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1. Einleitung

1.1. Das Glaukom

Das Glaukom ist eine der haufigsten Augenerkrankungen. 2012 beschreibt die
Stellungnahme der DOG das Glaukom als Volkskrankheit ,Bei der
Glaukomerkrankung handelt es sich in Deutschland um eine ,Volkskrankheit®, da ca.
1 - 2% der Gesamtbevodlkerung an einem manifesten Glaukom leiden und davon ca.
10% schwerste Sehstérungen haben bzw. durch Glaukom erblindet sind”
(Stellungnahme der DOG 2012). Weltweit wird das Glaukom als zweithaufigste
Ursache von Erblindungen eingestuft (Resnikoff et al. 2004). In Deutschland
beziehen etwa 16.500 Menschen (14,3% aller Blinden) Blindengeld wegen eines
Glaukoms (Leitlinie Nr. 15¢ von BVA & DOG).

Das Glaukom ist eine chronisch fortschreitende Augenerkrankung, die durch
erkrankungstypische zunehmende Schaden am Sehnerv und der Netzhaut
gekennzeichnet ist. Dies fuhrt zu einem fortschreitenden Verlust von Nervenfasern
mit nachfolgenden charakteristischen Gesichtsfeldausfallen. Ein wegweisendes
Zeichen fur das Glaukom ist die Aushohlung des Sehnervenkopfes. Hinter diesem
morphologischen Befund stehen viele Faktoren, die in der Pathogenese des
Glaukoms eine Rolle spielen.

Die Folgen einer unbehandelten Glaukomerkrankung sind Visusverlust und
Gesichtsfeldausfall mit dem Endstadium der Erblindung. Viele Patienten nehmen die
Gesichtsfeldausfélle erst sehr spat bewusst wahr. Zu diesem Zeitpunkt ist die
Erkrankung bereits erheblich fortgeschritten und eingesetzte Therapiemal3hahmen
risikobehafteter sowie weniger wirkungsvoll. Der bereits eingetretene

Funktionsverlust ist zu dem irreversibel.

1.2. Der intraokulare Druck

Pro Minute werden im nichtpigmentierten Ziliarkorperepithel ca. 2,4 mm’

Kammerwasser produziert (Grehn 2006). Es gelangt von der Hinterkammer durch die
Pupille in die vordere Augenkammer und flieit zu 80-90% Uber das
Trabekelmaschenwerk in den Schlemm-Kanal. Von dort wird es uber den
episkleralen Venenplexus resorbiert. Die Abb. 1 zeigt die anatomischen Strukturen
des trabekularen Abfluss in (dbersichtlicher Weise. Der andere Teil des
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Kammerwasses (ca. 10-20%) gelangt durch die Septen des Ziliarmuskels in das

Gefallsystem der Chorioidea (uveoskleraler Abfluss).

trabekularer
Abfluss

Cornea

uveoskleraler
Abfluss

Ziliarkoérper Schlemm-Kanal

Abb. 1: Schematische Darstellung des vorderen Augenabschnitts mit den Abflusswegen des
Kammerwassers. Das Kammerwasser wird im Ziliarkdrperepithel der hinteren Augenkammer produziert und von
dort durch die Pupille in die Vorderkammer geleitet. Der Abfluss erfolgt grof3tenteils Uber das Trabekelwerk des
Kammerwinkels in den Schlemm’schen Kanal und von dort wird es (iber den episkleralen Venenplexus resorbiert.

Der andere Teil gelangt in das Gefal3system der Chorioidea durch die Septen des Ziliarmuskels

[modifiziert nach M. Sachsenweger: Duale Reihe: Augenheilkunde, 2. Auflage; Thieme Verlag, Stuttgart,
2002; S. 210]

Der normale Augeninnendruck betragt durchschnitlich 15,5+2,75 mmHg. Die
Grenzbereiche fur die Normalwerte (2 Standardabweichungen) wird in der
Fachliteratur derzeit zwischen 10 und 21 mmHg angegeben (Grehn 2006).

Ein langfristig erh6hter Augeninnendruck, wie er bei vielen Glaukomarten auftritt, ist
der wichtigste singuldre Hauptrisikofaktor, um die fur das Glaukom typische
VergrofRerung der Papillenexkavation zu verursachen. Es kommt zu einem Verlust
von Nervenfasern, d.h. von Axonen der retinalen Ganglienzellen. Dabei spielen
sowohl mechanische Faktoren als auch eine Minderdurchblutung eine Rolle. Beim
Glaukom werden zuerst die Nervenfasern mit bogenformigem Verlauf geschadigt.
Die Patienten nehmen Symptome in Form eines Gesichtsfeldausfalls erst wahr, wenn
mehr als 200.000-300.000 der 1,1 Millionen Axone geschéadigt sind (Grehn 2006).
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Der intraokulare Druck wurde in den vorangegangenen Jahren als der wichtigste und
am besten zu beeinflussende Risikofaktor fiir die Entwicklung und das Fortschreiten
der glaukomatdsen Optikusatrophie identifiziert (Kitazawa et al 1975, Leydhecker
1991). Die Senkung des Intraokulardrucks ist derzeit immer noch die wichtigste
Methode, um die glaukomatdse Schadigung des Sehnerves zu verhindern oder ihr

Fortschreiten zu verzégern (Jampel, Morrison & Pollack 2003).

Neben der durchschnittlichen héheren Augeninnendrucklage sind bei Patienten mit
Glaukom deutliche Tagesdruckschwankungen haufiger zu beobachten (Wilensky et
al. 1993, Jiurgens et al. 2009). Vorhandene Amplituden (>6 mmHg) des 10D im
Tagesverlauf werden als ein weiterer Risikofaktor fir die Entwicklung und
Progression eines Glaukoms eingeschatzt (Yablonski et al. 1993, Asrani et al. 2000).
Die Tagesmittelwerte des Intraokulardrucks des betroffenen Glaukompatienten oder
deutliche Schwankungen der Intraokularwerte im Tagesverlauf kénnen in der
klinischen Praxis schwer durch Einzelmessungen des Intraokulardrucks erfasst und
realisiert werden. Im Jahr 2003 erschien die Studie ,24-hour monitoring of intraocular
pressure in glaucoma management: a retrospective review“ von Hughes et al. Die
Ergebnisse belegen, dass 51,7% der Glaukompatienten ihre Spitzenwerte des 10D
aulBerhalb der regularen Sprechstunden hatten. Des Weiteren konnte in der Studie
gezeigt werden, dass bei 79,3% der Patienten mit IOD-Messungen, die aul3erhalb
der regularen Sprechstundenzeiten durchgefilhrt wurden, eine Anderung der
Therapie medizinisch notwendig war. Darunter waren dann 44,8%, denen noch
sogar eine chirurgische BehandlungsmalBnahme zur Regulierung des
Augeninnendrucks angeboten werden musste. Die Autoren kamen zu der
Schlussfolgerung, dass die engmaschige zirkadiane Uberwachung des 10D haufiger
zu einer Anderung des Glaukom-Managements fiihrte. Ein hoher IOD und starke
tageszeitliche 10D-Schwankungen gelten als Hauptrisikofaktoren fir das
Fortschreiten des Glaukoms. Bei den Ublichen klinischen Untersuchungen in der
Krankenhausversorgung kénnen diese Pha&nomene nicht immer erkannt werden
(Hughes et al. 2003).

In diesem Zusammenhang kommt der Durchfihrung von Augeninnendruck-
Tagesprofilen, wobei der Augeninnendruck mehrmals taglich in regelmafigen
Abstéanden Uber 24 Stunden gemessen wird, eine wichtige klinische Bedeutung flr

die Diagnostik und Therapiekontrolle des Glaukoms zu. Hierflir miissen die Patienten
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bislang stationar aufgenommen werden, was mit grofiem Aufwand fir die Patienten
und das arztliche Personal der Krankenhduser verbunden ist. Vor diesem
Hintergrund wéare die ambulante Durchfihrung von Selbstmessungen durch die
Betroffenen mittels der Selbsttonometrie zur klinischen und
gesundheitsdkonomischen Erfassung dynamischer

Augeninnnendruckschwankungen von besonderem Interesse.

1.3. Zur Augeninnendruckmessung (Tonometrie)

Das Messen des intraokularen Drucks (Tonometrie) ist eine der wichtigsten
Methoden  zur  Kklinischen  Betreuung und  Verlaufsbeobachtung  von
Glaukompatienten. Dadurch lasst sich die Uberwachung der medikamentdsen oder
chirurgischen Behandlung regelmafig nichtinvasiv durchfiihren.

AuRer den neuen implantierbaren Eyemate® Sensoren sind alle Formen der
Tonometrie extrakamerale Messungen. Die meisten Messmethoden deformieren die
Hornhaut von aufRen und korrelieren den Kraftaufwand, welcher erforderlich ist, um
den intraokularen Druck zu ermitteln.

Seit vielen Jahren wird an verschiedensten Madglichkeiten zur 10D-Messung
geforscht und bestehende Gerate weiterentwickelt. In der Anwendung unterliegt
dabei jedes Verfahren mehreren Fehlerquellen.

Eine Vielzahl an Faktoren sind von Bedeutung, die zu Abweichungen der
Messergebnisse beitragen kénnen. In der Literatur werden als Fehlerquellen neben
falscher Anwendung der Messgerate vor allem die Dicke, Krimmung und
biomechanischen Eigenschaften der Hornhaut des Auges (Liu et al. 2005),

einschlief3lich der Dicke des Tranenfilms angesprochen

Die Hornhautdicke (CCT):

In der Literatur gibt es verschiedene Mitteilungen tber den Zusammenhang zwischen
der Hornhautdicke und dem Regelsatz der Augeninnendruckmessung (Tonnu et al.
2005, Medeiros et al. 2003, Kniestedt et al. 2006, Neuburger et al. 2011). Das
Goldmann-Applanationstonometer ist auf eine mittlere Hornhautdicke von 550 um
geeicht (Kohlhaas et al. 2006). Eine dickere Hornhaut fihrt zu einem grofReren
Widerstand bei der Applanation (Abflachung der konvexen Hornhautoberflache) als

eine dinnere Hornhaut mit 500 yum. Es muss also bei dickeren Hornhauten z.B. von
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600 um mehr Kraft eingesetzt werden, was wiederum dann falschlicherweise mit
einem gréReren Druck im Augeninneren gleichgesetzt wird. Deshalb kann man sich
vorstellen, dass zur Applanation einer dickeren Hornhaut mehr Kraft aufgewendet
werden muss, der Augeninnendruck also falsch zu hoch gemessen wird. Umgekehrt
bedeutet dies fur dinnere Hornh&ute falsch niedrigere Augeninnendruckwerte.

Die biomechanischen Eigenschaften der Hornhaut:

Die Biomechanik der Kornea ist ein interdisziplindres Spezialgebiet, das die
Verformung und das Gleichgewicht des Hornhautgewebes unter Krafteinwirkung
untersucht (Garcia-Porta et al. 2014). Die Hornhaut ist visko-elastisch, das bedeutet,
sie weist viskdse und elastische Elemente auf.

Mit Elastizitat wird die unter der einwirkenden Kraft neue einsetzende Verformung
der Gewebe, die in Ruhe dann wieder in die Ursprungsform zurtickkehrt,
beschrieben. Dagegen st das viskdse Material, welches sich unter der
Krafteinwirkung (Zugstress) ebenfalls dehnt, danach aber weniger in der Lage, in die
urspringliche Form zurickzukehren.

Das Kollagen in der Bowman-Schicht und im Stroma corneae ist der Hauptfaktor fur
die Elastizititseigenschaften der Hornhaut. Von anderer Seite wirde die
Grundsubstanz, die hauptsachlich aus Proteoglykanen und Keratozyten oder
Fibroblasten besteht, fur das viskdse Verhalten sorgen (Garcia-Porta et al. 2014).
Durch mehrere Studien ist bekannt, dass ein Zusammenhang zwischen
biomechanischen Hornhauteigenschaften und Augeninnendruckmessung besteht
(Liu et al. 2005, Hager et al. 2008).

Der korneale Resistenzfaktor (CRF):

Der korneale Widerstandsfaktor beschreibt die rein elastischen Eigenschaften der
Hornhaut. Ein hoher kornealer Widerstandsfaktor spricht fir einen grof3en

Verformungswiderstand.

Die korneale Hysterese (CH):

Die Hysterese beschreibt das Deformationsverhalten der viskoelastischen Hornhaut.
Nach Verformung der Hornhaut durch eine Kraft kehrt sie dann in Ruhe verzdgert in
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ihre urspriingliche Form zurick.

Ocular Response Analyzer (ORA):

Die korneale Hysterese (CH) und der korneale Resistenzfaktor (CRF) kdnnen seit
2005 mittels Ocular Response Analyzer® (ORA) der Firma Reichert in vivo bestimmt

werden.

Der ORA (Reichert Ophthalmic Instruments, Buffalo, NY, USA) besteht aus einem
Gerat, das einen auf die Hornhaut gerichteten Luftstol3 abgibt. Die Starke des
LuftstoRes wird vom Geratesystem registriert. Der ORA hat ein elektrooptisches
Messgerat, das das Ausmald und den zeitlichen Verlauf der durch den Luftstol3
verursachten Verformung der Hornhaut aufzeichnet. Nur die Verformung im Bereich
von 3 mm Durchmesser des zentralen Hornhautareals wird gemessen. Die
gewonnenen Daten (Abb. 2) Uber den aufgewendeten Druck und die
Hornhautverformung werden von einem Rechner analysiert und in grafischer Form
wiedergegeben (Meltendorf & Ohrloff, Straub et al. 2008).

s Applanation signalmmsm Pressure (air pulse)

efsignal Amplitude

LB I BN SN BN BN SN SN BN BN SE 4

Pressur

o

Time - msec

Abb. 2: Grafische Darstellung der ORA-Ergebnisse. Die griine Kurve gibt den durch den Luftsto3
aufgewendeten Druck. Die rote Kurve zeigt die zweizeitige Applanation der Hornhaut. Die korneale Hysterese ist

die Differenz zwischen den Werten flir den Einwarts- und den Auswartsdruck

[Bild: https://www.reichert.com]
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Die Goldmann-Applanationstonometrie (GAT):

Seit ihrer Einfihrung 1955 ist die Goldmann-Applanationstonometrie (GAT) immer
noch der Goldstandard zur Intraokulardruckmessung in der Klinischen Praxis
(Goldmann 1954). Das Verfahren basiert auf dem Imbert-Fick-Gesetz (Imbert 1885,
Fick 1888). Hierbei wird die Hornhaut mit einer bestimmten Kraft in einem definierten
Krimmungareal abgeflacht und dadurch der im Auge bestehende Augeninnendruck
ermittelt. Um die Messung durchzufiihren, muss bislang ein ausgebildeter Augenarzt

immer zu Verfiigung stehen.

Das Ocuton S:

Im Jahr 1996 wurde das Ocuton S-Selbsttonometer der Firma EPSa GmbH in
Saalfeld entwickelt. Hierbei macht man sich die unterschiedlichen
Brechungeigenschaften von Licht in verschiedenen Medien zu Nutze, um den
Augeninnendruck zu messen. Die physikalische Grundlage dieses Messverfahrens
ist ebenfalls die Applanation. Durch verschiedene Kklinische Studien wurde die
Messgenauigkeit dieses Gerates dokumentiert (Theofylaktopoulos et al. 1999, Kéthy
et al. 2001, Marchini et al. 2002, Kéthy et al. 2003, Sacu et al. 2004, Vogt & Duncker
2005, Lanfermann et al. 2009). Im Rahmen der Versorgungsforschungsstudie TT-MV
und nach den Erfahrungen der Arbeitsgruppe um Tost wurden mehrere Vorschlage
zu weiteren Optimierungen der Firm- und Hardware des Gerétes angegeben, welche
vom Hersteller umgesetzt worden sind. Zum Ergebnis stand das Geratesystem

Ocuton S™TMV zur Anwendung bereit.

Das iCare-Home:

Ein weiteres Gerat zur Selbsttonometrie ist das 2014 von der finnischen Firma ,Tiolat
Oy*“ auf den Markt gebrachte ,iCare-HOME-Tononometer®, das auf dem Prinzip der
Rebound-Tonometrie beruht. Dieses Prinzip wurde erstmals 1931 von Obbink
beschrieben (Vogelsang 1952). Es basiert auf einer sich bewegenden Sonde, die auf
das Auge trifft und von ihm zurickgeworfen wird. Dabei korreliert die
Geschwindigkeit, mit der die Sonde von der Hornhautoberflaiche des Auges

zurickkommt, mit dem intraokularen Druck.
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2. Zielsetzung

Ziel der eigenen Untersuchungen war es zu evaluieren, ob und inwieweit sich die
beiden Selbsttonometer Ocuton ST™V  uynd iCare Home von der
Standarduntersuchung des Augeninnendruckes mittels GAT bei Berucksichtigung
der biomechanischen Eigenschaften der Hornhaut im Rahmen der
Krankenversorgung wahrend der Erhebung stationarer Augeninnendrucktagesprofile
unterscheiden. Dazu mussten die drei verschiedenen Messgerate unter &arztlicher
Betreuung in wechselnder Reihenfolge und bei einer ausreichenden Anzahl von 10D-
Messungen zur Anwendung gebracht werden, um systematische Fehler zu
vermeiden und ausschliel3en zu kénnen sowie eine statistische Signifikanzprifung
ermdglichen zu kdnnen.

Die gewonnenen Messwerte der drei Messverfahren sollten mit relevanten
individuellen Parametern jeden einzelnen Patienten und seine individuellen
Voraussetzungen (z.B. enge Lidspalte) verglichen und die Besonderheiten
dokumentiert werden.

Anhand dieser erhobenen Daten sollte beurteilt werden, wie gut die Reliabilitat der
IOD-Messungen mit den drei Geratesystemen im Rahmen der Qualitatssicherung
wahrend der Routinekrankenversorgung ist. Zusatzlich sollte anhand dieser
erhobenen Daten untersucht werden, ob es eventuell moéglich sein wird, die
Applanationstonometrie mit den Selbsttonometern in hauslicher Untersuchung zu
unterstitzen. Dadurch koénnten Patienten zu Hause selbststandig ihr
Augeninnendrucktagesprofil messen, ohne sich daflr in stationare Betreuung

begeben zu missen.
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3. Literaturibersicht

3.1. Zum Augeninnendruckmessgerét iCare Home

Laut Hersteller des Gerates, iCare Finland Oy, liegen 95% der Messwerte im Intervall
von £1,2 mmHg bei IOD-Werten < 20 mmHg, sowie +2,2 mmHg bei IOD- Werten von
Uber 20 mmHg im Vergleich zur Manometrie. Damit ist die physikalische
Druckmesstechnik mittels eines Manometers gemeint, die in einem abgeschlossenen
Vorderabschnitt bei Tieraugen oder post mortem an menschlichen Augen

durchgefuihrt werden kann.

Seit der Markteinfihrung im Jahr 2014 und zur Vergleichbarkeit mit der Goldmann-
Applanationstonometrie gab es eine Reihe von klinischen Studien mit veroffentlichten
wissenschaftlichen Resultaten. Leider halten viele Versuchsanwendungen einer
kritischen wissenschaftlichen Betrachtungsweise nicht Stand, weil beispielsweise zu
grol3e zeitliche Abstande zwischen den Einzelmessungen der verschiedenen
Geratesysteme lagen, keine abwechselnde Reihung der Gerate nach dem
Zufallsprinzip vorgenommen wurde usw. Im Folgenden sollen die wichtigsten
Datenerhebungen, die auf Grund ihrer Versuchsanordnung am ehesten objektive,

reliable Ergebnisse erbringen konnten, vorgestellt werden (siehe auch Tab. 1).

Dabasia et al. untersuchten das iCare Home 2016 in der Studie ,Evaluation of a new
rebound tonometer for self-measurement of intraocular pressure®. Es wurde eine
Vergleichsmessung mit dem iCare Home und der GAT bei insgesamt 56 Probanden
vorgenommen. Bei jedem Probanden erfolgten 3 Messungen mit dem iCare Home.
Dazu gehorte eine Selbstmessung, eine Messung durch eine Begleitperson und eine
Messung durch den erfahrenen Untersucher. Diese Messungen wurden dann mit der
GAT verglichen und in drei Gruppen eingeteilt. Wahrend die durchschnittliche 10D-
Differenz zwischen iCare Home und GAT in der ersten Gruppe -0,3 mmHg mit 95%
Ubereinstimmungsgrenzen zwischen -5,2 und 4,6 mmHg betrug, wurden in der
zweiten Gruppe Differenzen von -1,1 mmHg mit 95% Ubereinstimmungsgrenzen
zwischen -5,3 und 3,2 mmHg ermittelt und in der dritten Gruppe -1,2 mmHg IOD-
Differenz mit 95% Ubereinstimmungsgrenzen zwischen -6,3 und 3,9 mmHg

gemessen.
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Die Studie zeigte auch, dass die Augeninnendruckdifferenz zwischen dem GAT und
dem iCare Home sowohl bei diinneren Hornhautdicken unter 500 um als auch bei
dickeren Hornhautdicken Gber 600 um gro3er war.

Die Autoren untersuchten mittels eines Fragebogens die Handhabung der Gerate.
84% der Probanden evaluierten die Handhabung des iCare Home als leicht, fur 88%
waren die Messungen schnell durchzufihren und 95% bewerteten die Messungen
als angenehm. Die Autoren zogen die Schlussfolgerung, dass die iCare Home
Tonometrie  bei der Mehrheit von Patienten nach  durchgefihrter
Handhabungsschulung als Selbstmessung verwendet werden kann. Die I0D-Werte
mit dem iCare Home wurden bei Selbstmessung und Messung durch eine

Begleitperson im Vergleich zu GAT-Werten eher unterschatzt (Dabasia et al. 2016).

Termihlen et al. verdffentlichten im Jahr 2016 die Studie ,Accuracy of Measurement
With the iCare HOME Rebound Tonometer®. Es wurden bei 154 Patienten am
rechten Auge IOD-Messungen mittels iCare Home und iCare One (friheres Modell
von iCare) durch einen Augenarzt sowie Selbstmessungen durch die Patienten
mittels der beiden Gerate durchgefiihrt. Bei allen Patienten nahm man zuséatzlich
eine Vergleichmessung mit dem Goldmann-Tonometer vor. Auf3erdem wurde
untersucht, ob die Hornhautdicke einen mdglichen Einflussfaktor hat. Die Studie
zeigte, dass der durchschnittliche Augeninnendruck mit Standardabweichung beim
iCare Home durch den Augenarzt 15,0+5,9 mmHg betrug, der durchschnittliche 10D
mit Standardabweichung bei Selbstmessung mit iCare Home bei 14,9+6,3 mmHg
erreicht und der durchschnittliche IOD mit Standardabweichung mittels GAT 15,8+4,4
mmHg ergab.

Die durchschnittliche 10D-Differenz zwischen den Messungen mittels iCare Home
durch den Augenarzt zu den Selbstmessungen betrug 0,1 mmHg mit 95%
Ubereinstimmungsgrenzen von -4,9 bis 5,1 mmHg. Von anderer Seite wurde die
durchschnittliche Differenz zwischen dem iCare Home durch den Augenarzt und der
GAT -0,8 mmHg mit 95% Ubereinstimmungsgrenzen von -7,2 bis 5,6 mmHg
ermittelt.

Die Autoren stellten zuséatzlich fest, dass die Differenz zwischen iCare Home durch
den Augenarzt und der GAT statistisch signifikant mit der Hornhautdicke korrelierte
(p=0,01). Abschlielend stellte man fest, dass die iCare Home Messwerte

entsprechend weitgehend zu den Ergebnissen der GAT korrelierten, obwohl einige
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Beschrankungen wie hornhautdickenabhéangige Einflisse und eine zunehmende
Differenz bei hohen und tieferen IOD-Niveau mitberticksichtigt werden missten
(Termuahlen et al. 2016).

Im Jahr 2017 erschien die Publikation ,Evaluation of a New Rebound Self-tonometer,
Icare HOME: Comparison With Goldmann Applanation Tonometer® von Takagi et al.
In der Studie wurde bei insgesamt 128 Patienten mit gesichertem Glaukom oder
Verdacht auf ein Glaukom der Augeninnendruck mittels iCare Home durch einen
Augenarzt und durch den Patienten selbst ermittelt. Zusatzlich wurde danach mittels
Goldmann-Applanationstonometer eine IOD-Messung durchgefuhrt. Die Werte von
der Selbstmessung mit dem iCare Home wurden mit den iCare-Werten durch den
Augenarzt sowie den Resultaten vom Goldmann-Applanationstonometer verglichen.
Der durchschnittliche 10D mit Standardabweichung, der mittels GAT erstellt wurde,
lag bei 12.2+2.8 mmHg. Bei der Selbstmessung mit iCare Home betrugen die I0OD-
Werte 12.843.7 mmHg und bei der iCare Messung durch den Augenarzt wurden
13.1+3.8 mmHg ermittelt. Die durchschnittliche |0D-Differenz zwischen den
Messungen mittels iCare Home durch einen Augenarzt und den Selbstmessungen
betrug 0,21 mmHg (p=0.068; paired t test). Wahrend die durchschnittliche 10D-
Differenz zwischen der Selbstmessung mit dem iCare-Home und GAT 0.70 mmHg
(p<0.001; paired t test) betrug, wurde zwischen der Messung mit dem iCare-Home
durch den Augenarzt und der GAT eine Differenz von 1.00 mmHg (p<0.001; paired t
test) bestimmt. Auflerdem wurde eine positive Korrelation zwischen zentraler
Hornhautdicke und allen drei Messungen gefunden. Die Autoren teilten mit, dass das
iCare Home-Tonometer als Selbsttonometer verwendet werden kann. Die
Messungen werden im Vergleich zu den GAT-Werten eher Uberschétzt (Takagi et al.
2017).

Bei 100 Glaukompatienten bzw. einer okularen Hypertension untersuchten Brown et
al. in der Studie ,The Influence of Corneal Biomechanical Properties on Intreaocular
Pressure Measurements Using a Rebound Self-tonometer® den Einfluss der
biomechanischen Hornhauteigenschaften auf die Messung des Intraokulardrucks
durch das iCare Home im Vergleich zur GAT. In der Studie wurde neben der
Intraokulardruckmessung die korneale Hysterese (CH) und der korneale

Widerstandsfaktor (CRF) mittels Ocular Response Analyzer (ORA) bestimmt sowie
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die zentrale Hornhautdicke (CCT) erfasst. Der durchschnittliche Augeninnendruck mit
Standardabweichung lag mittels GAT bei 14,3+3,9 mmHg und mit dem iCare Home
bei 11,7+4,7 mmHg. Die durchschnittliche IOD-Differenz zwischen den Messungen
mittels iCare Home und GAT Dbetrug -2,66£3,13 mmHg mit 95%
Ubereinstimmungsgrenzen von -8,80 bis 3,48 mmHg. Wahrend die durchschnitlichen
Hornhautdicke bei 534,5+37,3 ym lag, wurde die durchschnitlichen CRF-Werte und
CH-Werte mit 9,0+1,7 mmHg bzw. 9,4+1,5 mmHg angegeben. AuRerdem fanden die
Autoren der Studie eine signifikante Assoziation zwischen diinnen Hornhauten und
niedrigerem 10D sowie eine negative Korrelation zwischen IOD und CH. Hier wurde
fur 10 mmHg niedrigere CH ein Wert von 5,17 mmHg hoherer IOD bei iCare Home
und 7,23 mmHg hdherer IOD bei GAT festgestellt. Die Autoren schlossen aus dem
Ergebnis, dass die Messungen mittels iCare Home und GAT deutlicher von den
biomechanischen Eigenschaften der Hornhaut beeinflusst waren als von der

alleinigen Hornhautdicke (Brown et al. 2018).

Die Studie ,Initial experience in self-monitoring of intraocular pressure von McGarva
et al. aus dem Jahre 2021 untersuchte die Mdglichkeiten mit der Selbstmessung des
Augeninnendrucks mittels iCare Home im Vergleich zur GAT. 18 Patienten wurden
nach einem Standardprotokoll in der Anwendung des iCare Home geschult. Die
GAT-Referenzmesswerte und die iCare Home-Werte wurden stindlich am selben
Betrachtungstag in der Klinik von 09:00 bis 16:30 Uhr gemessen. AnschlielRend
wurde jeder Patient angewiesen, am selben Abend und an den beiden folgenden
Tagen zu Hause weitere Messungen im zwei stindlichen Intervall durchzufihren.
Der mittlere 10D-Messwert wéahrend der klinischen Selbstonometrie-Phase betrug
16,7 mmHg. Der mittlere Messwert bei ganztagiger Messungen (klinische Phase mit
Abendmessungen) lag geringfiigig hoher bei 17,1 mmHg. Uber drei Tage war der
mittlere Augeninnendruckmesswert noch héher (18,5 mmHg). Die Studie zeigte eine
gute Ubereinstimmung zwischen GAT und iCare Home fiir Intraokulardruckwert bis
15 mmHg. Oberhalb dieses I0OD neigte das iCare Home jedoch zur Uberschatzung
der tatsachlichen Augeninnendruckwerten. Die Autoren schlussfolgern aus dieser
kleinen Datenerhebung, dass die Selbsttonometrie durchfiihrbar sei und die Heim-

Phase erganzende klinische Informationen liefern kann (McGrava et al. 2021).
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Tab. 1. Zum Vergleich der Augeninnendruckmessungen zwischen iCare

Home und der GAT anhand ausgewahlter relevanter Studienangaben

Studie Anzahl GAT iCare Home Differenz zu iCare Home
Probanden | (MittelxSD | (MittelxSD und GAT mit 95%
[mmHg]) [mmHg]) Ubereinstimmungsgrenzen
[mmHg]
Dabasia 56 k.A. k.A. -0.3 (von -4.6 bis 5.2) Patient
et al. 2016
-1.1 (von -3.2 bis 5.3)
Begleitperson
-1.2 (von -3.9 bis 6.3)
Untersucher
Termihlen | 154 15.8+4.4 14.9+6.3 -0.8 (von -7.2 bis 5.6)
et al. 2016 Patient
15.04£5.9 Arzt
Takagi 128 12.24+2.8 12.8+3.7 0,70 Patient
et al. 2017 Patient 0,91 Arzt
13.1+3.8 Arzt
Brown 100 14.34£3.9 11.7+4.7 -2.66£3.13 (von -8.80 bis
et al. 2018 3.48)
McGarva et | 18 k.A. 16,7 KS*- | gute Ubereinstimmung bis
al. 2021 Phase 15mmHg
18,5 Uber 3
Tage

*Klinikstunden
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3.2. Zum Augeninnendruckmessgeréat Ocuton S

Seit seiner Markteinfihrung haben mehrere klinische Studien die Pazision des
Gerates im Vergleich zum Goldmann-Tonometer sowie die Handhabung der
Geratetechnik evaluiert. Im Folgenden sollen die verschiedenen wissenschaftlichen
Studien, welche das Ocuton S mit dem GAT verglichen haben, vorgestellt werden
(siehe auch Tab. 2).

Eine hervorhebenswerte unabhangige Studie wurde im Jahre 1998 von Bolla et al.
veroffentlicht. In der Studie ,The Draeger autotonometer, its advantages and limits®
wurden von 40 Studienteilnehmern an zwei aufeinanderfolgenden Tagen ein 24-
Stunden Augeninnendruckprofil mittels mehrerer Messungen am Ocuton S erhoben.
An beiden Tagen erfolgte jeweils um 22:00 Uhr die Messung sowohl in der sitzenden
als auch in der liegenden Position der Probanden. Der Referenzwert wurde mit GAT
immer am ersten Tag um 11:00 Uhr gemessen. In der Studie zeigte sich, dass das
Ocuton S im Vergleich zum GAT statistisch signifikat immer etwas zu hoch misst. Der
durchschnittliche Augeninnendruck lag mit der GAT bei 17,8 mmHg und mit dem
Ocuton S bei 19,1 mmHg. Die Standardabweichung betrug um +4,3 mmHg. Die IOD-
Differenz zwischen den Messungen mittels Ocuton S und GAT betrug 1,3 mmHg.
AuBerdem wurde ein signifikanter Unterschied bei den Augeninnendruckmessungen
zwischen sitzender und liegender Position (im Sitzen 18,9 mmHg und im Liegen 20,8
mmHg) festgestellt. Bolla et al. untersuchten des Weiteren die Handhabung des
Ocuton S. 95% der Probanden bewerteten diese als schwierig und Kkein
Studienteilnehmer empfand es als einfach, das Ocuton S Geréat zu bedienen. Die
Autoren kamen zu dem Schluss, dass das Gerat noch nicht fur den allgemeinen
klinischen Gebrauch geeignet sei, weil es recht schwierig in der Anwendung sei, und
zum anderen, weil die von ihm ermittelten Werte um etwa 2 mmHg héher als die

Werte des Goldmann-Tonometers lagen (Bolla et al. 1998).

1999 veroffentlichten Theofylaktopoulos et al. die Daten ihrer Untersuchungen in der
Publikation ,Self-tonometry with the Ocuton S versus Goldmann tonometry“. Die
Autoren untersuchten ebenfalls die Akzeptanz und Reproduzierbarkeit des Ocuton S.
Im Anschluss an eine 15-minitige Anleitung zur Bedienung des Gerates sollten
einhundert Patienten nach Lokalanasthesie drei aufeinanderfolgende Messungen mit
dem Ocuton S durchfihren. Neunundfiinfzig Patienten waren in der Lage, die drei
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Messungen mit dem Ocuton S dann tatsachlich vorzunehmen. Die Studie ergab
durchschnittiche ~ Augeninnendruckwerte  von 23 mmHg mit  einer
Standardabweichung fir das Ocuton S von 8,2 mmHg bei 59 einbezogenen
Patienten. Der durchschnittliche 10D mit Standardabweichung betrug in der
Goldmann-Tonometerie 18+5,8 mmHg. Zwischen den Messwerten der beiden
Gerate ergab sich ein statistisch signifikanter Unterschied mit durchschnittlicher IOD-
Differenz von 5%5,7 Standardabweichung in mmHg. Die Autoren hielten es fur
problematisch, dass das Ocuton S héhere Werte als das Goldmann-Tonometer liefert
und empfahlen weitere Verbesserungen am Ocuton S, bevor das Gerat fur die

klinische Anwendung geeignet ware (Theofylaktopoulos et al. 1999).

2002 wurde die Studie von Marchini et al. ,Evaluation of the new Ocuton S
tonometer” vorgelegt und fand fast ahnliche Ergebnisse. 35 gesunde Probanden und
45 Patienten mit primarem Offenwinkelglaukom (POWG) mafien ihren
Augeninnendruck mit dem Ocuton S an einem Auge, um die Ocuton S/ Goldmann-
Korrelation und die Zuverlassigkeit der Selbsttonometrie zu bewerten. Die zentrale
Ultraschall-Pachymetrie wurde ebenfalls einbezogen. Es bestétigte sich erneut, dass
die mit dem Ocuton S ermittelten IOD-Werte im Vergleich zu denen mit dem
Goldmann-Tonometer ermittelten Werten durchweg Uberschatzt werden. In der
Studie betrug der durchschnittliche 10D mit dem Ocuton S 24,4+4,7 mmHg, bei den
Messungen mit dem Goldmann-Tonometer 18,1+4,7 mmHg, was einer Differenz von
durchschnittlich 6,3 mmHg entspricht. Die Korrelation zwischen der Hornhautdicke
und dem IOD war sowohl fur das Goldmann- als auch fur das Ocuton S-Tonometer
statistisch signifikant. Aufgrund dieser hohen Differenz gingen die Autoren davon
aus, dass technische und methodische Weiterentwicklungen am Ocuton S notwendig
seien, um eine gréRere Zuverlassigkeit zu gewahrleisten. Die Geratebedingungen
schatzten die Autoren als sicher ein. Das Geréatesystem sei von den Patienten

ausreichend leicht und ordnungsgemalf? zu bedienen (Marchini et al. 2002).

Die Studie ,Self-tonometry with the Ocuton S: evaluation of accuracy in glaucoma
patients“ von Sacu et al. aus dem Jahre 2004 berichtete Uber die Vergleichbarkeit
der Messwerte von GAT und Ocuton S. Die Autoren wollten tberprifen, ob mehrere
Messungen die Genauigkeit des Ocuton S Tonometers verbessern kdénnen. Dazu

mussten 64 Probanden insgesamt sechsmal hintereinander ihren Augeninnendruck
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mit dem Ocuton S bestimmen. Es wurde der Median aus drei bzw. sechs Ocuton-S-
Messungen mit dem Median der GAT-Messwerte verglichen. Der Median IOD betrug
bei GAT 15,5+3,2 mmHg und fir die drei Ocuton-S-Messungen 17+4,6 mmHg.
Wurden 6 Ocuton-S-Messungen durchgefuhrt, lag der Median bei 17£3,9 mmHg. Ein
Einfluss der Hornhautdicke auf den Unterschied zwischen den mittleren Ocuton S-
Messungen und den GAT-Messungen konnte nicht ermittelt werden. Das Ergebnis
zeigt, dass mehrere Messungen die Genaugkeit verbessern, aber 6
aufeinanderfolgende Messungen mittels Ocuton S als wenig praktikabel eingestuft
wurden, die vor allem keine Mehrinformation erbrachten. Stattdessen fanden Sacu et
al., dass 3 Messungen den besten Kompromiss zwischen Genaugkeit und
Patientencompliance liefern wirden. Die Autoren empfahlen ebenfalls weitere

technische Verbesserungen des Gerates (Sacu et al. 2004).

Ruokonen et al. veroffentlichten im Jahr 2005 die Studie ,Klinische
Vergleichsmessungen des Selbst-Tonometers Ocuton S mit der
Applanationstonometrie nach Goldmann®. Einhundert Glaukompatienten flhrten
jeweils drei Messungen mit dem Ocuton S durch und drei GAT-Messungen
erganzten den Versuchsaufbau. 13 Teilnehmer waren trotz wiederholter Anleitung
nicht in der Lage, die Selbstonometrie eigensténdig durchzufiihren. Bei 87 Patienten
betrug der durchschnittliche 10D mit GAT 17,5 mmHg und beim Ocuton S 18,9
mmHg. Die durchschnittliche Differenz war statistisch nicht signifikant und lag bei
1,6+1,5 mmHg. Ruokonen et al. bewerteten das Ocuton S als anwendungsbereites

Geratesystem und mdogliche echte Alternative zur GAT (Ruokonen et al. 2005).

Im selben Jahr erschien die Publikation ,Anwendbarkeit der Selbstonometrie unter
ambulanten Bedingungen zur Gewinnung von Tagesprofilen des intraokularen
Druckes® von Vogt und Duncker. Von 96 Probanden waren 46 Teilnehmer nach 15-
mindtiger Einweisung nicht zur Selbsttonometrie mit Ocuton S befahigt. Die
verbliebenen Probanden erhielten ein stationares und spaterhin ein ambulantes
Augeninnendrucktagesprofil. Die Referenzwerte wurden mittels Goldmann-
Applanationstonometrie durch einen augenarztlichen Untersucher bestimmt. Der
mittlere 10D im Tagesverlauf betrug bei der GAT 17,8+3,1 mmHg, beim Ocuton S
unter stationaren Bedingungen 19,4+3,2 mmHg. Mittels der Selbsttonometrie unter
ambulanten Bedingungen wurde ein mittlerer IOD-Wert von 18,9+3,0 mmHg ermittelt.
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Die Autoren zogen den Schluss, dass das Ocuton S Gerat zur Erstellung von

ambulanten IOD-Tagesprofilen geeignet ist (Vogt & Duncker 2005).

Im Jahr 2009 legten Lanfermann et al. ihre Daten aus der Studie ,Interaocular
pressure measurements with the newly reconfigured Ocuton STV self-tonometer in
comparison to Goldmann applanation tonometry in glaucoma patients“ zum neuen
Ocuton S*TTMV yor und verglichen dabei Messverhalten sowie Handhabung von
Ocuton STV " altem Ocuton S und dem GAT. Der wesentliche Unterschied
zwischen den beiden Ocuton S-Geraten war, dass das Ocuton STTMV jetzt
automatisch die applanierte Flache Uberprifen konnte und gleichzeitig Uber eine
automatische Rechts-/Linkserkennung verfugte. 101 Glaukompatienten mafien ihren
Augeninnendruck mittels der beiden Selbstonometer, zusatzlich wurde die GAT als
Referenzwert verwendet. Der mittlere 10D, der mittels Ocuton S erstellt wurde, lag
bei 18,3+4,2 mmHg, bei Anwendung des Ocuton S*TTMV betrug der mittlere 10D
17,5£3,6 mmHg. Der Vergleich dazu wurden mit der GAT ein durchschnittlicher
Augeninnendruck von 15,1+3,4 mmHg gemessen. Die mittlere Differenz betrug
zwischen dem Ocuton S und GAT 3,2+3,5 mmHg und zwischen Ocuton S™™MV und
GAT 2,4+3,3 mmHg. Die Autoren fanden, dass das neue Ocuton STMV Gerat die
Messgenauigkeit deutlich verbessert habe und sich den GAT-Messungen

angenahert habe (Lanfermann et al. 2009).
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Tab. 2: Zum Vergleich der Augeninnendruckmessungen zwischen Ocuton S

und der GAT anhand ausgewahlter relevanter Studienangaben

Studie Anzahl GAT Ocuton S Differenz zZu
Proband | (MittelxS | (MittelxSD Ocuton S und GAT
en D (mmHgQ)) mit 95%
(mmHgQ)) Ubereinstimmungs
grenzen
(mmHg)
Bolla et al.|40 17,8 19,1+4,3 1,3
1998
Theofylaktop | 59 18+5,8 23+8,2 55,7
oulos et al. mit (von -8 bis 23)
1999
Marchini et | 80 18,1+4,7 | 24,447 6,3
al. 2002
Sacu et al. |64 15,543,2 | 17+3,9 1,7+0,69
2004
Ruokonen et | 87 17,5 18,9 1,615
al. 2005
Vogt & | 50 17,843,1 | 19,4+3,2 stationar 1,593 stationar
Dunker 2005 18,9+3,0 ambulant 1,102 ambulant
Lanfermann | 101 15,1+3,4 | 18,3+4,2 Ocuton S 3,2+3,5 Ocuton S
et al. 2009 17,5+3,6 Ocuton 2,4+3,3 Ocuton ST

S*TT-MV

MV
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4. Material und Methoden

4.1. Aufbau eigener Datenerhebungen

In die Studie wurden 108 freiwillige Probanden eingeschlossen, die zur Durchfiihrung
eines stationaren Augeninnendrucktagesprofils aus medizinischen Grinden in der
Klinik und Poliklinik fir Augenheilkunde der Universitatsmedizin Greifswald stationar
aufgenommen wurden.

In der Klinik und Poliklinik fir Augenheilkunde der Universitatsmedizin Greifswald
werden Glaukompatienten und Patienten mit einem Glaukomverdacht oder bei nicht
ausschlieen der Progression eines Glaukoms stationar behandelt, wenn die
diagnostischen MaRnahmen die Durchfiihrung einer unabhangigen Uberpriifung des
Augeninnendruckverhaltens medizinisch erforderlich machen. Die Dauer des
stationdren Aufenthaltes betragt normalerweise drei Krankenhaustage. Die
Tagesprofile dienen bei Patienten mit einer Glaukomdiagnose zur Uberprifung der
Therapieeinstellung mittels medikamentdser oder chirurgischer MaRnahmen. Besteht
der Verdacht auf ein vorliegendes Glaukom, werden Patienten ebenfalls stationar
aufgenommen, um die zirkadianen Schwankungen des Augeninnendrucks zu
dokumentieren und ein Glaukom auszuschlieen oder zu beweisen. Wéahrend eines
solchen  Augeninnendrucktagesprofils wurde bei jedem Patienten der
Augeninnendruck alle 3 Stunden mit dem GAT gemessen. Zusatzlich werden eine
ganze Reihe spezialisierter Untersuchungen, wie sie im universitaren
Schwerpunktbereich Glaukom Ublich sind, durchgefiihrt. Im Rahmen der
Datenerfassung fir die hier vorgelegten eigenen Untersuchungsergebnisse wurden

die Hornhautdicke, die ORA-Befunde und die Perimetrie miteinbezogen.

Alle Untersuchungen und Messungen wurden in der Klinik und Poliklinik fdr
Augenheilkunde der Universitatsmedizin Greifswald durchgefihrt. Zunéchst wurde
jeder Patient, der als geeignet fir die Datenerhebung erachtet wurde, mundlich und
schriftlich Gber den Inhalt und den Ablauf der Studie informiert. Sofern der Proband
seine Bereitschaft erklarte und die Einwilligungserklarung unterzeichnete, erfolgt eine
Glaukom-spezifische ophthalmologische Anamnese. Bei dieser Anamnese wurden
u.a. die Allgemeinerkrankungen, andere Augenerkrankungen, aktuelle glaukomatodse

Behandlung und die aktuellen Beschwerden im standardisierten Studienprotokol
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erfasst, aber auch andere Faktoren wie beispielsweise Glaukomerkrankungen in der

Familie.

Im Anschluss an die klinische augenarztliche Untersuchung im Rahmen der
Regelversorgung erhielt jeder Proband eine schrittweise Anleitung zu den beiden
Selbsttonometern. Gemal dieser Anleitung wurden mit dem Patienten offene Fragen
im Anschluss erortert. Die Messungen mit den Selbsttonometern wurden zu den in
der Ublichen Krankenversorgung vorgesehenen Augeninnendruckmesszeiten (alle
drei Stunden) durchgefiihrt. Die Referenz I0D-Werte wurden hierbei am GAT
erhoben und dienen als Bezugswerte fiur die in wechselnder Reihenfolge zu
bestimmenden Messwerte mit den beiden Selbsttonometern. Es wurde bei jedem
Probanden versucht, mehrere Messungen an verschieden Zeitpunkten mit den
beiden Selbsttonometern zu erheben. So sollte untersucht werden, ob die
Selbsttonometer die zirkadianen Schwankungen des 10D erkennen konnen. Zu
jedem der festgelegten Messzeitpunkte wurde die Reihenfolge der Messgerate aus
messtechnischen und statistischen Analysegriinden variiert.

Alle Selbsttonometer-Messungen wurden in einem dafir vorgesehenen und
geeigneten Untersuchungsraum durchgefihrt. Sofern unerwiinschte Wirkungen, wie
z.B. Schmerzen oder allergische Reaktionen auftreten, sollte der Proband die Studie

jederzeit abbrechen kénnen.

Die Studie entsprach den Grundsatzen der Deklaration von Helsinki. Es wurde ein
Ethikvotum beantragt und die Durchfiihrung daraufhin in der Ethikkommission der

Universitatsmedizin Greifswald genehmigt. Die Antragsnummer lautet BB 078/20.

4.2. Augeninnendruckmessgerate

4.2.1. Die Goldmann Applanationstonometrie

Das Goldmann-Applanationstonometer ist der Goldstandard fur die Messung des
Augeninnendrucks und wird in allen groen randomisierten Klinischen
Glaukomstudien verwendet (Jampel, Morrison & Pollack 2003). Dabei wird die Kraft
gemessen, die erforderlich ist, um eine definierte Flache der Hornhaut abzuflachen.
Der naturwissenschaftliche physikalische Hintergrund dieser Messtechnik ist ein von
Imbert (1885) und spater Fick (1888) entwickeltes Gesetz. Dieses Gesetz beschreibt



Material und Methoden 21

die Beziehung zwischen dem vorherrschenden Druck innerhalb einer Kugel, welche
von einer perfekt spharischen, trockenen, unendlich dinnen Membran umgeben ist
und der Kraft, die erforderlich ist, um einen Teil dieser Kugel abzuflachen bzw. zu

applanieren (Abb. 3).

Imbert — Fick‘'sche — Gesetz:
Druck = Kraft / abgeflachte Flache

f Fluoreszein

4~ meniskus

7.35 mt'n2 (Flache)
Druck :D A 3.06 mm (Diameter) 4: Kraft

meniskus

Abb. 3: Imbert—Fick‘sche-Gesetz. Das Gesetz beschreibt die Beziehung zwischen dem vorherrschenden Druck
innerhalb einer Kugel und der Kraft, die erforderlich ist, um einen Teil dieser Kugel abzuflachen.
A=Applanationsflache

[modifiziert nach European Glaucoma Society Terminology and Guidelines for Glaucoma, 5th Edition. Br
J Ophthalmol. 2021 Jun; S. 56]
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Goldmann passte die Formelverhaltnisse auf die menschliche Hornhaut an. Diese
Anpassung lasst sich allerdings nicht ohne Korrekturen Gbertragen, weil die humane
Kornea weder unendlich dinn noch trocken ist. Goldmann und Schmidt fanden
heraus, dass bei einer Hornhautdicke von 520 pm sich die Rigiditat und die
Oberflachenspannung aufheben, wenn der Durchmesser der Applanationsflache
zwischen 2,5 und 4 mm liegt (Goldmann & Schmidt 1957). Aus diesem Grund
verwendet das Goldmann-Tonometer einen Applanationsdurchmesser von 3,06 mm,
da die Kraft in Gramm, die zur Ablflachung der Hornhaut bis zu diesem Wert benotigt
wird, multipliziert mit 10 den Druck in mmHg ergibt (Jampel, Morrison & Pollack
2003).

Das Goldmann Tonometer wird an der Spaltlampe befestigt und besteht aus einem
Dehnungsmessstreifen, der tber einen Hebel mit einer Kunststoffspitze verbunden
ist. Das untersuchte Auge wird vor der Messung mit einem Lokalanasthetikum
oberflachlich betaubt. Zur Visualisierung des Tranenfilms im Kobaltblauen Licht der
Spaltlampe wird Fluoreszein lokal appliziert. Die Messung wird am sitzenden
Patienten an der Spaltlampe durchgefihrt. Der Patient positioniert das Kinn in einer
Stitze und beruhrt mit der Stirn eine dafir vorgesehene Halterung. Fur die Messung
muss der Patient gerade ausschauen und moglichst die Augen nicht bewegen. Wenn
die Vorderflache des Tonometerképchens in der Tranen-/ Fluoreszeinflissigkeit
eintaucht und die Hornhaut vorsichtig berthrt, teilt ein Biprisma an der Spitze den
Blick auf den Tranenfiimmeniskus in zwei Halbkreise. Durch Drehen einer am
Messgerat angebrachten Skala wird die Kraft gegen die Hornhaut feinreguliert, bis
sich die Innenrander der fluoreszenzgriinen Halbkreise genau berthren (Abb. 4). In

dieser Position zeigt die Skala den intraokularen Druck in mmHg an.
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Abb. 4: Fluoreszeinringe im Goldmann-Tonometer: a Korrekte Position zur Ablesung des IODs. b
Augeninnendruck hodher als der am Tonometer eingestellte Wert. ¢ Augeninnendruck niedriger als der am

Tonometer eingestellte Wert
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Die Genauigkeit des Goldmann-Applanationstonometers hangt u.a. von der Menge
des Fluoreszeins im Tranenfilm sowie von der Dicke und Krimmung der Hornhaut ab
(Jampel, Morrison & Pollack 2003). Ein dicker, UbermaRiger Tranenfilm kann zu
breiten Spiegeln fuhren, was eine Unterschatzung des |IOD zur Folge hat. Durch
Abtupfen Uberschissiger Tranen und Abwischen der Tonometerspitze mit einem
Reinigungtuch lasst sich dieses Problem in der Regel l6sen. Alternativ kann das
Goldmann-Tonometer bei dinnen Hornhauten, wie z.B. bei hoher Myopie und
maoglicherweise bei Kindern (Jaafar & Kazi 1993, Eisenberg et al. 1998), kunstlich
niedrige Werte anzeigen, weil die Hornhautflexibilitdt tats&chlich geringer ist als fur
das Standardauge angenommen. Um den Augeninnendruck der Hornhautdicke
anzupassen, verwendet man Korrekturtabellen wie von Kohlhaas et al. 2006
vorgestellt (Tab. 3). Bei Hornh&uten mit sehr hohem Astigmatismus unterschatzt oder
Uberschatzt dieses Tonometer den IOD um 1 mmHg pro 4 Dioptrien Astigmatismus

mit bzw. gegen die Regel (Holladay et al. 1983).

Hornhautdicke, pm Korekturwert, mmHg
475 +3.19
500 +2.13
525 +1.07
550 +0.02
575 -1.04
600 -2.10
625 -3.16
650 -4.21
G5 -5.27
00 =6.33

Tab. 3: Dresdner Korrekturtabelle nach Kohlhass et al. Korrekturformel: AIOP = (-0.0423 x CCT) + 23.28
(IOP Intraokulardruck; CCT zentrale Hornhautdicke)

[modifiziert nach Kohlhaas M, Boehm AG, Spoerl E, Pursten A, Grein HJ, Pillunat LE. Effect of central
corneal thickness, corneal curvature, and axial length on applanation tonometry. Arch Ophthalmol.
2006;124(4):471-476]
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4.2.2. Die Ocuton S Selbstonometrie

Im Jahr 1986 begann Prof. Draeger mit seinen Mitarbeitern eine Selbstonometrie zu
entwickeln, die auf dem Prinzip des Applanationsverfahrens beruhen sollte. Anfang
der 1990er Jahre wurde nach diesen technischen Verfahren das Ocuton S
Tonometer von der Firma EPSa Elektronik & Prazisionsbau Saalfeld GmbH in

Tharingen auf den Markt gebracht.

Die Messung der Applanationsflache erfolgt opto-elektronisch. Dazu muss ein
Infrarotstrahl durch ein Messprisma von einer Diode auf eine Empfangerdiode
geleitet werden. Wenn keine Applanation stattfindet, erfolgte eine Totalreflexion der
Infrarotstrahlen und die gesamte Strahlung kam wieder an der Empfangerdiode an.
Erst im Kontakt mit der Hornhaut kommt es zur Applanation und es wird nur ein Tell
der Strahlung reflektiert (Abb. 5). Die Differenz zwischen reflektierten und
nichtreflektierten Strahlen wird Gber die applanierte Flache abgeleitet.

/
N\ Auge e

IR Diode Photodiode IR Diode Photodiode

Abb. 5: Weg der Lichtstrahlen durch das Prisma bei Ocuton S: links ohne Applanation, rechts bei

Applanation und Kontakt mit der Hornhautoberflache

[Bild: EPSa GmbH, Saalfeld]

Ein Mikrosensor misst die Durchbiegung einer Feder Uber die applanierte Flache von
8,55 mm?2 (Durchmesser: 3,3 mm) und steuert dadurch die erforderliche Kraft. Aus
dieser Kraft kann schlief3lich der Augeninnendruck abgeleitet werden. Die Kontaktzeit

mit der Hornhautoberflache betragt 0,15 s.
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Die Messung wird in der Regel am sitzenden Patienten durchgefuhrt. Das Tonometer
kann mit Hilfe einer Stutzvorrichtung an der Stirn oberhalb der Augenbrauen stabil
aufgesetzt werden. Alternativ kann eine Geratehalterung genutzt werden. Das Gerat
wird durch Knopfdruck angeschaltet. Es erscheint ein Licht im Gerat, das von dem
Patienten fixiert werden muss. Diese Fixierleuchte sollte wahrend der gesamten
Messung als runder Kreis erkannt werden, um sicherzustellen, dass wahrend der
Messung durchgehend die korrekte Position eingestellt ist. Durch wiederholtes
Drucken auf den Knopf wird die Messung gestartet. Dazu fahrt das Messprisma aus
dem Gerat, berihrt die Hornhaut bis zum Erreichen der definierten
Applanationsflache und kehrt anschlieend in die Ausgangsposition zuriick. Nach
vollendeter Messung liest man auf einer LED-Anzeige den Augeninnendruck in
mmHg ab. Nach jeder Messung erfolgt eine Reinigung der Kontaktoberflache mit

einem trockenen Tupfer. Die Desinfektion mittels einer ultravioletten

Bestrahlungseinheit ist in dem Aufbewahrungskasten integriert und schlie3t sich
automatisch an (Abb. 6).

a b
Abb. 6: Durchfiihrung der Messung am Ocuton S
a): mit der Hand in freier Kdrperhaltung richtig positioniert oder b): mit Hilfe einer Halterung

Die Hornhautdicke sowie die biomechanischen Eigenschaften der Hornhaut haben
auch hier einen wichtigen Einfluss auf die Messwerte, weil die Druckmessung mit
dem Ocuton S-Tonometer wie beim Goldmann-Tonometer auf dem
Applanationsverfahren beruht. Au3erdem kénnen verschiedene Faktoren zu Fehlern
beitragen z.B. Kontakt des Messprismas mit den Wimpern oder Lidkanten. Seit einer
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Optimierung der Firm- und Hardware im Jahre 2006 sind erganzende Funktionen
hinzugekommen. Dazu gehdrt u.a. die Erkennung einer falschen Ausrichtung des
Gerates. Durch diese neuen Fehlererkennungsfunktionen konnte die Anzahl an
nichtverwerbaren Messwerten reduziert werden (Lanfermann et al. 2009). Das
verdrangte Kammerwasservolumen ist bei der Applanationstonometrie im Vergleich
zur Impressionstonometrie  deutlich geringer. Damit verringert sich der
Storungsfaktor, wenn mehrere aufeinander folgende Messungen nacheinander
vorgenommen werden (Whitacre & Stein 1993). Trotzdem wurde zur Reduzierung
dieser Fehlereinflisse die Anzahl der Messungen zu jedem Zeitpunkt auf 3

Druckwerte und maximal 5 Messungen limitiert.

4.2.3. Die iCare Home Selbstonometrie

Das iCare-Tonometer ist ein Messverfahren, das auf dem Prinzip der Rebound-
Tonometrie beruht. Dieses Prinzip wurde erstmals 1931 von Obbink beschrieben.
Das Tonometer wurde Ende der 1990er Jahre von Kontiola et al. in Finnland
entwickelt. Im Jahre 2014 wurde ein Selbsttonometer iCare HOME (TA022) von der
Firma Tiolat Oy (heute: ICare Finland Oy, Finland) offiziell auf den Markt gebracht.

Die Rebound-Tonometer beruhen nicht auf dem Applanationsverfahren, sondern
vielmehr auf dem Induktionsprinzip. Dieses Messverfahren ist schematisch in Abb. 7
dargestellt. Bei diesem komplizierten Messprinzip sendet ein elektronischer Zeitgeber
einen Stromimpuls von 30 Millisekunden (ms) an eine Magnetspule, die ein
Magnetfeld erzeugt, welches den Dauermagneten in der Sonde antreibt und so die
Sonde in Bewegung versetzt und diese sanft auf die Hornhaut beschleunigt. Durch
Anpassung der Spannung des Stromimpulses ist die Geschwindigkeit der Sonde so
niedrig wie moglich eingestellt, damit die bewegte Sonde sanft auf das Auge auftrifft,
die Hornhaut berthrt und anschlieend von der Korneaoberflache zurtick
geschlendert wird. Im Messmagneten induziert diese Bewegung der Sonde und der
Permanentmagnet nach dem Impuls eine Spannung, die von der Geschwindigkeit
der Sonde abhangt (Kontiola 2000). Dieser Parameter wird in eine durch den

medizinischen Anwender nutzbare Angabe des 10D in mmHg Uberfihrt.
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| =
Pulse '
generator S
Signal analysis « Signal detector

Abb. 7: Schematische Darstellung der Intraokulardruckmessung bei iCare: Eye=Augen, Probe=Sonde,
Coil=Spule, Pulse generator= Impulsgenerator, Signal analysis= Signalauswertung, Signal detector=
Signaldetektor

[Danias J, Kontiola Al, Filippopoulos T, Mittag T. Method for the noninvasive measurement of intraocular
pressure in mice. Invest Ophthalmol Vis Sci. 2003 Mar;44(3): S.1139]

Die Untersuchung mit dem iCare Home Tonometer wird im Sitzen durchgefuhrt. Der
grol3e Vorteil im Vergleich zu den Applanationstonometrieverfahren ist, dass fur die
Messung keine Lokalanasthesie erforderlich ist und sich noch gut bei enger Lidspalte
anwenden lasst. Bei den Glaukompatienten ist oft durch die lange Glaukomtherapie
die Lidspalte verengt. Es konnte durch die chemische toxische Konjunktivopathie
eine Gewebereaktion auf die pharmakologische Zubereitung zu Pseudoptosis
kommen, also dem leichten Herabhangen des Oberlides. Der stiftftrmige schmale
Messkdrper des iCare Home trift dann viel seltener in Kontakt mit den Wimpern oder
der Lidkante als die breiten Messkdrperchen vom GAT und Ocuton S.

Nach Einschalten des Gerates muss zunéchst die sterile Einmaltonometersonde
eingesetzt werden. Sie ist an der Spitze kugelig abgerundet und mit einer
Kunststoffschicht Uberzogen, damit kein Verletzungsrisiko besteht. Anhand der
beiden Stlutzvorrichtungen fir Wange und Stirn wird das Geréat in die richtige Position
gebracht. Dabei sollte man die Tonometersonde horizontal und das Gerat im 90°-
Winkel zum Gesicht des Patienten positionieren wie es in Abb. 8 demonstriert ist. Der

Abstand der Sonde zur Hornhaut sollte ca. 5mm betragen.
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Durch Betatigen der Messtaste wird die Messung gestartet. Kurzes Driicken der
Bedienungstaste l6st jeweils eine Einzelmessung aus. Die Tonometersonde wird wie
beschrieben zur Hornhaut gefuhrt und wieder zuriicktransportiert. Es sollte 6-mal die
Messtaste gedruckt werden. Daraufhin werden 6 direkt aufeinanderfolgende
Messungen gestartet. Im Anschluss ertdnt ein Signalton, der das Ende der
Messungen signalisiert. Aus den 6 Messwerten berechnet das Gerat automatisch

den Mittelwert des vorhandenen Augeninnendrucks.

© Copyright Universitatsmedizin Greifswald
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Abb. 8: Durchfiihrung der Messung am iCare Home

Das Gerat korrekt im 90°-Winkel zum Gesicht des Patienten positioniert

Im Unterschied zum Ocuton S Selbsttonometer gibt es beim iCare Home Tonometer
keine LED-Anzeige, wo der gemessene Augeninnendruck abgelesen werden kann.
Hierfir muss das Gerat mit einem USB-Kabel erst an einen Computer
angeschlossen werden. AulRerdem wird die entsprechende Software ,iCare Link"
benttigt. Nur mittels dieser Software kann der numerische Messwert anschliel3end
ausgelesen werden und der tatsachliche Augeninnendruckwert, der zu einer

bestimmten Zeit vorherrschte, konkret ermittelt werden.

Bei der Messung des Augeninnendrucks mit dem iCare Home Tonometer muss,
ahnlich wie bei den Applanationstonometern, die Hornhautdicke beachtet werden.
Mehrere Studien (Brusini et al. 2006, Marini et al. 2011) zeigten eine Korrelation

zwischen der Hornhautdicke und den Messwerten des iCare Selbsttonometers. Nicht
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nur die Dicke der Hornhaut, sondern auch die korneale Hysterese (CH) haben einen
Einfluss auf die Messwerte des iCare Tonometers (Brown et al. 2018). Aul3erdem ist
die Rebound-Tonometrie durch die kurze Kontaktzeit mit der Hornhaut und die
geringe Kontaktflache anfalliger fir Fehlmessungen und grofR3e Streubreiten zwischen

den Einzelmessungen (Jordan, Straub et al. 2008).

4.3.  Zum Ablauf und Durchfihrung der Messwerterhebung

Die Studienmedikation

Als Lokalanasthetikum wurde bei allen Augeninnendruckmessungen an den

Probanden ,Conjuncain EDO 0,4% Augentropfen® appliziert.

Nebenwirkungen

Als Nebenwirkung kann es selten zu einer allergischen Reaktion nach Applikation
eines Lokalanasthetikums kommen. Die Anwendung an der Augenoberflache fuhrt
dann zur Kontaktallergie mit Rétung und Schwellung der Augenlider (1-10:10000).
Da im Vorfeld samtliche Teilnehmer bezlglich eventuell bekannter allergischer
Reaktion befragt worden waren, konnten diesbeziigliche Nebenwirkung nahezu
ausgeschlossen werden.

Die eingesetzten Methoden der Tonometrie sind wie vorne beschrieben alle
minimalinvasiv, weil sie nur kurzzeitig in behutsamen Kontakt mit der
Augenoberflache kommen. Die Messwerterhebung erfolgt eben durch eine
kurzzeitige Beruihrung der Augenoberflache. Entziindungen des Auges wurden durch
konsequente Einhaltung der herstellerseitig vorgeschriebenen Hygienemafinahmen
und die Verwendung von Einmalmaterial vermieden. In sehr seltenen Fallen kann es
aber nicht ausgeschlossen werden, dass bei massiv stérenden Einflissen auf die
richtige Tonometerhandhabung (Patientenadharenz, arztliche Fehlhandhabung) eine
Erosio corneae (oberflachliche Schurfwunde der Hornhaut) o.a. eintritt, die aber in

der Regel innerhalb von 1-2 Tagen unter Salbentherapie ziigig abheilt.

Wahrend der Studie kam es zu keiner einzelnen der erlauterten Nebenwirkungen bei

den Probanden
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Ein- und Ausschlusskriterien

Folgende Ein- und Ausschlusskriterien wurden bei der Auswahl der Probanden

beachtet:

Einschlusskriterien:

e Mindestalter > 18 Jahre bei Beginn der Studie
e Diagnostiziertes Glaukom oder Verdacht auf ein Glaukom
e Medizinische Indikation zum stationéaren Tagesprofil des Augeninnendruckes

Ausschlusskriterien:

e Blepharospasmus

e Entzindliche Augenerkrankungen der Augenoberflache (z.B. Keratitis)
e Krankhafte Veranderungen der Hornhaut (z.B. Keratokonus)

e Augenoperationen in den letzten 8 Wochen

e Einschrankungen in der Beweglichkeit durch Allgemeinerkrankungen wie

Morbus Bechterew, Erkrankung des rheumatischen Formkreises usw.
e Einschrankung der Adharenz

e Bekannte Allergie auf Lokalanasthetika oder Fluoreszein-Natrium

Zum Ablauf

Die Messungen mit den Selbsttonometern wurden im Anschluss an die reguléaren
IOD-Messungen durchgeftihrt. Die 10D-Werte wurden hierbei durch einen einzigen
Untersucher (A. T.) am GAT erhoben, um einen einheitlichen Referenzwert zu
bestimmen. Zu jedem ausgewdahlten Messzeitpunkt wurde die Reihenfolge der

Messgerate aus messtechnischen und statistischen Analysegrinden heraus variiert.

Die Selbsttonometer-Messungen wurden in einem separaten, geeigneten Raum
ohne Blendlichtquelle durchgefihrt

Der Proband wurde zunachst gebeten, mit dem nach Randomisierung
personalisierten festgelegten Geratesystem (iCare Home oder Ocuton STTMVY) zy
messen. Bevor die erste Messung z.B. mit dem iCare Home gemacht werden konnte,

wurde dem Patienten nochmals gezeigt, wie man das Tonometerkopfen in das Geréat
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einsetzt. AnschlieRend musste noch die Stitze fur Stirn und Wange individuell auf
den Probanden optimiert werden. Sobald das iCare Home-Tonometer beladen und
die Stutzen richtig eingestellt waren, konnte mit der ersten Messung begonnen
werden.

Hierfir positionierte der Proband das Gerat vor dem Auge unter standiger
Beobachtung durch A.T. Bei Bedarf wurde die Position nachkorrigiert. Es wurde auf
den korrekten Abstand zwischen Messsonde und Kornea des Patienten geachtet.
Dieser Abstand sollte ca. 5Smm betragen. War das Gerat richtig positioniert, leuchtete
der griine Kreis vor dem Auge des Patienten auf und die Messungen konnten
gestartet werden. Hierfur driickte der Patient den Messknopf auf der Oberseite des
Gerates fest. Jedes Driicken der Bedienungstaste l6st jeweils eine Einzelmessung
aus. Sobald die sechs Messungen geschehen waren, leuchtete auf dem Gerat das
,poone“-Zeichen (dt. ,fertig“) auf und es ertonte ein Gerausch, das den erfolgreichen
Abschlu® der Messung signalisierte. Ware die Messung aufgrund von
Verwacklungen oder sonstigen stérenden Fehlereinflissen nicht erfolgreich
gelungen, hatte das Gerat das ,Repeat‘-Zeichen (dt. ,Wiederholen®) angezeigt. Es
ertont dann ein anderes dazugehdriges Signalgerédusch. Trat dieser Fall ein, musste
der gesamte Messverlauf solange wiederholt werden bzw. erfolgte das
Messknopfdricken durch Untersucher, bis das ,Done“-Zeichen auf dem Gerat
aufleuchtete. Bei dem iCare Home-Tonometer sollte an jedem Auge eine
Serienmessung vollzogen werden, bei der das Geréat 6-malig direkt hintereinander
den Augeninnendruck misst.

Wurden beide Augen erfolgreich gemessen, notiert der Untersucher die genaue
Uhrzeit, damit die auf dem Gerét gespeicherten Werte dem dazugehdrigen Patienten
préazise zugeordnet werden konnten. Nach Abschluss der Messungen wurde die
Tonometersonde des Gerates entsorgt.

Anschlieiend wurden vom Untersucher die Conjuncain-Tropfen appliziert, die die
Augen fiir die Messungen mit dem Ocuton S T"MV-Tonometer vorbereiten sollten.
Das Ocuton S™MV-Tonometer wurde entweder mittels Selbstpositionierung der
Stirnstitze handisch vom Probanden genutzt oder mit einer Standardhalterung
eingesetzt. Diese Spezialhalterung sollte den Probanden die Durchfihrung der
Messung erleichtern. Diese Halterung bestand aus einer Stutze fur den Kopf des
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Patienten, die nach oben und unten verandert werden konnte, sowie eine seitlich
verschiebbare Befestigung fur das Selbsttonometer.

Bevor die erste Messung durchgefiihrt werden konnte, mussten die Halterung oder
im Fall des Selbstpositionierens, die Stirnstitze durch jeden Probanden individuell
eingestellt werden. Das Messprisma musste sich in der Ausgangsstellung ca. 10 mm
vor der Hornhautoberflache befinden. Sobald dies geschehen war, konnte mit den
Messungen begonnen werden. Der Patient schaute durch das Gerat auf eine
Fixationsmarke, die einen hellgrinen Kreis darstellt. Wurde der Kreis als Ganzes
erkannt, drickte der Patient die Auslosetaste und die Messung startete. War der
Kreis nicht vollstdndig zu erkennen, musste die Position des Patienten nochmal
korrigiert werden. Wahrend der Messung achtete der Untersucher auf die korrekte
Positionierung. AulRerdem konnte der Untersucher bei Bedarf mithilfe eines
Wattestabes das Oberlid des Patienten unterstitzend hoch halten, ohne Druck auf
den Bulbus oculi auszutiben. Jedes Auge wurde mit dem Ocuton S™T™MV-Tonometer
drei Mal gemessen. Maximal waren funf Messversuche zu planen. Nachdem ein
Auge erfolgreich gemessen war, wechselten die Probanden die Augenseite oder der
Untersucher verschob die Halterung seitlich mitsamt der Befestigung, bis der
Proband den griinen Kreis auf dem Partnerauge sah. Auch hier wurden durch den
Probanden in gleicher Weise drei aufeinanderfolgende Messungen am Partenerauge
durchgefuhrt. Im Unterschied zum iCare Home-Tonometer wurden die Messwerte
nicht auf dem Gerét gespeichert, sondern auf dem LED Display sofort angezeigt. Die
gemessenen Augeninnendruckwerte mussten deswegen vom Untersucher in eine
vorbereitete Tabelle eingetragen werden. Zusatzlich wurden die Uhrzeiten notiert
sowie die erhaltenen Fehlercodes, sofern es zu Fehlmessungen gekommen war.
Sobald beide Augen eines Probanden mit samtlichen Messverfahren die festgelegte
Reihenfolge durchlaufen hatte, erhielt der Proband Benetzungstropfen (Artelac Edo
Augentropfen) zur Befeuchtung und Pflege der Hornhautoberflache.

Es gehorte zum Studienablauf, dass mehrere Messungen zu verschiedenen
Uhrzeiten zu erheben waren. Zusatzlich sollten die Messzeiten mittels der drei
Tonometer auch innerhalb von 20 Minuten abgeschlossen sein und eher in
wechselnder randomisierter Reihenfolge durchgefiihrt werden. Nur dadurch konnte
ausgeschlossen werden, dass ein Messgerat etwa Einfluss auf die Messung eines

anderen Geratesystems hatte.
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4.4. Statistische Auswertung

Im Rahmen dieser Arbeit wurden prospektive Patientendaten ausgewertet, deren
Eingabe und Erfassung mit Hilfe des Programms Excel (Microsoft 2019) erfolgte. Die
statistische Analyse wurde mit dem Statistikprogramm SPSS® (Versionen 27 und 28)
(SPSS Inc, IBM. Armonk, NY, USA.) durchgefiihrt. Alle erfassten Daten in dieser
statistischen Auswertung wurden gegebenenfalls in Hinblick auf die Zielsetzung
dieser Arbeit gruppiert und subgruppiert.

Zu Beginn der Datenanalyse wurde unter Verwendung des Kolmogorov-Smirnov-
Tests und des Shapiro-Wilk-Tests gepruft, ob eine Normalverteilung der Variablen
vorlag. Da diese Tests ergaben, dass keine Variable normalverteilt war, wurden
nachfolgend nicht-parametrische Verfahren zum Test der zentralen Tendenz
verwendet. Zum Zwecke der Vergleichbarkeit mit anderen Verdéffentlichungen wurde
generell die Irrtumswahrscheinlichkeit fur Fehler erster Art mit 5% festgelegt, so dass
in dieser Arbeit a = 0.05 betragt.

AnschlieBend wurden deskriptive Statistiken der relevanten Variablen unter Angabe
der Anzahl der verwendeten Werte [n], des Mittelwertes [MW], der
Standardabweichung [o], des kleinsten und gro3ten Wertes der Verteilung und deren
Varianz erstellt.

In der statistischen Analyse erfolgten die Berechnungen der zentralen Tendenz
unabhangiger Stichproben mittels Mann-Whitney-U-Test. Zum Testen der Mittelwerte
von drei oder mehr Gruppen wurde der Kruskal-Wallis-Test bzw. zum Testen der
Differenzen, die einfaktorielle Varianzanalyse (ANOVA) durchgeftihrt. Darlber hinaus
wurden die Zusammenhénge fur die vorliegenden nicht-normalverteilten Variablen
mittels Korrelationsanalysen nach Spearman (zweiseitig) durchgefiihrt. Bei hohen
Korrelationen andert SPSS die Irrtumswahrscheinlichkeit automatisch von 5% auf
1%, in diesen Fallen wird der Korrelationskoeffizient mit einem Stern [*] angegeben.
Zum Vergleich der verschiedenen Augeninnendruckmesswerte wurde die Bland-
Altmann Analyse mit einem Punktediagramm verwendet. In dieser grafischen
Analysemethode wird der Mittelwert einer Messwertserie gegen die mittlere Differenz
beider Messwerte grafisch aufgetragen und die 95% Ubereinstimmungsgrenzen
dargestellt. Die Aussage (ber die Ubereinstinmung zweier Messmethoden erfolgte
bei Prufung der mittleren Differenz gegen null (Bland & Altman 1999).
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5. Ergebnisse

Nach Durchfihrung des geschilderten Untersuchungsablaufes kénnen in diesen
Abschnitt nunmehr die gewonnen Daten statistisch erfasst und ausgewertet
prasentiert werden. Dabei wird im ersten Teil ein allgemeiner Uberblick tber das
Probandenkollektiv  bezuglich der Gruppenzugehdrigkeit, der Alters- und
Geschlechtsverteilung sowie der erhobenen Hornhautdickenwerte, der Sehschérfe,
der vorhandenen Gesichtsfeldausfalle anhand der mittleren Defekttiefe (MD) von der
automatischen Perimetrie gegeben. AnschlieRend folgt der Vergleich der ermittelten
Augeninnendruckwerte zwischen den eingesetzten drei Tonometriegeraten.
Analysiert wurden auch die Einflisse auf das Messverhalten der
Augeninnendruckmessgerdate  von Hornhautdicke und biomechanischen

Eigenschaften der Hornhaut.

Es wurden 108 Probanden und 215 Augen untersucht. Bei ihnen erfolgten 569
Referenzmessungen mittels GAT. Dazu wurden 548 erfolgreiche Messungen mittels
iCare Home ermittelt. Bei Ocuton S™™MV standen 1259 erfolgreiche Messungen zur

Verfigung. Von denen wurden 498 Mittelwerte statistisch ausgewertet.

Demografische und klinische Merkmale der in die Studie aufgenommenen

Probanden sind in der anschlieRenden Tabelle 4 zusammengefasst worden.
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Tab. 4: Allgemeine Angabe zum Probandenkollektiv. Demografische Faktoren
und klinische Diagnosen
Mittelwert + SD
Alter (J) 61,81 + 13,62
Sehscharfe 0,85+ 0,25
Gesichtsfeld: mittlere Defekttiefe (dB) 3,951
IOD-Goldmann (mmHg) 14,63 + 3,79
IOD-ICare-Home (mmHg) 12,90 £ 4,97
IOD-Ocuton S (mmHgQ) 15,97 + 2,89
Hornhautdicke (um) 530 = 34,7
Prozent
Frauen 49%
Manner 51%
Glaukomverdacht 22,2%
Primares Offenwinkelglaukom 39,8%
Primares Engwinkelglaukom 1,9%
Okulare Hypertension 16,7%
Normaldruckglaukom 12,9%
PEX-Glaukom 2,8%
Pigmentglaukom 2,8%
Juveniles Offenwinkelglaukom 0,9%

Deskriptive Statistik

Fur diese Studie konnten die Daten von insgesamt 108 Probanden ausgewertet
werden. 84 Probanden, entsprechend 77,8% waren Glaukompatienten, von denen
die Uberwiegende Mehrheit (insgesamt 43 Probanden, entsprechend 39,8%) von
einem primaren Offenwinkelglaukom betroffen waren. Bei 24 Probanden,
entsprechend 22,2% war das diagnostische Monitoring wegen eines
Glaukomverdachts erforderlich geworden. Immerhin noch weitere 18 Patienten
(16,7%) wiesen eine okulare Hypertension auf. Bei 14 Patienten (12,9%) lag ein
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Niederdruckglaukom vor, 2 Patienten (1,9%) hatten ein Engwinkelglaukom. 3
Patienten (2,8%) wiesen ein Pigmentglaukom und weitere 3 Patienten (2,8%) ein
PEX-Glaukom auf. Zudem nahm ein Patient (0,9%) mit juvenilem
Offenwinkelglaukom in der Datenerhebung teil. Ein Patient hatte ein einseitiges
Sekundarglaukom (s. Abb. 9).

Anzahl

EWG Pigment

Glaukomform

Abb. 9: Anzahl der Glaukomform pro Auge

GV=Glaukomverdacht, POWG=priméares Offenwinkelglaukom, OHT=okulare Hypertension,
NDG=Niederdruckglaukom, EWG=Engwinkelglaukom, Pigment=Pigmentdispersionsglaukom,

PEX=Pseudoexfoliationsglaukom, JOWG=juvenilea Offenwinkelglaukom, SG=Sekundéarglaukom

Es wurden 107 rechte und 108 linke Augen untersucht. Insgesamt wurden an diesen
Augen 569 Messungen mit der GAT durchgefihrt. Von den Selbsttonometriegerate
standen dazu 498 (entsprechend 87,5%) erfolgreiche Mittelwertergebnisse vom
Ocuton S'TTMV ynd 548 Werten vom iCare Home zur Verfiigung. Das iCare Home
Gerat hatte bei drei Messungen Messwerte von <5 mmHg ohne irgendeine
medizinisch schlissige Erklarung gezeigt, sodass diese 3 Werte von der statistischen
Auswertung ausgenommen werden mussten und nur 545 Messwerte (entsprechend

95,8%) vom iCare Home zur Auswertung gelangen konnten.
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Bei den meisten Probanden (61 Probanden) wurden die drei Messungen zu
unterschiedlichen Zeitpunkten erreicht. Bei 9 Probanden wurden sogar vier
Messungen an beiden Augen zu verschiedenen Zeitpunkten ermittelt. Zudem
erfolgten bei 29 Probanden die Messungen zweimal. Bei 9 Probanden konnte nur
eine Messung an beiden Augen erhoben werden. Die Anzahl der Messungen zu

unterschiedlichen Zeitpunkten fir jeden Probanden ist in Abb. 10 aufgefuhrt.

‘ | ‘ | SFEEEE | — ‘|||l ‘ |
80

' ’ “ Probanden
Abb. 10: Ubersicht {iber die Anzahl der Messungen zu unterschiedlichen Zeitpunkten je Proband

Anzahl der Messungen
1 i 9
(————————

80 100

(insgesamt 108 ausgewertete Teilnehmer)

Das Durchschnittsalter betrug 61,81+13,62 Jahren. Der jingste Patient war 23, der

alteste Patient 87 Jahre alt.

49% der Patienten waren weiblich und 51% maéannlich. Das Durchschnittsalter der
Frauen war 63,15+11,77 Jahre und bei den Manner 60,53+15,2 Jahre.

Der Visus war im Mittel aller untersuchten Augen 0,85+0,25. Der schlechteste
Sehscharfewert lag in der Probandengruppe bei 0,1 und die beste Sehscharfe war
1,25. Die Sehscharfe wurde bericksichtigt, weil die Leistungsfunktion wichtig war,
damit der Proband den é&rztlichen Anweisungen zur erfolgreichen Fixation und

Ausrichtung der Augen gerecht werden konnte.
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Es wurde bei 107 Probanden eine Gesichtsfelduntersuchung durchgefihrt. Der
durchschnittliche Wert der festgestellten mittleren Defekttiefe (MD) in der statischen
Perimetrie mit dem Octopus 900 Perimetriegerat betrug 3,9+5,1 dB (Maximalwert

23,7 dB und Minimalwert -3,4 dB) fur die ausgewerteten 107 Probanden.

Die mittlere Hornhautdicke aller 108 Probanden betrug 530+34,7 um mit einer
Spannbreite von 452 ym bis 620 um. Wahrend die durchschnitlichen Hornhautdicke
bei Patienten mit okularer Hypertension bei 556+30,6 um lag, wurde die
durchschnitlichen Hornhautdicke bei POWG und Niederdruckglaukom mit 520+36,6
Mm bzw. 524+30,1 ym angegeben. AulRerdem lag die durchschnitliche Hornhautdicke
bei Probanden mit Glaukomverdacht bei 531+30,6 um (s. Abb. 11).

HH-Dicke bei allen Probanden

23
= Mormal

Mittehwert = 530,11
sSD=35178
n =196

Haufigkeit

450 500 550 600 650

HH-Dicke
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HH-Dicke bei POWG

— Normal
Mittelwert = 52005
SD = 35,69

200 n=84

150

Haufigheit

Hiufigkeit

100

450 500 550 600 650

HH-Dicke

HH-Dicke bei NDG

— Normal
Mittelwert = 524 5
SD =30.188

n=28
200

Haufigkeit

HH-Dicke

Abb. 11: Haufigkeitsverteilung der Hornhautdicke

200

HH-Dicke bei OHT

—tiormai
Mittelwert = 558,17
SD=30618
n=38

] e = m =
HH-Dicke

HH-Dicke bei GV

— Hormal
Mittehwert = 531,44
S0 = 30673

n=48

s 650
HH-Dicke

Bei allen Probanden: Mittelwert+SD = 530+34,7 ym, n=215 Augen
Bei Patienten mit POWG: Mittelwert+SD = 520+36,6 um, n=84 Augen

Bei Patineten mit okulérer Hypertension (OH): Mittelwert+SD =

556+30,6 ym, n=36 Augen

Bei Patienten mit Niederdruckglaukom (NDG): Mittelwert+SD = 524+30,1 um, n=28 Augen
Bei Probanden mit Glaukomverdacht (GV): Mittelwert+SD = 531+30,6 pm, n=48 Augen

Zur besseren Beschreibung der biomechanischen Verhaltnisse der Hornhaut wurden

der korneale Resistenzfaktor (CRF) und die korneale Hysterese (CH) bei jedem

Probanden bestimmt. Bei 6 Probanden konnten die CRF und CH Werten aus

technischen Grunden nicht durchgefuhrt werden.

Die meisten wissenschaftlichen Publikationen hatten die mittlere CRF und CH-Werte

entweder bei Probanden mit Glaukomerkrankung oder bei gesunden Probanden

ermittelt. Zum einheitlichen Vergleich mit diesen Publikationen wurden die

Haufigkeitsverteilung der kornealen Hysterese und des kornealen Resistenzfaktors
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bei Probanden mit gesichertem Galukom oder okularer Hypertension (159 Augen)
ausgewertet. Die Probanden mit Verdacht auf Glaukom wurden nicht in der
Haufigkeitsverteilung  ausgewertet. Bei der Korrelation zwischen den
Selbsttonometriegeraten und den biomechanischen Hornhauteigenschaften wurden
die CH und CRF-Werte aller Probanden (203 Augen) eingenommen.

Die mittleren CH und CRF-Wert lagen bei 10,5+2,6 bzw. bei 11,65+2,6 mmHg bei der
Subgruppe aus Patienten mit gesichertem Glaukom und mit okularer Hypertension
(s. Abb. 12 und 13).

Verteilung der kornealen Hysterese

30

= Mormal
Mittelwert = 10 501
SD =26379
n=159

Haufigkeit

Abb. 12: Haufigkeitsverteilung des CH-Werts bei Patienten mit gesichertem Glaukom und mit okularer
Hypertension

Mittelwert+SD = 10,5+2,6 mmHg, n=159 Augen
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20

Haufigkeit

Verteilung des kornelaen Resistenzfaktors

= Mormal
Mittelwert = 11 655
SD =2 6533
n=1589

Abb. 13: Haufigkeitsverteilung des CRF-Werts bei Patienten mit gesichertem Glaukompatienten und mit

okularer Hypertension

Mittelwert+SD = 11,65+2,6 mmHg, n=159 Augen

Der mittlere intraokulare Druck des Gesamtkollektivs wurde mit der GAT bei 14,63 +

3,79 mmHg, mit dem iCare Home bei 12,90 + 4,97 mmHg und mit dem Ocuton S™'

MV bei 15,97 + 2,89 mmHg festgestellt. Die Minimal- bzw. Maximalwerte waren mit

der GAT 4 bzw. 32 mmHg, mit dem iCare Home 5 bzw. 38 mmHg und mit dem
Ocuton STV 6 33 bzw. 26 mmHg. Die Varianz betrug bei der GAT 14,43, bei dem
iCare Home 24,68 und beim Ocuton ST™-MV 8 38 mmHg (s. Tab. 5).

Tab. 5: Mittelwerte, Minimal- bzw. Maximalwerte der Messungen des IOD mit iCare

Home, Ocuton S™™MV sowie der Referenzmessung mittels GAT

Gesamtkollektiv

Gesamtkollektiv

Gesamtkollektiv

iCare Home Ocuton S'TT-MV GAT
Anzahl der Messwerte 545 498 569
Mittelwert 12,90 mmHg 15,97 mmHg 14,63 mmHg
Standardabweichung + 4,97 mmHg + 2,89 mmHg + 3,79 mmHg
Minimalwerte 5 mmHg 6,33 mmHg 4 mmHg
Maximalwerte 38 mmHg 26 mmHg 32 mmHg
Varianz 24,68 mmHg 8,38 mmHg 14,43 mmHg
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Die erhobenen Messwerte wurden in unterschiedlicher Reihenfolge genommen. Es
erfolgten 155 Messungen mit der Reihenfolge iCare Home-Ocuton S"TTMV-GAT (I-O-
G), 93 Messungen mit Ocuton S TMV-iCare Home-GAT (O-1-G), 196 Messungen mit
GAT-iCare Home-Ocuton SV (G-I-O), 113 Messungen mit GAT-Ocuton S'TT-MV.
iCare Home (G-O-I) und nur 12 Messungen mit der Reihenfolge iCare Home-GAT-
Ocuton STV (]-G-O). Aufgrund der wenigen Messungen mit der letzten
Reihenfolge bei organisatorisch schwieriger Gerateanordnung wurden diese

Messungen in der Statistik nicht ausgewertet.

Der Median des Augeninnendruckes betrug bei der GAT mit der Reihenfolge G-I1-O
15 mmHg, bei G-O-l 14 mmHg, bei I-O-G 14 mmHg und bei O-I-G 15 mmHg (s. Abb.
14).

40

476
o
301 196 o471
o
o 569
8 473 )
o 568
5600567

207

G0 G-0-l -0-G Q-G

Messung-Reihenfolge

Abb. 14: Ubersicht zu den Varianten der vier Messreihenfolgen mit GAT. Boxplot-Darstellung: von oben nach
unten die Maximalwerte, die 75%-Quartilen, die Mediane, die 25%-Quartilen und die Minimalwerte. Aul3reil3er
sind mit einem Kreis markiert. Der Median betrug bei Messreihenfolge G-1-O 15 mmHg, bei G-O-1 14 mmHg, bei
I1-O-G 14 mmHg und bei O-I-G 15 mmHg

X-Achse: von links nach rechts: Reihenfolge (GAT-iCare Home-Ocuton STTMY)  (GAT-Ocuton STMV-iCare
Home), (iCare Home-Ocuton STTMV-GAT), (Ocuton ST-MV-iCare Home-GAT)

Y-Achse: Messwerte in mmHg
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Der Median des Augeninnendruckes mit dem iCare Home lag bei allen Varianten der
Messreihenfolge im Vergleich zur GAT etwa um 1 bis 4 mmHg tiefer. Die
gemessenen Werte des iCare Home waren im Mittel bei der Reihenfolge G-O-1 am
niedrigsten (s. Abb. 15).
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Abb. 15: Ubersicht zu den Varianten der vier Messreihenfolgen mit iCare Home. Boxplot-Darstellung: von
oben nach unten die Maximalwerte, die 75%-Quartilen, die Mediane, die 25%-Quartilen und die Minimalwerte.
AuBreil3er sind mit einem Kreis markiert. Der Median betrug bei Messreihenfolge G-1-O 12mmHg, bei G-O-I
10mmHg, bei I-O-G 13mmHg und bei O-I-G 11mmHg

X-Achse: von links nach rechts: Reihenfolge (GAT-iCare Home-Ocuton S TMY) (GAT- Ocuton STMV-iCare
Home), (iCare Home-Ocuton STTMV- GAT), (Ocuton ST-MV-iCare Home-GAT)
Y-Achse: Messwerte in mmHg

Im Vergleich zur GAT lagen die gemessenen Werte des Ocuton S™T™MV im Mittel bei
allen Varianten der Messreihenfolge etwas tUber den GAT-Werten mit zirka 1 bis 2
mmHg (s. Abb. 16).
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Abb. 16: Ubersicht zu den Varianten der vier Messreihenfolgen mit Ocuton STV, Boxplot-Darstellung: von
oben nach unten die Maximalwerte, die 75%-Quartilen, die Mediane, die 25%-Quartilen und die Minimalwerte.
Aufreil3er sind mit einem Kreis markiert. Der Median betrug bei Messreihenfolge G-I-O 16 mmHg, bei G-O-I
15,33 mmHg, bei I-O-G 16 mmHg und bei O-1-G 16,33 mmHg

X-Achse: von links nach rechts: Reihenfolge (GAT-iCare Home-Ocuton ST™MY)  (GAT-Ocuton S*TMV-iCare
Home), (iCare Home-Ocuton S"TTMV-GAT), (Ocuton STMV-iCare Home-GAT)

Y-Achse: Mittelmesswerte in mmHg

Die Signifikanz der Unterschiede zwischen der Messreihenfolge bei iCare Home,
Ocuton STV und GAT konnte mit dem Kruskal-Wallis-Test festgestellt werden.
Dieser statistische Test zeigte einen signifikanten Unterschied der Messwerte
zwischen den verschiedenen Messreihenfolge fur das iCare Home mit p<0,001 an.
Damit war die Nullhypothese zu verwerfen. Bei GAT und Ocuton S 7™MV wurde kein
signifikanter Unterschied festgestellt mit p=0,262 bei GAT und p=0,063 bei Ocuton
S'TT-MV_Deshalb konnte die Nullhypothese beibehalten werden (s. Tab. 6).

Bei GAT und Ocuton S™™MV wurden die gesamten Messungen unabhangig von der
Messreihenfolge in den nachsten statistischen Abbildungen ausgewertet. Wegen des
dargestellten Einflusses der Messreihenfolge wurden anderseits fur das iCare Home

die gesamten Messungen sowie die Messungen mit der Reihenfolge I-O-G, bei
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denen die anderen Geratesysteme keinen Einfluss auf iCare Home-Messwerte

hatten, weiter analysiert.

Hypothesentestlibersicht

Nullhypothese Test Sig. EntsEgeidu
Kruskal-
Die Werteilung von GAT ist (ber die E;?”'S'TEH Mullhypothe
1 Kategorien van Messung-Reihe bhanai 262 se
identisch. :23 angig beibehalten
Stichproben
Kruskal-
Wallis-Test

Die Yerteilung von Ocuton MW ist

2 (ber die Kategorien von Messung- bei 063

Mullhypothe
unabhangig 5&

Reihe identisch. en beibehalten
Stichproben
Kruskal-
Die Verteilung von lcare ist Ober die E‘;?”'s'TESt Nullhypothe
3 mgtnet?sncrhe.n von Messung-Reihe ggahhéngig 000 |8 Splehnen
Stichproben

Tab. 6: Hypothesentestlbersicht zur Reihenfolge der IOD-Messungen mit GAT, Ocuton STV und iCare
Home. signifikanter Unterschied zwischen der Messreihenfolge bei iCare Home mit p<0,001 und dadurch wird die
Nullhypothese verworfen. Bei GAT und Ocuton S™™MV wurde kein signifikanter Unterschied festgestellt mit
p=0,262 bei GAT und p=0,063 bei Ocuton S 7™MV und dadurch wird die Nullhypothese beibehalten.

Der Zusammenhang zwischen den suffizienten Messwerten der zwei verschiedenen
Messgerate wurde mit einem Streudiagramm (Scatterplot) dargestellt. Dabei sind
beide Geréate dann sehr &hnlich, wenn alle Punkte mdglichst auf einer Linie liegen
und dadurch der Korrelationskoeffizient sich der 1 annahert.

Normalerweise ist ein Korrelationskoeffizient von R = 0,5 Ausdruck einer

mittelstarken Korrelation und ein R = 0,7 spricht fiir eine starke Korrelation @

(1): ,SPSS Version 10 - Einflihrung in die moderne Datenanalyse unter Windows*, 7. Auflage, Addison Wesley Verlag, Minchen, Deutschland, 2000, S. 320
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Der Korrelationskoeffizient mittels Spearman-Korrelation liegt bei 0,824 bzw. 0,848
und macht einen starken positiven Zusammenhang zwischen den Messergebnissen
vom GAT und dem iCare Home bei allen Messungen bzw. bei der Messreihenfolge I-
O-G wahrscheinlicher (s. Abb. 17 und 18).

R? Linear= 0,678
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Abb. 17: Korrelationskoeffizient zwischen den Messwerten mit dem iCare Home und dem Goldmann-
Applanationstonometer. Die Korrelation zwischen den Messwerten mit dem iCare Home und dem GAT ist
signifikant mit einem BestimmheitsmaR R? von 0,678 und einem Korrelationskoeffizient mittels Spearman-
Korrelation R von 0,824

X-Achse: Messwerte mit dem iCare Home
Y-Achse: Messwerte der zugehdrigen Messung mittels Goldmann

R= Korrelationskoeffizient mittels Spearman-Korrelation
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357

R? Linear=0,719

iCare

Abb. 18: Korrelationskoeffizient zwischen den Messwerten mit dem iCare Home und dem Goldmann-

Apllanationstonometer bei der Messreihenfolge (iCare Home-Ocuton STTMV-GAT). Die Korrelation zwischen
den Messwerten mit dem ICare Home und dem GAT bei der Messreihenfolge I-O-G ist signifikant mit einem

Bestimmheitsmal R? von 0,719 und einem Korrelationskoeffizient mittels Spearman-Korrelation R von 0,848

X-Achse: Messwerte mit dem iCare Home
Y-Achse: Messwerte der zugehdrigen Messung mittels Goldmann

R= Korrelationskoeffizient mittels Spearman-Korrelation
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Der Korrelationskoeffizient mittels Spearman-Korrelation liegt bei 0,638 mit einem
mittelstarken positiven Zusammenhang zwischen den Messergebnissen mit dem
GAT und dem Ocuton STTMV pei samtlichen IOD-Messungen (s. Abb. 19).

R? Linear= 0,407
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R=0638
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Abb. 19: Korrelationskoeffizient zwischen den Messwerten mit dem Ocuton S™™V und dem Goldmann-
Apllanationstonometer. Die Korrelation zwischen den Messwerten mit dem Ocuton STV und dem GAT ist
signifikant mit einem Bestimmheitsmal R? von 0,407 und einem Korrelationskoeffizient mittels Spearman-
Korrelation R von 0,638

X-Achse: Mittelmesswerte mit dem Ocuton S*TT-MV
Y-Achse: Messwerte der zugehdrigen Messung mittels Goldmann

R= Korrelationskoeffizient mittels Spearman-Korrelation
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Der Mittelwert der Differenz zwischen der GAT und iCare Home bzw. Ocuton S*TT-MV
wurde mit dem Verfahren nach Bland und Altmann statistisch untersucht. Wenn die
Linie, die zum Mittelwert der Differenz zeigt, auf Null in der Y-Achse liegt, dann
besteht keine Differenz des Mittelwerts zwischen beiden Geraten. Wenn der
Mittelwert oberhalb der Nulllinie liegt, sind die Messwerte des Gerétes, das als erstes
in der Y-Achse aufgefiihrt ist, durchschnittlich hdher als die des an zweiter Stelle in
der Y-Achse bezeichneten Vergleichgerates. Liegt die Mittelwertlinie unterhalb der
Nulllinie, dann ist der Mittelwert des ersten Gerates tiefer als des anderen Geréates.
Die nachfolgende Abbildung 20 visualisiert bspw. dass bei einem intraokular
vorherrschenden Augeninnendruck zwischen 10 und 20 mmHg die GAT-Werte
durchschnittlich héher liegen als die mit dem iCare Home ermittelten Messwerte. Bei
,wahren“ Augeninnendruckverhaltnissen tber 20 mmHg verandert sich aufgrund der
unterschiedlichen = messtechnischen  Gegebenheiten  beider Gerate das
Messwertverhaltnis. Durchschnittlich sind die GAT-Werte dann etwas niedriger als

die mit iCare Home bestimmten Augeninnendruckwerte.

Zwischen GAT und iCare Home betrug der Mittelwert der Differenz 1,73 mmHg bei
einer Standardabweichung von 2,84 mmHg. Die 95% Ubereinstimmungsgrenze lag
bei (-3,95; 7,41). Nahe zur GAT war der Mittelwert der Differenz zwischen beiden
Geraten bei der Reihenfolge 1-O-G 0,84 mmHg mit einer Standardabweichung von
3,03 und 95% Ubereinstimmungsgrenzen bei (-5,22; 6,9) (s. Abb. 20 und 21).
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Abb. 20: Bland-Altman Diagramm zur Schwankungsbreite der Abweichungen zwischen GAT und iCare
Home

Die roten Linien zeigen die Ubereinstimmungsintervalle, die blaue Linie zeigt den Mittelwert der Differenz. Wenn
die blaue Linie im positiven Bereich (oberhalb der Null-Linie) liegt, sind also die Messwerte des GAT im Schnitt
héher als beim iCare Home. Liegt die blaue Linie unterhalb der Null-Linie, ist der Mittelwert des iCare Home
hoher. Liegt die blaue Linie auf der Null-Linie, dann besteht keine Differenz des Mittewert der beiden Geréte. Hier
befindet sich der Mittelwerte des iCare Home tiefer als GAT (GAT-iCare Home > 1,73).

Bei einem intraokular vorherrschenden Augeninnendruck zwischen 10 und 20 mmHg liegen die GAT-Werte
durchschnittlich hoher als die mit dem iCare Home ermittelten Messwerte. Bei Augeninnendruckverhéltnissen
Uiber 20 mmHg sind die GAT-Werte durchschnittlich etwas niedriger als die mit iCare Home bestimmten

Augeninnendruckwerte.
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Abb. 21: Bland-Altman Diagramm zur Schwankungsbreite der Abweichungen zwischen GAT und iCare

Home bei der Messreihenfolge I-O-G

Die Linie der Mittelwerte lag bei +0,84 und dadurch ist der Mittelwert des iCare Home auch tiefer als GAT.
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Das 95% Ubereinstimmungintervall bei der Bland-Altman-Analyse zwischen GAT und
Ocuton ST"MV |ag bei (-7,29; 4,31). Der Mittelwert der Differenz betrug -1,49 mmHg
mit einer Standardabweichung von 2,9 mmHg (s. Abb. 22).
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Abb. 22: Bland-Altman Diagramm zur Schwankungsbreite der Abweichungen zwischen GAT und Ocuton
SHTT-MV

Die Linie der Mittelwerte hier lag bei -1,49. Demnach lag der Mittelwert des Ocuton ST™MV (iber denen der GAT.

Um den Einfluss der zentralen Hornhautdicke auf die Messung mit dem iCare Home
und Ocuton S 7™MV perechnen zu kénnen, musste der wahre im Auge tatséchlich
vorherschende IOD bekannt sein. Das kann aber nur durch eine intrakamerale
Messung erfolgen. Diese ist in klinischen Studien gewdhnlicherweise nicht
durchzufihren, weil dafir eine invasive Vorgehensweise mit damit verbundenen
erheblichen Risiken fir den einzelnen Probanden verbunden ist (z.B. Erblindung
durch Endophthalmitis). Deshalb kann hier nur angenommen werden, dass der
wahre 10D dem korrigierten GAT-Wert nach der Korrekturformel von Kohlhaas et al.
2006 (s. Seite 24) entspricht. Tragt man die Differenz zwischen dem Kkorrigierten
GAT-Wert und dem gemessenen iCare Home- bzw. Ocuton STTMV-Wert gegen die

zentrale Hornhautdicke auf, so erhalt man ein Diagramm mit bestimmter Gleichung.
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Bei iCare Home (s. Abb. 23) bekommt man folgende Gleichung y = 42,38 —
(0,075xCCT). Wenn die y-Achse bei 0O liegt (der iCare Home-Wert und korregierte
GAT-Wert sind gleich), erhalt man ein CCT-Wert von 564 ym und dadurch kann die

folgende Korrekturformel aufgestellt werden:

IOD-iCare Home-korrigiert = IOD-iCare Home-unkorrigiert + [(CCT- 564) x (-0,075)]

Nach dieser Formel fiihrt eine Anderung der Hornhautdicke um 10 pym zu einer
Abweichung des iCare Home-Wertes von 0,75 mmHg vom postulierten ,wahren

Augeninnendruckwerte®.

R2 Linear= 0,510
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Abb. 23: Die Differenz zwischen dem korrigierten GAT- und dem gemessenen iCare Home-Wert gegen die

zentrale Hornhautdicke.

Eine Anderung der zentralen Hornhautdicke um 10 pm fiihrt zu einer Anderung des mit dem iCare Home

gemessenen IOD von 0,75 mmHg.
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Die Differenz zwischen dem Kkorrigierten GAT-Wert und dem gemessenen iCare
Home-Messwert gegen die zentrale Hornhautdicke wurde auch bei der Reihenfolge I-
O-G ausgewertet (siehe auch Abb. 24), so erhalt man ein Diagramm mit folgender
Gleichung y = 48,23 — (0,087xCCT). Hierzu liegt der CCT-Wert bei 552 ym, wenn die

y-Achse 0 ist. Dadurch kann die folgende Korrekturformel aufgestellt werden:

IOD-iCare Home-korrigiert = IOD-iCare Home-unkorrigiert + [(CCT- 552) x (-0,087)]

Nach dieser Formel wurde eine Abweichung des iCare Home-Wertes von ca. 0,9

mmHg bei einer Anderung der Hornhautdicke von 10 um festgestellt.

R2 Linear= 0,628

korregierte GAT -iCare
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Abb. 24: Die Differenz zwischen dem korrigierten GAT- und dem gemessenen iCare Home-Wert gegen die

zentrale Hornhautdicke bei der Reihenfolge 1-O-G.

Eine Anderung der zentralen Hornhautdicke um 10 pm fiihrt zu einer Anderung des mit dem iCare Home

gemessenen IOD von ca. 0,9 mmHg.
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Fur das Ocuton STV wurde in Abb. 25 ein Diagramm mit folgender Gleichung
y = 11,09 — (0,02xCCT) erhalten. Hierzu schneidet die y-Achse 0 bei einem CCT-

Wert von 503 um und dadurch kann die folgende Korrekturformel aufgestellt werden:
IOD-Ocuton STmvv-korrigiert = IOD-Ocuton S™vW-unkorrigiert + [(CCT- 503) x (-0,02)]

Daraus ist ersichtlich, dass eine Anderung der zentralen Hornhautdicke um 10 ym zu

einer Anderung des mit dem Ocuton ST gemessenen IOD von 0,2 mmHg fiihrt.

° R2 Linear= 0,069

korregierte GAT - Ocuton S
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Abb. 25: Die Differenz zwischen dem korrigierten GAT- und dem gemessenen Ocuton STMV-Wert gegen
die zentrale Hornhautdicke.

Eine Anderung der zentralen Hornhautdicke um 10 pym fiihrt zu einer Anderung des mit dem Ocuton STTMV
gemessenen IOD von 0,2 mmHg.
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In Tab. 7 zeigt sich, dass die mit GAT, iCare Home und Ocuton STV gemessenen
IOD-Werte sowie die korrigierten GAT-Werte und die zentrale Hornhautdicke alle
signifikant (p<0,001) mit den CRF-Werten korrelierten. Die CH-Werte sind signifikant
assoziiert mit der zentralen Hornhautdicke und den GAT-Werten (p<0,001) sowie
auch mit Ocuton ST™MV-Werten (p<0,05). Demgegeniber trifft dies fir die iCare
Home-Werte nicht zu (p=0,853 bzw. p=0,554 bei I-O-G). Die zentrale Hornhautdicke
(CCT) korreliert mit den GAT und iCare Home-Werten signifikant (p<0,001) sowie mit
den Ocuton S"TMV-Werten (p=0,025).

Tab. 7: Ergebnisse zur Untersuchung des Zusammenhangs zwischen CCT und
biomechanischen Eigenschaften der Hornhaut (CH und CRF) sowie IOD-Messungen
mit der Goldmann Applanationstonometrie, iCare Home und Ocuton STV,
CCT GAT Korrigierte | iCare iCare Ocuton
GAT Home Home bei | ST™W
I-O-G
CH | Spearman | 0,311 0,141 0,273 0,008 0,050 0,104
Korrelation
P <0,001 | <0,001 <0,001 0,853 0,554 0,024
CRF | Spearman | 0,642 0,442 0,199 0,583 0,625 0,277
Korrelation
P <0,001 | <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001
CCT | Spearman 0,329 0,078 0,477 0,551 0,100
Korrelation
P <0,001 0,064 <0,001 <0,001 0,025
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Es besteht keine Korrelation zwischen den iCare Home gemessenen IOD-Werten

und den CH-Werten bei samtlichen Messungen sowie bei der Messreihenfolge 1-O-G
(s. Abb 26 und 27).
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Abb. 26: Korrelationskoeffizient zwischen den mit den iCare Home gemessenen I0D- und den CH-Werten.
Keine Korrelation zwischen den mit den iCare-Home gemessenen IOD- und den CH-Werten mit einem

Bestimmheitsmal R? von 2,426E-4 und einem Korrelationskoeffizient mittels Spearman-Korrelation R von 0,008

X-Achse: Messwerte mit dem iCare Home
Y-Achse: CH-Werte der zugehorigen Messung
R= Korrelationskoeffizient mittels Spearman-Korrelation
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Abb. 27: Korrelationskoeffizient zwischen den mit den iCare Home gemessenen I0D- und den CH-Werten
bei der Messreihenfolge 1-O-G. Keine Korrelation zwischen den mit den iCare-Home gemessenen IOD- und den
CH-Werten mit einem Bestimmheitsmal? R? von 0,003 und einem Korrelationskoeffizient mittels Spearman-

Korrelation R von 0,050

X-Achse: Messwerte mit dem iCare Home
Y-Achse: CH-Werte der zugehorigen Messung
R= Korrelationskoeffizient mittels Spearman-Korrelation
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Es besteht eine positive signifikante Korrelation zwischen den iCare Home
gemessenen |IOD- und den CRF-Werten bei samtlichen Messungen sowie bei der
Messreihenfolge 1-O-G (s. Abb. 28 und 29).

R? Linear= 0,323
40
=]
@
30 o =} o
o o
4] @
@ ]
] @
= 2 0 @ @
= ° S ° o
2 20 o° e
@ o
= o
o o 0o0m
o 00 O O
o®m 000 O @ a
o0 o0 @ a0 O e o
o o0 © o0 OOl @©
Q00 D ch L e 00 @
= » [+] o @ 2o
10 COODONOADE-OmD o 00 .
& CEDOBOE @ e oe
o0Q @ @ 00 @
Q0000 om Q0
0000 @
= =]
R=0,583
0
[ 8 10 12 14 16 18 20
CRF

Abb. 28: Korrelationskoeffizient zwischen den mit dem iCare Home gemessenen |IOD- und den CRF-
Werten. Die Korrelation zwischen den mit den iCare-Home gemessenen 10D- und den CRF-Werten ist signifikant
(p<0,001) mit einem BestimmheitsmaR R? von 0,323 und einem Korrelationskoeffizient mittels Spearman-
Korrelation R von 0,583

X-Achse: Messwerte mit dem iCare Home
Y-Achse: CRF-Werte der zugehdrigen Messung
R= Korrelationskoeffizient mittels Spearman-Korrelation
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RZ Linear= 0,386
40
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Abb. 29: Korrelationskoeffizient zwischen den mit den iCare Home gemessenen |IOD- und den CRF-
Werten bei der Messreihenfolge I-O-G. Die Korrelation zwischen den mit den iCare-Home gemessenen |OD-
und den CRF-Werten ist signifikant (p<0,001) mit einem BestimmheitsmaR R? von 0,386 und einem
Korrelationskoeffizient mittels Spearman-Korrelation R von 0,625

X-Achse: Messwerte mit dem iCare Home
Y-Achse: CRF-Werte der zugehdrigen Messung

R= Korrelationskoeffizient mittels Spearman-Korrelation
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Zwischen den mit dem Ocuton STT™V pestimmten I0D-Werten und den

Messergebnissen der CH wurde eine negative singnifikante Korrelation
nachgewiesen (s. Abb. 30).

R2 Linear= 0,008
30

Ocuton S

Abb. 30: Korrelationskoeffizient zwischen den mit den Ocuton SV gemessenen I0OD- und den CH-
Werten. Die Korrelation zwischen den mit den Ocuton STMV gemessenen I0D- und den CH-Werten ist

signifikant (p=0,024) mit einem BestimmheitsmalR R? von 0,008 und einem Korrelationskoeffizient mittels
Spearman-Korrelation R von 0,104

X-Achse: Messwerte mit dem Ocuton S TT-MV
Y-Achse: CH-Werte der zugehdérigen Messung

R= Korrelationskoeffizient mittels Spearman-Korrelation
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Eine positive signifikante Korrelation wurden zwischen den Ocuton STTMV
gemessenen IOD- und den CRF-Werten ermittelt (s. Abb. 31).

R2 Linear=0,075
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Abb. 31: Korrelationskoeffizient zwischen den mit den Ocuton SV gemessenen IOD- und den CRF-
Werten. Die Korrelation zwischen den mit den Ocuton SV gemessenen I0OD- und den CRF-Werten ist

signifikant (p<0,001) mit einem BestimmheitsmaR R? von 0,075 und einem Korrelationskoeffizient mittels
Spearman-Korrelation R von 0,277

X-Achse: Messwerte mit dem Ocuton S TT-MV
Y-Achse: CRF-Werte der zugehodrigen Messung

R= Korrelationskoeffizient mittels Spearman-Korrelation
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6. Diskussion

Obwohl die Goldmann-Applanationstonometrie immer noch der Goldstandard zur
Intraokulardruckmessung bei der Glaukomversorgung in der klinischen Praxis ist,
nimmt seit mehreren Jahren das Interesse am Einsatz von Selbsttonometer zu.
Dieser Aspekt hat wahrend der Covid-19-Pandemie eine noch grofR3ere Bedeutung
gewonnen. Obwohl die Pandemie die Gesundheitsversorgung weltweit erheblich
verandert hat, war ein stationares Klinikbett fur elektives Tensionstagesprofil zur
Glaukomdiagnostik bzw. Glaukomversorgung besonders schwierig zu erhalten.
Infolgedessen ist die Selbstmessung und Datenerfassung des Intraokulardruckes zu
verschiedenen Zeitpunkten im h&uslichen Umfeld mittels eines Selbsttonometers
ohne stationare Aufnahme des Patienten, die zusatzlich mit groRem Aufwand fur
Patienten und arztliches Personal verbunden ist, von grof3er medizinischer und
gesundheitsbkonomischer Bedeutung.

Die publizierten Daten von Hughes et al. vom Jahr 2003 zeigen exemplarisch und
eindrucklich, dass uber 50% der Glaukompatienten ihre Spitzenwerte des I0ODs
aulBerhalb der regularen Sprechstunde haben. Die Selbsttonometrie bietet eine
vielversprechende Erganzung der Glaukomversorgung, um die Fluktuationen des
dynamischen Parameters Augeninnendruck wie Blutdruck oder Blutzuckertagesprofil
tatsachlich zu erfassen. Nur so lassen sich viele IOD-Messungen erfassen und man
konnte wahrscheinlich die Spitzenwerte des IODs viel haufiger erkennen und die
tatsachlichen Intraokulardruckschwankungen feststellen.

Damit wir die Vorteile dieser Selbsttonometrie zukinftig besser ausnutzen und die
Gerate als Erganzung zu den ambulant gewonnenen GAT-Werten in der
Glaukomversorgung einordnen koénnen, ist es wichtig, die Genauigkeit dieser Gerate
nachzuweisen und alle Einflussfaktoren, die die Validitat beeintrachtigen kénnen, zu

kennen.

Vergleich von GAT und iCare Home

Unsere Daten zeigen, dass der Augeninnendruck mittels iCare Home gegenuber der
Referenzmessung mit der Goldmann-Applanationstonometrie eher unterschatzt wird.
Der mittlere selbstgemessene I0D-Wert mittels iCare Home lag mit 1,73 mmHg (95%

Ubereinstimmungsgrenzen war zwischen -3,95 und 7,41 mmHg) niedriger als der mit
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der GAT ermittelte Wert. Auch bei der Messreihenfolge I-O-G war der mittlere iCare
Home-Wert noch um 0,84 mmHg (95% Ubereinstimmungsgrenzen lag zwischen
-5,22 und 6,9 mmHg) tiefer als mit der GAT.

Diese Unterschatzung konnte bereits auch in den anderen Studien gezeigt werden
(s. Tab. 8). Die Bewertung des Augeninnendrucks mit dem iCare Home im Vergleich
zum Goldmann-Applanationstonometer wurde auf zwei Arten durchgefuhrt, namlich
mittels Selbstmessung oder mit der Messung durch eine andere Person

(Begleitperson oder der Untersucher).

Etwas besser als in der vorliegenden Studie schnitt die Differenz zwischen dem iCare
Home bei Selbstmessung und dem GAT in der Erhebung von Dabasia et al. 2016
von -0,3 mmHg (95% LoA lag zwischen -5,2 und 4,6 mmHg) und bei Mudie et al.
2016 von -0,33 mmHg ab. Bei Dabasia et al. wurde die Genauigkeit der iCare Home
Selbstmessung mit der GAT verglichen, wobei ein Auge pro Testperson nach dem
Zufallsprinzip ausgewahlt wurde. Das bedeutet, dass insgesamt 56 Messungen
mittels iCare Home mit GAT verglichen wurden. Es liegen also deutlich weniger
Messwertergebnisse als in der Auswertung unserer Arbeit vor. Bei Mudie et al.
wurden von 127 Probanden jeweils 3 Messungen mittels iCare Home von nur einem
Auge in die Studie aufgenommen. Zusatzlich erfolgte eine strenge Auswahl der
Probanden, zum Beispiel wurden nur Patienten mit einer zentralen Hornhautdicke
zwischen 500 und 600 ym eingeschlossen. Zuséatzlich musste die erste von drei vom
Patienten durchgefuihrten iCare Home-Messungen innerhalb von 5 mmHg mit der mit
dem GAT gemessenen Werte liegen. Aul3erdem musste der Bereich der drei iCare
Home-Messungen weniger als 7 mmHg betragen. Zusétzlich wurden zwei GAT-
Messungen durchgefuhrt, und wenn der Unterschied zwischen den Messungen mehr
als 2 mmHg betrug, wurde eine dritte Messung durchgefiuihrt und der Medianwert

verwendet. Damit wurde eine erhebliche Vorselektion vermutlich vorgenommen.

Die Ergebnisse von Pronin et al. 2017 und Brown et al. 2018 ergaben eine
wesentlich groRere durchschnittliche Differenz der durch iCare Home ermittelten
Augeninnendruckwerte zur GAT-Messung als in der vorliegenden Arbeit. Der mittlere
Augeninnendruckunterschied zwischen beiden Geraten betrug bei Pronin et al. -2,58
mmHg bei Selbstmessungen und -2,66 mmHg bei Messungen durch den Prufer. Bei
Brown et al. wurde eine Differenz zwischen beiden Geraten bei Messungen durch

den Prifer von -2,66 mmHg festgestellt. Eine mogliche Erklarung ist die feste
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Messreihenfolge, dass immer die Messung mit GAT vor dem ermittelten Wert mit
iCare Home erfolgte. Laut unserer Ergebnisse wurde fur die Messung mit der GAT
ein signifikanter Einfluss auf das Messwertverfahren des iCare Home und dadurch

niedriger Messwert beobachtet.

Viele andere Studien hatten fast &hnliche Ergebnisse wie in der vorliegenden Arbeit.
Zum Beispiel Termihlen et al. 2016 berichteten, dass der mittlere
Augeninnendruckunterschied zwischen beiden Geraten iCare Home und GAT -0,8
mmHg betrug, wenn die Messung durch den Augenarzt erfolgte. Bei
Selbstmessungen der Probanden lag die Differenz zwischen diesen beiden Geréaten
in der Studie von Chen et al. 2016 zwischen 0 und -1 mmHg. Noguchi et al. 2016
berichteten, dass der mittlere Unterschied zwischen iCare Home und GAT -1,03
mmHg betrage. Der mittlere Augeninnendruckunterschied zwischen iCare Home und
GAT wurde in der Studie von Valero et al. 2017 -1,31 mmHg bei Selbstmessung und
-0,61 mmHg bei Messung durch den Augenarzt angegeben. Cvenkel et al. 2020

stellten einen mittleren IOD-Unterschied von -1,2 mmHg fest.

Entgegen der Mehrheit der Publikationen kamen Takagi et al. 2017 in ihrer Studie zu
der Schlussfolgerung, dass der Augeninnendruck mittels iCare Home im Vergleich
zur Referenzmessung mit der Goldmann-Applanationstonometrie eher Uberschatzt
wird. In dieser Studie stellten die Autoren fest, dass die Differenz zwischen iCare
Home und GAT +0,70 mmHg (95% LOA lag zwischen -3,07 und 4,46 mmHg) bei
Selbstmessung und +0,91 mmHg (95% LOA lag zwischen -2,75 und 4,56 mmHg) bei
Messung durch den Augenarzt betrage. Eine madgliche Erklarung ist die
vorgenommene selektive Auswahl der Probanden zu dieser Studie. Beispielsweise
wurden nur Probanden mit einem Visus von 20/25 oder besser einbezogen.
Aullerdem hatte die Mehrheit der eingeschlossenen Patienten ein
Normaldruckglaukom, so beschrdnken sich die Ergebnisse der 10D-Messungen
vermutlich auf einem schmalen Skalenbereich. Eine frihere Studie wies bereits
darauf hin, dass bei hoheren 10D-Werten die Messungen mit dem iCare-Tonometer
wesentlich weniger gut mit denen der GAT korrelieren (Munkwitz et al. 2008).
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Tab. 8: Vergleich der Augeninnendruckmessungen mit dem iCare Home zur

Referenzmessung mittels GAT

Studie IOD Differenz zwischen 95%
iCare Home und GAT Ubereinstimmungsgrenzen
(mmHg) (mmHg)

Dabasia et al. 2016 -0,3 bei Selbstmessung zwischen -5,2 und 4,6
-1,1 bei Messung durch zwischen -5,3 und 3,2
Begleitperson
-1,2 bei Messung durch den | zwischen -6,3 und 3,9
Untersucher

Termuhlen et al. 2016 -0,8 bei Messung durch den | zwischen -7,2 und 5,6
Augenarzt

Mudie et al. 2016 -0,33 bei Selbsmessung unbekannt

Noguchi et al. 2016 -1,03 zwischen -3,91 bis 5,98

Chen et al. 2016 Zwischen 0 und -1 bei unbekannt
Selbstmessung

Pronin et al. 2017 -2,58 bei Selbstmessung zwischen -4,71 und 9,88
-2,66 durch den Prifer zwischen -3,48 und 8,8

Valero et al. 2017 -1,31 bei Selbstmessung zwischen -3,34 und 5,96
-0,61 bei Messung durch zwischen -3,91 und 5,14
den Augenarzt

Brown et al. 2018 -2,66 bei Messung durch zwischen -8,80 und 3,48
den Prufer

Cvenkel et al. 2020 -1,2 bei Selbstmessung zwischen -3,4 und 5,9

Takagi et al. 2017 0,70 bei Selbstmessung zwischen -3,07 und 4,46
0,91 bei Messung durch den | zwischen -2,75 und 4,56
Augenarzt

Vergleich von GAT und Ocuton S*TT-WV

Fur das Ocuton STMV zeigten unsere Ergebnisse eine Uberschatzung der mittleren
Augeninnendruckwerten im Vergleich zur Referenzmessung mittels Goldmann-
Applanationstonometrie. Der mittlere selbstgemessene 10D-Wert mit dem Ocuton
STTMV Jag bei 1,49 mmHg (95% LoA lag zwischen -7,29 und 4,31 mmHg) und damit
héher als der von der GAT bestimmte Augeninnendruckwert. Diese Befunde
bestatige die Ergebnisse mehrerer friherer Studien, die das Gerat Ocuton S alter
Konfiguration mit dem GAT verglichen hatten (s. Tab. 9). Zum Beispiel betrug die
mittlere Augeninnendruckdifferenz zwischen den beiden Geraten bei Bolla et al. 1998

1,3 mmHg. Sacu et al. 2004 stellten fest, dass der mittlere Unterschied zwischen
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Ocuton S und GAT bei 1,7+0,69 lag. Ruokonen et al. 2005 ermittelten eine
durchschnittliche Differenz von 1,6+1,5 mmHg. Vogt & Dunker 2005 kamen mit der

durchschnittlichen Differenz von 1,59 mmHg zu ahnlichen Ergebnissen.

Die einzige veroffentliche Studie, die das neue Gerat Ocuton SV mit der GAT
verglichen hatte, stammt von Lanfermann et al. 2009. Dabei lag die mittlere
Augeninnendruckdifferenz mit 2,4+3,3 mmHg hoéher als in den bereits zitierten
Publikationen. Eine mogliche Erklarung konnte darin liegen, dass danach weniger

Messwerte zur Auswertung zur Verfigung (202 Mittelwerte) als in der aktuellen

Untersuchung stehen (548 Mittelwerte).

Tab. 9: Vergleich der Augeninnendruckmessungen mit dem Ocuton S zur
Referenzmessung mittels GAT
Studie GAT Ocuton S Differenz zu Ocuton S
i 0,
(Mittel+SD | (Mittel+SD und GAT mit 95%
Ubereinstimmungsgrenz
(mmHQ)) (mmHQ)) en
(mmHgQ)
Bolla et al. 1998 | 17,8 19,1+4,3 1,3
Theofylaktopoul | 18+5,8 mit 2348,2 55,7 (von -8 bis 23)
os et al. 1999
Marchini et al.| 18,1+4,7 24,4447 6,3
2002
Sacu et al. 2004 | 15,5+3,2 17+£3,9 1,7+0,69
Ruokonen et al. | 17,5 18,9 1,6+x1,5
2005
Vogt & Dunker | 17,8+£3,1 19,4+3,2 stationar, 1,593 stationéar
2005 18,9+3,0 ambulant 1,102 ambulant
Lanfermann et | 15,1+3,4 18,3+4,2 Ocuton S 3,2+3,5 Ocuton S
al. 2009 17,5+3,6 Ocuton ST™V | 2 4+3,3 Ocuton ST\
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Einfluss eines Messgerates auf den Messwert eines anderen Geréates von GAT,

iCare Home und Ocuton STTMV

Die eigenen Untersuchungen zeigten einen signifikanten Unterschied der Messwerte
des 10D zwischen den verschiedenen Messreihenfolgen (p<0,001) mit dem iCare
Home an. Dagegen wurden keine signifikanten Unterschiede der Messwerte
zwischen den Messreihenfolgen bei Eingabe vom Ocuton ST™MV (p=0,063) und vom
GAT (p=0,262) festgestellt. Das bedeutet, dass das iCare Home, welches auf dem
Induktionsprinzip beruht, keinen signifikanten Einfluss auf die Messwertergebnisse
vom GAT oder Ocuton S™T™MV haben durften. Dagegen wurde fir die Tonometer mit
dem Applanationsverfahren ein signifikanter Einfluss auf des Messwertverfahren des
iCare Home beobachtet. Eine Erklarung ist vermutlich, dass durch die
Applanationstonometrie die Hornhaut und die Augenvorderkammer biomechanisch
starker verandert wird und moglicherweise es zu einer gewissen Verschiebung der
Flissigkeit aus der Vorderkammer flihren kann. Deshalb ist fur weitere
Datenerhebung zu empfehlen, die Messungen mit dem iCare Home vor der

Applanationstonometrie durchzufihren.

Bisher wurde nach unserem Kenntnisstand keine Publikation vorgelegt, die den
Einfluss eines Messgerates auf den Messwert eines anderen Gerates von GAT,
iCare Home und Ocuton S*TTMV yntersucht, wie sie hier erfolgte. Daher sind die
vorliegenden Ergebnisse zu diesem Aspekt auch nicht mit einschlagigen Resultaten

anderer Publikationen zu vergleichen.

Zentrale Hornhautdicke

In unseren Untersuchungen ergab sich flr die mittlere zentrale Hornhautdicke (CCT)
des Gesamtkollektives eine Dicke von 530+34,7 ym. Die Spannbreite reichte von
425 bis 620 um. Die durchschnitliche zentrale Hornhautdicke bei Patienten mit
okularer Hypertension mit 556+£30,6 ym war signifikant hoher als bei Probanden mit
POWG (520£36,6 pm) und Niederdruckglaukom (524+30,1 um). Diese Daten liegen
im Bereich vieler bislang veroffentlicher Ergebnisse. Xu et al. 2021 fanden, dass die
durchschnittliche Hornhautdicke bei Patienten mit okularer Hypertension (547,0+30,1
pgm) hoher als bei Patienten mit POWG (537,3+31,8 um) lag. Copt et al. 1999
berichteten Uber signifikante hohere Werte der mitteleren zentralen Hornhautdicke
bei okularer Hypertension mit 583+34 ym im Vergleich zu Patienten mit POWG
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(543+35 ym) und Normaldruckglaukom (521+31 pm). Das entspricht dem Ergebnis
von Velten et al. 2000 mit 586+43 um fur Patienten mit okularer Hypertension und
558+31 um bei POWG sowie 555+46 um bei Normaldruckglaukom

Abhéangigkeit des iCare Home-Tonometers von der zentralen Hornhautdicke:

Die Korrelation zwischen iCare Home und zentraler Hornhautdicke wurde in den
letzten Jahren in zahlreichen Publikationen diskutiert (Brown et al. 2018, Takagi et al.
2017, Pronin et al. 2017, Cvenkel et al. 2020) und ebenfals als statistisch signifikant
bewertet.

In unserer Untersuchung war die Korrelation zwischen CCT und den mit dem iCare
Home gemessenen Werten statistisch signifikant (p<0,001). Dies entspricht den
Ergebnissen anderer Publikationen. Bei unseren Resultaten sind der korregierte
GAT- und iCare Home Wert gleich bei einer zentralen Hornhautdicke von 564 um
bzw. 552 um bei der Reihenfolge 1-O-G. Dazu fiihrte bereits eine geringe Anderung
der zentralen Hornhautdicke um 10 ym zu einer Zunahme der IOD-Werte mit iCare
Home um 0,75 mmHg bzw. 0,9 mmHg bei der Reihenfolge I-O-G. Brusini et al. 2006
benutzten die gleichen statistischen Methoden, um den Einfluss der zentralen
Hornhautdicke auf die Messung mit dem frihrerem iCare-Modell (TAO1i) berechnen
zu kénnen. Sie berichteten Uber negative Korrelation zwischen CCT und den Werten
von iCare, sodass eine Veranderung des CCT-Werts um 10 ym zu einer Abweichung

des iCare-Werts um 0,7 mmHg fuhrte.

Abhangigkeit des Ocuton S'TTMV-Tonometers von der zentralen Hornhautdicke:

Zwischen CCT und Ocuton S alter Konfiguration haben Marchini et al. 2002 die
Korrelation als statistisch signifikant bewertet. Die zentrale Hornhautdicke ist in
unserer Untersuchung signifikant mit den Ocuton S"™™MV gemessenen Werten
korreliert (Spearman-Korrelation =0,100; p=0,025). Dies entspricht den Ergebnissen
von Marchini et al. Bei unseren Untersuchungen stellten wir fest, dass eine gerimge
Anderung der CCT um 10 pym zu einer Abweichung des Ocuton-Werts mit leichter

Erhéhung um 0,2 mmHg fuhrte.

Bei der o.g. Ergebnisse aus der Fachliteratur und den gewonnenen eigenen

Erfahrungen sehen wir einen deutlichen Zusammenhang zwischen zentraler
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Hornhautdicke und den mit dem iCare Home gemessenen Werten im Vergleich zu
den mit dem Ocuton ST™MY gemessenen Werten. Deshalb ist eine Berlicksichtigung
der zentralen Hornhautdicke bei der Intraokulardruckmessung mittels iCare Home

besonders wichtig.

Biomechanik der Hornhaut

Korneale Hysterese (CH-Wert):

Inzwischen ist bekannt, dass ein Zusammenhang zwischen den biomechanischen
Hornhauteigenschaften und der Progression des Glaukoms bestehen durfte. De
Moraes et al. 2012 und Chandrasekaran et al. 2020 berichteten, dass bei einem
geringeren CH-Wert von einem schnellen Fortschreiten des Glaukoms auszugehen
ist. AuRerdem stellten Mederios et al. 2003 fest, dass Augen mit einem niedrigeren
CH-Wert einen frihzeitigen Gesichtsfeldverlust als solche mit einem hdoheren CH-
Wert erleiden. Zhang et al. 2019 kamen zu der Schlussfolgerung, dass die korneale
Hysterese als Biomarker fir die Erkennung von Glaukomféllen geeignet sein kdnnte.
Diese Erkenntnis basiert auf der Annahme, dass das Verformungverhalten der
Hornhaut einen direkten Rickschluss auf die Stabilitat und das biomechanische
Verhalten im Bereich der Lamina cribrosa erlauben.

Mehrere veroffentlichte Studien fanden, dass die mittleren CH-Werte bei
Glaukompatienten niedriger als bei gesunden Probanden waren. Bei Del Buey-Sayas
et al. 2021 wurde ein mittlerer CH-Wert von 9,69+1,9 mmHg bei Glaukompatienten
und 10,75+1,5 mmHg bei gesunden Probanden gemessen. Diese Werte entsprechen
den Ergebnissen von Fujishiro et al. 2020 (10,33+0,97 mmHg bei der
Normalpopulation und 9,18+1,14 mmHg bei Glaukompatienten) sowie den Studien
von Mangouritsas et al. 2009 mit 10,97+1,59 mmHg bei nichtglaukomatdésen Augen
und 8,95+1,27 mmHg von Patienten mit primarem Offenwinkelglaukom.

In unserer Untersuchung betrug der mittlere CH-Wert bei Glaukompatienten mit
gesicherter Diagnose und bei Patienten mit okulédrer Hypertension 10,5+2,6 mmHg.
Diese Ergebnisse weichen von den o.g. Studien ab. Eine mdgliche Erklarung konnte
die lange angewendete drucksenkende Vorbehandlung mittels lokaler
pharmakologischer Wirksubstanzen, Laserbehandlung oder operativer invasiver
Behandlungsmalinahmen bei den meisten unserer Patienten sein. So berichteten
Sallam et al. 2022, dass der mittlere CH-Wert bei Probanden mit primé&ren
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Offenwinkelglaukom vor dem Therapiebeginn in der untersuchten Patientengruppe
bei 6,81+1,70 mmHg lag. Dieser CH-Wert war bei der gleichen Probandengruppe
nach einjahriger lokaler drucksenkender Behandlung mit Monopraparat oder
Combipréaparat deutlich hoher (9,79+0,89 mmHg).

Kornealer Resistenzfaktor (CRF-Wert):

Der korneale Widerstandsfaktor beschreibt die rein elastischen Eigenschaften der
Hornhaut. In der vorliegenden Arbeit lag der mittlere CRF-Wert bei 11,65+2,6 mmHg
bei Patienten mit gesichertem Glaukom sowie Patienten mit okularer Hypertension.
Dieses Resultat entspricht den Ergebnissen von Del Buey-Sayas et al. 2021 bei
11,18 mmHg bei Glaukompatienten. Kaushik et al. 2012 stellten ein signifikant
hoherer CRF-Wert bei POWG-Patienten fest.

Biomechanische Einflussfaktoren und Goldmann-Applanationstonometer:

Die Biomechanik der Hornhaut spielt moglicherweise eine wichtige Rolle in der
Glaukomdiagnostik, weil ihr Einfluss die Validitat der Tonometermesswerte
beeintrachtigen kann.

Einen Zusammenhang zwischen Goldmann-Applanationstonometrie und CRF bzw.
CH-Wert wurde bereits in mehreren veroffentlichten Studien diskutiert.
Shokrollahzadeh et al. 2022 berichteten lber einen signifikanten Zusammenhang
zwischen GAT und CH-Wert bzw. CRF-Wert (p<0,001) bei Probanden im Alter Gber
60 Lebensjahre. Ahnliche Zusammenhange fanden Sallam et al. 2022, wobei diese
signifikante Korrelation zwischen GAT und CH- bzw. CRF-Wert bestanden bei
POWG-Patienten und bei gesunden Probanden. In unseren Untersuchungen wurde

ahnliche Korrelation mit p<0,001 festgestellt.

Biomechanische Einflussfaktoren und iCare Home-Tonometer:

Unsere Untersuchungen zeigen eine signifikante Korrelation zwischen CRF und
iCare Home (Spearman-Korrelation =0,583, p<0,001). Demgegenuber war keine
Korrelation zwischen der kornealen Hysterese und dem iCare Home beobachtet
(Spearman-Korrelation =0,008, p=0,853).

Damit weichen unsere Ergebnisse von den Resultaten der Arbeitsgruppe von Brown
et al. 2018 ab, weil die Autoren fanden, dass beide Einflussfaktoren (CH und CRF)
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signifikant mit iCare Home korrelierten. Dies stimmt mit den Ergebnissen von Chui et
al. 2008 und Shin et al. 2015 Uberein, die ein friheres iCare-Modell auswerteten, bei
dem die Autoren feststellten, dass die CRF und CH einen signifikanten

Zusammenhang mit dem iCare aufwiesen.

Biomechanische Einflussfaktoren und Ocuton S'T""MV-Tonometer:

In dieser Arbeit wurde zwischen den mit dem Ocuton STV gemessenen 10D- und
CH-Werten eine negative signifikante Korrelation (Spearman-Korrelation =0,104,
p=0,024) sowie zwischen Ocuton S und CRF-Werten eine positive signifikante
Korrelation (Spearman-Korrelation =0,277, p=<0,001) nachgewiesen. Bisher wurden
nach unserem Kenntnisstand in keiner Publikation die biomechanischen
Einflussfaktoren (CH und CRF Werte) mit Ocuton S'TTMV statistisch untersucht.
Daher sind unsere Ergebnisse bislang einzigartig und kdnnen nicht mit Ergebnissen
aus anderen Publikationen hinsichtlich ihrer Reliabilitat verglichen werden. Allerdings
nutzt das Ocuton STTMV das methodische Grundprinzip der GAT. Fur die GAT wurde
Uberwiegend eine vergleichbare Beeinflussung der Augeninnendruckwerte
beobachtet, wie wir sie fur das Ocuton STT-MV ermittelt haben.
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7. Zusammenfassung

Obwohl die Goldmann-Applanationstonometrie immer noch der Goldstandard zur
Intraokulardruckmessung bei der Glaukomversorgung ist, nimmt seit mehreren
Jahren das Interesse am Einsatz von Selbsttonometer in der ambulanten
Glaukomdiagnostik zu. Im Jahr 1996 wurde das Ocuton S-Selbsttonometer der Firma
EPSa GmbH in Saalfeld mit dem Applanationsmessverfahren entwickelt. Eine
Versorgungsforschungsstudie TT-MV fuhrte 2006 zu einer Optimierung des Geréates.
Ein weiteres Gerat zur Selbsttonometrie ist das 2014 von der finnischen Firma ,Tiolat
Oy*“ auf den Markt gebrachte ,iCare-HOME-Tononometer“, das auf dem Prinzip der

Rebound-Tonometrie beruht.

Ziel der eigenen Untersuchungen war es zu evaluieren, ob und inwieweit sich die
beiden  Selbsttonometer Ocuton S™V  uynd iCare Home von der
Standarduntersuchung des Augeninnendruckes mittels GAT bei Berucksichtigung
der biomechanischen Eigenschaften der Hornhaut unterscheiden. Dazu ist das Ziel,
dass die Selbsttonometer in der ambulantern Glaukomdiagnostik die

Applanationstonometrie unterstiitzen und ergéanzen.

Zu diesem Zweck wurde bei 108 Probanden der Intraokulardruck mittels GAT und
den beiden Selbsttonometern an unterschiedlichen Zeitpunkten und in wechselnder
Reihenfolge gemessen. Zusatzlich erfolgte u.a. die Bestimmung der Hornhautdicke,

der kornealen Hysterese und des kornealen Resistenzfaktors.

Die wichtigen Ergebnisse dieser Studie sind:

- Die Messwerte des iCare Home unterscheiden sich statistisch signifikant
zwischen den verschiedenen Messreihenfolgen. Dagegen wurde bei GAT und
Ocuton ST"MV kein signifikanter Unterschied festgestellt.

- Es besteht eine positive Korrelation zwischen den Messergebnissen mit dem
GAT und den beiden Selbsttonometern

- Der Augeninnendruck mittels iCare Home wird gegentber der
Referenzmessung mit der GAT eher unterschatzt. Die mittlere Differenz der

Messungen aller Probanden betrug 1,73+2,84 mmHg bzw. 0,84+3,03 mmHg
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bei der Reihenfolge I-O-G, wobei die anderen Geratesysteme keinen Einfluss
auf iCare Home-Messwerte hatten

- Der Augeninnendruck mittels Ocuton S™™MV wird gegeniiber der Messung mit
der GAT eher uberschéatzt. Die mittlere Differenz der Messungen aller
Probanden betrug 1,49+2,9 mmHg

- Die Messergebnisse des iCare Home korreliert negativ statistisch signifikant
mit CCT. Eine Anderung der zentralen Hornhautdicke um 10 um fiihrt zu einer
Abweichung des IODs von 0,75 bzw. 0,9 mmHg (bei der Reihenfolge I-O-G)

- Die Messergebnisse des Ocuton STTMV korrelieren negativ statistisch
signifikant mit CCT. Eine Anderung der zentralen Hornhautdicke um 10 ym
fuhrt zu einer Abweichung des I0ODs von 0,2 mmHg

- Die mit den beiden Selbsttonometern gemessenen I0D-Werte korrelieren
signifikant mit den CRF-Werten

- Die mit dem Ocuton S"T™MV gemessenen IOD-Werte korrelieren signifikant mit

den CH-Werten. Demgegenuber trifft dies fur die iCare Home-Werte nicht zu.

Damit wir die Vorteile der Selbsttonometrie zukiinftig besser benutzen und die Gerate
als Ergadnzung zu den ambulant gewonnenen GAT-Werten in der
Glaukomversorgung einordnen kdnnen, ist es wichtig die Genauigkeit dieser Gerate
nachzuweisen und alle Einflussfaktoren, die die Validitat beeintrachtigen kénnen, zu
kennen.

Bei vorliegendem Einfluss der Applanationstonometrie auf den Messwert des iCare
Home ist zu empfehlen, die Messungen mit iCare Home vor der
Applanationstonometrie durchzuftihren.

Die beiden Geréate liegen in einer guten Durchschnittsdifferenz der Messwerte zur
GAT. Das Ocuton ST™MV Jiegt mit seinen Messwerten durchschnittlich immer etwas
Uber der Goldmann-Applanationstonometrie, wahrend die Resultate mit dem iCare
Home Gerat systematisch meistens etwas die GAT-Werte unterschatzen.

Die Berucksichtigung der zentralen Hornhautdicke ist bei der IOD-Messungen mittels
beider Selbstonometer vor allem beim iCare Home besonders wichtig.

Die CRF-Werte sind bei beiden Selbstonometern zu beachten. Bei Messungen mit
dem Ocuton S'TTMV sollten zusatzlich die CH-Werte in die Messwertinterpretation

einbezogen werden.
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