinge-
gen Dorzolamid/Brinzolamid eher das Isoenzym IV hemmt (IOD-Reduktion um ca.
15 %) (48). Neben der Reduktion der Kammerwasserproduktion bewirkt die Hemmung
der CA eine Akkommodation von CO, und Protonen. Dadurch herrscht ein azidotisches
Milieu, in dem die Gefalke dilatieren und so ebenfalls einen besseren Abfluss gewahr-
leisten (49).

Kontraindikationen bestehen bei per os Gabe fiir Patienten mit Niereninsuffizienz, Ne-
phrolithiasis oder hypochloramischer Azidose. Bei Kombination mit Digitalis oder Ste-
roiden ist Vorsicht geboten. Nicht zu vergessen ist eine Kaliumsubstitution per os.
Die lokale Therapie kann nach Applikation ein kurzzeitiges Brennen oder Stechen ver-

ursachen, in seltenen Fallen kurzzeitig zu Geschmacksstérungen fihren (47).

In der Regel wird initial mit einer Monotherapie begonnen, um eine IOD-Senkung zu erreichen.
Wird der Zieldruck damit nicht erreicht, sollte auf eine Zweifachtherapie umgestellt werden.
Hier haben sich Kombinationspraparate bewahrt, die zusammen getropft werden und so die
Compliance erhdhen. Bei Fortschreiten des Glaukomschadens trotz Kombinationstherapie,
Unvertraglichkeit der Augentropfen oder mangelnder Compliance sollte eine operative Thera-

pie erwogen werden.

1.7.2 OPERATIVE THERAPIE

Ein operatives Verfahren zur Glaukomtherapie sollte immer individuell abgewogen werden, da
sehr viele Faktoren eine Rolle spielen. Indikationen kénnen eine ausgeschopfte konservative
Therapie mit Fortschreiten der glaukomatésen Veranderungen, eine Unvertraglichkeit von Au-
gentropfen oder auch psychosoziale Grinde sein. Alle Vor- und Nachteile einer Operation

sollten daher ausfihrlich mit dem Patienten besprochen werden.
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Ist eine chirurgische Therapie notwendig, stellt sich die Frage, welche dieser Methoden fir die

aktuelle Situation des Patienten am besten geeignet ist.

In den folgenden Kapiteln werden einige Methoden mit ihren Vor- und Nachteilen beschrieben.

1.7.2.1 NICHT-FILTRIERENDE METHODEN

Eine nicht-filtrierende Glaukomoperation greift direkt im Abflussweg ein, ohne das Kammer-

wasser in ein Reservoir zu drainieren. Die gangigsten Verfahren sind:

1.

Die Laserchirurgie — hier wird zwischen Argon- und YAG-Laser unterschieden. Diese
kdénnen sowohl in der Iris- als auch in der Kammerwinkel-Chirurgie eingesetzt werden.
Welche von beiden in Frage kommt, hangt mit der Glaukom-Art zusammen.

Bei einem Patienten mit einem POWG kann eine ALT (Argon-laser-Trabekuloplastik)
oder eine SLT (selektive Trabekuloplastik mit 532nm-Neodymium-YAG-Laser) durch-
gefuhrt werden. Mit der Voraussetzung eines freien Kammerwinkels werden hierbei ca.
50-100 Laserherde im vorderen Anteil des Trabekelmaschenwerks gesetzt. Diese
Operation zeigt den vollen Effekt ca. nach 4 - 6 Wochen (10). Der IOD sollte im posto-
perativen Verlauf flr ca. 24 Stunden beobachtet werden, da es hier zu passageren
Augendrucksteigerung kommen kann. Diese sind am wahrscheinlichsten durch Ent-
zundungsreaktionen im Trabekelmaschenwerk verursacht. Bei entziindlichen Sekun-
darglaukomen tritt diese Drucksteigerung postoperativ haufiger auf, daher ist eine
akute intraokulare Entziindung bei diesem Eingriff kontraindiziert (12).

Patienten mit akutem, subakutem oder chronischem Engwinkelglaukom kdnnen mit ei-
ner YAG-Iridotomie behandelt werden. Hierdurch kann das Kammerwasser von der
Hinter- in die Vorderkammer gelangen. Sollte dies nicht ausreichen, kann eine chirur-
gische Iridektomie durchgefihrt werden. Die Lage der YAG-Iridotomie kann theoretisch
beliebig gewahlt werden, jedoch wird die superior periphere Lokalisation bevorzugt, da
die Iris6ffnung hier durch das Oberlid verdeckt wird. Von einer 12 Uhr - Position sollte
dennoch abgesehen werden, da aufsteigende Gasbléaschen die Offnung verlegen
kénnten. Die Position nasal oben zeigte sich als vorteilhaft, da auch der Laserstrahl in
die nasale Peripherie der Retina, also Makula-fern, gerichtet ist. Ausnahmen stellen
Patienten mit postoperativen Tamponaden dar (Silikon-Ol, Gas, Luft im Glaskdrper-
raum), bei denen sich eine Iris6ffnung in der 6-Uhr-Position effektiver darstellt. Auch
nach der YAG-Iridotomie ist eine passagere Augendrucksteigerung zu beobachten
(12).
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2. Zyklodestruktive Eingriffe sind eine echte Moglichkeit den IOD interventionell zu sen-
ken, ohne die verhaltnismafig hohen Risiken eines intraokularen Eingriffes einzuge-
hen. Bei diesem Verfahren wird der Ziliarkorper, wie der Name verrat, destruiert. Dies
kann sowohl durch Laser (YAG-Laser oder Diodenlaser), durch Kalte (Kryo) oder Hitze
erfolgen. Das Gewebe wird also unwiderruflich zerstort, sodass in diesem Gewebean-
teil kein Kammerwasser produziert werden kann.

Ein wichtiger Punkt, der bedacht werden sollte, ist dass der Ziliarkdrper mit der Kam-
merwasserproduktion ebenfalls die Aufgabe hat, das avaskulare Gewebe wie die Horn-
haut und die Linse mit Nahrstoffen zu versorgen. Daher produziert das noch vitale Ge-
webe durch autoregulatorische Mechanismen vermehrt Kammerwasser, um den Me-
tabolismus weiterhin zu gewahrleisten. In diesem Fall kann es durch den Untersucher
als eine ungenugende Therapiewirkung eingeschatzt werden, was dazu verleiten kann,
weitere Folgeeingriffe durchzufihren. Ist der Kompensationsmechanismus tUberstrapa-
ziert, kann es schnell zu einem Umschlag der Kammerwasserproduktion kommen und
so zur Phthisis bulbi fihren. Es zeigte sich hierbei ein sehr schmales, individuell vari-
ables Dosis-Wirkungsfenster zwischen weiterhin erhéhtem 10D und Phthisis bulbi. Da-
her ist es ratsam, vor der Behandlung das Phthisis -Risiko abzuschatzen und die Be-

handlung mit einer niedrigen Energiedosis durchzufiihren (50).

3. Drainage-Systeme wie der iStent inject® oder Hydrus® sind trabekulare Systeme, die

den Abfluss durch das Trabekelmaschenwerk in den Schlemm-Kanal vereinfachen.
Der iStent inject® ist die zweite Generation der iStent®-Serie. Im Grunde unterschei-
den sich beide in der Form (iStent® L-férmig, iStent inject® pilzférmig), das Material ist
bei einem Heparin-beschichteten Titan geblieben. Der iStent inject® ist mit einer Lange
von 360 um das kleinste Drainage-System zur Behandlung des Glaukoms. Es hat ei-
nen zentralen Durchmesser von 80 um sowie seitlich vier gleich groRe Offnungen von
50 um (51). Die Implantation erfolgt ab interno mit einem Einmalapplikator unter goni-
oskopischer Sicht im Trabekelmaschenwerk. Der Injektor ist mit zwei Stents vorgela-
den, wodurch ein einmaliger Zugang in das Auge moglich ist, und das Komplikations-
risiko minimiert wird (52).
Chen et al. veréffentlichten im Mai 2020 eine Metaanalyse zur alleinigen iStent Implan-
tation bei Patienten mit POWG. Hierbei zeigte sich eine Druckreduktion im Mittel von -
2,64 mmHg (Cl: -3.21 bis —2.07) sowie eine Reduktion der Medikamente um -1,71
Wirkstoffe (Cl: —2.18 bis -1.24). Insgesamt konnte eine erfolgreiche Druckreduktion
bis zu 3,5 Jahren beobachtet werden (53).
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Der Hydrus® ist ebenfalls ein trabekulares Drainagesystem. Dieser Stent ist im Ver-
gleich zu anderen in gebogener Form mit drei grofen Fenestrierungen. Unter gonio-
skopischer Sicht wird der vorgeladene Stent tUber drei Uhrzeiten in den Schlemm’schen
Kanal eingefiihrt. Dabei ragt die Offnung ca. 1 - 2 mm in die Vorderkammer. Hierdurch
wird sowohl eine Umleitung des Kammerwassers als auch eine Dehnung und Stabili-
sierung des Schlemm’schen Kanals erreicht.

Erste Studienergebnisse zeigten bei alleiniger Implantation eine signifikante Druckre-
duktion um circa 6 - 9 mmHg sowie eine Reduktion der Medikation (54) (55). In vielen
Fallen wird der Hydrus® Microstent mit einer Katarakt-Operation kombiniert (56). Kom-
plikationen zeigten sich kaum. In einer Vergleichsstudie von Ahmed et all. zeigte sich
im 2-Jahres-Follow-up eine bessere chirurgische Erfolgsrate und weniger Medika-

mente nach Hydrus® Microstent als nach iStent inject ® Implantation (57).

1.7.2.2 FILTRIERENDE METHODEN

Bei einer filtrierenden Operation wird das Kammerwasser Uber einen Shunt in ein Reservoir

abgeleitet, Uber das es in den Kreislauf gelangen kann. Dieses Reservoir kann subkonjunktival

oder episkleral liegen. Ein physiologischer Mechanismus steht diesem Verfahren jedoch bis

heute im Wege. Die Wundheilung. Die Narbenbildung des Filterkissens kann die Wirksamkeit

dieser Verfahren verringern. Daher ist es wichtig, weitere Faktoren zu bertcksichtigen, bevor

man sich fir eine dieser Operationstechniken entscheidet.

1.

Die weitverbreitete operative Therapie des Glaukoms ist die Trabekulektomie. Dieses
Verfahren wurde erstmals von J.E. Cairns im Jahre 1968 veroffentlicht (58). Die Tra-
bekulektomie ist eine fistulierende Operation. Es wird zunachst die Konjunktiva mit der
Tenon-Kapsel von der Sklera getrennt. Dann wird ein Skleralappen (viereckig oder
dreieckig), etwa zwei Drittel der Skleradicke, bis zu klaren Hornhaut prapariert. An die-
ser Stelle wird Uber die gesamte Breite des Skleradeckels der Zugang zur Vorderkam-
mer eroffnet. Mit einer Stanze oder mit einem Messer und einer Schere wird ca. 1,5 x
2 mm Sklera ausgeschnitten. Um eine Blockade der Fistel durch das Irisgewebe zu
verhindern, wird eine Iridektomie durchgefiihrt. Folgend wird der Skleradeckel kranial
mit wahlweise einem oder mehreren Faden vernaht. Hierbei ist wichtig, dass der Skle-
radeckel weder zu fest noch zu locker angenaht wird. Zusatzlich kann intraoperativ ein
Zelluoseschwamm getrankt in Antimetaboliten (5-Flourouracil oder Mitomycin C) unter
die Tenon-Kapsel gelegt werden, die durch Reduktion der DNA-Replikation bzw. Alky-
lierung der DNA die Fibroblastenproliferation verzogert (32,59). Je nach Risiko kann
die Konzentration sowie Expositionszeit gewahlt werden. Eine intraoperative Uberpri-

fung der Fistel kann mittels BSS-Injektion (balanced salt solution) in die Vorderkammer
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Uberpruft werden. Sollte eine gute Druckregulation erreicht worden sein, kann die Kon-
junktiva mit der Tenon-Kapsel befestigt werden. Hierbei sollte sich subkonjunktival ein
Reservoir bzw. Filterkissen bilden. Durch erneute BSS-Injektion kann die Durchgén-
gigkeit Uberprtft werden (60). Sollte es postoperativ zu einer malignen Hypertonie kom-
men, kann die Filterkisseninsuffizienz durch Entfernung eines Fadens mittels Argon-

Laser (Suturolyse) therapiert werden (61).

2. Der XEN®-Stent (XEN®-45 Gel Stent) besteht aus hydrophilem Kollagen bzw.
Schweine-Gelatine und stellt eine direkte Kommunikation zwischen Vorderkammer
und subkonjunktivalen Raum her. Es hat eine Ladnge von 6 mm, einen Innendurchmes-
ser von 45 ym und Aufiendurchmesser von 150 um. Das Material ist in trockener Um-
gebung fest, aber in einer Flussigkeit weich. Die Expansion des Stents ist nach aul3en
gerichtet, sodass ein suffizienter Ausfluss weiterhin gewahrleistet wird. Die Verande-
rung des Materials soll Irritationen und somit die Entziindungsreaktion vermindern.
Die Implantation erfolgt ,ab interno” mithilfe eines vorgeladenen Applikators. Der Stent
wird im nasosuperioren Bereich durch das Trabekelmaschenwerk und die Sklera in
den subkonjunktivalen Raum implantiert. Der Stent ragt ca. 1 mm in die Vorderkammer,
2 mm liegen in der Sklera und ca. 3 mm subkonjunktival. Im |dealfall sollte der Shunt
ca. 3 mm vom Limbus entfernt aus der Sklera treten und dort ein Filterkissen bilden.
Additiv kann Mitomycin C subkonjunktival appliziert werden (62).

In klinischen Untersuchungen zeigte sich eine I0OD-Senkung von ca. 5 - 9 mmHg sowie
eine Reduktion der Medikamente (63) (64) (65). Bis zum heutigen Zeitpunkt ist eine
effektive Reduktion bis zu einem Zeitraum von drei Jahren beschrieben (65). Postope-
rative Komplikationen seien hauptsachlich friihpostoperativ mit einem Hyphama, eine
Hypotonie sowie eine transiente Aderhautamotio. In seltenen Fallen kommt es zu einer
Dislokation oder Fraktur des Shunts. Als Folgeoperationen wurde in vielen Studien das

Needling (31 - 62 % der Augen) zur Filterkissenrevision gewahlt (63-65).

3. Der PRESERFLO™ MicroShunt gehort wie die Trabekulektomie zu den ab externo
Verfahren. Zunachst wird das Filterkissen prapariert, mit Mitomycin C behandelt und
an gewinschter Position der Shunt durch einen Skleratunnel in die Vorderkammer plat-
ziert. Der MicroShunt ist 8,5 mm lang, hat einen Innendurchmesser von 70 ym und
einen AuRendurchmesser von 350 um, sodass es anliegend an das Hagen-Poiseuille-
Gesetz, einen gleichmafigen Ausstrom bewirkt. Im hinteren Drittel besitzt es ein
planares Fixierungselement, das den Fligeln eines Pfeils ahnelt und den Skleratunnel

wie ein Korken verschlie3en sowie Leckstrome verhindern soll (66).
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Abbildung 8: Der PRESERFLO™ MicroShunt

Schematische Darstellung des PRESERFLO™ MicroShunts, in Anlehnung an Pinchuk et al., 2016) (67).
Seit ca. 2006 wurde der MicroShunt stetig weiterentwickelt. Der Midi-Tube war die erste
Version, die 2006 erstmals von Frau Professor Isabelle Riss in Bordeaux (Frankreich)
ohne die Verwendung von Mitomycin C implantiert wurde. Der Midi-Tube besal} im
Vergleich zur aktuellen Version einen Auflendurchmesser von 250 um und in der Mitte
ein wurfelartiges Gebilde, welches eine Dislokation verhindern soll. In der Bordeaux |
Studie zeigte sich eine gute Drucksenkung, jedoch auch Erosiones der Bindehaut an
den Ecken des Wirfels. In der weiterfUhrenden Studie (Bordeaux IlI) wurden weitere
Patienten intraoperativ mit 0,2 mg/ml Mitomycin C fur 2-3 min. behandelt. Es zeigte
sich statistisch eine deutlich verbesserte Wirksamkeit nach intraoperativer Verwen-
dung von Mitomycin C. Die Anzahl der Patienten mit chirurgischem Erfolg stieg von 42
auf 67 %. Ein chirurgischer Erfolg galt hierbei als ein IOD < 21 mmHg mit einer 10D-
Reduktion von = 20 %, mit oder ohne drucksenkender Lokaltherapie sowie ohne Revi-

sions-Operation.

Der Nachfolger — der Midi-Ray — wurde Mitte 2007 von InnFocus produziert. Im Ver-
gleich zur ersten Version betrug der Auflendurchmesser 350 um sowie der Innendurch-
messer 100 um. Es enthielt in der Mitte eine Platte (Durchmesser 7 mm), die eine
komplette Verkapselung verhindern und den Ausfluss durch die Sklera verbessern soll.
In der Studie von Dr. Juan Batlle im September 2007 (Centro Laser, Santo Domingo,
Dominikanische Republik) zeigten sich jedoch haufig zystische Veranderungen des Fil-
terkissens mit dementsprechender Erfolgsrate von nur 58 %. Aufierdem tauchten hau-
fig akute Hypotonien auf, bei denen der Shunt voriibergehend verengt wurde, bis es
zur vollstandigen Abheilung kam.

In Zusammenschau der Studienergebnisse kam es zu der heutigen Version des
MicroShunt. Allerdings hield dieser damals InnFocus MicroShunt, welcher im Verlauf
von Santen gekauft und zum PRESERFLO™ MicroShunt umbenannt wurde (66,68).
Im Jahre 2010 wurde 23 Patienten mit therapierefraktarem POWG der InnFocus
MicroShunt mit intraoperativer Verwendung Mitomycin C implantiert und durch Dr. J.

Batlle et al. (Dominikanische Republik) ausgewertet. Es zeigte sowohl im ersten als
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auch im dritten Jahr eine Reduktion des 10D um 55 % (10,7 + 2,8 mmHg und 10,7
3,5 mmHg) (69). In einer aktuelleren Studie, verdffentlicht im November 2022, zeigte
sich eine Reduktion des intraokularen Druckes von 30,1 £ 7,1 mmHg auf 18,8 £ 4,6
mmHg sowie eine Reduktion der bendtigten Wirkstoffe von 2,3 + 1,3. auf 1,4 £ 1,2.
Eine Filterkissenrevision wird nach aktueller Studienlage bei 6 bis 49 % der Patienten
durchgefihrt (70) (71) (72).
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Das Glaukom ist nach wie vor eine der haufigsten Erblindungsursachen in Deutschland. Wie
bereits ausflhrlich beschrieben, stehen zahlreiche konservative und operative Therapiean-
satze zur Verfigung. Dennoch fehlt bis heute eine kurative Malinahme, die den Patienten vor

Gesichtsfeldeinschrankungen oder Erblindung schitzt.

Die richtige Wahl der Therapie ist eine wesentliche Voraussetzung fiir eine erfolgreiche Be-
handlung und sollte auf Erfahrung und Forschungsergebnissen beruhen. Es ist daher eine

wichtige Aufgabe, neue Verfahren zu analysieren und die Ergebnisse zu teilen.

Die vorliegende Dissertation hat zum Ziel, die Wirksamkeit und Sicherheit des Implantats zu
uberprufen und die Entscheidungsfindung im klinischen Alltag zu unterstitzen. Da in der Klinik
eine Vielzahl von Patientinnen und Patienten mit unterschiedlichen Voraussetzungen behan-
delt werden, ist die Untersuchung einzelner Einflussfaktoren wichtig. Es wird sowohl ein um-

fassender Uberblick als auch eine detaillierte Analyse angestrebt.

In dieser Studie wurde die Wirksamkeit und Sicherheit des PRESERFLO™ MicroShunt hin-
sichtlich der Veranderung der intraokularen Drucksituation und der Anzahl der bendtigten
Wirkstoffe bis zu 12 Monate nach Implantation analysiert. Zusatzlich wurde der Einfluss von

Alter, Geschlecht, Linsenstatus, filtrierender Voroperation und Glaukomtyp untersucht.

2.2 MATERIAL & METHODEN

2.2.1 PATIENTENKOLLEKTIV

In dieser retrospektiven, monozentrischen, nicht randomisierten Beobachtungsstudie wurden
122 Augen von Marz 2019 bis Dezember 2021 an der Universitats-Augenklinik Rostock mit
einem PRESERFLO™ MicroShunt versorgt.

Eingeschlossen wurden Patienten mit Progression der Nervenschadigung oder Druckwerten
Uber dem Zieldruck unter maximaler lokaler Therapie, insuffizienter Voroperation oder Unver-
traglichkeit von Augentropfen. In allen Fallen sollte eine frei bewegliche Konjunktiva, insbe-

sondere superior, vorhanden sein.
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Als Ausschlusskriterien wurden eine geringe konjunktivale Stabilitét, eine Entziindung der
Konjunktiva sowie vorausgegangene chirurgische Eingriffe im Bereich des geplanten Operati-
onsgebietes oder langjahrige Anwendung von lokalen Augentropfen, die zu einer Bindehaut-
schwache flihren, definiert. Weiterhin wurden Patienten mit uveitischem Glaukom, Neovasku-
larisationsglaukom oder aktiver Uveitis sowie Patienten mit Aderhauterkrankungen oder Amo-

tiones ausgeschlossen.

2.2.2 MATERIAL

Der PRESERFLO™ MicroShunt gehoért zu den minimalinvasiven Operationstechniken. Das
Ziel dieses Verfahrens ist die Umleitung des Kammerwassers in den subkonjunktivalen Raum,
um den intraokularen Druck zu senken. Wie bereits erwahnt, ist der Shunt 8,5 mm lang, hat
zwei unterschiedlich groRe Lumina (Innen & 70 um, AuRen & 350 um) und besteht aus einem

hoch biokompatiblen Material.

Das SIBS, oder auch poly(styrene-block-isobutylene-block-styrene) genannt, wurde bereits
vor 1992 an der Universitat von Akron von Wissenschaftlern untersucht. Ein biostabiles Mate-
rial ohne Urethan, Ether, Ester, Carbonat, Carbamat - oder Amid -Verbindungen, die eine bio-
logische Oxidation verursachen und somit die Immunreaktion im Gewebe stimulieren. Das Po-
lyisobutylen enthalt keine der genannten Verbindungen, verhindert sogar eine Oxidation durch
eine Dimethylgruppe auf jedem zweiten Kohlenstoffatom (67).

Bei herkdbmmlichen Implantat-Produkten mit Polyetherurethan, die um ca. 1990 schon mehr
als 20 Jahre im Korper eingesetzt wurden, zeigte sich eine Migration von Makrophagen, poly-
morphkernigen Leukozyten und Riesenzellen. Der Grund hierfiir ist ein langsamer biologischer

Abbau des Materials, der eine Wanderung der Zellen in Richtung Implantat bewirkt (73).

Folglich bestand das Interesse eines Materials, welches keine Angriffspunkte fir einen biolo-
gischen Abbau liefert. So begann L. Pinchuk in den friihen 1990er-Jahren das SIBS als Basis-

material fUr die medizinische Implantat-Technologie zu verwenden (67).

Die erste medizinische Anwendung war fur den TAXUS® Stent mit antiproliferativer Paclitaxel
Beschichtung fir die Koronargefalte, um eine Re-Stenose zu verhindern. Die Studien zum
neuen Stent bestatigten den fehlenden biologischen Abbau sowie minimale Gewebsreaktio-
nen (74).

Die ersten Ergebnisse zum Glaukom Implantat aus SIBS im Vergleich zu einem Silikonimplan-

tat (Polydimethylsiloxan) in Kaninchenaugen wurde von Acosta et al. im November 2006 ver-
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offentlicht. Es wurde der Durchfluss des Implantats sowie die Gewebsreaktion durch immun-
histologische Farbung untersucht. Nach sechs Monaten zeigte sich bei 16 von 16 Augen eine
gute Durchgéangigkeit des Shunts der SIBS -Gruppe, nach Fluoreszein-Injektion in die Vorder-
kammer sogar eine Fluoreszenz des Filterkissens innerhalb von Sekunden. Im Gegensatz
dazu konnte nur bei zwei von sechs Augen der Silikon-Gruppe eine Durchgangigkeit beobach-
tet werden. Eine subkonjunktivale Anreicherung des Fluoreszeins war nur auf den Bereich der
direkten Shunt Umgebung begrenzt, auch eine Diffusion des Farbstoffes in die umliegende
Konjunktiva war nach 30 Min. nicht zu beobachten. In der immunhistologischen Untersuchung
zeigte sich beim SIBS-Implantat, im Gegensatz zum Silikonimplantat, die nachweislich die Kol-
lagen- und Myofibroblastensynthese induziert, eine nicht-kontinuierliche Kollagenablagerung

ohne Makrophagen oder Myofibroblasten (75).

Erganzend zu dem gut biokompatiblen Material bewirkt auch die Morphologie des MicroShunt

eine gute Basis fur die Effektivitat und die Sicherheit.

Das Hagen-Poiseuille-Gesetz beschreibt die laminare Strdomung in Abhangigkeit des Rohrin-
nenradius (r in Meter) und der Druckdifferenz (in Pa) innerhalb der Rohrlange (in Meter) sowie
der Viskositéat (in Pa - s) der stromenden Flissigkeit. Die Strémungsgeschwindigkeit (m?/s) ist
proportional zum Innenradius hoch vier (r*). Das bedeutet, dass die Stromungsgeschwindigkeit
je nach Implantatdurchmesser stark variiert, sodass durch Anpassung der Lumengrof3e und

Lange eine optimale Anpassung der Stromungsdynamik mdglich ist.

In der Studie von Arrieta et al. (2011) wurden unterschiedliche Innendurchmesser des Glau-
kom-Implantats an Kaninchenaugen erprobt. Es wurde in sechs Augen ein Implantat mit einem
Innendurchmesser von 70 ym, 6 Augen mit 100 um und 4 Augen mit 150 ym implantiert und
Uber 6 Monate beobachtet. Es zeigte sich eine geringere postoperative Komplikationsrate bei
70 und 100 um im Vergleich zu 150 ym ohne statistisch signifikanten Unterschied der IOD-
Werte (76).

Auch in der oben genannten Produkt-Weiterentwicklungsphase zeigte sich der 70 ym Innen-

durchmesser als die sicherste Alternative (66).

Trotz des kleinen Durchmessers ist das Lumen so grof3, dass abgestorbene Zellen, die eine

Grole von ca. 40-50 um besitzen, das Lumen nicht verstopfen (67).
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2.2.3 METHODIK

Praoperatives Management

Bei auffalligem Befund oder Progression trotz Therapie wurde zur weiteren Abklarung ein sta-
tionares Tagesdruckprofil durchgefiihrt. Bei groRen Druckschwankungen, die eine Progres-
sion des Glaukoms erklaren, wurde ein Termin zur PRESERFLO™ MicroShunt-Implantation

vereinbart.

Zur Vorbereitung der Operation wurde die drucksenkende Lokaltherapie eine Woche praope-
rativ abgesetzt, um praoperative konjunktivale Reizzustande zu minimieren. Nach Uberpri-
fung des Elektrolythaushaltes sowie der Retentionsparameter wurde eine systemische Thera-
pie mit dreimal taglich einer halben oder bei Bedarf einer ganzen Tablette Acetazolamid (z.B.
Glaupax® 250 mg Tabletten) per os sowie einmal taglich einer Brausetablette Kaliumcitrat
(z.B. Kalinor® 1,56 g Kalium / 2,5 g Citrat Brausetabletten) begonnen. Als Lokaltherapie wurde
ebenfalls eine Woche praoperativ finfmal taglich 1,3 mg/ml unkonserviertes Dexamethason

als Augentropfen (z.B. Dexa Edo® Augentropfen) appliziert.

Die Operation erfolgte in Lokalanasthesie oder Intubationsnarkose durch einen der beiden
Oberarzte oder den Klinikdirektor der Klinik und Poliklinik fir Augenheilkunde der Universitats-

medizin Rostock nach dem gleichen Ablauf.
Intraoperatives Vorgehen

Die Implantation erfolgt wie bei der klassischen Trabekulektomie ab externo. Es wird zuerst
ein Haltefaden in der Cornea zur besseren Fixierung des Auges gesetzt. Dann erfolgt ein Bin-
dehautschnitt parallel zum Limbus, hier wird mit einer stumpfen Schere eine Bindehauttasche
zwischen Sklera und Tenon-Kapsel Uber ein bis zwei Quadranten bis ca. 7 - 8 mm vom Limbus
zum Aquator prapariert (A). Eine Blutstillung wird mittels bipolarer Diathermie durchgefihrt und
die Bindehauttasche fur 3 Minuten mit Schwammen ausgelegt (B), die zuvor in 0,03 % (0,3
mg/ml) Mitomycin C getrankt wurden. Anschlieend wird die Bindehauttasche ausgesplilt und
superior eine Markierung 3 mm vom chirurgischen Limbus gesetzt. An der distal markierten
Stelle wird mit einer 1 mm breiten Lanze eine 1 - 2 mm lange, dreieckige flache Skleratasche
eroffnet (C), in der spater das Fixierungselement (Fligelchen) platziert wird. Mithilfe einer 23
G Kanile wird ein Tunnel durch die Sklera in die Vorderkammer inzidiert (D). Durch diesen
Skleratunnel wird der PRESERFLO™ MicroShunt mit einer Pinzette in die Vorderkammer im-
plantiert (E) und die Fliigelchen mit dem Skleradeckel verdeckt. Wichtig ist eine Uberpriifung

der Durchgangigkeit des Shunts, bevor das distale Ende unter der Tenon-Bindehauttasche
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eingelegt wird. Es sollte ein Tropfchen am dulReren Lumen sichtbar sein, der sich nach Abwi-
schen mit einem Tupfer erneut bildet. Bei Bedarf kann der intraokulare Druck durch Eingabe
von BSS in die Vorderkammer oder mit leichtem Druck auf die zentrale Hornhaut erhéht wer-
den. Sollte es auch dann zu keiner Tropfenbildung kommen, sollte Uberprift werden, ob eine
Obstruktion des Innenlumens durch Ablagerungen oder Gewebe vorliegt. Im gegebenen Fall
kann eine Befreiung oder Repositionierung nétig sein. Als Letztes sollte auch ein Leckstrom
am Skleratunnel bei insuffizienter Obstruktion durch das Fixierungselement ausgeschlossen
werden. Erst wenn eine Durchgangigkeit gesichert ist, wird die Bindehautasche mit Vicryl- oder
Nylonfaden nasal und temporal vernaht (F). Zum Schluss sollte die intraoperative Lage des
MicroShunts (z.B. Kontakt zum Endothel) erneut kontrolliert werden.

D) E) F)

Abbildung 9 (A - F): Intraoperative Fotodokumentation

Die intraoperativen Aufnahmen zeigen die einzelnen Schritte der PRESERFLO™ MicroShunt Implantation. A) Er-
offnung der Tenon-/Bindehauttasche in der zwdlf Uhr Position. B) Einwirken der Mitomycin-Schwamme fiir drei
Minuten. C) Eréffnung eines Skleralappens 3 mm vom chirurgischen Limbus. D) Inzision eines Skleratunnels in die
Vorderkammer. E) Implantation des PRESERFLO™ MicroShunts. F) Fixierung der Tenon-/Bindehauttasche.
(Quelle: Univ.-Augenklinik Rostock)

Postoperatives Management

Wahrend des stationaren Aufenthaltes wurden regelmaRige Druckkontrollen (fiinfmal taglich)
durchgefuhrt. Zusatzlich erhielten alle Patienten Uber 3 Tage eine subkonjunktivale Injektion
von 1,25 mg/ 0,05 ml Bevacizumab (z.B. Avastin®, Genentech, San Francisco, CA, USA) ne-
ben das Filterkissen. Einige Patienten erhielten zusatzlich eine Behandlung mit 5 mg/ 0,1 ml

5-Fluorouracil subkonjunktival. In der Regel erfolgte eine weitere Injektion von 1,25 mg/ 0,05

26



HAUPTTEIL

ml Bevacizumab (z.B. Avastin®, Genentech, San Francisco, CA, USA) in der folgenden Wo-
che und ggf. nach 2 Wochen mit ggf. 5 mg/ 0,1 ml 5-Fluorouracil. Zur Oberflachenpflege wurde
postoperativ finfmal taglich konservierungsmittelfreies Hypromellose 0,3 % (z. B. Artelac
EDO®) und zur antimikrobiellen und antiinflammatorischen Therapie funfmal taglich konser-
vierungsmittelfreies Ofloxacin 0,3 % (z. B. Floxal EDO®) und finfmal taglich Dexamethason
1,3 mg/ml (z. B. Dexa EDO®) appliziert. Letzteres wurde langsam tUber 6 Monate tropfenweise

reduziert.

Die Verlaufskontrollen nach Entlassung erfolgten nach zwei Wochen, einem, drei, sechs, neun
und zwoIf Monaten in unserer ambulanten Glaukomsprechstunde. Dabei wurde eine komplette
augenarztliche Untersuchung durchgefihrt, bestehend aus Visusbestimmung ,sine correctio-
nem“ und nach subjektiver Refraktion ,cum correctionem®, Augeninnendruckkontrolle mittels
Rebound-Tonometrie (Icare® TAO1i, Helsinki, Finnland) oder Applanationstonometrie nach

Goldmann und Spaltlampenuntersuchung.

Zusatzlich wurden zur Verlaufskontrolle alle 3 Monate Untersuchungen wie optische Koha-
renztomographie (SPECTRALIS, Heidelberg Engineering) der Papille und 24-2 Gesichtsfeld
mit Swedish Interactive Testing Algorithm (SITA) Fast (Zeiss, Humphrey Field Analyzer 3)

durchgeflhrt, aber in dieser Arbeit nicht einzeln ausgewertet.

Wenn bei den Verlaufskontrollen ein erhéhter Augendruck (> 18 mmHg) mit flachem, vernarb-
tem oder zystischem Filterkissen auftrat, wurde in der Zusammenschau aller Befunde friihzei-
tig eine offene Filterkissenrevision erwogen. Wir haben die offene Filterkissenrevision mit dem
Needling gleichgesetzt, da wir bei der Behandlung von wundheilungsbedingten Veranderun-
gen die offene Revision im Operationssaal bevorzugen. Needling ist ein Verfahren, um die
Verkapselung des Skleralappens nach einer Trabekulektomie zu I6sen. Im Falle des PRESER-
FLO™ traten die Verkapselungen hauptsachlich in der unmittelbaren Umgebung des Shunts
auf. Obwonhl auch hier ein Skleralappen vorhanden ist, dient dieser dazu, das Implantat zu
stabilisieren und Leckstréme durch den Skleratunnel zu reduzieren. Eine Manipulation mit ei-
ner Nadel kann zu einer Dislokation oder Verletzung des Implantats fliihren. Daher sollte die
offene Filterkissenrevision getrennt von anderen drucksenkenden Eingriffen betrachtet wer-

den.

Ein kompletter chirurgischer Erfolg wurde definiert als korrigierter IOD < 17 mmHg, Senkung
des IOD zum Ausgangsdruck um = 20 % ohne weitere drucksenkende Operation oder Medi-
kation. Ein qualifizierter Erfolg entspricht der gleichen Definition mit Medikamenten. Als Miss-
erfolg wurde die Notwendigkeit eines weiteren glaukomchirurgischen Eingriffs bei unzu-

reichender Drucksenkung oder eine Explantation gewertet.
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Darlber hinaus wird ein Hyphama nicht als Komplikation der Operation angesehen, sondern

als natlrliche Folge einer Manipulation mit einem scharfen Gegenstand.

2.2.4 DATENERHEBUNG

Die erhobenen Daten wurden retrospektiv aus der Dokumentation der handschriftlichen Pa-
pierakten, der ,UAK-Data“ und der elektronischen Akte ,FIDUS* (Arztservice Wente GmbH,
Darmstadt) entnommen. Die Verlaufskontrollen erfolgten in der Regel ambulant, in einigen
Fallen war eine erneute stationare Aufnahme zum Tagesdruckprofil mit ggf. Revisionsopera-

tion erforderlich. Die klinische Untersuchung wurde nach folgendem Schema durchgefuhrt:

Die Bestimmung des Fernvisus erfolgte in Dezimalzahlen. In dieser Arbeit wurde die Seh-
scharfe nach der Formel [LogMAR = - log (Visus)] in LogMAR umgerechnet. Die Bestimmung
des Augendrucks erfolgte in der Regel mittels Rebound-Tonometrie (Icare® TAO1i, Helsinki,
Finnland). Wurden damit schwankende, grenzwertige (in Bezug auf den individuellen Ziel-
druck) oder hohe Werte (> 20 mmHg) ermittelt, erfolgte eine erneute Messung mittels Appla-
nationstonometrie nach Goldmann. In diesem Fall wurde die Messung nach Goldmann immer
in die Datenerhebung einbezogen. Bei stationdren Aufenthalten mit Mehrfachmessungen
wurde der Mittelwert gebildet. Eine Korrektur des Augeninnendrucks erfolgte immer anhand
der Hornhautdicke, die im Rahmen der préaoperativen Standard-Glaukomdiagnostik mit der
Pentacam® HR (OCULUS Optikgerate GmbH, Wetzlar) bestimmt wurde.

Bei der Spaltlampenuntersuchung wurden sowohl der Vorderabschnitt als auch der Hinterab-
schnitt beurteilt. Im vorderen Augenabschnitt wurde die Lokalisation des MicroShunts und die
Beziehung zum umgebenden Gewebe beschrieben. Zusatzlich wurden Gewebeveranderun-

gen des Filterkissens, Prominenz und Vaskularisation beurteilt.

A) B)

Abbildung 10 (A - B): postoperativer Befund

Fotodokumentation einen Monat postoperativ. A) MicroShunt bei 11 Uhr in loco (Pfeil) ohne Kontakt zum Endothel
oder zur Iris. B) breitbasig - prominentes, leicht vaskularisiertes Filterkissen superior (Quelle: Univ.-Augenklinik
Rostock)
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Am hinteren Augenabschnitt wurden Vitalitat, Randscharfe und Cup/Disc-Ratio sowie andere

Auffalligkeiten der Papille und der Netzhaut dokumentiert.

Die Anzahl der benétigten Wirkstoffe wurde aus der Voruntersuchung oder anamnestisch

durch Befragung ermittelt.

Patienten, bei denen aufgrund von Umzug, Arztwechsel oder mangelnder Compliance nur
zwei oder weniger Daten erhoben werden konnten, wurden aus der statistischen Auswertung

ausgeschlossen.

2.2.5 STATISTIK

Die statistische Auswertung sowie die Erstellung der Diagramme erfolgte mit IBM® SPSS®
Statistics, Version 27. Alle Daten wurden zunachst mit dem Kolmogorov-Smirnov-Test auf
Normalverteilung geprift. Fir keine der Variablen wurde eine Normalverteilung festgestellt,
weshalb fir die statischen Tests keine parametrischen, sondern nicht-parametrische Tests
verwendet wurden. Das Signifikanzniveau wurde auf o = 0,05 festgelegt. Bei einem p-Wert <
0,05 wurde die Nullhypothese (Ho) verworfen und die Alternativhypothese (H1) angenommen.
Eine Uberpriifung der Mittelwerte fiir bestimmte Parameter vor und nach der MicroShunt-Im-
plantation erfolgte durch den Test auf abhangige Variablen fur nicht-parametrische Daten -
den Wilcoxon-Test. Der Vergleich zwischen zwei unabhangigen Variablen (z.B. Glaukomdiag-
nose oder filtrierende Voroperationen) wurde statistisch mit dem Mann-Whitney-U-Test oder

bei mehr als zwei Kategorien mit dem Kruskall-Wallis-Test Gberpruft.

Zur Feststellung einer Korrelation zwischen zwei nominalskalierten Variablen, z.B. postopera-
tive Komplikationen, Revisionsoperationen und den Einflussfaktoren, wurde zunachst eine 4-
Felder-Kontingenztafel erstellt und anschlieflend zur Signifikanzprifung der Chi-Quadrat-Test

verwendet bzw. der Kontingenzkoeffizient bestimmt.

23 ERGEBNISSE

2.3.1 PATIENTENMERKMALE

Von urspriinglich 122 operierten Augen wurden nach Ausschluss 111 Augen von kaukasi-
schen Patienten in die Auswertung einbezogen. Das mittlere Alter der Patienten betrug 67,37

+ 11,89 Jahre. Bei 83 Augen (74,8%) wurde ein primares Offenwinkelglaukom diagnostiziert,
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bei 28 Augen (25,2%) ein sekundares Offenwinkelglaukom (PEX oder Pigmentdispersions-
glaukom). Einundzwanzig Augen (18,9 %) hatten keine intraokulare Voroperation, 30 Augen
nur eine Kataraktoperation. Bei 51 Augen (45,9 %) war bereits mindestens ein drucksenkender
chirurgischer Eingriff durchgefihrt worden, davon hatten 24 Augen nur nicht-filtrierende Ein-

griffe, 8 Augen nur filtrierende Eingriffe und 19 Augen eine kombinierte Voroperation.

Tabelle 1: Deskriptive Statistik der Patientenmerkmale.

Merkmale Augen
[n=111]
Follow-up 12 £ 1,99 Monate
Alter 67,37 + 11,89
Geschlecht (m/w) 60 (54,1 %) / 51 (45,9 %)
Phak/pseudophak 39 (35,1 %)/ 72 (64,9 %)
Diagnose (POWG/SEK) 83 (74,8 %) / 28 (25,2 %)
Glaukom-OP (allgemein) 51 (45,9 %)
Nur nicht filtrierende Voroperation 24 (21,6 %)
Nur filtrierende Voroperation 8 (7,2 %)
kombiniert (filtr. + n. filtr. Voroperation) 19 (17,1 %)

In der Vergangenheit hatten 13 Augen einen XEN-Stent® erhalten, 3 Augen eine Trabeku-
lektomie und 9 Augen waren einer tiefen Sklerektomie unterzogen worden. Eine zyklodestruk-
tive Operation durch eine Zyklophotokoagulation wurde bei 18 Augen in der Vorgeschichte
festgestellt. Bei 13 Augen wurde der Kammerwinkel mit einem iStent® voroperiert, bei 15 Au-
gen wurde eine selektive Lasertrabekuloplastik (SLT) und einmal eine Excimer-Laser-Trabe-
kuloplastik (ELT) durchgefihrt.

Tabelle 2: Deskriptive Statistik der drucksenkenden Voroperationen.

Augen % Voroperationen
18 16,2  Zyklophotokoagulation
15 13,5  selektive Lasertrabekuloplastik (SLT)
13 11,7  iStent®
13 11,7  XEN®-Stent
9 8,1  tiefe Sklerektomie
3 2,7 | Trabekulektomie
1 0,9 Excimer-Laser-Trabekuloplastik (ELT)
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Es erhielten 28 Augen eine drucksenkende Voroperation (inkl. Katarakt-Operation 67 Augen)
und 23 Augen mehrere Voroperationen. Die mittlere Anzahl der durchgefliihrten drucksenken-

den Voroperationen liegt bei 1,61 + 0,78 (Bereich: 1 - 4).

2.3.2 INTRAOKULARER DRUCK

Im Detail zeigt sich eine deutliche Reduktion des IOD von praoperativ 24,50 + 8,94 mmHg zu
postoperativ auf 9,96 + 4,29 mmHg bzw. zur Entlassung auf 9,26 + 4,29 mmHg, dann zeigt
sich ein leichter Anstieg bis 3 Monate auf 12,88 + 5,25 mmHg und bleibt fir weitere 3 Monate
weitestgehend stabil. Nach dem sechsten Monat Uber neun Monate bis zur Jahreskontrolle
zeigt sich erneut ein leichter Anstieg. Insgesamt wurde im Mittel zu jedem Zeitpunkt eine sig-
nifikante Drucksenkung im Vergleich zum Ausgangsdruck erreicht. Der durchschnittliche
praoperative 10D senkte sich nach zwolf Monaten von 24,5 + 8,94 mmHg (Bereich: 11 - 60
mmHg) auf 14,62 + 4,86 mmHg (Bereich: 4 - 32 mmHg) (p < 0,001, Wilcoxon-Test) und be-
wirkte eine Reduktion um 10,02 + 9,60 mmHg. 77,4 % der Patienten lagen nach zwdlf Monaten

unter dem Ausgangs-10D.
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Abbildung 11: Auswertung des intraokularen Drucks

Darstellung der IOD-Verteilung in Boxplots tUber den gesamten Verlauf mit signifikanter IOD-Senkung nach Implan-
tation (getestet mittels Wilcoxon-Test, **** p < 0,001). prédop — praoperativ, postop — postoperativ, 2 W — 2 Wochen,
Entl — Entlassung, 1 M — einen Monat, 3 M — drei Monate, 6 M — sechs Monate, 9 M — neun Monate, 12 M — zwoIf
Monate.
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2.3.3 MEDIKATION

Unmittelbar nach der Operation waren alle Augen tropfenfrei (signifikant zum Ausgangswert,
p < 0,001, Wilcoxon-Test). Zur Entlassung erhielten die Augen im Mittel 0,13 + 0,51 (p < 0,001,
Wilcoxon-Test) Wirkstoffe, welche sich im Verlauf langsam steigerten. Nach einem Monat lag
die mittlere Anzahl der drucksenkenden Wirkstoffe bei 0,24 + 0,76 (p < 0,001, Wilcoxon-Test),
nach drei Monaten bei 0,28 + 0,82 (p < 0,001, Wilcoxon-Test), nach sechs Monaten bei 0,54
+ 1,05 (p < 0,001, Wilcoxon-Test) und nach neun Monaten bei 0,83 + 1,33 (p < 0,001, Wil-
coxon-Test). Insgesamt reduzierte sich die Anzahl der benétigten Wirkstoffanzahl nach 12 Mo-
naten von 3,19 + 1,14 auf 0,97 * 1,39 Wirkstoffe (Bereich: 0 - 4, p < 0,001, Wilcoxon-Test).

Nach einem Jahr benétigten 70,3 % (n = 78) der Augen weniger, 11,7 % (n = 13) gleich und
2,7 % (n = 3) mehr Wirkstoffe als vor der Operation. Uber die gesamte Zeit waren 54,0 % der

Augen tropfenfrei.
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Abbildung 12: Auswertung der Wirkstoffe

Darstellung der Mittelwerte mit einer Standardabweichung der benétigten Anzahl der Wirkstoffe im Balkendia-
gramm. Es zeigt eine signifikante Senkung der bendtigten Wirkstoffe nach 12 Monaten (getestet mittels Wilcoxon-
Test, **** p < 0,001). praop — praoperativ, postop — postoperativ, Entl — Entlassung, 2 W — 2 Wochen, 1 M — einen
Monat, 3 M — drei Monate, 6 M — sechs Monate, 9 M — neun Monate, 12 M — zwdIf Monate.
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2.3.4 Visus (LOGMAR)

Die mittlere bestkorrigierte Sehscharfe (BCVA) blieb von 0,37 + 0,42 logMAR praoperativ auf
0,38 £ 0,44 (Bereich: 0 - 1,3 LogMAR) zwoéIf Monate postoperativ stabil. Bis auf den Linsen-
status (p = 0,005, Mann-Whitney-U-Test) zeigte sich kein signifikanter Unterschied hinsichtlich
der Einflussfaktoren.
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Abbildung 13: Auswertung des Visus

Darstellung der Verteilung des Visus in LogMAR in Boxplots von praoperativ bis zum zwolf-Monats Follow-up ohne
statistische Signifikanz (getestet mittels Wilcoxon-Test). prdop — préoperativ, postop — postoperativ, 2 W — 2 Wo-
chen, Entl — Entlassung, 1 M — einen Monat, 3 M — drei Monate, 6 M — sechs Monate, 9 M — neun Monate, 12 M —
zwolf Monate.
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2.3.5 EINFLUSSFAKTOREN

Die Einflussfaktoren werden hinsichtlich der Effektivitdit des PRESERFLO™ MicroShunts un-
tersucht, die sich aus der IOD-Senkung, dem Wirkstoffbedarf, der benétigten Filterkissenrevi-
sionen und dem Fehlen einer weiteren drucksenkenden Operation zusammensetzt. Fir eine

detaillierte Einsicht der Daten stehen Tabelle 4 bis 8 im Anhang zur Verfligung.
Ersteingriff vs. Voroperiert

Im Folgenden werden die Augen unterteilt in voroperiert und nicht-voroperiert. Zunachst wird
gepruft, ob eine Glaukomoperation allgemein (n = 51), also nicht-filtrierend (n = 24), filtrierend
(n = 8) oder kombiniert (n = 19), einen Einfluss auf den IOD hat. Dann erfolgt ein separater

Vergleich der Augen, die bereits eine filtrierende Voroperation (n = 27) erhielten.

Insgesamt ist der Verlauf des intraokularen Drucks der verschiedenen Untergruppen vergleich-
bar mit der Auswertung aller Augen. Zunachst zeigt sich eine deutliche Senkung postoperativ
bis zur Entlassung, dann im Verlauf ein langsamer Anstieg, aber im Mittel immer innerhalb von
9 und 16 mmHg.

Der mittlere praoperative 10D in der Gruppe mit dem ersten Eingriff (nicht voroperiert; n = 60)
betrug 24,35 + 8,35 mmHg und in der Gruppe mit dem vorherigen Eingriff (n = 51) 24,69 +
9,67 mmHg (nicht signifikant, p = 0,943, Mann-Whitney-U-Test). Ebenfalls konnte nach zwdlf
Monaten kein signifikanter Unterschied in der Augeninnendrucksenkung zwischen den beiden
Gruppen gezeigt werden (mittlere Augeninnendrucksenkung erster Eingriffsgruppe um 9,18 +
8,96 mmHg; mittlere Augeninnendrucksenkung vorheriger Eingriffsgruppe 11,00 £ 10,30
mmHg, p = 0,570, Mann-Whitney-U-Test). Auch zwischen den einzelnen Untergruppen (nur
nicht-filtrierend, nur filtrierend oder kombiniert) zeigte sich im Kruskall-Wallis-Test kein signifi-

kanter Unterschied hinsichtlich der Drucksenkung.

Die Auswertung der Augen, die eine oder keine filtrierende Voroperation aufwiesen, zeigte
ebenfalls einen signifikant reduzierten IOD nach zwélf Monaten im Vergleich zum praoperati-
ven Augendruck. Der 10D der nicht-filtrierend voroperierten Augen reduzierte sich von 24,69
+ 8,70 mmHg auf 15,05 + 4,89 mmHg (p < 0,001, Wilcoxon-Test) und der filtrierend voroperie-
ren Augen von 23,93 £ 9,76 mmHg auf 13,25 + 4,62 mmHg (p < 0,001, Wilcoxon-Test). Eine
Gegenuberstellung zeigt keine signifikanten Unterschiede sowohl des IOD tUber den gesamten
Verlauf als auch der Augendrucksenkung nach zwdlf Monaten (mittlere Augendrucksenkung
um 9,93 + 9,48 mmHg nicht-filtrierend vs. 10,29 + 10,17 mmHg filtrierend, p= 0,120, Mann-
Whitney-U-Test).
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Abbildung 14: Auswertung 10D - Glaukom-Voroperation

Darstellung der IOD-Verteilung von praoperativ zum zwolf-Monats Follow-up in Boxplots, unterteilt in Ersteingriff

vs. vorherige Glaukomoperation.
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Abbildung 15: Auswertung 10D - filtrierende Voroperation

Darstellung der IOD-Verteilung von praoperativ zum zwdlf-Monats Follow-up in Boxplots, unterteilt in bereits filtrie-

rend voroperiert vs. keine filtrierende Voroperation.
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Die Anzahl der Wirkstoffe praoperativ lag bei den Augen mit dem Ersteingriff bei 3,09 + 1,16
und in der voroperierten Gruppe bei 3,31 + 1,11 (p = 0,287, Mann-Whitney-U-Test). Die beno6-
tigte Anzahl der Wirkstoffe reduzierte sich ebenfalls zu jedem Zeitpunkt signifikant im Vergleich
zum Ausgangswert (p < 0,001, Wilcoxon-Test), aber ohne Unterschiede zwischen beiden
Gruppen (p > 0,05, Mann-Whitney-U-Test). Nach zwolf Monaten konnte eine Reduktion der
Wirkstoffe im Mittel um 73,8 % in der Gruppe mit dem Ersteingriff und um 64,4 % in der Gruppe
mit vorherigem Eingriff ermittelt werden.

Nach 12 Monaten lag der mittlere Bedarf an Wirkstoffen bei 0,81 + 1,32 (Ersteingriff) bzw. 1,18
1 1,47 (Voroperiert, nicht signifikant, p = 0,172, Mann-Whitney-U-Test).

In der Gegenuberstellung der Augen, die eine filtrierende Operation hatten, zeigte sich ledig-
lich in der dritten Monatskontrolle ein signifikanter Unterschied zwischen beiden Gruppen (ja
vs. nein, 0,56 £ 1,05 vs. 0,92 + 1,32, p = 0,017, Mann-Whitney-U-Test).
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Abbildung 16: Auswertung Wirkstoffe - Glaukomoperation

Darstellung der Mittelwerte mit einfacher Standardabweichung der benétigten Wirkstoffe von praoperativ zum zwolf-
Monats Follow-up im Balkendiagramm, unterteilt in Ersteingriff vs. vorherige Glaukomoperation.
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Abbildung 17: Auswertung Wirkstoffe - filtrierende Voroperation

Darstellung der Mittelwerte mit einfacher Standardabweichung der benétigten Wirkstoffe von praoperativ zum zwolf-
Monats Follow-up im Balkendiagramm, unterteilt in bereits filtrierend voroperiert vs. keine filtrierende Voroperation.

Linsenstatus

Hinsichtlich des Linsenstatus gab es keinen signifikanten Unterschied im Ausgangsdruck zwi-
schen phaken (n = 39) und pseudophaken (n = 72) Augen vor der Operation (25,33 £ 9,52 vs.
24,06 = 8,63 mmHg, p = 0,498, Mann-Whitney-U-Test). Nach 12 Monaten war der IOD in
beiden Gruppen signifikant gesunken (p < 0,001, Wilcoxon-Test), ohne einem Unterschied
zwischen den beiden Gruppen (phak vs. pseudophak, 14,32 + 4,7 vs. 14,79 + 4,98 mmHg,
nicht signifikant, p = 0,628, Mann-Whitney-U-Test).

Die bendtigten Wirkstoffe zeigten in beiden Gruppen im Vergleich zum Ausgangswert zu je-
dem Zeitpunkt ebenfalls eine signifikante Senkung (p < 0,001, Wilcoxon-Test). Im postopera-
tiven Verlauf sind zwischen beiden Gruppen unterschiedliche Mittelwerte zu beobachten — wie
zum Beispiel nach drei, sechs und neun Monaten, jedoch ist hier kein statistisch signifikanter
Unterschied eruierbar.

Nach zwolf Monaten haben die phaken Augen im Mittel 0,97 + 1,46 und die pseudophaken
Augen 0,98 + 1,36 Wirkstoffe bendtigt (p = 0,774, Mann-Whitney-U-Test).
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Abbildung 18: Auswertung 10D - Linsenstatus
Darstellung der IOD-Verteilung von praoperativ zum zwoélf-Monats Follow-up in Boxplots, unterteilt in phak vs. pseu-
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Abbildung 19: Auswertung Wirkstoffe - Linsenstatus

Darstellung der Mittelwerte mit einfacher Standardabweichung der benétigten Wirkstoffe von praoperativ zum zwolf-
Monats Follow-up im Balkendiagramm, unterteilt in phak vs. pseudophak.
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POWG vs. SEK

Die Patienten mit einem primaren Offenwinkelglaukom (n = 83) wiesen einen praoperativen
IOD von 23,17 £ 9,08 mmHg und die Patienten mit einem sekundaren Offenwinkelglaukom (n
= 28) einen IOD von 28,46 + 7,31 mmHg auf. Préoperativ besteht ein signifikanter Unterschied
in beiden Gruppen (p < 0,01, Mann-Whitney-U-Test), dementsprechend auch die IOD-Reduk-
tion nach 12 Monaten (POWG vs. SEK, um 8,71 £ 9,9 vs. um 13,73 £ 7,7 mmHg, p = 0,040,
Mann-Whitney-U-Test). Eine effektive Senkung konnte in beiden Gruppen erzielt werden (p <
0,001, Wilcoxon-Test). Der mittlere IOD der zwodlf-Monats-Kontrolle senkte sich in beiden
Gruppen ohne statisch signifikanten Unterschied (14,61 + 4,97 mmHg vs. 14,65 + 4,63 mmHg,
p = 0,879, Mann-Whitney-U-Test).

Eine signifikante Reduktion der Wirkstoffanzahl war von praoperativ iber den gesamten Ver-
lauf bis hin zur Jahreskontrolle deutlich zu erkennen (p < 0,001, Wilcoxon-Test). Der ahnliche
praoperative Mittelwert 3,13 £ 1,17 vs. 3,38 + 1,06 (POWG vs. SEK, nicht signifikant, p = 0,378,
Mann-Whitney-U-Test) reduzierte sich nach zwolf Monaten auf 1,00 + 1,41 vs. 0,92 + 1,35
Wirkstoffe (p = 0,842, Mann-Whitney-U-Test). Die Testung mithilfe des Mann-Whitney-U-Tests

zeigte keine Unterschiede zwischen den Diagnosen liber den gesamten Verlauf.
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Abbildung 20: Auswertung 10D - Diagnose

Darstellung der I0D-Verteilung von praoperativ zum zwoélf-Monats Follow-up in Boxplots, unterteilt in POWG vs.
SEK.
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Abbildung 21: Auswertung Wirkstoffe - Diagnose

Darstellung der Mittelwerte mit einfacher Standardabweichung der benétigten Wirkstoffe von praoperativ zum zwolf-
Monats Follow-up im Balkendiagramm, unterteilt in POWG vs. SEK.

Altersklassen

Die Patienten wurden in zwei Altersgruppen geteilt: 1. 31.- 60. Lebensjahr (n = 35) und 2. 61.-
90. Lebensjahr (n = 75). Eine Patientin war Gber 90 Jahre, diese wurde aus dem Vergleich
ausgeschlossen, da die Ergebnisse einer einzelnen Person keine Personengruppe reprasen-
tieren kdnnen. Sowohl praoperativ als auch nach zwdlf Monaten zeigt sich ein statistisch sig-
nifikanter Unterschied zwischen beiden Gruppen. In der ersten Gruppe zeigte sich ein praope-
rativer mittlerer IOD von 28,00 £ 9,59 mmHg und in der zweiten Gruppe 22,88 + 8,25 mmHg
(p = 0,013, Mann-Whitney-U-Test). Nach 12 Monaten 15,63 + 5,15 mmHg bzw. 14,15 + 4,69
mmHg (p = 0,049, Mann-Whitney-U-Test), im Vergleich zum Ausgangdruck zu jedem Zeit-
punkt reduziert (p < 0,001, Wilcoxon-Test). Es zeigte sich keine statistisch signifikante |IOD-
Reduktion zwischen beiden Gruppen (um 12,47 £ 10,10 mmHg vs. um 8,87 + 9,20 mmHg, p
= 0,068, Mann-Whitney-U-Test). Die Anzahl der Wirkstoffe konnte in diesen Untergruppen ef-
fektiv gesenkt werden. Obwohl sich der praoperative 10D signifikant unterscheidet, ist die An-
zahl der Wirkstoffe statistisch gleich (p = 0,124, Mann-Whitney-U-Test). Eine Separation der
Mittelwerte zwischen den Altersgruppen beginnt ab dem sechsten Monat (0,92 + 1,32 vs. 0,39
+ 0,88, p = 0,025, Mann-Whitney-U-Test) und flhrt sich bis zur Jahreskontrolle (1,39 = 1,59
vs. 0,79 = 1,29, p = 0,093, Mann-Whitney-U-Test) fort. Hier scheint nur in der sechsten Mo-

natskontrolle der Wirkstoffbedarf der jlingeren Altersgruppe signifikant héher zu sein.
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Abbildung 22: Auswertung 10D - Altersklassen
Darstellung der IOD-Verteilung von praoperativ zum zwdlf-Monats Follow-up in Boxplots, unterteilt in Altersklassen.
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Abbildung 23: Auswertung Wirkstoffe - Altersklassen

Darstellung der Mittelwerte mit einfacher Standardabweichung der benétigten Wirkstoffe von praoperativ zum zwolf-
Monats Follow-up im Balkendiagramm, unterteilt in Altersklassen.
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Geschlecht

Beide Geschlechtergruppen wiesen eine signifikante |IOD-Senkung von praoperativ zu zwolf
Monate postoperativ auf (p < 0,001, Wilcoxon-Test). Der IOD des weiblichen Geschlechts (n
= 51) lag praoperativ bei 24,18 + 9,62 mmHg und des mannlichen Geschlechts (n = 60) bei
24,78 + 8,38 mmHg (p = 0,615, Mann-Whitney-U-Test). Es zeigte sich ebenfalls kein signifi-
kanter Unterschied zwischen beiden Gruppen nach zwolf Monaten (weiblich vs. mannlich,
13,68 + 4,48 mmHg vs. 15,45 + 5,08 mmHg, p = 0,109, Mann-Whitney-U-Test) und in der |IOD-
Reduktion (um 10,55 + 9,89 mmHg vs. 9,55 + 9,39 mmHg, p = 0,668, Mann-Whitney-U-Test).

Beide Geschlechter zeigen einen deutlichen Abfall des Wirkstoffbedarfs im Vergleich zum Aus-
gangswert (p < 0,001, Wilcoxon-Test). Beim weiblichen Geschlecht ist im Mittel eine starkere
Zunahme der Wirkstoffzahl ab dem sechsten Monat zu beobachten, wohingegen die Zunahme
der Wirkstoffe des mannlichen Geschlechts kontinuierlich steigend ist. In der sechsten und
neunten Monatskontrolle sind unterschiedliche Mittelwerte zwischen beiden Geschlechtern zu
erkennen, allergings ohne statische Signifikanz (p > 0,05, Mann-Whitney-U-Test). Zur Jahres-
kontrolle nahern sich beide Mittelwerte wieder an (0,32 £ 0,41 vs. 0,44 + 0,46, p = 0,908, Mann-
Whitney-U-Test). Somit besteht nach zwélf Monaten kein Unterschied in dem Wirkstoffbedarf

zwischen dem mannlichen und weiblichen Geschlecht.
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Abbildung 24: Auswertung 10D - Geschlecht
Darstellung der IOD-Verteilung von praoperativ zum zwolf-Monats Follow-up in Boxplots, unterteilt in Geschlecht
(weiblich vs. mannlich).
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Abbildung 25: Auswertung Wirkstoffe - Geschlecht

Darstellung der Mittelwerte mit einfacher Standardabweichung der benétigten Wirkstoffe von praoperativ zum zwolf-
Monats Follow-up im Balkendiagramm, unterteilt in Geschlecht (weiblich vs. mannlich).

2.3.6 CHIRURGISCHER ERFOLG

Ein kompletter chirurgischer Erfolg (korrigierter IOD > 5 bzw. < 17 mmHg, |IOD-Reduktion zum
Ausgangswert um = 20 %, ohne Wirkstoffe oder weitere drucksenkende Eingriffe) konnte bei
36,9 % (n = 41) sowie ein qualifizierter Erfolg (inklusive Wirkstoffe) bei 51,4 % (n = 57) der
Augen erzielt werden.

Ein Misserfolg (Notwendigkeit eines weiteren drucksenkenden Eingriffs, Hypotonie < 5 mmHg
fur mehr als 3 Monate) zeigte sich bei 11,7 % (n = 13).

2.3.7 REVISIONSOPERATION

Wir fuhrten bei 25 Augen (22,5 %) mindestens eine offene Filterkissenrevision durch. Hiervon
hatten 19,3 % (n = 16) der Augen ein POWG und 32,1 % (n = 9) ein SEK, jedoch zeigte sich
zum aktuellen Zeitpunkt keine statistische Signifikanz (p = 0,193, Chi-Quadrat-Test). Von die-

sen konnten neun Augen einen qualifizierten Erfolg, sogar funf Augen einen kompletten Erfolg
erreichen.
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Bei zwei Augen (1,8 %) wurde zweifach und bei weiteren zwei Augen (1,8 %) dreifach eine
offene Filterkissenrevision durchgeflhrt, hier konnte weder ein kompletter noch ein qualifizier-
ter Erfolg erzielt werden. Insgesamt bekamen neun Augen (8,1 %) nach MicroShunt-Implan-

tation zur offenen Filterkissenrevision eine CPC.

Alle Einflussfaktoren, bis auf das Geschlecht, zeigten keine signifikanten Unterschied hinsicht-
lich der Revisionsoperationen. Der Chi-Quadrat-Test zeigte, dass Frauen signifikant weniger
eine offene Filterkissenrevision bendtigen als Manner (p = 0,012, statistisch schwache Korre-

lation mit einem Kontingenzkoeffizient = 0,231).

2.3.8 WEITERE DRUCKSENKENDE EINGRIFFE

Mindestens eine CPC wurde bei 11 Augen (9,9 %), zweifach bei einem (0,9 %) und dreifach

bei einem weiteren Auge (0,9 %) durchgefihrt.

Eine Reposition bzw. ein Austausch des MicroShunts wurde bei 3 Augen (2,7 %) und eine

Explantation bei zwei (1,8 %) Augen durchgefuhrt.

Es zeigten sich keine Unterschiede zwischen den verschiedenen Einflussfaktoren hinsichtlich
der weiteren drucksenkenden Eingriffe (p > 0,05, Chi-Quadrat-Test).

Eine Neuimplantation erfolgte bei einem Auge, dass wahrend einer Filterkissenrevision keine
Durchgangigkeit des MicroShunts wegen starker Vernarbung in der direkten Umgebung
zeigte. Beim zweiten Auge wurde der Shunt wegen einer Dislokation unter die Bindehaut neu
implantiert. Eine Reposition erfolgte bei sehr starker Fibrosierung mit Tenonektomie und einer

Kirzung des distalen MicroShunts, um eine bessere Fullung des Filterkissens zu erreichen.

2.3.9 KOMPLIKATIONEN

Innerhalb der ersten drei Monate beobachteten wir eine transiente Hypotonie (£ 5mmHg) bei
24 Augen (21,6 %) ohne schwerwiegende Komplikationen. Der Augeninnendruck regulierte
sich selbststandig, eine postoperative Behandlung zur Druckregulation oder zur Rekonstruk-
tion der Vorderkammer musste nicht erfolgen. Keine der Hypotonien hielt langer als 3 Monate

an.

Eine Patientin wies im 9 und 12 Monats-Follow-up einen 10D von 4 und 3 mmHg auf, der
allerdings aus der medikamentdsen Therapie mit Glaupax® bei einem Makulaédem bei ischa-

mischer Strahlenretinopathie entstand.
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Sechs Augen entwickelten postoperativ eine Aderhautamotio, die sich innerhalb eines Monats
selbststandig remittierte. Von diesen sechs Augen wies einer bis zur zweiten Wochen-Kon-

trolle und einer bis zur 3 Monats-Kontrolle eine Hypotonie auf.

Wir beobachteten bei einem Auge eine Dislokation des MicroShunts unter die Bindehaut und
bei zwei Augen eine Penetration durch die Bindehaut, welche wir mit einer Neuimplantation

bzw. Explantation therapierten.

Die Endothelzellzahl reduzierte sich von 1754 + 840 Zellen/mm? (n = 23) préoperativ auf 1772
+ 782 Zellen/mm? (n = 32) postoperativ. Bei 11 Augen lag sowohl vor als auch nach Implanta-
tion eine Messung vor (préoperativ 1542 + 1041 Zellen/mm? vs. postoperativ 1487 + 1022
Zellen/mm?; p = 0,250). Hier sind allerdings 3 Augen dabei, bei denen praoperativ und posto-
perativ keine Endothelzellen ausmessbar waren. Nach Ausschluss dieser Augen reduzierte
sich die Endothelzellzahl von praoperativ 2120 + 385 Zellen/mm? auf postoperativ 2045 + 434
Zellen/mm? (n = 8; nicht signifikant, p = 0,250).

Weitere Komplikationen wie eine Persistenz der Aderhautamotio, -blutung, eine flache Vorder-

kammer, Makulopathie oder Endophthalmitis konnte zu keinem Zeitpunkt festgestellt werden

Tabelle 3: Deskriptive Statistik der Komplikationen.

Komplikation Augen [n = 111]
Transiente Hypotonie 24 (21,6%)
Aderhautamotio 6 (5,4 %)
Penetration durch die Bindehaut 2 (1,8 %)
Dislokation unter die Bindehaut 1 (0,9 %)
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3.1 DISKUSSION

In der folgenden Diskussion werden sowohl die eigenen Ergebnisse mit der Literatur vergli-
chen als auch diskutiert, welchen Stellenwert dieses im Vergleich neue Verfahren im klinischen
Alltag einnehmen kann. Hierzu wurde der PRESERFLO™ MicroShunt hauptsachlich mit der
Trabekulektomie als Goldstandard verglichen. Beide Verfahren fuhren zur Ausbildung eines

Filterkissens und nutzen den gleichen Abflussweg des Kammerwassers.

Da in dieser Arbeit individuelle Einflussfaktoren wie Alter, Glaukomtyp, Geschlecht, Linsensta-
tus und Voroperationen bertcksichtigt wurden, kann der Datensatz entsprechend der Ver-

gleichsstudie angepasst und verglichen werden.
Zur besseren Ubersicht wird die Diskussion in einzelne Ergebnispunkte unterteilt.
Intraokularer Druck

In der Gesamtheit konnte zu jedem postoperativen Zeitpunkt der intraokulare Druck sowie die
Anzahl der bendtigten Wirkstoffe signifikant gesenkt werden. Ein kompletter chirurgischer Er-
folg (IOD zwischen 5 - 17 mmHg, Reduktion zum Ausgangsdruck um =20 %, keine Wirkstoffe,
keine weiteren drucksenkenden Eingriffe) zeigte sich bei 36,9 % (n = 41) und ein qualifizierter
Erfolg (wie kompletter Erfolg mit oder ohne Wirkstoffe) bei 51,4 % (n = 57) der Augen.

In der Studie von Majoulet et al. (verdffentlicht am 29. November 2022) wurde die Sicherheit
und Wirksamkeit des PRESERFLO™ MicroShunt bei refraktarem Glaukom in einer Nachbe-
obachtungszeit von ebenfalls zwdlf Monaten ausgewertet. Ein therapierefraktares Glaukom
heif3t in diesem Fall, dass nur Patienten eingeschlossen wurden, die bisher mindestens eine
insuffiziente Glaukomoperation zum Zeitpunkt der MicroShunt-Implantation am selben Auge
hatten. Die Implantation wurde bei 58 Augen mit intraoperativer Verwendung von Mitomycin C
(0,2 mg/ml) fur 2 - 3 min. durchgefihrt. In der Auswertung zeigte sich eine intraokulare Druck-
senkung von 30,11 + 7,08 auf 18,80 £ 4,6 mmHg (n = 47) und eine Reduktion der Medikamente
von 2,3 + 1,3 auf 1,4 £ 1,2 Wirkstoffe. Ein kompletter chirurgischer Erfolg wurde als ein intra-
okularer Druck < 21 mmHg, eine Druckreduktion um mindestens 20 %, eine Tropfenfreiheit
sowie keine Folgeoperationen bewertet. Eine chronische Hypotonie wurde als ein 10D < 5
mmHg bei min. zwei Nachuntersuchungen im Abstand von 3 Monaten definiert. Ein qualifizier-

ter Erfolg entspricht den Kriterien des kompletten Erfolgs, jedoch mit der Verwendung von
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drucksenkenden Wirkstoffen. Nach 12 Monaten erzielten 35 % der Patienten einen vollstandi-
gen und 60 % einen qualifizierten Erfolg (72). Nach Einschluss der Patienten, die bereits eine
Glaukomoperation in der Vergangenheit hatten, ergaben unsere Daten eine Reduktion des
10D von 24,69 + 9,67 auf 13,74 + 3,76 mmHg, eine mittlere Reduktion um 44,3 %, also ein
dhnliches Outcome bei &hnlicher Patientenzahl (n = 51). Nach den oben genannten Kriterien
zeigten unsere Daten bei 35,3% (n=18) der Augen einen vollstédndigen und bei 66,7% (n=34)

einen qualifizierten Erfolg.

Weitere Ergebnisse liefert die Studie von Durr et al. (Januar 2022), die ebenfalls das Outcome
ein Jahr nach MicroShunt-Implantation bei therapierefraktaren Glaukompatienten evaluiert.
Hier ist ein therapierefraktares Glaukom als ein Auge nach subkonjunktival filtrierender Ope-
ration definiert. Patienten, die eine kombinierte Operation mit einer Katarakt-Operation, eine
vorherige Netzhaut-Operation oder eine Hornhauttransplantation erhielten, wurden ausge-
schlossen. Es wurden 356 Patienten mit einem MicroShunt versorgt, aber nach Ausschluss
85 Patienten statistisch ausgewertet. Die Implantation erfolgte initial mit 0,2 mg/ml und im Ver-
lauf mit 0,5 mg/ml Mitomycin C, da es ein besseres, weniger vaskularisiertes Filterkissen be-
wirke und damit die Erfolgswahrscheinlichkeit erhdhe. (77). Wie bei Majoulet et al. wurden hier
ahnliche Erfolgskriterien festgelegt, lediglich die |IOD-Grenze wurde zwischen 6 - 17 mmHg
definiert. Unter diesen Bedingungen zeigte sich ein kompletter chirurgischer Erfolg bei 61,0 %
und ein qualifizierter Erfolg bei 79,7 % der Patienten (77). Der intraokulare Druck konnte im
Median von 22 mmHg auf 13 mmHg, also um 41 % reduziert werden. Die Studie von Durr et
al. hat ergeben, dass der PRESERFLO™ MicroShunt bei einer héheren Anzahl von Patienten
und hoéherer Mitomycin C Konzentration eine bessere Wirksamkeit zeigt. Dies gilt jedoch nur
fir Augen, die keine anderen ophthalmologischen Erkrankungen aufweisen. Unsere Daten
zeigen, dass Patienten, die bereits eine filtrierende Voroperation erhalten hatten, eine im Ver-
gleich geringere Erfolgsquote sowohl komplett (37,0 %) als auch qualifiziert (63,0 %) erreich-
ten. Jedoch liegen die Druckwerte pra- und postoperativ in einem fast identischen Bereich. Die
verschiedenen Erfolgsraten sind am ehesten durch die unterschiedlichen Patientenzahlen zu

erkldren (n = 27 vs. n = 85).
Vergleich zur Trabekulektomie

Im Vergleich zur weitverbreiteten Operationstechnik der Trabekulektomie (TE) zeigte eine ex-
perimentelle Studie aus Japan ahnliche Drucksenkung an Kaninchenaugen nach PRESER-
FLO™ MicroShunt Implantation. Der PRESERFLO™ senkte den praoperativen |IOD von 12,63
+ 1,34 auf 9,67 = 2,75 mmHg nach 12 Wochen. In der gesamten Beobachtungszeit von 12
Wochen zeigte sich kein signifikanter Unterschied zwischen beiden Gruppen (78). Auch in der

Vergleichsstudie von Pillunat et al. zeigte sich kein signifikanter Unterschied zwischen beiden
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Operationsverfahren. In der Dresdner Studie wurden insgesamt 52 Augen mit jeweils 26 Au-
gen in jeder Gruppe Uber 6 Monate kontrolliert. Es wurden nur Patienten mit einem unbehan-
delten primaren Offenwinkelglaukom (POWG) (mit Ausnahme einer unkomplizierten Katarak-
toperation und selektiver Laser-Trabekuloplastik (SLT)) eingeschlossen. In der PRESER-
FLO™-Gruppe reduzierte sich der IOD im Mittel um 33,9 % nach 6 Monaten (von 15,9 auf 10,8
mmHg, n = 26) (79). Nach Einzelanalyse der Patienten mit einem POWG ohne drucksenken-
der Voroperation (n = 44) zeigen sich in unseren Daten eine etwas hbhere Druckreduktion
nach MicroShunt-Implantation. Der IOD konnte nach 6 Monaten von 23,07 + 8,565 mmHg auf
13,00 £ 4,63 mmHg (um 43,6 %) und nach 12 Monaten auf 15,13 £ 5,94 mmHg (um 34,4 %)
gesenkt werden. Neben der unterschiedlichen Patientenzahl ist ein deutlich unterschiedlicher

Ausgangsdruck zu erkennen, der den Unterschied in der IOD-Reduktion erklart.

Einen signifikanten Unterschied in der Drucksenkung zwischen der Trabekulektomie und dem
PRESERFLO™ MicroShunt zeigte die Studie von Fili et al. In dieser Studie wurden 300 Augen,
jeweils 150 in jeder Gruppe, analysiert. Es wurden alle Patienten eingeschlossen, die ein mo-
derates oder fortgeschrittenes Glaukom (Hodapp-Parrish-Anderson-Klassifikationssystem),
einen IOD > 18 mmHg und/oder einen Cup-/Disc Ratio von 0,7 bis 1,0 sowie maximal vertrag-
liche Therapie mit einem IOD Uber dem individuellen Zieldruck aufwiesen. Im Gegensatz zu
den vorherigen Studien wurde bei dieser Operation zusatzlich Ologen® unter die Bindehaut
und Uber den Skleralappen eingelegt. Diese Einlage wurde auch bei der Trabekulektomie auf
die gleiche Weise durchgefiihrt. Beide Verfahren wurden mit intraoperativer Verwendung von
0,04 mg/ml (0,04 %) Mitomycin C durchgeflihrt. Die Schwamme wurden fur zwei Minuten bei
der TE und fir drei Minuten bei dem PRESERFLO™ belassen. Nach zwolf Monaten zeigte
sich eine signifikante Drucksenkung im Vergleich zu den praoperativen Druckwerten, sogar
mit statistisch signifikantem Unterschied zwischen beiden Operationsmethoden. Eine Analyse
des chirurgischen Erfolgs zeigte einen absoluten Erfolg bei 81,3 % in der PRESERFLO™-
Gruppe und 94 % in der TE-Gruppe (absoluter Erfolg = IOD 6 - 15 mmHg, eine Reduktion um
= 20 mmHg, keine Wirkstoffe, keine weiteren drucksenkenden Eingriffe). Ein qualifizierter Er-
folg, also ein IOD zwischen 6 und 18 mmHg, eine I0D-Reduktion von = 20 mmHg und die
Verwendung von Wirkstoffen (weniger als praoperativ) konnte bei 93 % in der PRESERFLO™-
Gruppe und 96 % in der TE-Gruppe erreicht werden (71). Im Vergleich zu den o.g. Studien
zeigen die Ergebnisse von Fili S. et al. eine sehr hohe Wirksamkeit beider Verfahren.
Ein moéglicher Grund fir den statischen Unterschied des IOD in der zwélften Monatskontrolle
koénnte die Verteilung der Patienten sein. In der deskriptiven Statistik der Patientenmerkmale

ist eine héhere Anzahl der Patienten mit einem sekundaren Offenwinkelglaukom (Pigmentdis-
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persionsglaukom und Pseudoexfoliationsglaukom) in der PRESERFLO™- Gruppe zu erken-
nen. Die Patienten mit einem primaren Offenwinkelglaukom sind dementsprechend haufiger

in der TE-Gruppe vertreten.

Obwohl weder in der Studie von Fea et al. (Effektivitdt des PRESERFLO™ bei POWG und
PEX-Glaukom, 12 Monate Follow-up) (80) noch in unserer Studie statistisch gesichert ist, dass
Patienten mit einem sekundarem Offenwinkelglaukom eine geringere Wirksamkeit des
PRESERFLO™ MicroShunts aufweisen, beobachteten wir zwischen dem 6. und 9. Monat ei-
nen tendenziell h6heren 10D und Filterkissenrevisionsrate in der SEK-Gruppe (Chi-Quadrat-
Test, p = 0,193). Ein Argument fir eine hohere Vernarbungstendenz kénnten dauerhafte Um-
bauprozesse durch eine chronische Entziindung bzw. erhdhter oxidativer Stress mit Aktivie-
rung profibrotischer Signalkaskaden durch das Pseudoexfoliations-Syndrom sein (81-83).
Diese Annahme wird auch von Rabiolo et al. unterstitzt, die das Pigment- bzw. Pseudoexfoli-
ationsglaukom als Risikofaktor fur einen kompletten chirurgischen Erfolg ansehen (84). Wei-
terhin fiel auf, dass die Patienten in der PRESERFLO™-Gruppe mit 36,7 % mehr Voroperati-
onen am betroffenen Auge hatten (Kanaloplastik, CPC, TE, IE, Cypass und/oder iStent), als
die Patienten der TE-Gruppe (voroperiert 20 %; Kanaloplastik, TE). Der Einflussfaktor einer
glaukomchirurgischen Voroperation zeigte in unserer Auswertung bisher keine statistische
Signifikanz, jedoch ist auch dies bei der geringen Patientenanzahl nicht auszuschlie3en. Au-
Rerdem fiel eine ungewdhnlich niedrige Konzentration des Mitomycin C (0,04 mg/ml) auf, bei

dem es sich jedoch um ein Schreibfehler handeln konnte.
Wirkstoffe und Filterkissenrevisionen

Zu der Wirksamkeit eines Verfahrens gehért nicht nur die Uberpriifung des intraokularen
Drucks, sondern auch die Anzahl der drucksenkenden Wirkstoffe und Revisions-Operationen,

die postoperativ bendtigt werden.

In unserer Studie bendtigten 70 % der Patienten nach 12 Monaten weniger Wirkstoffe als vor
der Operation. Uber den gesamten Beobachtungszeitraum benétigte etwa die Hélfte der Pati-
enten (54,0 %) zu keinem Zeitpunkt Augentropfen zur Drucksenkung. Die offene Filterkissen-
revision bzw. das Needling hat einen wichtigen Einfluss auf die Daten des Wirkstoffverbrauchs,
da bei vernarbten oder flachen Filterkissen der IOD ansteigen kann und daher zunéachst oder
auch langer mit einer Lokaltherapie behandelt wird, wenn der Patient keinen Folgeeingriff

wiinscht. Eine Revision des Filterkissens wurde bei 22,5 % der Patienten durchgefihrt.




SCHLUSSTEIL

Die bereits erwahnte Studie von Majoulet et al. zeigte im Vergleich zu unseren Ergebnissen
zwar eine ahnliche Wirkstoffreduktion (64 % vs. 64,4 %), aber daflr eine deutlich héhere Re-
visionsrate des Filterkissens (einmalig 47 % vs. 19,6 %, mehrfach 26 % vs. 2 %) (72). Die
wahrscheinlichste Ursache hierfur ist die intraoperative Verwendung einer geringeren Mitomy-
cin C Konzentration. Bessere Ergebnisse zeigten sich namlich in der Studie von Durr et al.
Hier ergab die Auswertung eine Tropffreiheit bei 64,5 % (von 4,00 £ 0,5 auf 0,00 + 1), eine
Needling-Rate (mit MMC) bei 11,8 % und eine offene Revisionsrate bei 4,7 % der Augen mit

therapierefraktarem Glaukom (77).

Die Studie von Quaranta et al. (Juli 2021) untersuchte Patienten, die nach einer fehlgeschla-
genen TE mit einem PRESERFLO™ MicroShunt versorgt wurden (85). Insgesamt wurden 31
Augen mit einem POWG und mindestens 6 Monate zurtickliegender, fehlgeschlagener TE ein-
geschlossen. Patienten mit anderen intraokularen Eingriffen als einer komplikationslosen Ka-
taraktoperation wurden ausgeschlossen. Sowohl intraoperativ als auch beim Needling an der
Spaltlampe wurde Mitomycin C (0,3 mg/ml intraoperativ, 0,2 mg/ml beim Needling) eingesetzt,
bei letzterem zusatzlich 1 ml 50 mg/ml 5-Flourouracil. Ein Needling wurde bei 19,3 % der Pa-
tienten durchgeflihrt. Die Anzahl der drucksenkenden Wirkstoffe konnte um 86,1 % von 3,29
+ 0,64 auf 0,46 + 0,77 reduziert werden (85). Sortieren wir unsere Daten nach der Diagnose
POWG und bereits erfolgter filtrierender Operation, so zeigt sich eine geringere Revisionsrate
des Filterkissens mit 15 %, aber auch ein héherer Wirkstoffbedarf (nach 12 Monaten 1,12 +
1,41, Reduktion um 60,6 %) bei insgesamt geringerer Patientenzahl (n = 20). Entsprechend
der geringeren Revisionsrate und des héheren Wirkstoffbedarfs liegt die Drucksenkung mit
41,2 % unter dem Ergebnis von Quaranta et al. (48 %). Als Einflussfaktor ist hier die Bereit-
schaft der Patienten zur Revisionsoperation zu berticksichtigen. Trotz ahnlicher Ergebnisse
kann kein direkter Vergleich erfolgen, da in unserer Studie als filtrierende Voroperation nicht
nur die TE, sondern auch der XEN-Stent eingeschlossen wurde. Laut der Studie von Chang
et al. wurde nach XEN-Implantation signifikant haufiger ein Needling durchgefuhrt (30 % XEN,
n=90vs. 7,9 % TE, n = 89) (86). Auch die Studie von Kee et al. zeigt eine signifikant héhere
Needling-Rate nach XEN-Implantation (87). Somit ist eine zystische Filterkissenveranderung
bzw. vermehrte konjunktivale Umbauprozesse, die zu einer Strapazierung des Gewebes fih-

ren, durch den XEN-Stent nicht auszuschliel3en.
Vergleich zur Trabekulektomie

Der Vergleich zwischen PRESERFLO™ und TE bezlglich der Filterkissenrevision zeigt keine
eindeutigen Ergebnisse. In der Studie von Fili et al. kam es in der PRESERFLO™-Gruppe in
9,3 % und in der TE-Gruppe in 2,67 % zu einer Filterkissenrevision bzw. zu einem Needling,

jedoch ohne statistische Signifikanz. Eine Reduktion der Wirkstoffe konnte um 84 % in der
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MicroShunt-Gruppe und um 100 % in der TE-Gruppe reduziert werden (71). Wie auch bereits
bei der IOD-Analyse erwahnt, zeigen auch hier die Studienergebnisse im Vergleich zu anderen

Arbeiten eine sehr hohe Wirksamkeit.

Baker et al. beschreiben einen signifikanten Unterschied in der Reoperationsrate bei POWG-
Patienten zwischen den beiden Gruppen (40,8 % MicroShunt vs. 67,4 % TE). Allerdings sind
hier nicht nur die Filterkissenrevisionen, sondern auch andere Eingriffe in die Testung einbe-
zogen. In der aufgeflhrten Tabelle 3 von Baker et al. wird eine Needlingrate (mit und ohne
Antifibrotika) mit 19 % beim PRESERFLO™ und mit 8,3 % bei der TE angegeben (88). Die
Anzahl der Wirkstoffe konnte in der TE-Gruppe auf 0,3 + 0,9 und in der MicroShunt-Gruppe
auf 0,6 £ 1,1 Wirkstoffe gesenkt werden. Auch hier zeigte sich eine Reduktion im Mittel um
90,0 % und 80,7 %. In der PRESERFLO™-Gruppe bendtigten 71,6 % und der TE-Gruppe
84,8 % der Patienten keine Wirkstoffe (88). Unsere Ergebnisse bei POWG-Patienten sind so-
wohl in der Drucksenkung als auch in der Filterkissen-Revisionsrate denen der multizentri-
schen Studie &hnlich. Allerdings wird hier eine bessere Reduktion der Wirkstoffe beschrieben,
was auf unterschiedliche Zieldriicke bei verschiedenen Schweregraden des Glaukoms oder

auch auf die Fallzahlen zurtickzufiihren sein kann (n = 395 vs. n = 83).

Die Studie von Pillunat et al. bestatigt die signifikant héhere Reoperationsrate in der TE-
Gruppe bis zu einem Follow-up von 6 Monaten (5 MicroShunt, 16 TE, p = 0,004) (79). Ein
Needling wurde hier bei einem Patienten (4 %) durchgeflhrt, wo hingegen 10 Patienten (39 %)
der TE-Gruppe eine Revision bendtigten. Eine postoperative Verwendung von Wirkstoffen lag
in beiden Gruppen im Mittel bei null, lediglich ein Patient in der PRESERFLO™-Gruppe beno-
tigte einen Wirkstoff. Obwohl ein direkter Vergleich unserer Ergebnisse mit der Studie von
Pillunat et al. aufgrund unterschiedlicher Einschlusskriterien nicht méglich ist, zeigen unsere
Ergebnisse nach 6 Monaten (POWG, ohne Glaukomoperation) eine hbhere Revisionsrate von
15,9 % und einen Verbrauch von 0,58 = 1,13 [0 - 4] Wirkstoffen.

Fu et al (September 2022) verglichen ebenfalls den PRESERFLO™ mit der TE. Insgesamt
wurden 202 Augen (101 Augen in jeder Gruppe) mit Offenwinkelglaukom (primar und sekun-
dar, gleiche Anzahl in jeder Gruppe) und nicht-filtrierender Voroperation (MIGS) eingeschlos-
sen. Intraoperativ wurde bei beiden Verfahren 0,4 mg/ml MMC fir 3 min appliziert. Auch in
dieser Studie wurde eine signifikant héhere Revisionsrate nach einer TE (25,8 %) verglichen
mit dem PRESERFLO™ (13,9 %) beobachtet. (89). Unsere Arbeit zeigt im Vergleich dazu eine
héhere Revisionsrate (nur Augen mit nicht-filtrierender Voroperation, 16,7 %), was mit der un-

terschiedlichen MMC-Konzentration (0,3 mg/ml vs. 0,4 mg/ml) zusammenhéngen kénnte.
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Weitere drucksenkende Operationsverfahren

In dem Falle einer ungentgenden Drucksenkung trotz regelrechtem Filterkissen ist eine The-
rapieeskalation indiziert. Hier fihrten wir eine Zyklophotokoagulation (CPC) durch. Insgesamt
war bei 11 Augen (9,9 %) eine CPC-Behandlung erforderlich. Bei 3 Augen (2,7 %) wurde eine
MicroShunt-Reimplantation und bei 2 Augen (1,8 %) eine Explantation durchgefiihrt.

In der Studie von Scheres et al. wurde jeweils bei 41 Augen mit einem POWG der PRESER-
FLO™ mit dem XEN®-Stent verglichen. Die Patienten wurden nach dem Schweregrad des
Glaukoms eingeteilt. Hier wurde in der PRESERFLO™-Gruppe bei einem Auge (2 %) eine
CPC, bei einem weiteren Auge ein trabekularer Stent (2 %) und bei sechs Augen (15 %) eine
weitere filtrierende Operationsmethode (filtrierendes Implantat 10 %, TE 5 %) durchgefuhrt.
Insgesamt entspricht dies einer Reoperationsrate von 19 %. Eine Filterkissenrevision wurde
bei 10 % der Augen durchgeflihrt (90). Der Vergleich zu unseren Ergebnissen (Augen mit
POWG) zeigt zwar eine héhere Filterkissenrevisionsrate mit 19,3 %, aber im Verlauf einen
deutlich geringeren Bedarf an weiteren drucksenkenden Verfahren (8,0 % CPC). Ein weiterer
Grund fir die hohe Reoperationsrate kdnnte die niedrige intraoperative Konzentration von 0,2
mg/ml MMC sein. Dies gilt auch fur Majoulet et al, wo 32 % der Augen mindestens eine weitere

Glaukomoperation bendtigten (72).

Eine deutlich niedrigere Reoperationsrate zeigt die Studie von Durr et al, in der zwei Patienten
(2,3%) innerhalb eines Jahres eine CPC erhielten. Nach Einschluss der Augen, die bereits vor
Studienbeginn eine filtrierende Operation hatten, um eine bessere Vergleichbarkeit zu errei-
chen, erhielten vier Augen eine CPC, was bei einer geringeren Fallzahl (n = 27) einer Reope-

rationsrate von 14,8 % entspricht.
Visusentwicklung

Wenn eine PRESERFLO™ Implantation ohne eine Katarakt-Operation durchgefiihrt wird, ist
keine grof3e Veranderung des best-korrigierten Visus zu erwarten. Diese Annahme wird so-
wohl durch unsere Daten, als auch weiteren Studien (wie z. B. Durr et al., Barbera et al. oder
Fili et al.) gestutzt (77,91-93).

Der Visus bei der Entlassung sowie 14 Tage nach der Operation zeigen sich zwar signifikant

schlechter, sind jedoch als natiirliche Folgen einer Operation zu deuten.

Im Vergleich des Visus (cc) prédoperativ und im 12-Monats-Follow-up zeigte sich kein signifi-
kanter Unterschied, sodass es zu keiner Visusverschlechterung durch die Implantation gekom-

men ist.
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Komplikationen

Der Vorteil der MIGS ist ein geringes Risikopotential mit wenigen postoperativen Komplikatio-
nen, jedoch wird haufig gesagt, dass der PRESERFLO™ MicroShunt Hypotonien mache. In
unseren Ergebnissen zeigte sich ein IOD < 5 mmHg bei 24 Augen (21,6 %), die lber den
gesamten Verlauf keine schweren Komplikationen zeigten. Die Hypotonien hielten h6chstens
ftir 3 Monate an (n = 2), danach stellte sich der Druck selbsténdig ein. Wir beobachteten nicht
nur hypotone Druckwerte nach MicroShunt-Implantation (n = 22), sondern auch nach einer

offenen Filterkissenrevision (n = 2).

Auch in der Studie von Barbera et al. traten bis zum Follow-up nach 12 Monaten keine visus-
verschlechternden Komplikationen auf. Bei 5 Augen (7,8 %) trat eine klinische Hypotonie auf,
die sich im Mittel nach 33,0 + 12,54 Tagen regulierte. Die haufigste leichte Komplikation war
ein Hyphama (4,7 %), das keiner weiteren Behandlung bedurfte. Eine flache Vorderkammer
wurde in 7,8% der Falle beschrieben, wobei in einem Fall (1,6%) eine Vorderkammerrevision
erforderlich war. Aderhautamotiones traten bei 5 Augen (7,8%) auf. (93). In der einjahrigen
Nachbeobachtung von Martinez-de-la-Casaet al. sowie in der multizentrischen Studie von Be-
ckers et al. sind die oben genannten Komplikationen mit unseren Ergebnissen vergleichbar
(70,94).

Im Gegensatz dazu zeigen Scheres et al. zwar eine hohe Rate an postoperativer Hypotonie
(£ 5 mmHg, 39 %), aber nur eine geringe Inzidenz an frGhpostoperativen Aderhautamotiones
(2 %) ohne Makulopathie (90). Auch bei Pillunat et al. traten innerhalb von 4 Wochen bei 18
Augen (69 %) hypotone Druckwerte (= 5 mmHg) auf, von denen vier Augen eine Vorderkam-

merrevision benétigten (79).

Bei Durr et al. traten innerhalb der ersten drei Monate haufiger Aderhautamotiones auf (12,9
%). Funf Patienten konnten durch topische Anwendung von Steroiden und 1 % Atropin kon-
trolliert werden, und ein Patient erhielt eine Subtenon-Triamcinolon-Injektion, die den IOD wie-
der anhob. AuRerdem erhielten zwei Patienten mit flacher Vorderkammer (9,4 %) eine Vorder-
kammerrevision mit Luft und einer mit einem Viskoelastikum. Eine hypotone Makulopathie trat
bei funf Augen auf, von denen sich zwei selbst remittierten. Bei einem Auge kam es nach einer
Vorderkammerrevision mit Viskoelastikum zu einer Besserung und bei einem anderen wurde
eine Filterkissenrevision mit Kompressionsnahten durchgefihrt. Ein schwerer Verlauf wurde
bei einem Auge mit Verlust des zentralen Sehens bei chronischer hypotoner Makulopathie

durch Ziliarkdrperdialyse beschrieben. Hier wurde ein weiterer chirurgischer Eingriff durchge-
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fuhrt, so dass der postoperative Druck 9 mmHg betrug, aber funduskopisch noch Aderhautfal-
ten vorhanden waren. Bei leichtem postoperativen Visusanstieg wurde weitere Therapie von

dem Patienten abgelehnt (77).

Unsere Daten zeigten hauptséchlich friihpostoperative Komplikationen, die im Verlauf selb-
sténdig remittieren. Die haufigste Komplikation ist die komplikationslose klinische Hypotonie,
gefolgt von der transienten Aderhautamotio bei 6 Augen (5,4 %). In zwei Féllen beobachteten
wir eine Penetration des distalen Shunts durch die Bindehaut, was im Verlauf zu einer Explan-
tation fiihrte. Wegen der Vorgeschichte verwendeten die Patienten seit langer Zeit topische
Augentropfen, sodass hier von einer instabilen Bindehaut auszugehen ist. Eine Persistenz der
Aderhautamotio, eine flache Vorderkammer, Makulopathie oder Endophthalmitis konnte zu

keinem Zeitpunkt festgestellt werden.

Eine Obstruktion des Innenlumens bzw. eine Inkarzeration des Irisgewebes im Lumen wird in
einzelnen Fallen berichtet (91,95), ist jedoch in unserer Studie ebenfalls nicht beobachtet wor-

den.
Vergleich zur Trabekulektomie

Der wesentliche Beweggrund fiir viele Operateure eher eine minimalinvasive Methode mit ei-
nem Implantat zu wahlen, statt eine TE durchzufiihren, sind die postoperativen Komplikatio-

nen.

Die Langzeitbeobachtung eines Implantats (350-mm? Baerveldt) vs. TE-Verfahrens wurde von
Gedde et al. verdffentlicht (96). Im ersten Jahr wurde eine signifikant bessere Wirksamkeit der
TE im Vergleich zum Implantat beschrieben, jedoch zeigte sich ebenfalls eine signifikant ho-
here Komplikationsrate (41 % TE vs. 29 % Implantat, p = 0,06), es zeigten sich sogar Visus
verschlechternde Komplikationen (7 % vs. 1 %, p = 0,03) (96).

In der folgenden Auswertung, also im drei Jahres Follow-up, zeigten sich keine signifikanten
Unterschiede in der Wirksamkeit, aber weiterhin signifikant hdhere Reoperationen sowie post-
operative Komplikationen in der TE-Gruppe (60 % vs. 39 %, p = 0,04) (97). Zu den haufigsten
frihpostoperativen Komplikationen gehért die Aderhautamotio (13 %), eine flache Vorderkam-
mer (10 %) und Wundleckagen (11 %) (97). Im funf Jahres Follow-up zeigte sich bei 31 % der
TE-Patienten eine persistierende Hypotonie (IOD < 5 mmHg in 2 aufeinanderfolgenden Kon-

trollen nach drei Monaten) (98).

Ein direkter Vergleich mit unseren Ergebnissen ist hier nicht mdglich, da die statistische Tes-

tung mit dem Baerveldt - Implantat durchgefihrt wurde. Dennoch ahneln die Ergebnisse der
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TVT-Studie den PRESERFLO™ vs. TE Studien. Diese zeigen klinische Hypotonien nach einer
TE, die sich im Verlauf zum Teil regulieren, Folgeeingriffe bendtigen oder chronifizieren
(71,79,88).

Diskussion der eigenen Daten

Die erhobenen Daten sind aus dem klinischen Alltag erhoben und nicht unter Studienbedin-
gungen durchgefihrt, daher kdnnen mehrere Faktoren die Erhebung eines kompletten Daten-
satz erschweren. Als wichtigsten Punkt ist hier die SARS-CoV2-Pandemie zu nennen, die im
Marz 2020 begann. Wir beobachteten eine geringe Anwesenheit zu den geplanten Verlaufs-

kontrollen.

Das Ziel der operativen Glaukomtherapie ist es eine Progression des Glaukoms zu verhindern,
da es bisher keine kurative Therapie gibt. Eine Progression wird anhand der fortschreitenden
Geschichtsfeldeinschrankung oder an der Abnahme der Nervenfaserschichtdicke erkannt. Bei
der klinischen Verlaufskontrolle sind diese Untersuchungen erfolgt, jedoch in dieser Disserta-
tion nicht ausgewertet. Dennoch ist bis zum aktuellen Zeitpunkt nur der intraokulare Druck der
Faktor, der zur Therapie des Glaukoms verandert werden kann, sodass die Auswertung der
Drucksenkung, der Anzahl der bendtigten Wirkstoffe und die Folgeoperationen eine Aussage

Uber die Wirksamkeit eines Verfahrens geben koénnen.

Auferdem sollte in der Glaukomchirurgie mittels Stent an die Endothelzellen gedacht werden.
Ein Kontakt mit der Hornhautriickflache kann zum Endothelzellverlust flihren. In unserer Studie
wurden die Endothelzellen nicht regular zu jedem Kontrollzeitpunkt ausgezahlt. Es wurde zu
jeder Kontrolle die Lage des MicroShunts in der Vorderkammer untersucht und die Hornhaut
beurteilt. Bei 32 Augen unserer Studie lag eine postoperative Endothelzellmessung vor. Bei
denen zeigte sich im Mittel eine Endothelzellzahl von 1772 + 782 Zellen/mm?2. Es kam weder
zu einem Hornhautkontakt des Shunts noch zu einer Hornhautdekompensation. Ibarz-Barbera
et al. untersuchte bei 40 Augen den Verlust der Endothelzellen nach PRESERFLO™-Implan-
tation und fand heraus, dass sich im Mittel die Endothelzellen von 2088 + 527 Zellen/mm? auf
1933 £ 653 Zellen/mm?, also um 7,4 % reduzierten und dass der Verlust der Endothelzellen

mit dem Abstand zwischen dem MicroShunts und Endothel zusammenhangt (99).

Des Weiteren wurden mehrere Einflussfaktoren untersucht, die méglicherweise eine Entschei-
dung im klinischen Alltag erleichtern konnten. In unserer Auswertung zeigt sich, dass Frauen
im ersten Jahr seltener eine offene Filterkissenrevision bendtigen als Manner. Dies ist interes-
sant, aber die Datenlage ist noch nicht ausreichend. Zudem muss erwahnt werden, dass es

sich um eine kleine Fallzahl handelt (Frauen n = 51, Manner n = 60). Die Studien von Schlenker
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et al. und Rabiolo et al. untersuchten Risikofaktoren, die die Wirksamkeit des PRESERFLO™
MicroShunts beeintrachtigen kénnten. Das Geschlecht erwies sich dabei nicht als Risikofak-
tor(84,100). Fur eine bessere Aussagekraft beziglich der Einflussfaktoren Geschlecht, Alter,
Diagnose oder Voroperationen sind groRere Fallzahlen und ein langerer Beobachtungszeit-
raum notwendig. AuRerdem ist das Glaukom eine multifaktorielle Erkrankung, bei der viele
Einflussfaktoren in unterschiedlicher Dosis zur Progression der Erkrankung fuhren kdnnen. So
wird die Interpretation bzw. Verallgemeinerung der statistischen Ergebnisse in die Realitat er-

schwert sein.

3.2 SCHLUSSFOLGERUNG

Das neue ab externo Verfahren mit dem MicroShunt PRESERFLO™ findet zunehmend An-

wendung in der Klinik.

Ziel dieser Studie war es, die Wirksamkeit, die Einflussfaktoren sowie die Sicherheit zu Gber-
prifen, um sowohl den Patientinnen und Patienten bessere Therapiemdglichkeiten zu bieten
als auch den Kolleginnen und Kollegen weitere Ergebnisse zur Entscheidungsfindung bei die-

ser komplexen und sehr individuellen Erkrankung zur Verfugung zu stellen.

Unsere Daten zeigen eine signifikante Reduktion des Augeninnendrucks, eine deutliche Sen-
kung der benétigten Wirkstoffe und ein geringes Komplikationsrisiko. Es wurde deutlich, dass
die Kontrolle des Filterkissens ein wichtiger Faktor ist, um die Wirksamkeit des PRESERFLO™
MicroShunts zu gewahrleisten und drucksenkende Folgeoperationen zu reduzieren. Bei guten
Wundheilungsmechanismen, die in diesem Fall eher kontraproduktiv sind, sollte friihzeitig eine
offene Revision des Filterkissens in Erwagung gezogen werden. Wir konnten beobachten,
dass die Augen, die eine offene Filterkissenrevision erhielten, anschlieend auch chirurgisch
erfolgreich waren. Insgesamt konnte in 36,7 % der Falle ein kompletter und in 51,4 % ein
qualifizierter Erfolg erzielt werden. In weiteren Studien, in denen intraoperativ eine hdhere
Konzentration von Mitomycin C eingesetzt wurde, liegen die Erfolgsraten auch unter strenge-

ren Kriterien bei 80 bzw. 93 %.

Einflussfaktoren wie z.B. Voroperationen oder Glaukomtyp zeigen derzeit keine Signifikanz,
jedoch ist eine Tendenz zu hoheren Filterkissen-Revisionsraten und damit zu einer geringeren
Drucksenkung und auch zu einem hoheren Wirkstoffbedarf erkennbar. Langzeitergebnisse

stehen derzeit noch aus, werden aber weiter untersucht.

Verglichen mit bereits publizierten Arbeiten liegen unsere Ergebnisse in einem guten und rea-

listischen Bereich und erlauben es, Vor- und Nachteile besser einzuschatzen.
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Auflerdem wurde deutlich, dass das minimal-invasive Verfahren ahnliche Ergebnisse wie die
bisher weit verbreitete Trabekulektomie liefert. Ob das neue ab externo Verfahren die etab-
lierte Methode ablosen kann, wird gerade diskutiert ist aber noch unklar. Hierzu sind weitere

Untersuchungen und Langzeitvergleiche notwendig.
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ANHANG

Iv. ANHANG

Patientenmerkmale

Tabelle 4: Deskriptive Statistik der Patientenmerkmale in Kategorien.

Alle POWG SEK Alters- Alters- Glaukom- Nur n. filtr. Nur filtr. Kombi- Filtr. GOP
[n=111] [n=83] [n=28] klasse klasse OP (allge- GOP GOP niert* GOP (inkl. n.
31.-60.Lj. 61.-90.Lj. mein) [n=24] [n=8] [n=19] filtr.)
[n=35] [n=75] [n=51] [n=27]
Alter 67,37 + 6824 + 64,79 + 5323 + 73,63 + 66,08 + 66,42 + 61,38 + 67,63 + 6578 +
11,89 12,07 11,15 6,39 6,94 12,96 13,93 14,78 11,01 12,30
Geschlecht 60 (54,1 %) 41 (50,6 %) 19 (67,9 %) 21 (60,0 %) 39 (52,0 %) 33 (64,7 %) 16 (66,7 %)  5(62,5%) 12 (63,2 %) 17 (63,0 %)
(m/w) / / / / / / / / / /
51 (45,9 %) 42 (49,4 %) 9 (32,1 %) 14 (40,0 %) 36 (48,0 %) 12 (35,3 %) 8 (33,3 %) 3 (37,5 %) 7 (36,8 %) 10 (37,0 %)
Phak 39 (351 %) 28 (33,7 %) 11 (39,3 %) 21 (60,0 %) 18 (240 %) 19 (37,3 %) 8(33,3 %) 3 (37,5 %) 8 (42,1 %) 11 (40,7 %)
/ / / / / / / / / / /
pseudophak 72 (64,9 %) 55 (66,3 %) 17 (60,7 %) 14 (40,0 %) 57 (76,0 %) 32 (62,7 %) 16 (66,7 %) 5 (62,5 %) 11 (57,9 %) 16 (59,3 %)
Keine druck- 60 (54,1 %) 44 (53 %) 16 (57,1 %) 18 (51,4 %) 42 (56,0 %) 0 0 0 0 0
senkende
GOP
Glaukom-OP 51 (45,9 %) 48 (57,8 %) 16 (57,1 %) 19 (54,3 %) 44 (58,7 %) 51 (100 %) 24 (100 %) 8 (100 %) 19 (100 %) 27 (100 %)
(allgemein)
Nur n. filtr. 24 (21,6 %) 28 (33,7 %) 9 (32,1 %) 10 (28,6 %) 26 (34,7 %) 24 (47,1 %) 24 (100 %) 0 0 0
GOP
Nur filtr. 8 (7.2 %) 15 (18,1 %) 4 (14,3 %) 7 (20,0 %) 12 (16,0 %) 8 (15,7 %) 0 8 0 0
GOP
Kombiniert* 19 (17,1 %) 5 (6,0 %) 3 (10,7 %) 2 (5,7 %) 6 (8,0 %) 19 (37,3 %) 0 0 19 (100 %) 19 (70,4 %)
GOP
Filtr. GOP 27 (24,3 %) 20 (24,1 %) 7 (25,0 %) 9 (25,7 %) 18 (24,0 %) 27 (52,9 %) 0 8 (100 %) 19 (100 %) 27 (100 %)
(inkl. nicht-
filtr.)
POWG 83 (74,8 %) 83 (100 %) 0 23 (65,7 %) 59 (78,7 %) 39 (76,5 %) 19 (79,2 %) 7 (87,5 %) 13 (68,4 %) 20 (74,1 %)
SEK 28 (25,2 %) 0 28 (100%) 12 (34,3 %) 16 (21,3 %) 12 (23,5 %) 5 (20,8 %) 1(12,5 %) 6 (31,6 %) 7 (25,9 %)
Altersklasse 35 (31,5 %) 23 (27,7 %) 12 (42,9 %) 35 (100 %) 0 17 (33,3 %) 8 (33,3 %) 4 (50,0 %) 5 (26,3 %) 9 (33,3 %)
31.-60.Lj.
Altersklasse 75 (67,6 %) 59 (71,1 %) 16 (57,1 %) 0 75 (100%) 33 (64,7 %) 15 (62,5 %) 4 (50,0 %) 14 (73,7 %) 18 (66,7 %)
61.-90.Lj.

POWG -priméres Offenwinkelglaukom, SEK — sekundéares Offenwinkelglaukom, GOP — Glaukom-Operation, n. filtr. — nicht-filtrierend, filtr. — filtrierend, *kombi-
niert = filtrierend und nicht filtrierende Glaukomoperation




ANHANG

IOD (mmHg)

Tabelle 5: Deskriptive Statistik des intraokularen Drucks in Kategorien.

Mittelwerte mit Standardabweichungen des IOD in mmHg Uber die gesamte Beobachtungszeit gesammelt und in
einzelnen Kategorien.

Alle
(n=111)

POWG (alle)
(n=83)

SEK (alle)
(n=28)

Altersklasse
31.-60.Lj.

(n =35)
Altersklasse
61.-90.Lj.
(n=75)
Altersklasse
Uber 90.Lj.
(n=1)

Phak

(n =40)

Pseudophak
(n=71)

Mannlich
(n=60)

Weiblich
(n=51)

Keine GOP
(n=60)

Insuffiziente GOP
(allgemein)
(n=51)
Insuffiziente

n. filtr. GOP
(n=24)
Insuffiziente filtr.
GOP (nur filtr.)
(n=8)
Insuffiziente
kombinierte*
GOP

(n=19)
Insuffiziente filtr.
GOP (inkl. n.
filtr.)

(n=27)

POWG ohne GOP
(n=44)

SEK ohne GOP
(n=16)

POWG + filtr.
GoP

(n=20)

SEK + filtr. GOP
(n=7)

praop

[min. - max.]
(n)

24,50 + 8,94
[11-60]
(n=111)
23,17 £9,07
[11-60]
(n=83)
28,46 +7,31
[16 - 40]
(n=28)
28,00 + 9,59
[14 - 53]
(n=35)
22,88 + 8,25
[11-60]
(n=75)
24,00+ 0
[24 - 24]
(n=1)
25,38 + 9,41
[11-53]

(n = 40)
24,01 + 8,69
[13-60]
(n=71)
24,78 + 8,38
[13 - 50]

(n =60)
24,18 +9,62
[11-60]
(n=51)
24,35 + 8,35
[11-53]
[n=60]
24,69 + 9,67
[13-60]
(n=51)
25,54 + 9,69
[13 - 50]
(n=24)
19,13 +5,77
[13-30]
(n=8)
25,95 + 10,49
[15 - 60]
(n=19)

23,93+9,76
[13 - 60]
(n=27)

23,07 +8,55
[11-53]

(n = 44)
27,88 + 6,81
[18 - 40]
(n=16)
23,50 + 10,67
[13 - 60]

(n = 20)
25,14 +7,08
[16 - 39]
(n=7)

Postop
[min. - max.]
(n)

9,96 + 4,29
[3-24]
(n=110)
9,93 + 4,40
[3-24]
(n=83)
10,07 + 4,01
[5-20]
(n=27)
12,00 + 4,03
[5-20]
(n=34)
9,08 +4,13
[3-24]
(n=75)
7,00 +0,00
[7-7]
(n=1)
10,46 + 4,69
[3-24]
(n=39)
9,69 + 4,06

[5 - 20]

(n = 60)
10,43 + 4,74
[3-24]

(n = 49)
10,13 4,56
[3-24]

(n = 60)
9,76 +3,97
[5-20]

(n = 50)
953+4,23
[5 - 20]
(n=23)
9,50 +2,07
[6-13]
(n=8)
10,37 + 4,35
[5 - 20]
(n=19)

10,11 £ 3,80
[5-20]
(n=27)

10,07 + 4,98
[3-24]

(n = 44)
10,31+ 3,28
[6-18]
(n=16)
10,40 + 3,58
6 - 20]

(n = 20)
9,29 +4,57
5-17]
(n=7)

Entlassung
[min. - max.]
(n)

9,26 + 3,81
[3-22]
(n=110)
9,20 + 3,80
[3-22]
(n=83)
9,41 + 3,92
[4-19]
(n=27)
10,47 + 3,93
[3-19]
(n=34)
8,72 +3,68
[3-22]
(n=75)
8,00 + 0,00
[8-8]
(n=1)

9,97 +4,29
[3-22]
(n=39)
9,89 + 3,49

9324373
[4-19]

(n = 50)
9,13+3,99
[5 - 20]
(n=23)
9384277
[5-13]
(n=8)
9,53 +3,92
[5-19]
(n=19)

9,48 +3,57
[5-19]
(n=27)

9,07 +4,16
[3-22]

(n = 44)
9,56 +3,18
[6-17]
(n=16)
945+353
[5-19]

(n = 20)
9,57 3,95
5-17]
(n=7)

2 Wochen
[min. - max.]
(n)

10.62 + 4,79
[2-29]
(n=101)
10,55 + 4,68
[2-29]
(n=74)
10,81+ 5,17
[4-27]
(n=27)
11,71 £5,33
[4-27]
(n=28)
10,22 + 4,57
[3-29]
(n=72)
9,00 + 0,00
[9-9]
(n=1)

9,81 +4,57
[2-20]
(n=36)
11,08 + 4,88
[3-29]

(n =65)
10,64 + 5,18
[3-29]
(n=53)
10,60 + 4,38
[2-27]
(n=48)
11,11+ 4,85
[2-29]

(n =56)
10,02 + 4,71
[3-27]

(n = 45)
9,45 + 4,31
[3-18]
(n=22)
11,00 £ 3,74
[6-16]
(n=5)
10,44 +5,5
[5-27]
(n=18)

10,57 5,10
5-27]
(n=23)

11,28 45,29
[2-29]

(n = 40)
10,69 + 3,63
[4-19]
(n=16)
10,13 + 3,59
[5- 18]
(n=16)
11,57 47,83
5-27]
(n=7)

1 Monat
[min. - max.]
(n)

11,21 £ 4,06
[3-21]
(n=104)
10,92 + 4,04
[3-21]
(n=76)
12,00 + 4,08
[5-21]
(n=28)
12,31+4,28
[5-21]
(n=32)
10,72 + 3,92
[3-21]
(n=71)
11,00 £ 0,00
[11-11]
(n=1)
10,95 + 4,10
[5-21]
(n=39)
11,37 £ 4,06
[3-21]
(n=65)
11,70 + 4,54
[3-21]

(n =56)
10,65 + 3,38
[3-21]
(n=48)
11,15 £ 3,90
[3-21]

(n =55)
11,29 £ 4,27
[5-21]

(n =49)
10,88 + 4,36
[5-21]
(n=24)
11,00 + 3,46
[7-15]
(n=7)
11,94 + 4,57
[6-21]
(n=18)

11,68 £ 4,24
[6-21]
(n=25)

10,62+ 4,13
[3-21]
(n=39)
12,44 £ 3,01
[8-17]
(n=16)
11,56 + 4,02
[6- 18]
(n=18)
12,00 £ 5,10
[6-21]
(n=7)

IM

&M

oM

[min. - max.]
(n)

12,88 +5,25
[5-32]
(n=104)
12,78 + 4,65
[5-32]
(n=78)
13,19 + 3,87
[6-22]
(n=26)
13,71+4,70
[5-25]
(n=31)
12,54 + 5,50
[5-32]
(n=72)
12,00 + 0,00
[12-12]
(n=1)
12,61+ 5,42
[5-28]
(n=38)
13,05 +5,18
[5-32]

(n =66)
13,65+ 5,55
[5-32]

(n =55)
12,02 + 4,80
[5-25]

(n =49)
13,09 + 5,08
[5 - 26]

(n =55)
12,65 + 5,48
[5-32]

(n =49)
13,14 + 5,69
[5-28]
(n=22)
11,38 £ 2,45
[7-14]
(n=8)
12,63 + 6,25
[6-32]
(n=19)

12,26 + 5,38
[6-32]
(n=27)

12,66 + 5,49
[5 - 26]
(n=41)
14,36 + 3,50
[9-22]
(n=14)
12,70 + 5,93
[6-32]

(n = 20)
11,00 + 3,42
[6-16]
(n=7)

[min. - max.]
(n)

13,04 + 4,49
[5 - 26]
(n=90)
12,88 +4,16
[5-24]

(n =66)
13,50 + 5,38
[5 - 26]
(n=24)
15,00 + 5,35
[6 - 26]
(n=27)
12,23 +3,85

11,00 £ 0,00
[11-11]
(n=1)
13,47 +4,93
[5-24]
(n=34)
12,79+ 4,22
5 - 26]

(n = 56)
13,02+ 4,70
[5 - 26]
(n=42)
13,07 4,30
[6-24]
(n=43)
13,13 +4,57
[5-24]
(n=52)
12,92 + 4,44
[6-26]
(n=38)
13,81+4,78
8- 26]
(n=16)
13,20 + 1,64
[11-15]
(n=5)
12,00 + 4,68
[6-22]
(n=17)

12,27 +4,18
[6-22]
(n=22)

13,00 + 4,63
[5-24]
(n=238)
13,50 + 4,55
[5-22]
(n=14)
12,69 + 4,11
[6-22]
(n=16)
1,17 £4,54
[6-17]
(n=6)

[min. - max.]
(n)

13,70 + 4,80
[3-33]
(n=284)
13,25 +4,73
[5-33]

(n =60)
14,83 + 4,87
[3-22]
(n=24)
14,58 + 4,76
[3-22]
(n=26)
13,31+ 4,80
[5-33]
(n=58)
00,00 + 0,00
[0-0]
(n=0)
13,42 +4,28
[5-22]
(n=33)
13,88 +5,14
[3-33]
(n=51)
14,02 + 4,32
[6-22]

(n = 45)
13,33 +5,33
[3-33]
(n=39)
13,93 +5,19
[6-33]

(n = 45)
13,44 +4,35
[3-25]
(n=39)
14,75 + 4,63
[10 - 25]
(n=16)
12,71+2,43
[8-15]
(n=7)
12,44 + 4,58
[3-20]
(n=16)

12,52 3,99
[3-20]
(n=23)

12,91+ 5,42
[6-33]
(n=32)
16,46 + 3,64
[9-22]
(n=13)
12,8143,12
[5-17]
(n=16)
11,86 +£5,76
[3-20]
(n=7)

12 Monate
[min. - max.]
(n)

14,62 + 4,86
[4-32]
(n=100)
14,61 + 4,97
[5-32]
(n=74)
14,65 + 4,63
[4-27]
(n=26)
15,63 +5,15
[4-28]
(n=32)
14,15 + 4,69
[5-32]
(n=68)
00,00 + 0,00
[0-0]
(n=0)
14,11 £4,85
[5-28]
(n=38)
14,94 + 4,86
[4-32]
(n=62)
15,45 + 5,08
[6-32]
(n=43)
13,68 + 4,48
[4-27]
(n=47)
15,37 + 5,56
[6-32]
(n=54)
13,74 £3,76
[4-23]

[n = 46]
14,27 + 2,51
[7-18]
(n=22)
13,38 +2,39
[10-17]
(n=8)
13,19+ 5,48
[4-23]
(n=16)

13,25+ 4,62
[4-23]
(n=24)

15,13 + 5,94
[6-32]

(n = 40)
16,07 4,43
[7-27]
(n=14)
13,82+ 4,32
[5- 23]
(n=17)
11,86 + 5,37
[4-21]
(n=7)

POWG -priméres Offenwinkelglaukom, SEK — sekundéres Offenwinkelglaukom, GOP — Glaukom-Operation, n. filtr. — nicht-filtrierend, filtr. — filtrierend,
*kombiniert = filtrierend und nicht filtrierende Glaukomoperation, préop — praoperativ, postop — postoperativ




ANHANG

Wirkstoffe (Anzahl)

Tabelle 6: Deskriptive Statistik der bendétigten Wirkstoffe in Kategorien.

Mittelwerte mit Standardabweichungen der Wirkstoffanzahl Gber die gesamte Beobachtungszeit gesammelt und in
einzelnen Kategorien.

Alle
(n=111)

POWG (alle)
(n=83)

SEK (alle)
(n=28)

Altersklasse
31.-60.Lj.

(n =35)
Altersklasse
61.-90.Lj.
(n=75)
Altersklasse
Uber 90.Lj.
(n=1)

Phak

(n =40)

Pseudophak
(n=71)

Mannlich
(n=60)

Weiblich
(n=51)

Keine drucksen-
kende Voropera-
tion

(n=60)
Insuffiziente GOP
(allgemein)
(n=51)
Insuffiziente

n. filtr. GOP
(n=24)
Insuffiziente filtr.
GOP (nur filtr.)
(n=8)
Insuffiziente kom-
binierte* GOP
(n=19)
Insuffiziente filtr.
GOP (inkl. n. filtr.)
(n=27)

POWG ohne GOP
(n=44)

SEK ohne GOP
(n=16)

POWG + filtr.
GoP

(n=20)

SEK + filtr. GOP
(n=7)

praop
[min. - max.]
(n)
319+1,14
[0-5]
(n=104)
3,13+1,17
[0-5]
(n=78)
3,38+ 1,06
[1-5]
(n=26)
3,44 +1,13
[0-5]
(n=32)
3,08+ 1,14
[0-5]
(n=71)
0,00 + 0,00
[0-0]
(n=1)
3,26+ 1,16
[0-5]
(n=39)
315+ 1,14

3,31+ 1,11
[0-5]
(n=48)
373+0,83
[2-5]
(n=22)
2,86+1,35

2,84+1,26
[0-4]
(n=19)
3,29+ 1,11
[2-5]
(n=7)

Postop
[min. - max.]
(n)

0,00 + 0,00

0,00 + 0,00
[0-0]
(n=51)
0,00 + 0,00
[0-0]
(n=24)
0,00 + 0,00

0,00 +0,00
[0-0]

(n = 20)
0,00 +0,00
[0-0]
(n=7)

Entlassung
[min. - max.]
(n)

0,13 +0,51
[0-3]
(n=110)
0,12+0,53
[0-3]
(n=83)
0,15 + 0,46
[0-2]
(n=27)
0,15 + 0,56
[0-3]
(n=34)
0,12 + 0,49
[0-3]
(n=75)
0,00 + 0,00
[0-0]
(n=1)
0,13+0,52
[0-3]
(n=39)
0,13 +0,51

0,16 +0,62
[0-3]

(n = 50)
0,09+0,29
[0-1]
(n=23)
0,00 +0,00

0,30 + 0,923
[0-3]

(n = 20)
0,00 +0,00
[0-0]
(n=7)

2 Wochen
[min. - max.]
(n)

0,16 + 0,58

0,23+0,76
[0-3]
(n=16)
0,14+0,38
[0-1]
(n=7)

1 Monat
[min. - max.]
(n)

0,24 +0,76
[0-4]
(n=104)
0,20+0,73
[0-4]
(n=76)
0,36 + 0,83
[0-3]
(n=28)
0,34 +0,87
[0-3]
(n=32)
0,20 + 0,71
[0-4]
(n=71)
0,00 + 0,00
[0-0]
(n=1)
0,26 + 0,85
[0-4]
(n=39)
0,23+0,70

0,24+0,75
[0-3

(n = 49)
0,17 +0,57
[0-2]
(n=24)
0,00 0,00

0,28+0,83
[0-3]
(n=18)
0,43+1,13
[0-3]
(n=7)

IM

&M

oM

[min. - max.]
(n)
0,28 + 0,821

0,410,977
[0-4]

(n = 49)
0,23+0,87
[0-4]
(n=22)
0,38+ 1,06

0,45 +0,10
[0-3]

(n = 20)
0,86+ 1,22
[0-3]
(n=7)

[min. - max.]
(n)

0,54 + 1,05
[0-4]
(n=289)
0,55 + 1,08
[0-4]

(n =65)
0,50 + 0,98
[0-3]
(n=24)
0,92 +1,32
[0-4]
(n=26)
0,39 +0,88
[0-3]
(n=62)
0,00 + 0,00
[0-0]
(n=1)
0,73+1,28
[0-4]
(n=33)
0,43 +0,87

0,65+ 1,09
[0-3]
(n=37)
0,94+1.29
[0-3]
(n=16)
024045

0,20 0,56
[0-2]
(n=15)
1,00 £ 1,27
[0-3]

(n =6)

[min. - max.]
(n)
0,83+1,33

(n =59)
00,00 + 0,00
[0-0]
(n=0)

0,91 +1,51
[0-4]
(n=33)
0,78+ 1,21

0,56 1,09
[0-3]
(n=16)
1,00 £ 1,528
[0-4]
(n=7)

12 Monate
[min. - max.]
(n)

0,98 + 1,39
[0-4]
(n=99)
1,00 + 1,41
[0-4]
(n=73)
0,92+1,35
[0-4]
(n=26)
1,39 £ 1,59

(n=68)
00,00 + 0,00
[0-0]
(n=0)

0,97 +1,46
[0-4]
(n=238)
0,98+ 1,36

1,12+ 1,41
[0-4]
(n=17)
1,29+ 1,50
[0-4]
(n=7)

POWG -priméres Offenwinkelglaukom, SEK — sekundéres Offenwinkelglaukom, GOP — Glaukom-Operation, n. filtr. — nicht-filtrierend, filtr. — filtrierend,
*kombiniert = filtrierend und nicht filtrierende Glaukomoperation, préop — praoperativ, postop — postoperativ




ANHANG

Visus

Tabelle 7: Deskriptive Statistik des Visus aller Augen in LogMAR.

Anzahl (n) Mittelwert Standardabweichung Minimum Maximum
praop 111 0,37 0,42 0 1,3
Entlassung 105 0,59 0,43 0 1,3
2 Wochen 96 0,50 0,41 0 1,3
1 Monat 100 0,44 0,43 0 1,3
3 Monate 100 0,40 0,43 0 1,3
6 Monate 90 0,39 0,46 0 1,3
9 Monate 83 0,36 0,43 0 1,3
12 Monate 94 0,38 0,44 0 1,3
Folgeeingriffe

Tabelle 8: Deskriptive Statistik der Folgeoperationen in Kategorien.

Alle
(n=111)

POWG (alle)
(n=183)

SEK (alle)
(n=28)

Altersklasse
31.-60.L;.
(n=35)
Altersklasse
61.-90.L;.
(n=175)
Altersklasse
Uber 90.Lj.
(n=1)

Phak

(n = 40)

Pseudophak
(n=71)

Mannlich
(n=60)

Weiblich
(n=51)

Keine drucksen-
kende Voropera-
tion

(n=60)
Insuffiziente GOP
(allgemein)
(n=51)
Insuffiziente

n. filtr. GOP
(n=24)
Insuffiziente filtr.
GOP (nur filtr.)
(n=8)
Insuffiziente kom-
binierte* GOP
(n=19)
Insuffiziente filtr.
GORP (inkl. n. filtr.)
(n=27)

POWG ohne GOP
(n=44)

SEK ohne GOP
(n=16)

POWG + filtr. GOP
(n=20)

Filterkissenrevision

25 (22,5 %)
16 (19,3 %)
9 (32,1 %)

8 (22,9 %)

17 (22,7 %)

0 (0,0 %)

8 (20,0 %)

17 (23,9 %)
19 (31,7 %)
10 (19,6 %)

15 (25,0 %)

10 (19,6 %)

4(16,7 %)

0 (0,0 %)

6 (31,6 %)

6 (22,2 %)

10 (22,7 %)
5 (31,3 %)

3 (15,0 %)

Filterkissenrevision

(mehrfach)
2x 2 (1,8 %)
3x2 (1,8 %)
2x 1 (1,2 %)
3x1(1,2%)
2x 1 (3,6 %)
3x 1(3,6 %)
2x 1 (2,9 %)
3x 1(2,9 %)
( )
)

2x1(13%
3x1(13%

0 (0,0 %)

2x 1 (2,5 %)
3x 1(2,5 %)
2x 1 (1,4 %)
3x 1 (1,4 %)
2x1 (1,7 %)
3x 2 (3,3 %)
3x 1(2,0 %)
2x 2 (3,3 %)
3x 1 (1,7 %)

3x 1(2,0 %)

3x 1 (4,2 %)
0 (0,0 %)

0 (0%)
0 (0 %)

2x 1 (6,3 %)
2x 1 (6,3 %)

0 (0 %)

CPC
11.(9,9 %)
7 (8.4 %)
4(14,3 %)
3(8,6 %)
8 (10,7 %)
0 (0,0 %)
5 (12,5 %)
6 (8,5 %)
7 (11,7 %)
6 (11,8 %)

5 (8,3 %)

6 (11,8 %)

2(8,3 %)

0 (0,0 %)

4(21,1 %)

4(14,8 %)

3 (6,8 %)
1(12,5 %)

3 (15,0 %)

CcPC
(mehrfach)

2x 1 (0,9 %)
3x 1 (0,9 %)
2x1 (1,2 %)
3x 1(3,6 %)
3x 1(2,9 %)
2x1 (1,3 %)

0 (0,0 %)

2x 1 (2,5 %)
3x 1(2,5 %)
0 (0,0 %)

3x1 (1,7 %)

3x 1(2,0 %)
2x1 (1,7 %)

3x 1(2,0 %)

3x 1 (4,2 %)
0 (0,0 %)

0 (0 %)

0 (0 %)

0 (0 %)
0 (0 %)

0 (0 %)

Explantation
2 (1,8 %)
2 (2,4 %)
0 (0%)
1(2,9 %)
1(1,3 %)
0 (0,0 %)
0 (0,0 %)
2(2,8 %)
0 (0,0 %)
0 (0,0 %)

2(3,3 %)

0 (0,0 %)

0 (0,0 %)

0 (0,0 %)

0 (0,0 %)

0 (0,0 %)

2 (4,5 %)
0 (0 %)

0 (0 %)

Reimplantation
4 (3,6 %)
3 (3,6 %)
1(3,6 %)
3 (8,6 %)
1(1,3 %)
0 (0,0 %)
2 (5,0 %)
2 (2,8 %)
0 (0,0 %)
2 (3,9 %)

2 (3,3 %)

1(1,6 %)

1(4,2 %)

0 (0 %)

1 (5,3 %)

1(3,7 %)

2 (4,5 %)
0 (0 %)

1 (5,0 %)

POWG -priméres Offenwinkelglaukom, SEK — sekundéres Offenwinkelglaukom, GOP — Glaukom-Operation, n. filtr. — nicht-filtrierend, filtr. — filtrierend,
*kombiniert = filtrierend und nicht filtrierende Glaukomoperation, préop — praoperativ, postop — postoperativ
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THESEN

1. Einleitung

Der PRESERFLO™ MicroShunt ist Teil der minimal-invasiven chirurgischen Glau-
komtherapie.

Der chirurgische Ansatz spielt eine wichtige Rolle bei der Behandlung des Glaukoms
und kann in verschiedenen Stadien der Erkrankung und in Abhangigkeit von der Wirk-
samkeit anderer Behandlungsoptionen erforderlich sein.

Ein erhohter oder stark schwankender Augeninnendruck ist ein Hauptfaktor fir das

Fortschreiten des Glaukoms.

2. Technische Spezifikationen des PRESERFLO™ MicroShunt

Der MicroShunt besteht aus einem hoch biokompatiblen Material, das sich im Korper
nicht zersetzt und kaum Gewebereaktionen hervorruft.

Die verschiedenen Durchmesser des MicroShunts sind so konzipiert, dass sie einen
kontrollierten Abfluss des Kammerwassers ermoéglichen, um den Augeninnendruck ef-

fektiv zu regulieren.

3. Vorteile des PRESERFLO™ MicroShunt

Signifikante Senkung des Augeninnendrucks und der benétigten Medikamente

Gute Wirksamkeit bei verschiedenen Glaukomformen und Voroperationen

Geringe postoperative Komplikationen

Verbesserte Patientenzufriedenheit und Compliance durch die Méglichkeit einer effek-

tiven und weniger invasiven Behandlungsoption

4. Klinische Studien und Ergebnisse

Es werden unter strengen Kriterien* Erfolgsraten von 80 % bzw. 93 % erreicht.

Eine hoéhere intraoperative Konzentration von Mitomycin C (0,4 mg/ml) zeigt eine bes-
sere Wirksamkeit.

Der PRESERFLO™ MicroShunt zeigt eine vergleichbare Wirksamkeit wie die klassi-
sche Trabekulektomie.

Eine gute Wirksamkeit des PRESERFLO™ zeigt sich derzeit bis zu 5 Jahren.

5. Herausforderungen und Limitationen

Eine gute Wundheilung stellt nach wie vor ein grof3es Problem in der Filterkissenchi-

rurgie dar.

*absoluter Erfolg: 10D zwischen 6 und 15 mmHg, min. 20 % IOD-Reduktion vom Ausgangswert, keine Medika-
mente, keine weiteren drucksenkenden Verfahren bzw. qualifizierter Erfolg: 10D zwischen 6 und 18 mmHg, min.
20 % |OD-Reduktion vom Ausgangswert, weniger Medikamente als praoperativ, ohne weitere drucksenkenden
Verfahren
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e Der PRESERFLO™ MicroShunt ist, wie andere Verfahren auch, keine kurative Mal3-
nahme in der Glaukombehandlung.
6. Ausblick
e Besseres Verstandnis der optimalen Filterkissenkonfiguration mit Verbesserung der
Filterkissenpraparation und Optimierung der Behandlung mit Antimetaboliten.
e Maoglichkeit der ambulanten Operation bei niedrigem Risikoprofil
7. Schlussfolgerung
e Der PRESERFLO™ ist eine effektive und sichere Alternative in der chirurgischen Glau-

komtherapie
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Ich versichere eidesstattlich durch eigenhandige Unterschrift, dass ich die Arbeit selbststandig
und ohne Benutzung anderer als der angegebenen Hilfsmittel angefertigt habe. Alle Stellen,
die wortlich oder sinngemal aus Veréffentlichungen entnommen sind, habe ich als solche
kenntlich gemacht.

Die Arbeit ist noch nicht veréffentlicht und ist in gleicher oder ahnlicher Weise noch nicht als
Studienleistung zur Anerkennung oder Bewertung vorgelegt worden. Ich weil3, dass bei Ab-

gabe einer falschen Versicherung die Prufung als nicht bestanden zu gelten hat.

Rostock

(Abgabedatum) (Vollstandige Unterschrift)

w |



VIl. LEBENSLAUF

Aus Datenschutzgriinden aus dieser Version entfernt

Vill. PUBLIKATION
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