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1. Zusammenfassung

Primare und sekundare Offenwinkelglaukome stellen eine der haufigsten Ursachen der
irreversiblen Sehnervenschadigung in Europa und weltweit dar.* Bei der operativen Therapie
des Glaukoms, die auf die Senkung des Intraokulardrucks (IOD) zielt, kann es jedoch zu
verschiedenen Komplikationen kommen, die je nach Art des chirurgischen Verfahrens und der
Konstitution des Auges variieren.?? Klassische Filtrationschirurgien wie die Trabekulektomie
(TE) tragen dabei insbesondere fir achsenmyope Augen ein bedeutsames Risiko der okularen
Hypotonie in sich, die durch postoperative Uberfiltration verursacht wird.*> Ein nicht-
penetrierendes Verfahren wie die Viskokanaloplastik (VKP) in modifizierender Kombination mit
Mitomycin C kann dieses Risiko durch Vermeidung der postoperativen Uberfiltration bei
gleichzeitig effizienter Drucksenkung verringern. Das Auftreten einer postoperativen okuléren
Hypotonie bei emmetropen oder refraktiv heterogenen Kohorten wird nach VKP mit oder ohne
Mitomycin C mit 9 - 20 % angegeben®’ im Vergleich zu 20 - 42 % nach TE mit Mitomycin C.58°
Die Notwendigkeit friiher postoperativer Interventionen aufgrund von Hyper- und Hypotonien
ist nach VKP geringer als nach TE.®1°

Mittels einer retrospektiven Analyse von Patientendaten aus dem Glaukomzentrum der
Augenklinik des Universitatsklinikums Koln wurden in dieser Arbeit Evaluationen insbesondere
der hypotoniebedingten Komplikationen sowie der Langzeiteffektivitat einer mit Mitomycin C
modifizierten VKP an mittel- und hochgradig myopen Augen durchgefuhrt. Einunddreil3ig
konsekutiven Augen nach VKP mit Mitomycin C mit einem mittleren sphéarischen Aquivalent
(SA) von -8,4 + 4,5 dpt (Standardabweichung) (Spannweite: -2,25 - -21,00 dpt) wurden dabei
23 myope Augen mit einem mittleren SA von -7,5 + 3,7 dpt (-3,00 - -18,00 dpt) vergleichend
gegenlbergestellt, die grol3tenteils in einem Zeitraum vor Einfihrung der modifizierten VKP
eine konventionelle TE mit Mitomycin C erhielten. Es wurden Jahresdaten sowie Erfolgsraten
nach standardisierten Kriterien analysiert.

Die 31 Augen nach VKP mit Mitomycin C hatten ein Follow-up von 40 + 26 Monaten. Ihr IOD
reduzierte sich ein Jahr nach der Operation um 46 % von 32,3 £ 9,6 mmHg (17 - 58 mmHg)
auf 16,8 £ 8,1 mmHg (5 - 44 mmHg) (p=<0.001) bei einer gleichzeitigen Abnahme des
Medikamentenscores von 5 auf 1,2 (p=<0.001). Die Reduktion des Medikamentenscores <2
hielt im Mittel nicht langer als 2 Jahre postoperativ an. Die IOD-Reduktion nach TE betrug nach
einem Jahr 57 % von 30 = 8,3 mmHg auf 13 + 4,4 mmHg (5 - 20 mmHg) (p=<0.001). Die
Senkung der Medikation <2 war tber 7 Jahre hinweg stabil. Die bedingten Erfolgsraten nach
VKP mit Mitomycin C lagen bei 83 % nach dem 1. Jahr und 61 % nach dem 2. und 3.
postoperativen Jahr, wenn der IOD <21 mmHg betrug mit einer Reduktion von >20 % zum
préaoperativen Wert und keine Glaukom-Revisionsoperation indiziert war. Die bedingten
Erfolgsraten nach den weiteren definierten Erfolgskriterien waren nach VKP mit Mitomycin

stets signifikant niedriger als nach TE mit Mitomycin C. Das Auftreten einer friihen okularen
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Hypotonie (5 mmHg) war mit 16 % nach VKP mit Mitomycin C signifikant seltener, verglichen
Zu 44 % (10 Augen) nach TE mit Mitomycin C (p=0.027). Dabei war die Haufigkeit von
postoperativen Hypotonien bei myopen Augen nach VKP mit Mitomycin C insgesamt
vergleichbar mit emmetropen oder refraktiv heterogenen Studiengruppen nach konventioneller
VKP ohne Mitomycin C. In 75 % unserer myopen Augen nach VKP mit Mitomycin C wurde
eine Filterzone beschrieben. Es zeigte sich ein Unterschied im Auftreten von potentiell
schwerwiegenden Komplikationen wie Aderhautamotiones oder Aderhautfalten, die sich aus
postoperativer Uberfiltration und folgender Hypotonie entwickeln. Innerhalb der ersten 3
Monate zeigten sich diese bei 7 % der Augen nach VKP mit Mitomycin C gegentber 17 %
nach TE mit Mitomycin C. Insgesamt war damit die Inzidenz von hypotonieinduzierten
Komplikationen des hinteren Augenabschnitts in der Langzeitbeobachtung unserer exklusiv
myopen Kohorte im Vergleich zu emmetropen oder refraktiv heterogenen Kohorten sowohl
nach VKP als auch nach TE mit Mitomycin C gering. Die Notwendigkeit einer chirurgischen
Intervention zur Regulation von sowohl hyper- als auch hypotoner Krisen in der friihen
postoperativen Phase war nach TE mit Mitomycin C signifikant wahrscheinlicher als nach VKP
mit Mitomycin C. Die Erholung der Sehschéarfe nach einem unmittelbar operativ bedingten
Absinken war nach VKP mit Mitomycin C zigiger als nach TE mit Mitomycin C. Eine
Revisionsoperation war in der langfristigen Nachbeobachtung nach TE mit Mitomycin C nur
selten erforderlich, bei VKP mit Mitomycin C signifikant haufiger.

Eine Subgruppenanalyse mit Untersuchung der Parameter zwischen mittel- und hochgradig
myopen Augen zeigte keine signifikanten Unterschiede im postoperativen Verlauf auf,
insbesondere nicht in der Kernfrage des Auftretens und der Persistenz von
hypotoniebedingten Komplikationen. Es ergab sich demnach in den Subgruppen, bei denen
eine statistische Auswertung aufgrund einer limitierenden Gruppengrof3e nicht zu allen
erfassten Zeitpunkten konsequent durchgefthrt werden konnte, kein erhdhtes Risiko flr
hyperfiltrationsbedingte Komplikationen, das mit der Hoéhe der Myopie korreliert war.
Zusammenfassend konnte anhand der Daten ermittelt werden, dass die modifizierte VKP mit
Mitomycin C in ihren mittelfristigen Verlaufsdaten ein sicheres und effizientes chirurgisches
Verfahren zur Senkung des 10Ds bei mittelgradig myopen und hochmyopen
Glaukompatienten ist. Postoperative okuldre Hypotonien sind selten, ebenso ihre
schwerwiegenden Komplikationen. In der Nachbeobachtung sind haufig Revisionsoperationen
zur erneuten Drucksenkung erforderlich. Die relative Drucksenkung, die Rate der
medikamentenfreien  Patienten sowie insgesamt die Langzeiterfolgsraten nach
standardisierten Kriterien waren im Vergleich zur TE mit Mitomycin C jedoch signifikant
niedriger, so wie dies aus der Literatur im Vergleich zur VKP ohne Zugabe von Mitomycin C
bei emmetropen Kohorten bekannt ist. Hypo- und hypertone Krisen und ihre Folgen waren

signifikant und relevant haufiger nach TE mit Mitomycin C als nach VKP mit Mitomycin C.

10



2. Einleitung

2.1. Das Glaukom

Das Glaukom umschreibt eine Gruppe atiologisch unterschiedlicher Erkrankungen, die durch
eine progressive Schadigung des Sehnervens gekennzeichnet sind und im Krankheitsverlauf
zu funktionellen Ausfallen des Gesichtsfelds bis hin zur irreversiblen Erblindung fuhren
konnen.®>!! Die Degeneration der Axone der retinalen Ganglienzellen, die den Sehnerven
bilden, ist an den glaukomtypischen morphologischen Veranderungen des Sehnervenkopfes
(Papille) erkennbar.'? Die Gesichtsfelddefekte korrespondieren mit den umschriebenen
Nervenfaserdefekten an der Papille (siehe Abbildungen 1 und 2).1113

Das Glaukom stellt global betrachtet eine der haufigsten Ursachen der irreversiblen
Erblindungen dar.** Seine Pravalenz wird in Europa im Alter von 40 - 80 Jahren mit 2,93%
angegeben.! Es wurde geschatzt, dass 2020 weltweit 76 Millionen Menschen unter einem
Glaukom leiden und der globale demographische Wandel lasst eine weitere geschatzte

Zunahme auf tber 110 Millionen erkrankter Menschen im Jahr 2040 erwarten.® Nach

Berechnungen aus bevolkerungsbasierten Kohortenstudien litten in Deutschland 2017
923.000 Menschen am Glaukom.*®

Abbildung 1: Schwere glaukomatése Schadigung mit korrespondierendem Gesichtsfelddefekt. Grol3e
Exkavation (links); dichtes Bogenskotom, nasale Stufe mit Verbindung zum blinden Fleck (rechts)3
(Lizenzfreigabe von Elsevier, Copyright Clearance Center Rightslink, License Number:
5279380717534)
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Abbildung 2: Gegentiberstellung von gesunder Papille (links) und Papille mit schwerer glaukomatéser
Schéadigung (rechts) (Zur Verfiigung gestellt von S. Farley, T. Cole und L. Rimmer)?*3 (Lizenzfreigabe
von Elsevier, Copyright Clearance Center Rightslink, License Number: 5279380717534)

2.1.1. Glaukomklassifikation und Pathogenese

Das Glaukom ist anatomisch nach Kammerwinkelkonfiguration klassifiziert (schematische
Darstellung in Abbildung 3) sowie kausal nach zugrundeliegenden priméren und sekundaren
Ursachen der Augeninnendruckerhohung oder des Sehnervenschadens.? Die primaren
Offenwinkelglaukome stellen dabei in Europa die haufigste Form der chronischen
Sehnervenschadigung dar.2® Wichtige sekundéare Offenwinkelglaukome sind das
Pseudoexfoliationsglaukom, das Pigmentdispersionsglaukom, uveitische und traumatische
Offenwinkelglaukome, iatrogen verursachte Steroidglaukome oder in separater Gruppierung
juvenile und kongenitale Glaukome. Teilweise kénnen sekundéare Offenwinkelglaukome in
Winkelblockglaukome tbergehen, die nach anderen Therapieschemata behandelt werden als
die Gruppe der Offenwinkelglaukome.!!

Das relative Risiko fur ein Glaukom steigt mit zunehmendem Niveau des Augeninnendruckes,
der in der Bevolkerung bei durchschnittlich 15 — 16 mmHg liegt.1162® Die Norm wurde als
maximal zweifache Abweichung der Standardabweichung nach oben mit 21 mmHg definiert.**
Bei den haufigsten Formen des Offenwinkelglaukoms, jedoch nicht bei allen, nimmt die relative
Erhohung des 10Ds pathogenetisch eine bedeutsame Position ein. Glaukomatdse
Veranderungen des Sehnervenkopfes kdnnen jedoch auch wie beim Normaldruckglaukom,
einer Form des primaren Offenwinkelglaukoms, bei normwertigem 10D auftreten.®112 Alter,
genetische Disposition, Ethnie, Pseudoexfoliation, vaskulare systemische Erkrankungen und
Myopie sind ebenfalls relevante Risikofaktoren fiir das Auftreten der Erkrankung.2111316.19 Dg

der IOD nach aktuellen Erkenntnissen aber weiterhin den in erster Linie effektiv
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modifizierbaren Faktor dieser Erkrankung darstellt, zielt die Glaukomtherapie vorrangig auf die
Senkung des I0Ds.212:20

All structures visible and correct anatomy preserved

! !
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Abbildung 3: Glaukomklassifikation nach anatomischen Merkmalen in der diagnostischen Beurteilung

des Kammerwinkels (Gonioskopie)?

2.1.2. Kammerwinkelanatomie und Kammerwasserabfluss
Die Anatomie des Kammerwinkels und die Abflusswege des Kammerwassers sind bedeutsam
hinsichtlich des Verstandnisses der Ursachen einer Augeninnendruckerhéhung und werden in
den Abbildungen 4 und 5 illustriert. Das Kammerwasser wird im Ziliarkdrper aus Blutplasma
filtriert und durch das Ziliarkorperepithel der Ziliarkorperzotten (10, Abbildung 4) durch aktiven
und passiven Transport in die Hinterkammer sezerniert.'*'” Von dort flieRt es tber die
Linsenvorderseite (12) durch die Pupille in die Vorderkammer des Auges und bewirkt neben
der Formstabilisierung des optischen Systems durch den IOD und weiterer Funktionen auch
die Ernahrung von Linse und Hornhaut mit Nahrstoffen.®**1” Das Kammerwasser verlasst das
Auge maldgeblich Uber zwei Wege. 90% werden Uber den trabekularen und 10% uber den
uveoskleralen Abfluss drainiert.'* Beim trabekularen Abfluss durchflieRt das Kammerwasser

das Trabekelmaschenwerk (6), das aus einem mehrschichtigen, siebartigen Gewebe im
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Kammerwinkel von der Iriswurzel (8) bis zur kornealen Schwalbe-Linie (7) gebildet wird, zum
dahinter gelegenen Schlemm’schen Kanal (3). Dieser von Endothelzellen ausgekleidete Kanal
liegt zirkular in der Sklera (2) und drainiert das Kammerwasser Uber Kollektorkanale in das
episklerale Venennetz (1).2%*!7 Beim uveoskleralen Abfluss nimmt das Kammerwasser
wiederum Uber den Ziliarkérper (4) den Weg in den suprachoroidalen Raum (B) zwischen
Sklera und Uvea und wird dort Uber das venose GefaRRnetz der Aderhaut drainiert.®* Das
Gleichgewicht der Kammerwassersekretion mit circa 2ul in der Minute und dessen Abfluss
bestimmt den 10D.Y” Bei vermindertem Kammerwasserabfluss kann sich der IOD erhdhen, bei
erhohtem Abfluss oder verminderter Produktion kann er sinken.!’ Die Ursache des erhohten
Abflusswiderstands der primaren und sekundaren Offenwinkelglaukome kann auf pra-, intra-

und posttrabekularer Ebene liegen.

Kammerwasservene
Sklera
Schlemm-Kanal
Ziliarkorperband
Cornea
Trabeculum corneosklerale
Schwalbe-Grenzring
Iris

M. ciliaris

10 Ziliarkorperzotte

11  Zonula Zinnii

12 Linse

O©CoO~NOOTA WNPEF

Abbildung 4: Die Anatomie des Kammerwinkels?! (Lizenzfreigabe von Thieme, Copyright Clearance
Center Rightslink, License Number: 5280101504734)

Abbildung 5: Kammerwasserabflusswege: (A) trabekular; (B) uveoskleral; (C) Iris!® (Lizenzfreigabe von
Elsevier, Copyright Clearance Center Rightslink, License Number: 5279380717534)
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2.2. Glaukomtherapie

Die verschiedenen Ansatze der drucksenkenden Therapie ergeben sich aus den
anatomischen Kammerwasserabflusswegen. Die Therapie der primaren und im Allgemeinen
auch der sekundaren Offenwinkelglaukome erfolgt zundchst konservativ unter Verwendung
verschiedener Wirkstoffe aus der Gruppe der Antiglaukomatosa.?3?? Bei unzureichender
Einstellung des angestrebten Druckniveaus wird friihzeitig eine drucksenkende Operation
durchgefiihrt.222

2.2.1.  Chirurgische Verfahren

In einer grundlegenden klinischen Unterteilung gibt es neben laser- und zyklodestruktiven
Eingriffen die penetrierenden, nicht-penetrierenden und minimalinvasiven chirurgischen
Verfahren (MIGS, microinvasive glaucoma surgery), die sich im Grad ihrer Invasivitat und
Effektivitat der Drucksenkung unterscheiden.?® Das Spektrum der operativen Verfahren hat
sich dabei durch zahlreiche Innovationen erweitert und so bestehen multiple Ansétze, nach
denen die moderne Glaukomchirurgie kategorisiert werden kann.?® Eine schematische
Ubersicht der verschiedenen Verfahren bietet Abbildung 6.

Zu den penetrierenden Verfahren zéahlt vorrangig die TE als klassische Filtrationschirurgie. Bei
ihr wird nach Praparation von Bindehaut und eines Skleradeckels die Vorderkammer durch
Exzision eines korneoskleralen Blocks ertffnet. So wird ein direkter Abflussweg des
Kammerwassers in ein subkonjunktivales Filterkissen geschaffen. Durch die Fixierung des
Skleradeckels wird die direkte Filtration gebremst und gesteuert. Der trabekulare
Abflusswiderstand wird vollstaindig umgangen.® Die TE gilt aufgrund ihrer hohen
drucksenkenden Wirksamkeit als Standardverfahren und ist die am haufigsten angewandte
Glaukomoperation.'*?* Daneben werden als penetrierende Verfahren Glaukom-Drainage-
Implantate mit Ausbildung eines Bindehautreservoirs wie das Baerveldt- oder Ahmed-
Implantat angewendet sowie jingere Shuntsysteme wie der PreserFlo.

Zu den nicht-penetrierenden Verfahren zdhlen die ab externo VKP und tiefe Sklerektomie.
Diese beiden Verfahren bieten neben ihrer héheren Drucksenkung gegeniber den MIGS-
Verfahren eine der TE vergleichbare Drucksenkung bei geringerer Invasivitat. Sie besitzen
damit nach wie vor einen wichtigen Stellenwert in der Glaukomchirurgie als Alternative zur
klassischen TE. Zu den MIGS gehéren prinzipiell Verfahren, die Uber einen Zugang uber die
Kornea Stents im Kammerwinkel einsetzen, ohne dabei die Bindehaut und Sklera zu
eroffnen.®202425  MIGS haben aktuell ihre Bedeutung in der Therapie von frihen
Glaukomstadien, bei Adharenzproblemen in der konservativen Tropftherapie, in der
kombinierten Katarakt-Glaukomchirurgie zur Medikamenteneinsparung sowie als Ansatz zu

alleinigen Medikamenteneinsparung.2®24
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Abbildung 6: Glaucoma surgery classified according to mechanism of action?® (Lizenzfreigabe von John
Wiley and Sons, Copyright Clearance Center Rightslink, License Number: 5280121201544) NPGS Non-
penetrating glaucoma surgery DS Deep sclerectomy CLASS CO: laser-assisted sclerectomy surgery
GDD glaucoma drainage devices DB Dual Blade GATT gonioscopy-assisted transluminal
trabeculotomy ELT Excimer laser trabeculotomy GSL goniosynechialysis TSCPC Transcleral
cyclophotocoagulation MP Micropulse cyclophotocoagulation UCP Ultrasound cycloplasty ECP

Endoscopic laser photocoagulation

2.2.2. Die Entwicklung der Viskokanaloplastik mit Mitomycin C
Seit Beginn ihrer Anwendung wurde die VKP, die ihren Ursprung in der tiefen Sklerektomie
hat, in zahlreichen Schritten weiterentwickelt und modifiziert.?6-3* Bei der tiefen Sklerektomie
wird Uber einen konjunktivalen Zugang eine oberflachliche Skleralamelle prapariert und
gehalten sowie anschlieRend eine zweite, tiefe Skleralamelle unter Entdachung des
Schlemm‘schen Kanals exzidiert. Die oberflachliche Skleralamelle und die Konjunktiva werden
nach der Exzision der tiefen Lamelle wieder verschlossen. Durch einen Platzhalter aus
Kollagen unter dem Skleradeckel wird die Aufrechterhaltung eines intraskleralen Sickerraumes
angestrebt. Die Sklera selbst wird durch die lamellare Resektion ausgedinnt. Damit wird zum
einen der posttrabekulare Kammerwasserabfluss durch die transsklerale Drainage in das
subkonjunktivale episklerale Venensystem erleichtert, zum anderen wird damit der
suprachoroidale  Abfluss  verbessert. Die Entfernung des juxtakanalikuldren
Trabekelmaschenwerks schafft das Trabekulo-Descemet-Fenster, durch das das
Kammerwasser erleichtert durchsickern und der Widerstand der Kollektorkanale partiell

umgangen werden kann. Dieses Fenster stellt als dinne bestehende Membran den
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Unterschied zur vollstandigen Penetration in die Vorderkammer bei der TE dar (Abbildung
7).232 Die Ausbildung einer Filterzone unter der Konjunktiva wird bei der tiefen Sklerektomie
angestrebt und durch die Zugabe des antifibrotischen Wirkstoffs Mitomycin C, der intraoperativ
mittels eines getrankten Schwammchens appliziert wird, aufrechterhalten.®®* Die Anwendung
von antifibrotischen Wirkstoffen wie Mitomycin C und 5-Fluorouracil ist ein Standardbestandteil
der filtrierenden Glaukomoperationen sowie der tiefen Sklerektomie. lhre additiven Beitrage
zur Senkung des intraokularen Drucks sowie ihre Sicherheit auch bei tiefer Sklerektomie sind
gut untersucht.3+36

In einem spateren Schritt wurde ergéanzend zur tiefen Sklerektomie die Viskokanalostomie
entwickelt, die das Ziel hat, durch die Eingabe von hochviskésem Viskoelastikum in den
Schlemm‘schen Kanal diesen und die anschlie3enden Kollektorkanale aufzudehnen und
hiertiber die Drucksenkung zu verstarken und langerfristig zu erhalten.®3%738 Die Ausbildung
einer Filterzone war bei der Viskokanalostomie durch einen wasserdichten Verschluss des
Skleradeckels nicht mehr intendiert, jedoch in verschiedenen Haufigkeiten beobachtet und
berichtet.3338:3°

In der Weiterentwicklung zur VKP wurde diese Aufdehnung des Schlemm‘schen Kanals zu
einer 360°-Sondierung mittels eines Katheters und permanenter Belassung und Spannung
eines intrakanalikularen Fadens entwickelt.*® Das Ziel der Aufspannung mittels dauerhaft
intrakanalikular verbleibendem Faden ist die langfristige Verbesserung des physiologischen
Abflusses Uber das gedehnte Trabekelmaschenwerk, den dilatierten Schlemm’schen Kanal
und die Kollektorkanale. Der konjunktivale und sklerale Zugang der ab externo VKP ist
unverandert zu dem der tiefen Sklerektomie und Viskokanlostomie. Die Ausbildung einer
subkonjunktivalen Filterzone wurde wie schon bei der Viskokanalostomie, im Gegensatz zur
tiefen Sklerektomie, urspriinglich nicht forciert.343541.42 Es kann jedoch bei einer modifizierten
Form der VKP durch weniger dichte Fixierung des auRReren Skleradeckels, analog zur tiefen
Sklerektomie und zur TE, eine subkonjunktivale Filtration mit sichtbarer Filterzone geschaffen
werden, die durch die intraoperative additive Anwendung von Mitomycin C aufrechterhalten

werden kann.*345
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SITE OF RESISTANCE IN GLAUCOMA FILTERING SURGERY

DEEP

SCLERECTOMY oM
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EPISCLERAL TISSUE
SURGERY
XEN, " HAGEN-POISEUILLE’S LAW +
PRESERFLO SUBCONJUNCTIVAL, EPISCLERAL TISSUE

Abbildung 7: Site of resistance in glaucoma filtering surgery?? (Lizenzfreigabe von John Wiley and Sons,
Copyright Clearance Center Rightslink, License Number: 5280121201544) TDM Trabekulo-Descemet-
Membran

2.2.3. Komplikationen in der Glaukomchirurgie

Mogliche intra- und postoperative Komplikationen glaukomchirurgischer Verfahren umfassen
allgemeine okulochirurgische Ereignisse wie die intraoperative Verletzung von Strukturen des
Auges, Entzindungen, Blutungen und Wundheilungsstérungen. In der Glaukomchirurgie
stellen insbesondere post- oder intraoperative Druckentgleisungen und ihre Folgen potentiell
schwerwiegende Komplikationen dar. Sowohl hypertensive Krisen (230 mmHg) als auch
okulare Hypotonien (<5 mmHg) kénnen zu visusbedrohenden Schaden an verschiedenen
Strukturen des Auges mit Folgekomplikationen fiihren und machen gegebenenfalls
postoperative chirurgische Interventionen notwendig.

Bei der klassischen Filtrationschirurgie besteht das relevante Risiko einer postoperativen
Hyperfiltration Uber den Skleradeckel mit folgender okularer Hypotonie.**#¢4” Die okulare
Hypotonie kann eine abgeflachte Vorderkammer mit iridokornealem Kontakt, Descemet-Falten
und Synechien verursachen und zu einem postoperativen malignen Glaukom fiihren. 1348
Mogliche Folgen der Hypotonie im hinteren Augensegment sind Schwellung und Ablésung der
Aderhaut. Sie kann das Risiko einer seltenen, expulsiven suprachoroidalen Blutung erhéhen,
die eine schlechte Visusprognose zur Folge hat. Es konnen sich Papillenédeme und
chorioretinale Falten mit folgender hypotoner Makulopathie entwickeln.34950

Zu den weiteren moglichen Komplikationen der Filtrationschirurgie  zé&hlen

charakteristischerweise filterkissen- oder schlauchassoziierte Problematiken wie die
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Filterkissenleckage, Filterkissenunterblutungen mit hypertensiven Krisen, Blebitis und
blebitisinduzierte Endophthalmitis und chronischer Bindehautarrosion tber subkonjunktivalen
Implantaten.t32935 Weitere Komplikationen, die den Visus kurz- oder langfristiger reduzieren,
umfassen Vorderkammerblutungen (Hyphamata), Astigmatismusinduktion mit
Refraktionsanderung sowie Kataraktprogression.t33°

Allgemein kann eine entgegengesetzte Skalierung von Effektivitat der Drucksenkung und
operativen Risiken der jeweiligen Verfahren formuliert werden (Abbildung 8).2* So sind stark
drucksenkende und invasive Verfahren wie die TE oder Glaukom-Drainage-Implantate im
Allgemeinen haufiger mit schwerwiegenderen Komplikationen assoziiert als gemafigter
drucksenkende und weniger invasive Verfahren wie die nicht-penetrierende Chirurgie und
MIGS.*® Die nicht-penetrierende Chirurgie mit VKP, tiefer Sklerektomie und Viskokanalostomie
weisen ein geringeres Risiko der postoperativen Uberfiltration und folgender Hypotonie auf als
die klassische Filtrationschirurgie, da sie, wie ihre Bezeichnung klassifiziert, nicht in die
Vorderkammer perforieren. Die der Vorderkammer zugewandte dinne Trabekulo-
Descemet’'sche Membran bleibt bestehen und verhindert die ungebremste Hyperfiltration, die
den Augeninnendruck auf ein Niveau deutlich unterhalb des episkleralen Venendrucks von

circa 10 mmHg sinken lassen kann.51:52
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Abbildung 8: Aktuelle drucksenkende Verfahren. Je invasiver die Methode, desto héher ist die zu

erwartende Senkung des Augeninnendrucks (Modifiziert nach Samuelson 2014)24 (Lizenzfreigabe von

Springer Nature und Creative Commons CC-BY-NC, https://creativecommons.org/licenses/)

19



2.2.4.  Chirurgischer Erfolg

Fur die Auswahl des geeigneten chirurgischen Verfahrens und die individuelle
Operationsindikation, werden durch den Operateur verschiedene Faktoren in Relation
zueinander betrachtet.?* Hierzu zahlen allgemein die Ursache der Sehnervenschadigung und
damit die genaue Glaukomklassifikation, die individuelle Prognose und Vorschadigungen
sowie das Alter, systemische Erkrankungen, Lebensumstande und Erwartungen der
Patienten.?'224 Es muss dabei in jedem Auge das individuelle Operationsrisiko und das
bestmdglich erreichbare Druckniveau gegen die jeweils verfahrensbedingten operativen
Risiken abgewogen werden. Der chirurgische Erfolg nach einer Glaukomoperation misst sich
entsprechend nicht nur an dem Grad der Drucksenkung und der Dauer, in der diese
aufrechterhalten wird, sondern auch an der ausgewogenen Sicherheit des Verfahrens. 2053

2.3. Das myope Auge in der Glaukomchirurgie

In bevolkerungsbasierten Gesundheitsstudien und Schatzungen wird angegeben, dass in
Deutschland circa 35 % der Personen von 35 bis 74 Jahren kurzsichtig sind und circa 3 % eine
hohe Myopie ab -6 dpt oder 226 mm Achslange haben.'®%* Dabei wird die Myopie
grundséatzlich anatomisch Uber eine verlangerte Bulbusachse von >24 mm bei Emmetropie
definiert. Die Einteilung der Myopie in geringe, moderate und hohe Myopie ist uneinheitlich.®
So wird in vielen Studien eine Unterteilung der Myopie anhand der prazisen Achslangen
vorgenommen, in anderen die Einteilung anhand der Brechkraft akzeptiert. Geringe Myopie
kann klassifiziert werden ab <-0,50 bis =-2,00 dpt, moderate Myopie ab <-2,00 bis >-6,00 dpt
sowie hohe Myopie ab <-6,00 dpt. In anderen Studien finden sich Abgrenzungen der hohen
Myopie ab <-8,00 bzw. 26,5 mm Achslange.*®

Der verlangerte Bulbus fuhrt zu deutlichen strukturellen Veranderungen des Auges im
Vergleich zu emmetropen Augen. Moderate und hohe Myopie gelten als unabhangiger
Risikofaktor fur die Entwicklung eines Glaukoms.?19%57 Da ein Glaukomschaden bei
achsenmyopen Augen bei gleichem 10D-Niveau haufiger auftritt als bei emmetropen Augen,
gelten myope Augen als physiologisch anfélliger, durch einen erhdhten 10D funktionellen
Schaden zu erleiden.’®>” Dabei ist die Unterscheidung zwischen einer myopen, nicht-
glaukomatdsen Optikusneuropathie und einer glaukomatésen Optikusneuropathie nicht immer
eindeutig. Als Ursache fir die erhdhte Vulnerabilitat werden die verdnderte Choroidea, Sklera
und Lamina cribrosa benannt, die insbesondere bei der hohen Myopie diinner und gedehnter
sind.®®2 M@glicherweise zeigt sich die Lamina cribrosa durch ihre Dehnung rigider und
belastet die Axone bei verminderter Elastizitat, erhdhter Torsion und steilerem translaminéren
Druckgradienten.®262 Gegebenenfalls ist durch die peripapillare Dehnung die Blutversorgung
des Sehnervenkopfes vermindert.®? Andererseits gilt auch der gestreckte retinale Verlauf der

Axone der Ganglienzellen bei hoher Myopie als vulnerable Anatomie.®*
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Neben dem erhohten Risiko, an einem Glaukom zu erkranken, werden Augen mit hoher
Myaopie in der klinischen Routine und in zahlreichen Publikationen als relevante Risikogruppe
in der Ophthalmochirurgie betrachtet und beschrieben.>®> Die insbesondere posterior
verdinnte Sklera wurde in der Literatur als Risikofaktor identifiziert, bei einem erniedrigten 10D
einen Prolaps und eine Instabilitat des hinteren Pols zu entwickeln, die zu Aderhautblutungen,
Aderhautschwellungen, -ablosungen und hypotonen Makulopathien fihren kann.*567-72
Obwohl einschrankend anzumerken ist, dass die meisten Studien zu kleine Kohorten
untersuchen, um diese seltenen chirurgischen Komplikationen in Zusammenhang mit Myopie
nachzuweisen, gelten myope Augen allgemein als Risikogruppe fir die Entwicklung von
Folgekomplikationen nach Hypotonie.*>"*"> Auch im postoperativen Verlauf nach einem
Glaukomeingriff kdbnnen myope Augen aufgrund ihrer vulnerablen Anatomie auf postoperative

Druckschwankungen mit rapiderem Funktionsverlust reagieren als emmetrope Augen.

2.4. Fragestellungen und Ziel der Arbeit

Bei myopen Glaukompatienten besteht nach einer klassischen filtrierenden Glaukomoperation
ein erhohtes Risiko, schwerwiegende Komplikationen aufgrund einer postoperativen okularen
Hypotonie infolge einer Uberfiltration zu entwickeln. Die VKP mit oder ohne Mitomycin C ist
ein Verfahren, das sich in Hinblick auf die Effizienz der 10D-Senkung und Invasivitat mit
entsprechendem Risikoprofil zwischen filtrierenden und minimalinvasiven chirurgischen
Verfahren etabliert hat.63%7677 Nach VKP kann eine mit der TE vergleichbare Senkung des
IODs erreicht werden. So erreicht sie IOD-Reduktionen zwischen 22 - 56 % mit einem mittleren
IOD zwischen 12,5 - 16,3 mmHg nach 12 Monaten.®7-285376-83 Dje TE mit Mitomycin C erreicht
IOD-Reduktionen von 43 - 59 % nach 12 Monaten, wobei der mittlere IOD zwischen 10,2 -
13,6 mmHg berichtet wird.6537881.8284 Njcht-penetrierende Verfahren wie die hier untersuchte
VKP verursachen durch die partiell beibehaltenen anatomischen Barrieren signifikant seltener
schwere Hypotonien und deren Folgekomplikationen aufgrund einer Uberfiltration. In der
Literatur wird das Auftreten einer postoperativen okularen Hypotonie bei emmetropen
Kohorten mit 9 - 20 %% nach VKP mit oder ohne Mitomycin C angegeben, im Vergleich zu 20
- 42 %°%%9 der Augen nach TE mit Mitomycin C. Die Notwendigkeit friiher postoperativer
Interventionen aufgrund von Druckschwankungen ist fir die Prognose, die klinische
postoperative Versorgung und das Patientenwohl nach einer VKP relevant seltener als nach
einer TE. Dementsprechend kann es sinnvoll sein, bei vulnerablen myopen Augen auf
Verfahren zuriickzugreifen, die das Risiko einer Hyperfiltration reduzieren. Andererseits muss
gerade auch bei myopen Glaukomen aufgrund ihrer verminderten Resilienz gegeniiber einem
erhohten 10D eine ausreichende Drucksenkung erreicht werden. Eine Studie einer mit der in
dieser Arbeit untersuchten vergleichbaren Kohorte, bei der ausschliel3lich hochmyope Augen
eine tiefe Sklerektomie erhielten, stellte fest, dass die I0OD-Senkung gut und das Risikoprofil

gering war.8®
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Die modifizierte VKP mit Mitomycin C stellt als nicht-penetrierendes aber effektives Verfahren
eine mogliche Alternative zur TE mit Mitomycin C bei myopen Augen dar, jedoch gibt es keine
Studien, die diese Annahme belegen. In dieser retrospektiven Analyse wurde die Effizienz der
Drucksenkung und das Auftreten von verfahrensbedingten Komplikationen der modifizierten
VKP an einer besonderen Risikokohorte von mittel- und hochgradig myopen Augen
untersucht, die wir als <-2 - >-6 dpt und <-6 dpt definierten. Es wurde ausschlie3lich die
modifizierte Variante der VKP mit additiver Verwendung von Mitomycin C analysiert, da die
Studienlage zur additiven Verwendung bei VKP im Gegensatz zu der bei tiefer Sklerektomie
eingeschrankt ist. Es gibt wenige vergleichende Arbeiten, obwohl chirurgisch der gleiche
okulare Zugang wie bei der tiefen Sklerektomie verwendet wird und die Anwendung von
Mitomycin C bei VKP in vielen Glaukomzentren, wie auch im Glaukomzentrum der Klinik fir
Augenheilkunde Koln, durchaus ublich ist.248” Analog ist die Datenlage zur Bedeutung der
Filterzone bei der modifizierten VKP diinn. Diese Studie soll dazu beitragen, das verfligbare
Wissen Uber diese relevante und mdoglicherweise in der Zukunft weiter an Relevanz
gewinnenden Gruppe der myopen Glaukompatienten zu erweitern, um die beste chirurgische
Entscheidung fir jeden einzelnen Patienten finden zu kénnen.

Ziel der Arbeit ist es, die Sicherheit und Effektivitat der modifizierten VKP mit Mitomycin C an
dieser Risikokohorte zu bestatigen. In einer vergleichenden Analyse von myopen Augen, die
eine klassische TE mit Mitomycin C erhalten haben, sollen Unterschiede im postoperativen
Verlauf, dem erreichten Druckniveau und inshesondere dem Risikoprofil unter besonderer

Berticksichtigung der okuldren Hypotonien dargestellt werden.
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3. Material und Methoden

3.1. Datenerfassung

In dieser retrospektiven Studie wurden Kklinische Daten von myopen Glaukompatienten
ausgewertet, die zwischen 2007 und 2018 konsekutiv eine VKP mit Mitomycin C durch einen
erfahrenden Chirurgen (TSD) des Zentrums fir Augenheilkunde des Universitatsklinikums
Koln erhielten. Eine zweite Gruppe myoper Patienten, die Uberwiegend in der Zeit vor der
Einfuhrung der VKP durch denselben Chirurgen eine TE mit Mitomycin C erhalten hatten,
wurde als historischer Vergleich analog ausgewertet. Samtliche Daten der Eingriffe und
Untersuchungen aus den digitalen Patientenakten und Speichersystemen der
Funktionsdiagnostik wurden aus dem Zeitraum nach dem Eingriff bis zum Beginn der
Datenerhebung erfasst. Es wurden Patienten eingeschlossen, die eine Myopie mit einem
sphérischen Aquivalent <-2 Dioptrien vorliegen hatten oder pseudophake Patienten, bei denen
eine urspringliche Refraktion von <-2 Dioptrien dokumentiert war. Myope Glaukompatienten,
die eine VKP ohne die intraoperative Zugabe von Mitomycin C oder ein intraoperativ
umgestelltes chirurgisches Verfahren wie beispielsweise eine zusatzliche Trabekulotomie,
erhielten, wurden ausgeschlossen. Das Studiendesign und die Datenerhebung erfolgten,
gepruft unter dem Zeichen 21-1326, in Ubereinstimmung mit den Richtlinien der lokalen
Ethikkommission des Universitatsklinikums Kdoln sowie der ethischen Grundsatze fur die
medizinische Forschung am Menschen der Deklaration von Helsinki.

Demographische und klinische Daten einschlieRlich Alter, Geschlecht, SA und augenarztliche
Anamnese wurden zur Baseline dokumentiert. Ebenso wurden Medikation, Sehschéarfe, 10D,
Linsenstatus, chirurgische Behandlungen, augenarztliche Untersuchungsbefunde und
Befunde der Funktionsdiagnostik zu Studienbeginn und postoperativ in Intervallen von einer
Woche, 3 Monaten und bei weiteren jahrlichen Nachuntersuchungen erhoben und auf
Nachweise zu Interventionen und Revisions- und Folgeoperationen gepruft. Aufgrund des
retrospektiven Designs gab es Schwankungen in den jéhrlichen
Nachuntersuchungsintervallen mit einem Maximum von 6 Monaten. Der Baseline-
Augeninnendruck war definiert als der innerhalb von 3 Monaten vor der Operation gemessene
IOD, der die Indikation fur die VKP oder TE nach sich zog. Der IOD wurde préferiert als
Messung nach der Goldmann Applanationstonometrie erfasst. Lagen jedoch ausschlieflich
mittels Rebound-Tonometer gemessene Werte vor, wurden diese aufgenommen. Bei
mehrfachen Messungen wurde ein Mittelwert gebildet. Die topische und systemische
antiglaukomatose Therapie wurde als Medikamentenscore nach einer durch Rosentreters®
modifizierten Tabelle von Jacobi und Krieglstein® erfasst. Der bestkorrigierte Visus wurde von
der Kkliniksintern Ublichen Dokumentation nach Snellen zum Zweck der statistischen

Auswertung in logMAR umgewandelt. Die Defekte der perimetrischen Funktion wurden in
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Dezibel (dB) als mittlere Abweichung (mean deviation, MD) und musterbezogene

Standardabweichung (pattern standard deviation, PSD) erfasst.

3.2. Operationsverfahren
Die chirurgischen Eingriffe wurden in Vollnarkose oder in subkonjunktivaler Anasthesie mit

Lidocain 2 % durchgefihrt.

3.2.1. Viskokanaloplastik mit Mitomycin C
Es wurde ein fornixbasierter Bindehautlappen prapariert. Mitomycin C wurde in einer
Konzentration von 0,2 mg/ml verwendet und tber zwei Schwamme fur 2 - 3 Minuten appliziert.
Auf die Inzision der Bindehaut folgte die Praparation eines Sklerallappens (a, Abbildung 9). Im
Gegensatz zur TE erfolgte anschlie3end bei der VKP keine Perforation der Vorderkammer,
sondern durch Praparation und Resektion eines zweiten tiefen Sklerallappens (b) eine
Eroffnung und Entdachung des Schlemm'schen Kanals (c). Ein Mikrokatheter mit einer
angehangten Prolene-9-Naht wurde in den Schlemm'schen Kanal eingefihrt und um 360°
nach vorne geschoben (e). Die Prolene-Nahte wurden dann durch das Kanallumen
durchgezogen und vorgelegt (f). Wahrend der Katheter anschlieend zurlickgezogen wurde,
wurde Viskoelastikum gleichmaRig injiziert, um den Kanal zu weiten. Die Nahtenden wurden
verknotet, um eine Aufspannung der Innenwande des Schlemm‘schen Kanals zu erzeugen
(g). Der Chirurg kontrollierte den nahezu wasserdichten Verschluss des oberflachlichen
Sklerallappens anschlieBend durch 9-0 Nylon-Einzelknopfnahte und titrierte mit deren

Festigkeit die Ausbildung einer diskreten Filterzone unter der Bindehaut (h). Die Konjunktiva

wurde mit 8-0 Vicryl-Bindehautnahten verschlossen.

Abbildung 9: Operationsschritte in der Viskokanaloplastik®® (Lizenzfreigabe von Springer Nature und
Creative Commons CC-BY-NC, https://creativecommons.org/licenses/) a Dissektion des
oberflachlichen Sklerallappens b Préparation eines tiefen Sklerallappens c¢ Exzision des tiefen
Sklerallappens mit Entdachung des Schlemm’schen Kanals d Viskodilation der Ostien des
Schlemm’schen Kanals e Vorschieben eines Mikrokatheters (roter Lichtpunkt) mit angehangter Prolene-
Naht f Vorlegen der Nahtenden nach Zurtickziehen des Katheters unter Injektion von Viskoelastikum g

Verknoten der Prolene-Naht unter Spannung h dichter Verschluss des oberflachlichen Sklerallappens
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3.2.2. Trabekulektomie mit Mitomycin C
Bei der TE erfolgte nach Praparation des fornixbasierten Bindehautlappens eine Applikation
von Mitomycin C in einer Konzentration von 0,2 mg/ml Uber zwei Schwamme fir 3 Minuten.
AnschlieBend erfolgte nach Praparation eines Sklerallappens die Eréffnung der
Vorderkammer durch Exzision eines sklerokornealen Blocks mit anschlie3ender Iridektomie.
Der Verschluss des Skleradeckels wurde mit 9-0 Nylon-Einzelknopfnahten adjustiert, um eine
suffiziente Filterzone zu schaffen. AnschlieBend wurde die Konjunktiva mit 8-0 Vicryl-

Bindehautnahten verschlossen.

3.3. Datenanalyse

Augen, die im Verlauf eine drucksenkende Revisionsoperation erhielten, wurden von den
weiteren Analysen der Parameter ausgeschlossen. Die Daten wurden statistisch mit IBM
SPSS Statistics Version 26 ausgewertet und abhangig von der Verteilung mit Students's t-
Test, Wilcoxon Matched Pair oder Mann-Whithey U-Test gepriift. Kategoriale Variablen
wurden mit Chi-Quadrat getestet oder rein deskriptiv dargestellt. Bei Vergleichen von Daten
aus den Nachkontrollen zur Baseline wurden die Analysen gepaart durchgefuhrt. Kaplan-
Meier-Uberlebenskurven wurden zur Erfolgsanalyse erstellt. P-Werte <0.05 wurden als
statistisch signifikant akzeptiert. Die Daten wurden getrennt nach den beiden untersuchten
Operationsverfahren analysiert und zusatzlich als Subgruppenanalysen in Subgruppen von
moderater (<-2,00 - >-6,00 dpt) und hoher Myopie (<-6,00 dpt) untersucht.

3.3.1. Erfolgsanalyse
Nach der Datenerfassung wurden alle Augen zur Erfolgsanalyse mittels Kaplan-Meier-
Uberlebenskurven nach vier definierten Kriterien A, B, C, D in bedingten Erfolg oder Misserfolg
kategorisiert (Tabelle 1). Die Kriterien wurden aus den Richtlinien der World Glaucoma
Association®® abgeleitet und aus publizierten Studien mit ahnlichen Fragestellungen zur
Bewertung von Glaukomoperationen in modifizierter Form tibernommen.®? Der bedingte Erfolg
bezeichnet dabei nach aktuellem Standard in der Analyse von Glaukomoperationen die
Bewertung des Druckniveaus bei zusatzlich applizierter drucksenkender Medikation. Eine
Analyse des absoluten Erfolgs, der sich dadurch bemisst, dass zum Erreichen des definierten
Druckniveaus keinerlei zusatzliche antiglaukomatése Medikation verabreicht wurde, wurde
nicht vorgenommen. Kriterium A wurde als Erfolg definiert, wenn keine Glaukom-
Revisionsoperation indiziert war oder durchgefiihrt wurde. Dabei wurden kombinierte
Kataraktoperationen mit 360°-Fadentrabekulotomie, Trabektom/Kahook-Blade oder
Trabekelaspiration nicht als Misserfolg eingestuft, wenn der préoperative IOD bei <13 mmHg
eingestellt war. Im hiesigen Glaukomzentrum war das kombinierte Vorgehen bei
Kataraktoperationen bei Patienten mit glaukomattsen Funktionsstérungen auch als klinischer

Standard Ublich, wenn sie einen zufriedenstellend kontrollierten IOD vorwiesen. Kriterium B
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wurde als Erfolg gewertet, wenn keine Revisionsoperation erforderlich war, der IOD zum
Kontrollzeitpunkt unter 21 mmHg lag und eine relative Senkung Uber 20 % im Vergleich zum
Ausgangsdruck erreicht wurde. Kriterium C galt als Erfolg, wenn keine Revisionsoperation
erforderlich war, der 10D unter 18 mmHg lag und eine Senkung tber 20 % erreicht wurde.
Kriterium D wurde als Erfolg definiert, wenn keine Revisionsoperation erforderlich war, der IOD
15 mmHg oder weniger betrug und um mindestens 40 % gegentber dem Ausgangsdruck

gesenkt war. Die Kurven wurden mittels Log-Rank-Test auf Signifikanz getestet.

Tabelle 1: Erfolgskriterien
A Keine drucksenkende Revisionsoperation indiziert oder durchgefihrt
B Kriterium A und 10D <21 mmHg und IOD-Reduktion >20 %
C Kriterium A und IOD <18 mmHg und I0D-Reduktion >20 %
D Kriterium A und IOD £15 mmHg und IOD-Reduktion 240 %
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4.  Ergebnisse

4.1. Patienten

VKP mit Mitomycin C

Die Gruppe, die eine VKP mit Mitomycin C erhielt, bestand aus 31 Augen von 26 Patienten.
Das mittlere SA betrug -8,4 + 4,5 dpt (-2,25 - -21,00 dpt). Das mittlere SA von 7 dieser Augen,
die eine moderate Myopie hatten, lag bei -4,5 + 1,4 dpt (-2,25 - -5,875 dpt), das der weiteren
24 Augen mit hoher Myopie bei -9,6 + 4,4 dpt (-6,00 - -21,00 dpt). 64,5 % der Augen waren
phak, 35,5 % pseudophak. Es gab 14 (45 %) rechte und 17 (55 %) linke Augen. 62 % der
Patienten waren weiblich, 38 % mannlich. Sie waren zum Zeitpunkt der Operation
durchschnittlich 60 £ 12,5 Jahre alt (42 - 86 Jahre). Die Zeitspanne von der Glaukomdiagnose
bis zur VKP betrug im Mittel 12 + 10,5 Jahre (1 - 40 Monate). Die mittlere
Nachbeobachtungszeit betrug 40 + 26 Monate (1 - 97 Monate) bis zum letzten verfigbaren
Dokumentationszeitpunkt oder bis zu einem drucksenkenden Revisionseingriff. Bei 71 % der
Augen war ein primares Offenwinkelglaukom, bei 23 % ein Pseudoexfoliationsglaukom und
bei jeweils einem Auge ein Pigmentdispersionsglaukom (3 %) und ein kongenitales Glaukom
(3 %) diagnostiziert.

TE mit Mitomycin C

Die Gruppe, die eine TE mit Mitomycin C erhielt, bestand aus 23 Augen von 16 Patienten. Das
mittlere SA betrug -7,5 + 3,7 dpt (-3,00 - -18,00 dpt). Das SA von 9 dieser Augen mit moderater
Myopie betrug -4,4 £ 1,0 dpt (-3,00 - -5,875 dpt), das der weiteren 14 Augen mit hoher Myopie
-9,6 + 3,4 dpt (-6,25 — 18,00 dpt). 78 % der Augen waren phak, 22 % pseudophak. Es gab 12
(52 %) rechte und 11 (48 %) linke Augen. 69 % der Patienten waren mannlich, 31 % weiblich.
Sie waren zum Zeitpunkt der Operation im Durchschnitt 54 + 11,4 Jahre alt (36 - 71 Jahre).
Die Zeitspanne von der Glaukomdiagnose bis zur TE betrug 11 + 9,3 Jahre (0 - 37 Monate).
Die mittlere Nachbeobachtungszeit lag bei 61 + 34 Monaten (1 - 118 Monate). Bei 65 % der
Augen war ein primares Offenwinkelglaukom, bei 18 % ein Pseudoexfoliationsglaukom, bei 9
% ein kongenitales Glaukom und bei jeweils einem Auge ein Pigmentdispersionsglaukom (4

%) und ein sekundéres traumatisches Glaukom (4 %) diagnostiziert.

Gruppenvergleich

Beim Vergleich der demographischen Daten der VKP-Gruppe mit denen der TE-Gruppe
wurden mit Ausnahme der mittleren Nachbeobachtungszeit keine signifikanten Unterschiede
zwischen den beiden Gruppen festgestellt. Demographische Merkmale sind in Tabelle 2

aufgefihrt.
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Tabelle 2: Demographische Charakteristika

VKP mit Mitomycin C

n =31 Augen
von 26 Patienten

TE mit Mitomycin C

n = 23 Augen
von 16 Patienten

MW + SD MW + SD p-Wert
Alter (Jahre) 59,6 £12,5 544+11,4 0.124
Geschlecht (m / w) 10/16 11/5 0.057
Rechte Augen / Linke Augen 14117 12/11 0.784
Spharisches Aquivalent (dpt) -8,4+4,5 -7,5+3,7 0.456
- moderate Myopie: <-2,00 - >-6 dpt -4,5+ 1,4 (n=7) -4,4 + 1,0 (n=9) 0.896
- hohe Myopie: <-6 dpt -9,6 £ 4,4 (n=24) -9,6 £ 3,4 (n=14) 0.989
Linsenstatus (phak/pseudophak) 20/11 18/5 0.370
POWG — PEX — andere (%) 71% - 23% - 6% 65% - 18% - 17% 0.696
Glaukomanamnese (Jahre) 12+10,5 11+9,3 0.730
Vorherige Glaukomoperationen (%) 13% 13% 0.291
Vorherige SLT / ALT / 10 (%) 26% 22% 0.679
Follow-up (Monate) 40 + 26 6134 0.010

4.2. Baseline Parameter

VKP mit Mitomycin C

Der mittlere praoperative 10D betrug 32,3 + 9,6 mmHg (17 - 58 mmHg). Die Sehschérfe lag
bei 0,31 + 0,43 logMAR (-0,10 - 1,50 logMAR). Der Ausgangswert der antiglaukomattsen
Medikation wurde mit einem mittleren Score von 5 + 2,2 berechnet. Die perimetrischen Defizite
betrugen -11,18 + 7,31 dB MD und 5,85 + 2,59 dB PSD (n=28). 68 % der Augen erhielten
intraoperativ eine 2-minttige Applikation der mit Mitomycin C getrdnkten Schwdmmchen, 32

% eine 3-mindtige Applikation.
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TE mit Mitomycin C

Der mittlere praoperative IOD betrug 30 = 8,3 mmHg (16 - 49 mmHg). Die Sehschérfe lag bei
0,27 £ 0,56 logMAR (-0,10 - 2,0 logMAR). Der Medikamentenscore war im Durchschnitt 4,9 +
1,7. Die perimetrischen Funktionsdefizite lagen bei -7,88 £ 5,74 dB MD und 5,64 + 2,37 dB
PSD (n=22). Alle Augen erhielten ausnahmslos eine intraoperative Applikation von Mitomycin
C von 3 Minuten.

Gruppenvergleich

Der Vergleich der Baseline-Parameter zeigte mit Ausnahme der mittleren Dauer der
intraoperativen Mitomycin C-Anwendung keine signifikanten Unterschiede zwischen den
beiden Gruppen. Baseline-Parameter sind in Tabelle 3 aufgefihrt.

Tabelle 3: Baseline Parameter

VKP mit Mitomycin C TE mit Mitomycin C

n =31 Augen n =23 Augen
von 26 Patienten von 16 Patienten

MW + SD MW + SD p-Wert

10D (mmHg) 32,3+9,6 30,0+ 8,3 0.368
Medikamentenscore 50+2,2 49+1,7 0.861
Visus (logMAR) 0,31+0,43 0,27 £ 0,56 0.761
Perimetrische Funktion MD (dB) -11,2+7,3 -79+£57 0.089
PSD (dB) 59+2,6 56+24 0.761

Applikationsdauer von MMC (Minuten) 2,3+0,5 310 <0.001

4.3. Intraokulardruck

VKP mit Mitomycin C

Nach VKP war die Senkung des 10Ds im Vergleich zum Ausgangswert bei allen jahrlichen
Nachuntersuchungen bis zum 5. Jahr signifikant. Die mittleren prozentualen IOD-Reduktionen
von der Baseline mit 32,3 + 9,6 mmHg (n=31) zum 1. postoperativen Jahr lagen bei 46 % auf
16,8 + 8,1 mmHg (5 - 44 mmHg, p=<0.001, n=26), im 2. Jahr bei 43 % von 29,6 mmHg auf 17
+ 8,7 mmHg (6 - 40 mmHg, p=<0.001, n=19) und im 3. Jahr bei 55 % von 26,3 mmHg auf 11,8
+ 3,2 mmHg (6 - 16 mmHg, p=0.005, n=10). Im 4. Jahr sank der |IOD um 41 % von 27,5 mmHg
auf 16,2 + 6,8 mmHg (4 - 29 mmHg, p=0.001, n=15) und im 5. Jahr um 46 % von 27,3 auf 14,8
+ 9,2 mmHg (4 - 38 mmHg, p=0.008, n=10) (Abbildung 10).
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Viskokanaloplastik mit Mitomycin C
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Abbildung 10: Verlauf des mittleren IODs + (SD) nach VKP mit Mitomycin C mit Angabe der
GruppengroRe n und des p-Wertes der IOD-Senkung zum praoperativen IOD

TE mit Mitomycin C

Die Senkung des IODs war bei allen jahrlichen Nachuntersuchungen bis zum 6. Jahr nach TE
signifikant. Die mittleren |OD-Reduktionen von der Baseline mit 30 £ 8,3 mmHg (n=23) lagen
im 1. Jahr bei 57 % auf 13 + 4,4 mmHg (5 - 20 mmHg, p=<0.001, n=19), im 2. Jahr bei 62 %
von 31,5 mmHg auf 11,9 + 4,9 mmHg (5 - 22 mmHg, p=0.001, n=13), im 3. Jahr bei 63 % von
31,2 mmHg auf 11,5 + 3,6 mmHg (6 - 18 mmHg, p=0.001, n=13), im 4. Jahr bei 66 % von 29,9
mmHg auf 10,1 £ 2,2 mmHg (6 - 14 mmHg, p=0.001, n=14) und im 5. Jahr bei 62 % von 31,5
mmHg auf 12,1 £ 4,1 mmHg (7 - 20 mmHg, p=0.001, n=13) (Abbildung 11).
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Trabekulektomie mit Mitomycin C
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Abbildung 11: Verlauf des mittleren 10Ds + (SD) nach TE mit Mitomycin C mit Angabe der
Gruppengrol3e n und des p-Wertes der IOD-Senkung zum préaoperativen 10D

Gruppenvergleich

Der 10D war signifikant niedriger nach TE als nach VKP in der 1. Woche (p=0.040, n=54), im
3. Monat (p= 0.005, n=49), im 2. Jahr (p=0.027, n=32) und im 4. Jahr (p=0.001, n=29). Im 1.
(p=0.086, n=45), 3. (p=0.738, n=23) und 5. Jahr (p=0.483, n=23) wurden keine signifikanten
Unterschiede zwischen der Starke der Drucksenkungen der beiden Verfahren festgestellt. Die
mittleren préoperativen IOD-Werte einschlief3lich der Nachbeobachtungszeitpunkte sind im
Vergleich in Tabelle 4 dargestellt. Zum Zeitpunkt des letzten Follow-ups jeden Auges,
einschlieBlich der Augen, die in den weiteren jahrlichen Analysen aufgrund einer
Revisionsoperation ausgeschlossen wurden, betrug die IOD-Senkung in der VKP-Gruppe 35,2
% von 32 mmHg auf 20,94 mmHg (4 — 50 mmHg) und in der TE-Gruppe 52,5 % von 29,75
mmHg auf 14,04 mmHg (6 — 36 mmHg). Zum Zeitpunkt des letzten Follow-ups nach Kriterium
D (keine Revisionsoperation, 10D <15 mmHg und IOD-Reduktion 240 %) betrug die I0D-
Senkung nach VKP 42,6 % von 32 mmHg auf 18,42 mmHg (4 — 44 mmHg) und nach TE 52,4
% von 29,75 mmHg auf 13,87 mmHg (6 — 30 mmHQ).

31




Tabelle 4: 10D im Vergleich zwischen VKP mit Mitomycin C und TE mit Mitomycin C

VKP mit Mitomycin C

IOD in mmHg

TE mit Mitomycin C

IOD in mmHg

Messzellpunkte MW + SD (Spannweite) MW = SD (Spannweite) p-wert
Baseline (n=31/23) 32,3+£9,6 (17 -58) 30,0 £ 8,3 (16 — 49) 0.368
7. Tag (n=31/23) 14,1+ 6,7 (5 - 34) 10,4+ 6,3 (3 - 25) 0.040
3. Monat (n=28/21) 14,3+ 3,8 (5-21) 11,3+ 4,8 (5- 25) 0.005
1. Jahr (n=26/19) 16,8 + 8,1 (5 -44) 13,0+ 4,4 (5-20) 0.086
2. Jahr (n=19/13) 17,0 £ 8,7 (6 — 40) 11,9+4,9(5-22) 0.027
3. Jahr (n=10/13) 11,8 + 3,2 (6 — 16) 11,5+ 3,6 (6 — 18) 0.738
4. Jahr (n=15/14) 16,2+ 6,8 (4 —29) 10,1+2,2 (6 -14) 0.001
5. Jahr (n=10/13) 14,8 +9,2 (4 - 38) 12,1+4,1 (7 - 20) 0.483

4.4. Medikamentenscore

VKP mit Mitomycin C

Die Reduktionen des Medikamentenscores im Vergleich zum praoperativen Wert von 5 + 2,2
(n=31) waren bis zum 5. Jahr durchgehend signifikant. Es kam zu einer Reduktion um 86 %
auf 0,7 £ 1,3 nach 3 Monaten (p=<0.001, n=28) und um 75 % auf 1,2 £ 1,7 nach einem Jahr
(p=<0.001, n=26). Die Durchschnittswerte des Scores nach dem 2., 3., 4. und 5. Jahr betrugen
2,0 + 2,4 (p=<0.001, n=19), 1,6 + 1,8 (p=0.007, n=10), 2,9 + 2,5 (p=0.004, n=15) und 2,5 + 3
(p=0.007, n=10). Nach einem Jahr waren 58 % der Augen noch vollstandig medikamentenfrei
sowie 53 %, 50 %, 33 % und 50 % nach 2, 3, 4 bzw. 5 Jahren (Abbildung 12).

TE mit Mitomycin C

Die Reduktionen des Medikamentenscores waren nach TE verglichen zum praoperativen Wert
von 4,9 £ 1,7 (n=23) bis zum 6. Jahr signifikant. Die Reduktion betrug 97 % auf 0,1 + 0,5 nach
3 Monaten (p=<0.001, n=21) und 95 % auf 0,3 + 0,8 nach einem Jahr (p=<0.001, n=19). Die
mittleren Werte im 2., 3., 4. und 5. Jahr lagen bei 0,4 £ 1,0 (p=0.002, n=13), 0,7 £ 1,1 (p=0.002,
n=13), 0,6 £ 1,2 (p=0.001, n=14) und 1,2 + 1,7 (p=0.003, n=13). Nach einem Jahr waren 90 %
der Augen weiterhin medikamentenfrei, nach 2, 3, 4 und 5 Jahren waren es 85 %, 69 %, 79 %
und 62 % (Abbildung 12).
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Abbildung 12: Prozentualer Anteil der medikamentenfreien Patienten nach VKP mit Mitomycin C und

TE mit Mitomycin C in den jahrlichen Nachbeobachtungszeitpunkten

Gruppenvergleich

Obgleich die Reduktion der Medikation in beiden Gruppen im Vergleich zu ihrem jeweiligen
préaoperativen Wert in der Langzeitbeobachtung signifikant und stabil reduziert blieb, zeigte er
sich im Vergleich zwischen den beiden Verfahren bereits ab dem 3. Monat bis zum 2. Jahr
signifikant niedriger nach TE als nach VKP. Im 3. und 5. Jahr war der Unterschied aufgrund
der GruppengréfRen nicht mehr nachweisbar, zeigte sich aber im 4. Jahr bei wieder

ausreichender Grof3e erneut signifikant abweichend (Tabelle 5).

Tabelle 5: Medikamentenscore im Vergleich zwischen VKP mit Mitomycin C und TE mit Mitomycin C

VKP mit Mitomycin C TE mit Mitomycin C
Messzeitpunkte Medikamentenscore Medikamentenscore o-Wert
MW £ SD MW + SD
Baseline (n=31/23) 50%2.2 49+17 0.861
7. Tag (n=31/23) 0.7+1.1 04+12 0.357
3. Monat (n=28/21) 0,7+1,3 0,1+0,5 0.039
1. Jahr (n=26/19) 1,2+ 1,7 0,3+0,8 0.014
2. Jahr (n=19/13) 20+24 04+1,0 0.015
3. Jahr (n=10/13) 16+1,8 0,711 0.189
4. Jahr (n=15/14) 29+25 0,6+1,2 0.004
5. Jahr (n=10/13) 25+30 12+1,7 0.219
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45. Sehscharfe

VKP mit Mitomycin C

Mit Ausnahme eines Abfalls der Sehscharfe in der 1. postoperativen Woche gab es bei den
Nachuntersuchungen im gepaarten Vergleich zum Ausgangswert von 0,31 + 0,43 logMAR (-
0,1 - 1,50 logMAR) keine statistisch signifikanten Verdnderungen mehr. In der 1. Woche sank
er auf 0,58 = 0,61 logMAR (p=<0.001, n=30), nach 3 Monaten erholte er sich auf 0,36 + 0,43
logMAR (p=0.205, n=27) und im 1. postoperativen Jahr lag er mit 0,29 = 0,42 logMAR
(p=0.215, n=26) wieder auf dem Ausgangsniveau.

TE mit Mitomycin C

In der TE-Gruppe gab es signifikante Visusminderungen in der 1. postoperativen Woche und
nach 3 Monaten. Bei den weiteren jahrlichen Nachuntersuchungen gab es keine signifikanten
Veranderungen mehr. In der 1. postoperativen Woche sank der Visus von praoperativ 0,27 +
0,56 logMAR (-0,1 - 2,0 logMAR) auf 0,65 + 0,69 logMAR (p=0.001, n=22). Nach 3 Monaten
stieg er auf 0,38 + 0,58 an, war aber noch signifikant vermindert (p=0.046, n=21). Nach einem
Jahr lag er bei 0,35 % 0,6 logMAR (p=0.194, n=19) und war damit wieder vergleichbar zur

Baseline.

Tabelle 6: Visus im Vergleich zwischen VKP mit Mitomycin C und TE mit Mitomycin C

VKP mit Mitomycin C TE mit Mitomycin C

Messzeitpunkte Visus logMAR Visus logMAR o-Wert
MW + SD MW + SD
Baseline (n=31/23) 0,31+0,43 0,27 £ 0,56 0.761
7. Tag (n=30/22) 0,58 + 0,61 0,65 + 0,69 0.732
3. Monat (n=27/21) 0,36 £ 0,43 0,38 + 0,58 0.888
1. Jahr (n=26/19) 0,29+ 0,42 0,35+0,6 0.699
2. Jahr (n=19/13) 0,50 + 0,74 0,42 +0,72 0.765
3. Jahr (n=11/13) 0,26 = 0,49 0,30+ 0,53 0.830
4. Jahr (n=15/14) 0,28 + 0,52 0,39+0,70 0.646
5. Jahr (n=10/13) 0,43+ 0,58 0,23+ 0,54 0.405

Gruppenvergleich

Der Visus zwischen den beiden Operationsverfahren unterschied sich zu keinem
Beobachtungszeitpunkt signifikant voneinander (Tabelle 6). Bei alleiniger Betrachtung ist

jedoch der Visus nach TE im 3. Monat noch signifikant zum préoperativen Wert reduziert,
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wahrend sich der der VKP bereits im 3. Monat auf sein Ausgangsniveau erholt hat. Die

Erholung der Sehscharfe ist demnach nach VKP schneller, nach TE langwieriger.

4.6. Perimetrie
VKP mit Mitomycin C

In der VKP-Gruppe betrugen die préaoperativen Parameter der perimetrischen Funktionen -
11,2+ 7,3dB MD und 5,9 + 2,6 dB PSD (n=28). Obwohl es grol3e intra- und interindividuelle
Abweichungen und Schwankungen gab, wurde im Mittel w&hrend der gesamten
Nachbeobachtungszeit bis zum 8. Jahr kein progressiver Funktionsverlust festgestellt. Nach
einem Jahr verénderte sich die MD von -8,8 auf -9,0 £ 5,6 und die PSD von 6,2 auf 5,7 + 2,7
(n=17); nach 2 Jahren die MD von -7,7 auf -7,5 + 4 dB und die PSD von 6,2 auf 5,4 £ 1,9 dB
(n=11); nach 3 Jahren die MD von -7,7 auf -7,9 + 2,9 dB und die PSD von 6,3 auf 6,6 £ 2,6 dB
(n=9); nach 4 Jahren die MD von -10,0 auf -9,5 + 6,2 dB und PSD von 7,0 auf 7,4 = 3,1 dB
(n=11). Nach 5 Jahren war die Gruppe weiterhin stabil in der MD von -10,4 auf -11,0 + 4,1 dB
und in der PSD von 7,7 auf 8,2 + 1,9 dB (n=6).

TE mit Mitomycin C

Die TE-Gruppe hatte eine praoperative mittlere MD von -7,9 £ 5,7 dB und eine PSD von 5,6 +
2,4 dB (n=22). Es kam wahrend der gesamten Nachbeobachtungszeit bis zum 10. Jahr zu
keiner statistisch signifikanten Funktionsabnahme. Nach einem Jahr sank die mittlere MD von
-8,0 auf -7,3 £ 4 dB und die PSD von 5,5 auf 4,4 £ 2 dB (n = 12); nach 2 Jahren von -6,3 auf -
5,2+ 4,5dB MD und von 5,0 auf 4,2 + 2,0 dB PSD (n=10); nach 3 Jahren von -8,6 auf -6,03 +
3,0 dB MD und von 5,5 bis 4,9 + 2,7 dB PSD (n=9); nach 4 Jahren von -6,8 bis -5,0 + 3,6 dB
MD und von 5,1 bis 4,3 = 2,4 dB PSD (n=10); nach 5 Jahren von -7,5 bis -5,9 + 4,8 dB MD
und von 5,4 bis 4,3 £ 2,2 dB PSD (n=10).

Gruppenvergleich

Trotz grof3er interindividueller Spannbreite der Funktionsdefizite innerhalb der Gruppen und
begrenzter Anzahl an verfligbaren Gesichtsfelduntersuchungen zu den spéateren
Beobachtungszeitpunkt erreichen dennoch die Unterschiede zwischen VKP und TE in MD im
5. Jahr (p=0.042) sowie die PSD im 4. (p=0.018) und 5. Jahr (p=0.003) Signifikanz, jeweils zu

Ungunsten der perimetrischen Funktionen der Augen der VKP-Gruppe (Tabelle 7).
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Tabelle 7: MD und PSD im Vergleich zwischen VKP mit Mitomycin C und TE mit Mitomycin C

VKP mit Mitomycin C TE mit Mitomycin C
Messzeitpunkie MD / PSD (dB) MD / PSD (dB) MD / PSD
MW £ SD MW + SD p-Wert
Baseline (n=28/22) -11,2+7,3/59+2,6 -7,9+57/56+24 0.091/0.538
1. Jahr (n=17/12) -9,0+£5,6/57+2,7 -7,3+4,0/4,4+2,0 0.465/0.158
2. Jahr (n=11/10) -75+4,0/54+1,9 -5,2+45/4,2+2,0 0.173/0.173
3. Jahr (n=9/9) -79+29/66+26 -6,3+3,0/49+27 0.297/0.222
4. Jahr (n=11/10) -95+6,2/74+3,1 -5,0+3,6/43+24 0.061/0.029
5. Jahr (n=6/10) -11,0+£4,1/8,2+1,9 -5,9+48/4,3+22 0.042/0.005

4.7. Allgemeine intra- und postoperative Komplikationen

VKP mit Mitomycin C

Als intraoperative Komplikationen der VKP wurden zwei vermutete Mikroperforationen
dokumentiert. Eine davon erhielt intraoperativ eine anschlieende Iridektomie, bei der anderen
wurde darauf verzichtet. Dieses Auge zeigte sich postoperativ primar hypoton und wurde dann
kurzfristig wegen einer folgenden hypertensiven Entgleisung mit 39 mmHg mit einer TE mit
Mitomycin C revidiert. Eine Leckage im Sinne eines positiven Seidel-Phdnomens war nach
VKP in 4 von 31 Augen (13 %) vorhanden. Ein postoperatives Hyphama =1 mm wurde bei 14
Augen (45 %) beobachtet, die gleichermaf3en mittel- und hochgradig myop waren.
Hornhauterosionen wurden bei 2 Augen diagnostiziert. Postoperative Inflammationszeichen,
die als Tyndall oder Zellen in der Vorderkammer beschrieben waren, wurden bei 9 Augen (29
%) im spaltlampenmikroskopischen Befund dokumentiert. Ein Auge zeigte Fibrinflocken auf
der Vorderflache der Intraokularlinse. Zwei Augen zeigten in der 1. Woche ein passageres
O0demattses Hornhautstroma. Ein Auge entwickelte aufgrund eines chronisch niedrigen I0ODs
von 6 mmHg nach einem Jahr voribergehend Hypotonie-Furchen in der Hornhaut. Es zeigte
dabei durchgehend einen vollen Visus. Zwei Augen wiesen eine unterblutete konjunktivale
Filterzone auf. Ein Auge zeigte eine voribergehende hintere Synechie, die sich nach wenigen
Tagen léste. Zwei von 14 Augen (14 %) mit erfasster Refraktion zeigten in der 1. Woche eine
Zunahme des Astigmatismus um 22 dpt. Im 3. Monat hatten 6 von 20 refraktierten Augen (30
%) eine Zunahme von mindestens 21 dpt, darunter 3 mit 22 dpt. Nach einem Jahr wiesen 5
von 22 Augen (23 %) eine Zunahme von mindestens 21 dpt auf, darunter 2 mit 22 dpt. Vier
dieser 5 Augen hatten die Astigmatismuszunahme persistierend seit der 1. postoperativen
Woche und dem 3. Monat. Seheinschrankungen aufgrund der Refraktionsanderungen mit

notwendiger neuer Brillenverordnung wurden bei einem hochgradig myopen Auge vermerkt.
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Ein weiteres Auge entwickelte nach 3 Jahren einen hohen Astigmatismus, der bis zum 5.
postoperativen Jahr anhielt. Er wurde durch eine UbergroRe Filterzone verursacht, die
chirurgisch verkleinert werden musste. Zum Zeitpunkt der letzten Nachuntersuchung wurden
die Filterzonen meist als flach bis mittelgro3 beschrieben (52 %) und seltener als breit,
ausgepragt oder gut (23 %). Bei 25 % der Augen gab es eine vernarbte oder gar keine

Filterzone oder die Beschreibung einer moglichen Filterzone fehlte.

TE mit Mitomycin C

Intraoperative Komplikationen wurden in den OP-Dokumentation der Augen, die eine TE
erhielten, nicht beschrieben. Eine postoperative Leckage als positives Seidel-Phanomen trat
bei 7 von 23 Augen (30 %) auf, gleichermalf3en in den Subgruppen der moderaten und hohen
Myopie. Die Leckage eines Auges verschloss sich nur verzogert und war Uber 3 Monate
persistent. Hyphamata zeigten sich bei 7 Augen (30 %), eines persistierte tiber zwei Wochen.
Sechs der 7 Hyphamata wurden bei hochmyopen Augen (n=14) beobachtet und eines in der
mittelgradig myopen Gruppe (n=9). Diese Verteilung war nicht signifikant (p=0.258).
Postoperative Inflammationszeichen wurden bei 2 Augen (8 %) als Tyndall und Zellen in der
Vorderkammer beschrieben. Drei Augen zeigten ein passageres postoperatives
Hornhautodem in der 1. Woche, 6 Augen wiesen eine unterblutete Filterzone auf. Bei einem
Auge musste eine Ubergrol3e, stérende Filterzone nach 3 Monaten chirurgisch reduziert
werden. Eins von 7 Augen (14 %) mit erfasster Refraktion zeigte in der 1. Woche eine
Zunahme des Astigmatismus um =1 dpt. Im 3. Monat hatten 6 von 15 (40 %) refraktierten
Augen eine Zunahme 21 dpt, 3 von diesen 22 dpt. Nach einem Jahr wiesen weiterhin 6 von
16 Augen (38 %) eine Zunahme des Astigmatismus von 21 dpt auf, 3 von diesen 22 dpt. Drei
der Augen waren seit der 1. postoperativen Woche oder dem 3. Monat persistent, die anderen
3 waren mit ihrer Astigmatismuszunahme erstmals erfasst nach dem 1. Jahr. Bei einem Auge
mit hoher Myopie wurde aufgrund anhaltender Sehbeschwerden eine neue Brillenverordnung
notwendig. Zum Zeitpunkt der letzten Nachuntersuchung wurden Filterzonen in 61 % der
Augen als breite, prominente oder gute Blasen und seltener als flache bis mittelprominente
(30 %) beschrieben.

Gruppenvergleich

Es zeigten sich Kklinisch deutliche Unterschiede in der Verteilung charakteristischer
postoperativer Spaltlampenbefunde und Komplikationen zwischen den Operationsverfahren.
Die Beschreibungen der Filterzonen im Sinne eines Vorhandenseins und ihrer Auspragung
waren nach VKP und TE signifikant kontrar (p=0.031) (Tabelle 8).
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Tabelle 8: Postoperative Komplikationen

VKP mit Mitomycin C

TE mit Mitomycin C

Komplikationen: (<90 Tagen) % (n=31) % (n = 23) p-Wert
Hyphémata 45% 30% 0.398
Filterzonenleckage (Seidel-Phanomen) 13% 30% 0.173
Filterzonenunterblutung 7% 26% 0.060
Hornhautédem 7% 13% 0.640
Hornhauterosion 7% 0% 0.502
Hintere Synechierung 3% 0% 1.000
Ablésung der Descemet-Membran - - -
Schwere intraokuldre Inflammation / ) ) )
Endophthalmitis
Astigmatismusinduktion =1 dpt:
- zum 3. Monat 30% (20) 40% (15) 0.721
- zum 1. Jahr 23% (22) 38% (16) 0.471
Filterzone:
prominent — flach — fehlend/vernarbt 23% - 52% - 25% 61% — 30% — 9% 0.031
Komplikationen hinterer Augenabschnitt:
Aderhautamotio / -schwellung / -falten
- 1. Tag - 3. Monat 7% (28) 17% (23) 0.390
- persistent >3. Monat 0% (26) 10% (21)2 0.194

a persistent bis zum 3. & 4. Jahr

4.8. Okulére Hypotonie

VKP mit Mitomycin C

Nach VKP wurde bei 2 Augen innerhalb der 1. Woche (7 %) und bei 4 Augen nach der 1.

Woche bis zum 3. Monat (14 %) ein hypotoner IOD (<5 mmHg) gemessen. Insgesamt lag die

Inzidenz innerhalb der ersten 3 Monate bei 16 % (5 von 31 Augen). Eines der hypotonen

Augen war hochmyop mit -7,50 dpt und zeigte sich seit der 1. Woche im gesamten weiteren

Verlauf persistierend hypoton mit 4 bis maximal 6 mmHg bis zum 6. Jahr. Nach dem 1. Jahr

zeigte es passagere Hypotonie-Furchen der Hornhaut, die sich wieder zurtickbildeten und den

vollen Visus nicht beeintrachtigten, der Visus schwankte zwischen 0,00 — 0,10 logMAR. Es

zeigte bis zum letzten Zeitpunkt einen erhohten Astigmatismus von 22 dpt zum préoperativen

Wert. Zu keiner Zeit entwickelte dieses Auge retinale oder uveale Verdnderungen aufgrund

der Hypotonie. Alle anderen hypotonen Augen zeigten ohne Intervention bis zum 3. Monat ein
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normotones I0D-Niveau, und mit Ausnahme des persistierend hypotonen Auges traten nach

dem 3. Monat auch keine weiteren Hypotonien mehr auf.

TE mit Mitomycin C

Nach TE traten innerhalb der 1. Woche bei 6 Augen okuléare Hypotonien auf (26 %). Nach der
1. Woche bis zum 3. Monat waren 9 Augen zeitweise hypoton (43 %, n=21), funf davon
persistent hypoton seit der 1. Woche. Insgesamt betrug die Inzidenz der okuldren Hypotonie
innerhalb der ersten 3 Monate 44 % (10 von 23 Augen). Bei 4 hypotonen Augen war eine
chirurgische Behandlung erforderlich, darunter das Vernahen und Dichten des Skleradeckels,
das Aufbringen kompressiver Bindehautnahte mit Kollagenmatrix und eine Revision der
Filterzone. In der weiteren Nachbeobachtung blieben 3 Augen bis zum 1. Jahr hypoton (16 %,
n=19). Zwei dieser persistierend hypotonen Augen wiesen sichtbare hypotoniebedingte
Veranderungen wie Netzhaut- und Aderhautfalten auf, aber es wurde keine Indikation zum
chirurgischen Eingriff gestellt oder vorgenommen. Nach dem 1. Jahr trat bei einem Auge
(n=13) mit -7,125 dpt erstmalig ein hypotones Druckniveau auf, das bis zum 4. Jahr mit
begleitenden Aderhautfalten persistierte. Aufgrund der nur kurzzeitig abgesunkenen
Sehschérfe auf 0,2 logMAR, die sich mit 0,1 anschlieRend wieder an das praoperative Niveau
von 0,0 annaherte und dort stabil blieb bis zum 8. Jahr, wurde es jedoch ebenfalls nicht
operativ behandelt. Auch die Aderhautfalten waren nach dem 4. Jahr nicht mehr vorhanden.
Keine weiteren Augen mehr wiesen nach dem 1. Jahr bis zum letzten Follow-up eine

Hypotonie auf.

Gruppenvergleich

Der Vergleich zwischen VKP und TE zeigt ein signifikant htheres Auftreten von friiher okularer
Hypotonie bei myopen Augen, die eine TE erhielten, in der 1. Woche (p=0.045), im 3. Monat
(p=0.021) sowie in der Gesamthaufigkeit der ersten 3 Monate (p=0.027) (Abbildung 13).
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Abbildung 13: Prozentualer Anteil der Augen mit Hypotonie im Vergleich von VKP mit Mitomycin C und
TE mit Mitomycin C in der 1. Woche, zwischen 1. Woche und 3. Monat und in den ersten 3 Monaten

kumulativ

4.9. Hypotoniebedingte Komplikationen des hinteren Augenabschnitts
VKP mit Mitomycin C

Nach VKP kam es in 2 Augen (7 %) mit jeweils hoher Myopie (SA: -6,00, -7,50 dpt)
hypotoniebedingt zu einer Aderhautabldsung und einer Aderhautschwellung. Beide wurden
am 7. postoperativen Tag diagnostiziert. Bei einem Auge schwankte der 10D nach Suturolyse
und Bulbusmassagen zwischen 7 und 47 mmHg, bei dem anderen Auge bestand eine
anhaltende Hypotonie von 5 mmHg. Die Aderhautschwellung des chronisch hypotonen Auges
bildete sich noch innerhalb der 1. Woche zurlick. Die Aderhautamotio des Auges mit den
starken 10D-Schwankungen bildete sich bis zum 3. Monat ohne Intervention zuriick. Beide
Augen erholten sich nach dem Absinken um jeweils eine Visusstufe in der 1. Woche wieder
vollstandig auf ihr praoperatives Niveau von 0,0 und 0,1 logMAR bis zum 3. Monat. Nach dem
3. Monat bis zur letzten Nachuntersuchung nach 7 Jahren traten an keinem weiteren Auge

mehr Verdnderungen der Netzhaut oder der Aderhaut aufgrund von Hypotonie auf.

TE mit Mitomycin C

Nach TE wurden innerhalb der 1. Woche bei 2 Augen (9 %) leichte Anzeichen von Hypotonie
sowie Aderhautfalten beschrieben, beide waren moderat myop. Bis zum 3. Monat wurden bei
insgesamt 3 Augen (14 %) Aderhautfalten und Aderhautamotiones beschrieben, eines davon
war seit der 1. Woche pathologisch. Insgesamt betrug die Inzidenz der hypotoniebedingten
Veranderungen am hinteren Augenabschnitt innerhalb der ersten 3 Monate 17 % (4 von 23).

Es handelte sich insgesamt um 3 mittelgradig myope Augen mit Hypotonie und um ein
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hochmyopes Auge von -18,00 dpt mit einem IOD von 6 mmHg. Im weiteren Verlauf nach 3
Monaten bis zum 1. Jahr wurden bei 2 hochmyopen Augen (11 %) funduskopisch sichtbare
Makulafalten dokumentiert. Sie persistierten mit Makulafalten bis zum 3. und 4. Jahr bei
niedrigem bis hypotonem 10D. Das hochmyope Auge mit -18,00 dpt war seit dem 3. Monat
persistierend und zeigte einen 10D von 8 mmHg, es bestand zu keinem Zeitpunkt eine
Abnahme der Sehschéarfe. Das andere mit -7,125 dpt hatte einen 10D von 5 mmHg und
naherte sich nach einem kurzzeitigen Absinken von 0,0 auf 0,2 mit 0,1 wieder seinem

praoperativen Wert.

Gruppenvergleich

Die pathologischen Verdnderungen am hinteren Pol des Auges beinhalteten in beiden
Gruppen Aderhautschwellung und Aderhautablésung sowie zusatzlich sichtbare Makulafalten
bei der TE. Insgesamt waren die Veranderungen in beiden Gruppen mit 7 % (VKP) und 17 %

(TE) selten, jedoch haufiger und von langwierigerem Charakter in der Gruppe der TE.

4.10. Okulére Hypertonie

VKP mit Mitomycin C

Nach VKP trat eine okuldre Hypertonie (=30 mmHg) bei 3 Augen innerhalb der 1.
postoperativen Woche auf (10 %, 34 - 47 mmHg). Bei 4 Augen kam es zu hypertensiven
Entgleisungen nach der 1. Woche bis zum 3. Monat (14 %, 30 - 39 mmHg) und bei 2 Augen
zwischen dem 3. Monat und dem 1. Jahr (8 %, 30, 44 mmHg). Mit Ausnahme eines Auges,
das innerhalb der ersten 3 Monate eine TE mit Mitomycin C im Sinne einer Revision erhielt,
wurden die hypertonen Augen mit postoperativen Interventionen wie Suturloyse und
Bulbusmassagen behandelt und konnten so in einen normotonen Bereich gebracht werden.
Im 2. Jahr kam es bei 3 weiteren Augen zu Hypertonien (31 - 50 mmHg, 14 %). Bei 2 dieser 3
Augen wurden Glaukom-Drainage-Implantate eingesetzt, das verbleibende Auge wurde mit
einer kombinierten Kataraktoperation mit Trabekulotomie behandelt. In den folgenden Jahren
traten keine hypertensiven Krisen mehr auf, jedoch wieder bei einem Auge mit 44 mmHg im
5. Jahr (n=10, 10 %) und wieder im 8. Jahr mit 30 mmHg (n=2). Eines dieser Augen erhielt ein
Glaukom-Drainage-Implantat, das andere eine kombinierte Kataraktoperation mit

Trabekelaspiration.

TE mit Mitomycin C

Nach TE wurde innerhalb der 1. Woche bei 10 Augen eine okulare Hypertonie gemessen (43
%, Mittelwert 40 mmHg, 30 — 57 mmHg) und bei einem weiteren Auge bis zum 3. Monat (2 %,

57 mmHg). Nach dem 3. Monat bis zum 8. Jahr traten keine Hypertonien mehr auf. Im 8. Jahr
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wurde bei einem Auge 36 mmHg (n=5) gemessen, das in der Folge eine kombinierte

Kataraktoperation mit Trabekulotomie erhielt.

Gruppenvergleich

Das Auftreten von postoperativen hypertensiven Anstiegen und Entgleisungen innerhalb der
ersten 3 Monate war nach TE signifikant haufiger als nach VKP (p=0.039). Nach dem 3. Monat

kehrt sich dieses Verhaltnis in der Nachbeobachtung um, erreicht jedoch keine Signifikanz.

4.11. Vergleich hyper- und hypotoner Entgleisungen

Bei der gemeinsamen Betrachtung des Auftretens von sowohl hyper- als auch hypotonen
Druckentgleisungen war der Unterschied zwischen VKP und TE in der 1. postoperativen
Woche statistisch signifikant (p=0.003). So waren in der 1. Woche 26 der 31 Augen nach VKP
normoton (84 %) im Vergleich zu lediglich 8 der 23 Augen nach TE (35 %). Bis zum 3. Monat
verringerte sich dieser Unterschied auf 72 % normotoner Augen nach VKP im Vergleich zu 57
% nach TE und erreichte keine Signifikanz mehr (p=0.053) (Abbildung 14, Tabelle 9).

Tabelle 9: IOD-Dekompensationen

VKP mit Mitomycin C TE mit Mitomycin C
I0D-Dekompensationen % (n=31) % (n = 23) p-Wert

Hypotonie <5 mmHg

- 1.Tag - 3. Monat 16% (31) 44% (23) 0.035

- 3.Monat — 1. Jahr 4% (26) 16% (19) 0.295

- 1.Jahr-2. Jahr 5% (21) 8% (13) 1.000
Hypertension 230 mmHg

- 1.Tag- 3. Monat 19% (31) 48% (23) 0.039

- 3.Monat — 1. Jahr 8% (26) 0% (19) 0.501

- 1.Jahr—2. Jahr 14% (21) 0% (13) 0.270
Hyper- und hypotone Entgleisungen

- 1.-7.Tag 16% (31) 65% (23) 0.003

- 7.Tag- 3. Monat 28% (29) 43% (21) 0.366
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Abbildung 14: Prozentualer Anteil normotoner Auge nach VKP mit Mitomycin C und TE mit Mitomycin

C zu den Nachbeobachtungszeitpunkt nach 1 Woche und nach 3 Monaten

4.12. Postoperative Interventionen
VKP mit Mitomycin C

Nach VKP wurden 19 von 31 Augen innerhalb der ersten 3 postoperativen Monate an der
Spaltlampe mit einer Durchtrennung der Skleradeckelnahte mittels Laser behandelt
(Suturolyse, 61 %), um den Sitz des Deckels zu lockern. Finfzehn Augen erhielten
Bulbusmassagen oder fuhrten diese nach Anleitung selbst durch, mit dem Ziel, die Filterzone
aufzustellen und den Durchfluss zu erhdhen (48 %). Bulbusmassagen wurden immer mit einer
Suturolyse kombiniert. Bei 2 Augen musste eine stérende Bindehautnaht entfernt werden. Ein
Auge erhielt aufgrund einer Leckage zusatzliche Bindehautnahte mit einer Kollagenmatrix. Ein
Auge erhielt eine TE mit Mitomycin C als Revisionseingriff innerhalb des 1. Monats. Bei 2
Augen (7 %) war damit innerhalb der ersten 3 Monate eine Intervention oder Revision in
Lokalanasthesie im Operationssaal notwendig. Insgesamt 11 der 31 Augen (36 %) bendtigten
in den ersten 3 Monaten nach der Operation keinerlei manuelle, laserchirurgische oder
operative Intervention zur Modulation des Druckniveaus. Nach 5 Jahren wurde bei einem Auge

eine chirurgische Verkleinerung einer stérenden grof3en Filterzone vorgenommen.

TE mit Mitomycin C

Nach TE wurde bei 12 der 23 Augen innerhalb der ersten 3 postoperativen Monate eine
Suturolyse durchgefiuihrt (52 %), 16 erhielten Bulbusmassagen (70 %). Suturolysen wurden
immer mit Bulbusmassagen kombiniert. Drei Augen erhielten zusatzliche Bindehautndhte mit

und ohne Kollagenmatrix aufgrund von Leckagen. Ein Auge bengétigte limbusparallele
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Kompressionsnéhte, ein weiteres Auge eine operative Fixation des Skleradeckels. Bei einem
Auge wurde aufgrund einer Vorderkammerblutung und einem 10D von 45 mmHg postoperativ
eine Vorderkammerspllung durchgefihrt. Ein Auge entwickelte eine Ubergro3e stérende
Filterzone, die nach 3 Monaten chirurgisch reduziert wurde. Insgesamt war bei 7 Augen
innerhalb der ersten 3 Monate ein operativer Eingriff in Lokalandsthesie im Operationssaal
erforderlich (30 %). Bei lediglich 4 Augen war Kkeinerlei postoperative manuelle,
laserchirurgische oder operative Intervention zur Modulation des Druckniveaus erforderlich (17
%).

Gruppenvergleich

Nach VKP waren mit 36 % signifikant mehr Augen nicht auf eine druckmodulierende
Intervention innerhalb der ersten 3 Monate angewiesen als nach TE mit lediglich 17 %
(p=0.026). Postoperative Interventionen sind vergleichend in Tabelle 10 aufgefihrt.

Tabelle 10: Frihe und spate postoperative Interventionen

VKP mit Mitomycin C  TE mit Mitomycin C

% (n =31) % (n =23)
Friihe Interventionen: (€90 Tagen) p-Wert
Bulbusmassage 48% 70% ©0.166
Suturolyse 61% 52% 0.583
Additive Bindehautnahte 3% 17% 0.151
Vorderkammerspulung 0% 4% 0.426
Fixierung des Sklerallappens 0% 4% 0.426
Anteil der Augen ohne jegliche Intervention 36% 17% 0.026

Frihe und spéate Interventionen:

Filterzonenreduktion aufgrund von

Schmerzen / Astigmatismus 1 Auge nach 5

1 Auge im 1. Jahr

Jahren
Glaukom-Revisionsoperationen
- 1. Tag - 3. Monat 3% 2 4% b
- 3. Monat - 1. Jahr 0% 5% b
- 1.-2.Jahr 299 acccdde 0%
- 2.-3.Jahr 0% 504 b
- 3.-—4. Jahr 13% aa 0%

aTE mit MMC, PFilterzonenrevision mit MMC, °Glaukom-Drainage-Implantat (Ahmed- oder Baerveldt-

Implantat, kombinierte Kataraktoperation mit Trabekulotomie, eZyklophotokoagulation
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4.13. Erfolgsraten

VKP mit Mitomycin C

Nach Kriterium A (keine Revisionsoperation indiziert oder durchgefiihrt) erreichten 97 % der
Augen einen bedingten Erfolg im 1. postoperativen Jahr sowie 71 % im 2. und im 3. Jahr. In
absoluten Zahlen wurden an den 31 Augen 13 Glaukom-Revisionseingriffe durchgefuhrt, die
zu einer Einstufung als Misserfolg nach Kriterium A und somit zum Ausschluss aus den
weiteren Verlaufsanalysen fuihrten. Die Revisionen fanden im Mittel nach 34 Monaten statt (1
- 97 Monate). Zu den Revisionseingriffen zahlten 4 Glaukom-Drainage-Implantate, darunter 2
Baerveldt- und 2 Ahmed-Implantate (nach 13 - 65 Monaten), 4 TEs mit Mitomycin C (nach 1 -
46 Monaten), eine Zyklophotokoagulation nach 21 Monaten, eine 360°-Fadentrabekulotomie
nach 54 Monaten und 3 kombinierte Katarakt-Glaukomoperationen mit Fadentrabekulotomie
bzw. Trabektom/Kahook-Blade oder Trabekelaspiration (nach 13 - 97 Monaten). Insgesamt 5
Augen erhielten bis zum letzten Beobachtungszeitpunkt eine kombinierte oder nicht
kombinierte Kataraktoperation. Von diesen wurden 3 als Misserfolg eingestuft, da ihr IOD nicht

in einem niedrigen Bereich <13 mmHg lag.

VKP mit Mitomycin C

1,0 L
‘ Kriterien:
4+
A
_rMB
1 iy
0,8 7 . D
A-zensiert
{— B-zensiert
ml -|_‘ —— C-zensiert
@ 06 : - \_‘ D-zensiert
g | y e+ +
2 L“
=] A+t
‘=
w 0.4
t
0,2
0,0
0 1 2 3 4 5 6 7 8

Zeit (Jahre)

Abbildung 15: Erfolgsraten nach VKP mit Mitomycin C nach Erfolgskriterien A, B, C, D

Nach Kriterium B (keine Revisionsoperation, I0D <21 mmHg, >20 % IOD-Reduktion) wurden
Erfolgsraten von 83 % im 1. Jahr sowie 61 % im 2. und 3. Jahr erreicht. Nach Kriterium C
(keine Revisionsoperation, |IOD <18 mmHg, >20 % IOD-Senkung) lagen die Erfolgsraten bei
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70 % im 1. Jahr und bei 53 % im 2. und 3. Jahr. Nach Kriterium D (keine Revisionsoperation,
IOD <15 mmHg, 240 % IOD-Senkung) wurden Erfolgsraten von 61 % im 1. Jahr, 44 % nach
dem 2. und 41 % nach dem 3. Jahr erreicht. Die Erfolgsquoten zum Zeitpunkt der letzten
Nachuntersuchung aller Augen betrugen nach Kriterium A 58 %, nach B 55 %, nach C 45 %
und nach D 26 %. Die Kaplan-Meier-Kurven mit den Erfolgsraten sind in Abbildung 15

dargestellt.

TE mit Mitomycin C

Nach Kriterium A erreichten 91 % der Augen im 1. und 2. Jahr sowie 86 % im 3. Jahr einen
bedingten Erfolg. Insgesamt wurde bis zur letzten dokumentierten Nachuntersuchung bei 4
von 23 Augen durchschnittlich 33 Monate nach TE (1 - 97 Monate) ein Revisionseingriff
durchgefuihrt. Die Revisionsoperationen umfassten 3 Revisions-Trabekulektomien oder
Filterzonen-Revisionen mit Mitomycin C (nach 1 - 29 Monaten) und eine kombinierte Katarakt-
Trabekulotomie nach 97 Monaten. Insgesamt erhielten 3 Augen eine mit einer
Glaukomoperation kombinierte Kataraktoperation und ein Auge eine alleinige
Kataraktoperation. Zwei der 3 Augen mit kombinierter Katarakt-Glaukomoperation hatten
einen regulierten praoperativen |IOD <13 mmHg, und wurden aus dem Grund nicht als Revision

klassifiziert. Damit blieben sie in den jahrlichen Verlaufsanalysen eingeschlossen.
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Abbildung 16: Erfolgsraten nach TE mit Mitomycin C nach Erfolgskriterien A, B, C, D
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Nach Kriterium B lagen die Erfolgsraten im 1. Jahr bei 91 % sowie bei 86 % nach dem 2. und
3. Jahr. Nach Kriterium C erreichten im 1. Jahr 82 % bedingten Erfolg sowie 77 % nach dem
2. und 3. Jahr. Nach Kriterium D lag der Erfolg bei 82 % im 1. Jahr, 77 % im 2. und 72 % im 3.
Jahr. Die Erfolgsraten zum Zeitpunkt der letzten Nachuntersuchung betrugen nach Kriterium
A 83 %, nach B 78 %, nach C 65 % und nach D 57 %. Die Kaplan-Meier-Kurven mit den
Erfolgsraten sind in Abbildung 16 dargestellt.

Gruppenvergleich

Der Log-Rank-Test zeigte signifikante Unterschiede in den Uberlebenskurven zwischen VKP
und TE zum Zeitpunkt der letzten Nachuntersuchung. Sie waren nach TE in allen gepriiften
Kriterien héher (A: p=0.013, B: p=0.025, C: p=0.040, D: p=0.002). Nach Kriterium D betrug die
mediane Uberlebenszeit bis zum Versagen nach VKP 16 Monate (95 %-Cl: 6,5 - 25,5 Monate)
und nach TE 85 Monate (95 %-ClI: 46,3 - 123,7 Monate). Die Kaplan-Meier-Kurven sind in
Abbildung 17 in jeweils einem Erfolgskriterium vergleichend zwischen den beiden
Operationsverfahren dargestellt.
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Abbildung 17: Erfolgsraten als Kaplan-Meier Uberlebenskurven in den Erfolgskriterien A, B, C und D
nach VKP mit Mitomycin C und TE mit Mitomycin C. A: Keine drucksenkende Revisionsoperation
indiziert oder durchgefiuihrt, B: Keine Revisionsoperation, IOD <21 mmHg und I0D-Reduktion >20 %, C:
Keine Revisionsoperation, |IOD <18 mmHg und 10D-Reduktion >20 %, D: Keine Revisionsoperation,

IOD <15 mmHg und I0D-Reduktion 240 %
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4.14. Subgruppenanalysen der moderaten und hohen Myopie

Zur weiteren Analyse der Augen wurde eine Unterteilung in die Subgruppen moderate Myopie
und hohe Myopie vorgenommen (Abbildung 18).

Viskokanaloplastik Trabekulektomie
mit Mitomycin C mit Mitomycin C
moderate Myopie <-2 - >-6 dpt moderate Myopie <-2 - >-6 dpt
= hohe Myopie <-6 dpt = hohe Myopie <-6 dpt

23 %

39 %

e

Abbildung 18: Prozentualer Anteil der Augen mit moderater und hoher Myopie in den Gruppen

y’

4.14.1. Demographische und Baseline-Charakteristika
VKP mit Mitomycin C

Das mittlere SA der VKP-Subgruppe der 7 moderat myopen Augen betrug -4,5 + 1,4 dpt (-2,25
- -5,875 dpt) und -9,6 + 4,4 dpt (-6,00 - -21,00 dpt) bei den 24 Augen mit hoher Myopie. Der
mittlere Baseline-IOD war 28,3 + 3,5 mmHg bei moderat und 33,4 £ 10,5 mmHg bei hochgradig
Myopen. Die Sehscharfe lag praoperativ bei 0,09 £ 0,17 logMAR bei moderater und bei 0,37
+ 0,47 logMAR bei hoher Myopie und unterschied sich damit signifikant (p=0.019). Der
Medikamentenscore betrug 4,7 + 2,4 bei moderater und 5,0 £+ 2,2 bei hoher Myopie.
Perimetrische Defizite lagen bei-10,2 + 6,4 dB MD und 6,2 £ 1,9 dB PSD bei moderater Myopie
(n=7) und bei -11,5+ 7,7 dB MD und 5,7 + 2,8 dB PSD bei hoher Myopie (n=21). Die mittlere
Nachbeobachtungszeit betrug 43 + 30 Monate bei moderat und 39 + 26 Monate bei hochgradig
myopen Augen. Die Groe der Subgruppen insgesamt umfasste zu den
Nachbeobachtungszeitpunkten bei der moderaten Myopie nach einem bis fiinf Jahren 5, 4, 3,
5 und 2 Augen. Die hochmyopen Augen umfassten nach einem bis funf Jahren 21, 15, 7, 10

und 8 Augen. Die Charakteristika der VKP-Subgruppen sind in Tabelle 11 zusammengefasst.
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Tabelle 11: Baseline Parameter und Charakteristika der Subgruppen VKP mit Mitomycin C

Moderate Myopie Hohe Myopie
n =7 Augen n = 24 Augen
MW + SD (Spannweite) MW + SD (Spannweite) p-Wert

Spharisches Aquivalent (dpt) -4,5+ 1,4 (-2,25- -5,875) -9,6 + 4,4 (-6,00- -21,00) 0.006

Visus (IogMAR) 0,09 + 0,17 (-0,1-0,40) 0,37 % 0,47 (0,00-1,5) 0.019
IOD (mmHg) 28,3 + 3,5 (22-33) 33,4 + 10,5 (17-58) 0.050
Medikamentenscore 4,7 +2,4 (2-9) 5,0+ 2,2 (2-10) 0.737

Perimetrische Funktion

- MD (dB) (n= 7/21) -10,2+6,4 -11,5+7,7 0.698
- PSD (dB) (n=7/21) 6,2+1,9 57+28 0.703
Follow-up
Zeit (Monate) 43 + 30 39126
nzu denJahrenl, 2, 3,4,5 54,3,5,2 21,15,7,10,8

TE mit Mitomycin C

Das mittlere SA der TE-Subgruppe der 9 moderat myopen Augen betrug -4,4 + 1,00 dpt (-3,00
- -5,875 dpt) und -9,6 £ 3,4 dpt (-6,25 — 18,00 dpt) bei den 14 Augen mit hoher Myopie. Der
mittlere Baseline-IOD war 29,6 + 7,2 mmHg bei moderater und 30,3 £ 9,1 mmHg bei hoher
Myopie. Die Sehscharfe lag bei moderater Myopie bei 0,27 + 0,65 logMAR und bei hoher
Myopie bei 0,26 + 0,52 logMAR. Der Medikamentenscore betrug bei moderater und hoher
Myopie jeweils 4,9 + 0,9 und 4,9 £ 2,1. Die perimetrischen Defizite lagen bei -6,8 £ 6,9 dB MD
und 5,4 + 2,7 dB PSD bei mittelgradig (n=9) und bei -8,7 £ 4,9 dB MD und 5,8 + 2,2 dB PSD
bei hochgradig myopen Augen (n=13). Die mittlere Nachbeobachtungszeit erreichte bei
moderater Myopie 39 + 29 Monate und 76 + 28 Monate bei hoher Myopie. Die GroRRe der
Subgruppen umfasste zu den Nachbeobachtungszeitpunkten bei den moderat myopen nach
einem bis funf Jahren 7, 4, 3, 5 und 3 Augen. Die Gruppe der hohen Myopie umfasste nach
einem bis funf Jahren 12, 9, 10, 9 und 10 Augen. Die Charakteristika der TE-Subgruppen sind

in Tabelle 12 zusammengefasst.
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Tabelle 12: Baseline Parameter und Charakteristika der Subgruppen TE mit Mitomycin C

Moderate Myopie Hohe Myopie
n =9 Augen n = 14 Augen
MW * SD (Spannweite) MW + SD (Spannweite) p-Wert
Spharisches Aquivalent (dpt) -4,4+1,0(-3,00--5875) -9,6+34(-6,25--18,00) <0.001
Visus (logMAR) 0,27 + 0,65 (0,00-2,00) 0,26 + 0,52 (-0,10-2,00) 0.992
IOD (mmHg) 29,6 + 7,2 (19-39) 30,3+ 9,1 (16-49) 0.841
Medikamentenscore 4,9+0,9 (4-7) 4,9+2,1(2-9) 0.967
Perimetrische Funktion
- MD (dB) -8,7+4,9 0.462
- PSD (dB) 5822 0.720
Follow-up
Zeit (Monate) 76 £ 28
n zu denJahren1, 2, 3,4,5 7,4,3,5,3 12,9, 10, 9, 10

4.14.2. 10D und Medikamentenscore

VKP mit Mitomycin C

Nach VKP mit Mitomycin C erwies sich der mittlere IOD der hochmyopen Augen im 1. Jahr

tendenziell hdher als der der mittelgradig myopen Augen, aber im 2., 3. und 4. Jahr niedriger.

Dabei war die absolute und prozentuale IOD-Reduktion bei hochmyopen Augen im Vergleich

zu ihrem hoheren Ausgangsdruck bei allen Nachuntersuchungen bis zum 5. Jahr starker als

bei den moderat myopen Augen. Diese Tendenz war nicht signifikant (Tabelle 13). Es gab

keine signifikante Abweichung in der Reduktion des Medikamentenscores zwischen der

moderat und hochgradig myopen Subgruppe.

Tabelle 13: 10D der moderaten und hochmyopen Subgruppen VKP mit Mitomycin C

Moderate Myopie Hohe Myopie

] IOD in mmHg IOD in mmHg
Messzeitpunkte p-Wert

MW + SD MW + SD

Baseline (n=7/24) 28,3+35 33,4+10,5 0.199
7. Tag (n=7/24) 12,7+54 145+7,1 0.729
3. Monat (n=6/22) 13,3+4,3 146 +3,8 0.764
1. Jahr (n=5/21) 152+44 17,1+8,8 1.000
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2. Jahr (n=4/15) 17,8 +£5,0 16,7 £ 9,5 0.262

3. Jahr (n=3/7) 143+1,5 10,7+ 3,0 0.067
4. Jahr (n=5/10) 194+7,2 146 +6,3 0.371
5. Jahr (n=2/8) 145+ 0,7 14,9+10,4 0.711

TE mit Mitomycin C

Nach TE mit Mitomycin C ergab die Analyse wechselnde Drucksenkungsraten ohne
signifikante Verhaltensunterschiede zwischen den Subgruppen. Die Subgruppe der
hochmyopen Augen zeigte im Langzeitverlauf tendenziell niedrigere mittlere 10Ds, dabei war
jedoch die prozentuale Senkung zum nahezu gleichen préaoperativen Ausgangsdruck bei den
mittelgradig myopen Augen tendenziell groRer (Tabelle 14). Es gab keine signifikanten
Abweichungen der Medikamentenreduktionen zwischen den Subgruppen mit mittel- und

hochgradiger Myopie.

Tabelle 14: IOD der moderaten und hochmyopen Subgruppen TE mit Mitomycin C

Moderate Myopie Hohe Myopie
Messzeitpunkte 0D in mmHg 0D in mmHg p-Wert
MW + SD MW + SD
Baseline (n=9/14) 29,672 30,3+9,1 1.000
7. Tag (n=9/14) 7,137 12,6 +6,9 0.053
3. Monat (n=8/13) 12,4+ 6,5 10,7 £ 3,6 0.804
1. Jahr (n=7/12) 12,7+ 4,8 13,2+44 0.650
2. Jahr (n=4/9) 13,0+6,1 11,3+4,5 0.825
3. Jahr (n=3/10) 12,0+ 1,0 11,4+ 4,1 0.692
4. Jahr (n=5/9) 10,8 £ 2,8 9,8+1,2 0.606
5. Jahr (n=3/10) 12,7+ 4,7 11,9+ 4,2 0.811

4.14.3. Hypotonie und hypotoniebedingte Komplikationen am hinteren
Augenabschnitt
VKP mit Mitomycin C

Nach VKP mit Mitomycin C gab es keine signifikanten Tendenzen fir ein haufigeres Auftreten

von friher okularer Hypotonie und hypotoniebedingten Komplikationen am hinteren
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Augenabschnitt bei Augen mit moderater oder hoher Myopie. Von den 5 Augen (16 %) mit
Hypotonie innerhalb der ersten 3 Monate nach VKP wiesen in ausgeglichener Verteilung 3
Augen eine hohe und 2 eine moderate Myopie auf (SA: -2,25, -5,375, -6,00, -7,50, -7,50 dpt).
Das bis zum 6. Jahr persistent hypotone Auge war hochmyop mit -7,50 dpt. Es zeigte sich
nach einer kurzzeitigen Aderhautschwellung, die sich in der 1. Woche wieder zuriickbildete,
nicht chronisch vulnerabel fur retinale und uveale hypotoniebedingte Veranderungen. Das
zweite der beiden Augen, die nach VKP Veranderungen am hinteren Augenabschnitt
entwickelten, war ebenfalls hochmyop mit -6,00 dpt. Seine Aderhautamotio bildete sich nach

Einpendeln des 10Ds auf ein normotones Niveau bis zum 3. Monat vollstandig zurtick.

TE mit Mitomycin C

Nach TE mit Mitomycin C gab es ebenfalls keine signifikanten Tendenzen eines haufigeren
Auftretens von Hypotonie und hypotoniebedingten Komplikationen des hinteren
Augenabschnitts bei moderater oder hoher Myopie. Von den 10 Augen (44 %) mit okularer
Hypotonie innerhalb der ersten 3 Monate nach TE waren 6 moderat und 4 hochgradig myop.
Die Verteilung innerhalb der Subgruppen war nicht signifikant (p=0.072). Von den 4 der
insgesamt 23 Augen (17 %), die Aderhautfalten und Aderautamotiones aufgrund einer
Hypotonie entwickelten, waren 3 Augen moderat myop. Das hochmyope Auge mit -18,00 dpt
persistierte mit Aderhautfalten in der Makula bis zum 4. Jahr, zeigte aber keinen Visusabfall.
Ein zweites Auge, das erstmals mit Aderhautfalten nach einem Jahr auffiel, die bis zum 3. Jahr
persistent dokumentiert waren, war ebenfalls hochmyop mit -7,125 dpt und zeigte ebenfalls
keine Visusminderung durch die hypotoniebedingte Faltelung der Aderhaut.

4.14.4. Okulare Hypertonie

VKP mit Mitomycin C

Alle 3 Augen, die nach VKP mit Mitomycin C in der 1. Woche eine hypertone Krise
entwickelten, waren hochmyop (SA: -6,00 -7,75, -16,00 dpt, n=24). Jeweils 2 der 4 Augen, die
nach der 1. Woche bis zum 3. Monate hyperton wurden, waren moderat und hochmyop. Eines
musste mit einer TE mit Mitomycin C revidiert werden. Die weiteren 2 Augen mit hypertonen
Krisen zwischen dem 3. Monat und 1. Jahr waren ebenfalls hochmyop (SA: -6,625, -15,00
dpt). Alle 3 Augen, die im 2. Jahr hypertensive Krisen entwickelten waren wieder hochmyop
(SA: -6,625, -15,00, -21,00 dpt). Sie erhielten Glaukom-Revisionseingriffe. Auch die beiden
Augen, die im 5. und 8. Jahr hyperton wurden und revidiert werden mussten, waren jeweils

hochmyop (SA: -6,125, -7,00 dpt). Diese Verteilung war nicht signifikant.
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TE mit Mitomycin C

Es gab nach TE mit Mitomycin C eine tendenzielle, aber keine signifikante Verteilung der
Haufigkeit von Hypertonien zwischen den moderat und hochmyopen Subgruppen nach TE.
Von den 10 Augen, bei denen innerhalb der 1. Woche eine okulédre Hypertonie gemessen
wurde, hatten 8 eine hoher Myopie. Ein weiteres Auge mit hypertoner Krise bis zum 3. Monat
war moderat myop mit -3,00 dpt und ein weiteres im 8. Jahr hochmyop mit -8,625 dpt. Der
tendenziell groRere Anteil hochmyoper Augen mit 6 von 7 Augen, die ein Hyphama in der 1.
Woche zeigten, féllt zusammen mit dem gré3eren Anteil hochmyoper Augen mit Erhéhung
des IODs in der 1. Woche. Die Verteilung der Hyphamata zwischen moderat und hochmyopen

Augen war nicht signifikant (p=0.258).

4.14.5. Postoperative Interventionen

VKP mit Mitomycin C

Nach VKP mit Mitomycin C zeigten sich keine Tendenzen, dass moderat oder hochmyope
Augen haufiger druckmodulierende Eingriffe benotigten; so erhielten 71 % der mittelgradig
myopen Augen eine postoperative druckmodulierende Intervention und 62 % der hochmyopen
(p=0.544).

TE mit Mitomycin C

Nach TE mit Mitomycin C zeigte sich eine Tendenz ohne Signifikanz (p=0.293), dass die
Subgruppe der hochmyopen Augen insgesamt mehr Eingriffe bendétigte. Es handelte sich um
13 von 14 hochmyopen Augen (93 %) im Vergleich zu 6 der mittelgradig myopen Augen 9 (67

%), die eine Intervention benotigten.
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5. Diskussion

In dieser retrospektiven Studie wurde der postoperative Verlauf von achsenmyopen Augen
untersucht, die aufgrund ihrer Glaukomerkrankung eine VKP mit Mitomycin C erhielten. Ziel
war die Evaluation des klinischen Outcomes dieser Risikogruppe. Dazu gehdren, eine
effiziente Drucksenkung zu erreichen, das Sehen langfristig zu erhalten, gleichzeitig aber auch
den erhohten Risiken zu begegnen, die diese Patienten bei operativer Behandlung ebenso wie
im Rahmen eines unzureichend therapierten I0Ds tragen.

Die Ergebnisse dieser Studie sollen die Auswahl des individuell geeigneten chirurgischen
Verfahrens bei Augen dieser Gruppe erleichtern. Ein Fokus der Auswertung lag daher auf dem
Langzeitverlauf der Augen, um neben der unmittelbaren Effizienz sowohl die Dauer der
Drucksenkung als auch maégliche indirekte Folgen des Verfahrens in langer Sicht mitbewerten
zu konnen. Trotz zahlreicher Studien Uber den Vergleich von Wirksamkeit und Risiken
zwischen filtrierenden, nicht-penetrierenden und mikroinvasiven Verfahren sind Uibersichtliche
und exklusive Daten von Ergebnissen myoper Augen nach Glaukomoperationen insgesamt
eingeschrankt verfliigbar. Daher wurde eine vergleichende Auswertung myoper Augen
durchgefuhrt, die eine TE mit Mitomycin durch den gleichen Chirurgen erhielten, sowie
Subgruppenanalysen von moderat und hochmyopen Augen, um mdglicherweise
Zusammenhdnge von Ereignissen mit dem Grad der Myopie herauszufinden. Der
Schwerpunkt der Analyse lag auf dem Charakter der Hypotonie in der friihen und mittleren

postoperativen Phase sowie deren Komplikationen.

5.1. Patientencharakteristika

Auswabhlkriterium der myopen Studiengruppe war die Durchfiihrung einer modifizierten VKP
mit Mitomycin C oder TE mit Mitomycin C durch denselben Operateur in einer konsekutiven
Serie. Ziel war es, Daten zu finden, die so nahe wie mdglich an der klinischen Routine dieser
relevanten und komplexen Patientengruppe liegen, die den Behandler nach wie vor vor
vielschichte therapeutische Entscheidungen stellt. Damit ergibt sich mdglicherweise aus der
Heterogenitat unserer Patienten in ihrer Augen- und Glaukomanamnese eine Einschrankung
in der Auswertung und der Vergleichbarkeit. So sind Augen verschiedener Glaukomklassen
und unterschiedlicher Stadien der Erkrankung untersucht worden, was jedoch in vielen
vergleichbaren retrospektiven Studien ebenso der Fall ist. Mit Ausnahme der Dauer der
Nachbeobachtung und Dauer der intraoperativen Applikation von Mitomycin C gab es keine
signifikanten Abweichungen in den Gruppencharakteristika. Es konnte keine Verzerrung in der
Wahl des Verfahrens zwischen VKP und TE durch den Operateur und die Patienten selbst
bezluglich bestimmter Charakteristika wie Alter, Stadium der Erkrankung, Hohe des

Ausgangsdrucks oder Hohe der Myopie festgestellt werden. Daher kann auf eine
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Vergleichbarkeit der Gruppen untereinander und zu bestehenden Studien geschlossen
werden.

Die Subgruppenanalyse von Augen mit moderater und hoher Myopie zeigten sich bei der
limitierenden GroRe und ungleichen Verteilung jedoch nicht effektiv zur Detektion eines
unterschiedlichen Verhaltens in Abhangigkeit vom Grad der Myopie. So war der Anteil der
hochmyopen Augen in beiden Gruppen mit 77 % (VKP) und 61 % (TE) hoher als der der
moderat myopen. Aus diesem Grund wurden die Subgruppenanalysen insbesondere zu den

spaten Beobachtungszeitpunkten mit deskriptivem Charakter berichtet.

5.2. 10D

Die prozentualen IOD-Reduktionen in dieser Analyse waren bis zum 5. Jahr nach VKP hoch
und variierten zwischen 41 - 55 %. Dies ist moglicherweise auch auf unseren Baseline-IOD
zuriickzufiinren, der im Vergleich zu den meisten Studien hoher liegt788287.93  selten
niedriger?. Der mittlere IOD schwankte bis zum 5. Jahr zwischen 11,8 und 17 mmHg. Nach
12 Monaten lag er mit 16,8 + 8,1 mmHg leicht Giber dem Niveau anderer Studien. Die meisten
Studien berichten von einer 22 — 56%igen Druckreduktion nach VKP, wobei der mittlere 10D
nach 12 Monaten zwischen 13 und 16 mmHg liegt.572876-839495 Der groRte Teil der in dieser
Arbeit erfassten Werte entspricht damit den Erwartungen nach einer nicht modifizierten VKP
und scheinen sich in der exklusiven Gruppe myoper Augen nicht wesentlich von denen
emmetroper oder refraktiv heterogener Kohorten zu unterscheiden. In der Langzeitanalyse
war die 10D-Reduktion auch nach 4 und 5 Jahren noch signifikant zum praoperativen Wert,
wie der mittlere IOD nach 4 Jahren bei noch 15 eingeschlossenen Augen mit 16,2 + 6,8 mmHg
(4 bis 29 mmHg) illustriert. In weiteren Studien zur VKP mit vergleichbaren Langzeitdaten
wurden diese Driicke ahnlich erfasst.?880939% |m Allgemeinen gab es innerhalb der VKP-
Gruppe eine grol3e Streuung des IODs. Beispielsweise lag der oben benannte 10D des 5.
Jahres von 16,2 mmHg bei 3 der 15 Augen zwischen 25 und 29 mmHg, wahrend die restlichen
12 Augen zwischen 4 bis 17 mmHg gemessen wurden.

Die TE zeigt in Studien eine starkere IOD-Senkung zwischen 43 bis 59 % nach 12 Monaten,
wobei der mittlere 10D nach 12 Monaten zwischen 10 und 14 mmHg angegeben
wird.6:53.78818284 Der mittlere 10D war in der hier betrachteten Studiengruppe wéahrend der
gesamten Nachbeobachtungszeit bis zum 5. Jahr niedrig. Er schwankte zwischen 10,1 und 13
mmHg und lag damit im Bereich der bekannten Daten der emmetropen oder refraktiv
heterogenen Studiengruppen. Auch die prozentualen Senkungen waren bis zum 5. Jahr mit
57 - 66 % stark. Der mittlere IOD nach TE lag auch nach 5 Jahren noch mit 12,1 + 4,1 mmHg
(n=13, 7-20 mmHg) deutlich unter dem mittleren 10D nach VKP nach 5 Jahren 14,8 = 9,2
(n=10, 4 - 38 mmHg). Die Homogenitat der TE-Gruppe war durchgehend starker und die

Standardabweichungen vom Mittelwert niedriger. Zumindest bis zum 1. postoperativen Jahr
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hat der niedriger IOD auch von dem héheren Anteil hypotoner Augen, die in den Messungen
des mittleren 10D einflieBen, in seinem niedrigen Durchschnitt profitiert.

Sowohl bei der VKP als auch bei der TE gab es keine signifikanten Abweichungen des IODs
zwischen der mittelgradig myopen und der hochmyopen Subgruppe. Es wurde eine Tendenz
beobachtet, dass hochmyope Augen nach VKP eine hdhere prozentuale 10D-Reduktion im

Vergleich zu ihrem héheren Ausgangsdruck vorwiesen.

5.3. Medikamentenscore

Es wurde gezeigt, dass in der Nachbeobachtung die topische Medikation durch die VKP
weniger stark reduziert wird als durch die TE.® In der hier untersuchten VKP-Kohorte stieg der
Medikamentenscore nach 4 Jahren wieder auf 2,9 + 2,5 pro Auge an (0 bis 7), wohingegen in
der TE-Kohorte die Medikation im 4. Jahr mit 0,6 + 1,2 (0 bis 3) noch immer relevant reduziert
war und deutlich unter dem Wert der VKP lag. Passenderweise lag der Prozentsatz der
vollstandig medikamentenfreien Augen exemplarisch im 1. und 5. Jahr nach VKP bei 58 %
und 50 %, und nach TE bei 90 % und 62 %. Die mittleren Medikamentenscores und ihre
jeweiligen Reduktionen im Vergleich zum préoperativen Score liegen in beiden Gruppen im
vergleichbaren Bereich der berichteten Werte nach TE und VKP in emmetropen oder refraktiv
heterogenen Studiengruppen®38! und unterscheiden sich demnach in der exklusiven Gruppe
myoper Augen nicht.

Diese Ergebnisse sind relevant in der Bewertung des tatsachlichen chirurgischen Erfolgs, da
gerade der Vergleich der Druckwerte hier immer mit dem Wissen erfolgen muss, dass die
VKP-Gruppe einen erheblich gréReren Anteil der IOD-Reduktion durch weiter angewandte
Medikation erreicht. Die Anwendung von Augentropfen ist ein maf3geblicher Faktor, der den
Patientenkomfort beeinflusst und unerwiinschte Medikamentenwirkungen am Auge
verursachen kann, insbesondere an Cornea und Konjunktiva.'*?* Veranderungen der
Konjunktiva sind ebenso relevant in Bezug auf Erfolge mdglicher nachfolgender
Glaukomoperationen.'*?* Postoperativer Medikamentengebrauch hat weiterhin relevante

Auswirkungen auf die Kosten-Nutzen-Bewertung eines operativen Verfahrens.

5.4. Sehschéarfe
Mit Ausnahme der signifikanten Abnahme in der 1. postoperativen Woche war die mittlere
Sehschérfe nach VKP wéhrend der gesamten Nachbeobachtungszeit ab dem 3. Monat bis
zum langsten Zeitpunkt von 8 Jahren stabil. Das voriibergehende Absinken war hauptsachlich
auf Hyphamata und Astigmatismen zuriickzufihren. Nach TE dauerte die Erholung der
Sehschéarfe langer. Sie war im 3. Monat zwar wieder deutlich angestiegen, aber noch
signifikant erniedrigt im Vergleich zum praoperativen Wert. Danach erholte sie sich jedoch bis
zur letzten Nachuntersuchung wieder vollstandig und blieb stabil Uber die gesamte
Nachbeobachtungszeit. Eine mdgliche Erklarung ist die hohere Invasivitat des Eingriffs mit
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groRBerer Irritation der Augenoberflache, die erhOhte Anzahl der postoperativen
Druckschwankungen und die héhere Anzahl Astigmatismusinduktionen und dessen langere
Persistenz. Hyphdmata hingegen waren seltener als nach VKP, spielten aber in der 1. Woche
eine Rolle bei der Visusminderung.

Die perimetrischen Funktionen waren eingeschrankt beurteilbar, da zum einen die Schwere
der Defekte und damit das Stadium des Glaukoms eine grof3e Spannweite innerhalb der
Gruppen vorwies. Zum anderen wurden die Gesichtsfelduntersuchungen haufig im
niedergelassenen Bereich durchgefiihrt und zur Kontrolle vorgezeigt, aber nicht in die digitalen
Akten aufgenommen und archiviert. Dennoch gab es in der Auswertung weder in der VKP-
noch in der TE-Gruppe einen signifikanten Funktionsverlust bei Betrachtung der
durchschnittlichen Defektparameter in ihrem jeweiligen Verlauf. Der signifikante Unterschied
der PSD im 4. und 5. Jahr zu Ungunsten der VKP sowie der MD im 5. Jahr ist stark selektiv in
der Darstellung und ist in der Tendenz schon im Baseline-Wert erkennbar. Die Ergebnisse
sind fir die Verlaufsbeurteilung kritisch zu hinterfragen. Die mégliche Beeinflussung durch die
starke Spannweite innerhalb der Gruppen und den wechselnden Einschluss verschiedener
Augen in die jeweiligen Zeitpunkte lasst keine sicheren Schlussfolgerungen zu.

5.5. Allgemeine intra- und postoperative Komplikationen

Hyphamata stellten die haufigste Komplikation nach VKP dar und traten bei 45 % der Augen
auf. Allerdings bildeten sie sich bei allen Augen bis spatestens 7 Tage nach dem Eingriff zurlick
und flhrten damit in keinem Fall zu einer verlangerten Beeintrachtigung der Sehscharfe. In
den meisten Studien werden Hyphamata in geringerer bis gleicher Haufigkeit berichtet”,
teilweise haufiger.®® Ein Hyphama kann fuir eine postoperative Abnahme der Sehschéarfe oder
einen vorubergehenden Anstieg des IODs verantwortlich sein, hat aber keine negativen
Auswirkungen auf das langfristige Operationsergebnis.®® In der Literatur wird es sogar als
pradiktiver Parameter fiir postoperativen Erfolg benannt und als Folge eines Refluxes wahrend
der Manipulation des Schlemm‘schen Kanals und damit auf die Abnahme des IODs der
Vorderkammer zuriickgeftihrt.%6:9

Das Seidel-Ph&nomen war in der frihen postoperativen Phase bei 4 Augen (13 %) nach VKP
zZwar positiv, aber keines dieser Augen war zu einem Zeitpunkt hypoton und alle Leckagen
verschlossen sich ohne Intervention. Damit kann die Natur der Leckage nach VKP auch bei
myopen Patienten als kontrollierbar und wenig kritisch bewertet werden. Auch Zeichen, die auf
einen postoperativen Reizzustand und inflammatorische Reaktionen hindeuten, waren selten.
Die Reaktionen zeigten sich im Bereich der regelméafigen und erwartbaren Veranderungen
nach intraokularen Eingriffen, wie ein Zellreiz und Tyndall in der Vorderkammer. Es wurde
keine kritische Infektion beobachtet.

Insgesamt war die geringe Inzidenz von postoperativen Frihkomplikationen und deren

Tendenz zur Spontanremission in unserer Studiengruppe vergleichbar mit den meisten
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Studien Uber das chirurgische Risikoprofil der VKP.” Andere mogliche Komplikationen, wie
eine abgeflachte Vorderkammer oder eine Ablésung der Descemet-Membran, wurden bei
keinem Auge beobachtet.

Auch ein erhdhter Astigmatismus nach der Operation wurde in der Nachbeobachtung selten
festgestellt und verursachte nur bei zwei Augen lIrritationen. Eines erhielt eine neue
Brillenverordnung, das andere musste nach 5 Jahren eine chirurgische Verkleinerung der
Filterzone erhalten, die aufgrund ihrer GroRRe die Cornea verformte. Mit dem Gedanken, dass
der unter Spannung stehende Nylon-Faden im Lumen des Schlemm’schen Kanals verleibt und
ihn zirkular aufstellt, kdnnte eine grolRere Auswirkung von astigmatischen Effekten auf die
Cornea erwartet werden. Dies ist jedoch in der hier untersuchten Kohorte, wie auch in anderen
Studien zur VKP®%, nicht der Fall. Allgemein unterlag jedoch die Detektion der
Astigmatismusinduktion aufgrund des retrospektiven Designs der Datenauswertung
gualitativen Einschrankungen. Zusammenfassend lasst sich sagen, dass die frihen
postoperativen Risiken der VKP die moderat myopen und hochmyopen Augen nur in milder
Weise und kurzzeitig in der Sehscharfe beeintrachtigt haben, und dass es sich bei der VKP
um ein sicheres Verfahren fur kurzsichtige Augen handelt. Die Tatsache, dass bei 75 % der
Augen eine Art der Filterzone in der Spaltlampenuntersuchung beschrieben wurde, spiegelt
sich in den meisten Studien zur VKP ohne zusétzlichen Einsatz von Mitomycin C nicht wider
und ebenso nicht in der einzigen Studie der VKP mit Mitomycin C.%’

Im Gegensatz zur VKP wurde nach TE seltener ein Hyphama beobachtet (30 %), was aufgrund
bekannter Daten zur TE zu erwarten war und durch das chirurgische Vorgehen erklart werden
kann. Dagegen war eine Leckage deutlich haufiger vorhanden als nach VKP (30 %) und 2
dieser 7 Augen waren aufgrund der Leckage hypoton. Dies lasst die Leckage nach TE
kritischer erscheinen und erfordert dementsprechend eine intensivere postoperative Kontrolle.
Inflammatorische postoperative Merkmale wie ein Zellreiz in der Vorderkammer wurden selten
gesehen und zu keinem Zeitpunkt bestand eine kritische Infektion. Auch andere mdgliche
Komplikationen, wie Hornhauterosionen oder eine abgeflachte Vorderkammer, wurden in
keinem Fall beobachtet. Die Zahlen sind bei der limitierten Kohortengré3e dennoch insgesamt
mit der Sicherheit der TE vereinbar.*®

Die Zunahme des Astigmatismus war nach der TE im Vergleich zur VKP starker und langer
ausgepragt, was durch die groRReren Filterzonen verursacht wird, die einen seitlichen Druck

auf die Cornea ausiiben und diese verformen.

5.6. Okulare Hypotonie

Hypotonie wurde als IOD <5 mmHg definiert, um einen sicher unerwinscht niedrigen IOD zu
erfassen und wie es durch die World Glaucoma Association's Guidelines on Design and
Reporting of Glaucoma Surgical Trials empfohlen wird, obwohl der statistische Wert der

Hypotonie durch die Standardabweichung definiert bei <6,5 mmHg liegt.!® Dies hatte den
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Fokus auf schwerwiegende und kritische Ereignisse in dieser Studie jedoch nicht begunstigt
und die Vergleichbarkeit zu anderen Studien reduziert. Die Inzidenz der Hypotonie in der
Studiengruppe nach VKP mit Mitomycin C mit 16 % (5 Augen) bis zum 3. Monat steht im
Einklang mit ver6ffentlichten Studien emmetroper Augen, nach denen Hypotonie nach VKP
ohne Mitomycin C (9 - 20 %)% und auch mit Mitomycin C (15 %)® ein seltenes Ereignis war.
Nur eines dieser Augen war im 3. postoperativen Monat weiterhin hypoton, alle anderen hatten
bis zu diesem Zeitpunkt ein normotones Druckniveau erreicht. Das persistierende Auge war
hochmyop und zeigte bis zum 6. postoperativen Jahr bei Driicken zwischen 4 - 6 mmHg aul3er
passageren Hypotonie-Furchen der Hornhaut weder hypotone Veranderungen des hinteren
Augenabschnitts noch eine Beeintrachtigung der Sehscharfe. Bei keinem der hypotonen
Augen nach VKP war ein chirurgischer Eingriff erforderlich, um den Druck anzuheben, was fir
den milderen Charakter der Hypotonie sprechen kdnnte.

Wie aufgrund der Ergebnisse friherer Studien zur filtrierenden Glaukomchirurgie zu erwarten
war, zeigte der Vergleich zwischen VKP und TE ein signifikant hoheres Auftreten von
Hypotonien nach TE innerhalb der 1. postoperativen Woche und auch nach einer Woche bis
3 Monaten (1. postoperative Woche: p= 0.045, 3. Monat: p= 0.021). Noch sichtbarer wird dies
in der zusammengefassten Inzidenz der ersten 3 Monaten nach der Operation, die 44 % betrug
und damit deutlich héher war als nach VKP. Entsprechend zeigte auch die Persistenz der
Hypotonie nach TE ein anderes Muster. Zwei Augen waren im 3. Monat noch hypoton und 3
weitere bis zum 1. Jahr, eines davon war anschlieBend noch bis zum 5. Jahr persistierend
hypoton. Diese erwartete erhéhte Haufigkeit zeigt sich auch passend dazu, dass 4 von 23
Augen nach der TE chirurgisch behandelt werden mussten, um den IOD anzuheben. Dies
Zahlen stehen im Gegensatz zur fehlenden Notwendigkeit eines chirurgischen Eingriffs und
zur Tendenz der spontanen Remission der Hypotonie nach VKP. Die Inzidenz von Hypotonie
bei myopen Augen nach TE scheint der emmetropen Studiengruppen zu entsprechen (20 - 42
%).589 Weder nach VKP noch nach TE zeigten sich statistisch signifikante Tendenzen fir ein
hoheres Auftreten von Hypotonien in den mittelgradig oder hochmyopen Subgruppen. Wir
konnten in den Analysen demnach keinen Zusammenhang zwischen dem Grad der Myopie

und dem Auftreten von Hypotonien feststellen.

5.7. Hypotoniebedingte Komplikationen des hinteren Augenabschnitts

In der friihen postoperativen Phase nach VKP zeigten lediglich zwei Augen mit niedrigem 10D
von 5 bis 7 mmHg eine vortubergehende Aderhautschwellung oder Aderhautablésung (7 %).
Ihre SA lagen bei -6,00 und -7,5 dpt. Die Pathologien erforderten weder einen Eingriff noch
hatten sie Auswirkungen auf die Sehscharfe der Patienten. Es wurde in keinem Fall von einer
hypotonen Makulopathie berichtet. Hypotone Folgekomplikationen wie Aderhautamotiones

nach VKP werden in Studien mit Wahrscheinlichkeiten von 0 % bis 16 % berichtet.57.78.81.83,84.87
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Die geringe Inzidenz von hypotoniebedingten Pathologien des hinteren Segments in dieser
Analyse ist bemerkenswert: zundchst aufgrund der exklusiv myopen Studiengruppe und im
Weiteren aufgrund der additiven Verwendung von Mitomycin C, die eine transsklerale Filtration
und daher moglicherweise auch Uberfiltration begiinstigen konnte. Einschrankend
anzumerken ist hier neben der geringen Kohortengréf3e, analog zu den meisten Studien, die
retrospektive Analyse des Befundes. Daher gibt es nicht bei jedem dokumentieren
Patientenbesuch einen Hinweis auf die Funduskopie in Mydriasis oder gar eine
Ultraschalluntersuchung. Obwohl die Haufigkeit dieser Ereignisse im Vergleich zu den
bekannten emmetropen Studiengruppen gering ist, koénnen diese anatomischen
Veréanderungen, da sie so selten sind, angemessener in gréReren Gruppen myoper Augen mit
standardisierter Diagnostik untersucht werden, um die Sicherheit der VKP mit Mitomycin C zu
untermauern.

Dennoch weisen die Ergebnisse dieser Arbeit auf die Sicherheit des Verfahrens bei
potenziellen Risikoaugen hin. Dies zeigt sich noch deutlicher im Vergleich zur TE-Analyse, bei
der sich nicht nur mit 5 betroffenen Augen (22 %) eine hohere Anzahl von Augen zeigte, die
sich mit hypotoniebedingten Pathologien des hinteren Pols présentierten als nach VKP,
sondern auch, dass 2 dieser Augen bis zum 3. und 4. Jahr mit Aderhautfalten persistierten (SA
-7,125, -18,00 dpt). Doch auch in dieser Gruppe waren beide Augen weder von einer
Visusminderung betroffen noch mussten sie chirurgisch behandelt werden. Die Inzidenz der
hypotoniebedingten Pathologien nach TE steht im Einklang mit Daten von emmetropen Augen
oder refraktiv heterogenen Kohorten.*® In dieser Analyse lieRen sich demnach
zusammengefasst in beiden Verfahren kein erhéhtes Risiko dieser Pathologien bei myopen
Augen im Vergleich zu emmetropen und refraktiv heterogenen Kohorten finden und keine

Hinweise auf ein erhéhtes Auftreten in den moderat oder hochmyopen Subgruppen.

5.8. Okuléare Hypertonie

Postoperative hypertensive Spitzenwerte 230 mmHg wurden in der frilhen postoperativen
Phase bis zum 3. Monat bei 19 % der Augen nach VKP und bei 48 % nach TE gemessen, was
einen signifikanten Unterschied zwischen den beiden Gruppen darstellt. Bei der VKP trat die
Halfte der Hypertonien erst nach der 1. postoperativen Woche auf, wahrend bei der TE 10 von
11 innerhalb der 1. Woche gemessen wurden. Diese Verteilung ist in Bezug auf Haufigkeit und
Zeitpunkt stark kontrar. Funf der 11 Augen mit Hypertonie nach TE wiesen eine Blutung
unterhalb der Filterzone auf. Die Ursache der postoperativen schweren Hypertonie ist damit
vornehmlich im Verfahren der TE selbst begrindet und unterstreicht die Bedeutung einer
engmaschigen postoperativen Kontrolle nach TE, mehr als nach VKP. In ihrer Studie Uber die
Entwicklung zu einer hypertensiven Phase nach dem Einsetzen von Glaukom-Drainage-

Implantaten identifizierten Jung und Park eine hohe Myopie als Risikofaktor.1% Sie weisen auf
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die moglicherweise veranderte Tenonkapsel und ihre Rolle bei der Wundheilung der Filterzone

in myopen Augen hin.

5.9. Postoperative Interventionen

Eine Intervention zur Behandlung einer okularen Hypotonie war nach VKP in keinem Fall
erforderlich. Bis auf ein Auge, das bis zum 6. Jahr der Nachbeobachtung zwischen 4 bis 6
mmHg schwankte und dessen Hypotonie sich klinisch in einer passageren
Hornhautschwellung zeigte, erholte sich der 10D bei allen Augen ohne Intervention auf einen
normotonen Wert. Die hypertensiven Spitzen nach VKP konnten durch friihe Interventionen
im stationdren Bereich, wie Suturolyse, Bulbusmassagen und deren Kombination, erfolgreich
und wenig invasiv reguliert werden. In dieser Gruppe wurden insgesamt 61 % der Augen auf
diese Weise behandelt. Dies bedeutet, dass 39 % der Augen Kkeinerlei Interventionen
bendtigten, was einen deutlich groReren Anteil darstellt, als es nach der TE mit 17 % der Fall
war. In der Regel kdénnen diese Interventionen ebenso ambulant bei engmaschiger 10D-
Kontrolle indiziert und durchgefiihrt werden.>® Da die VKP in der urspriinglichen Form nicht auf
die Bildung einer Filterzone zielt, gibt es nur wenige Daten uber die Auswirkungen der
postoperativen Suturolyse bei VKP, dafir aber bei tiefer Sklerektomie, die den gleichen
chirurgischen ab externo Zugang nutzt.

Nach der TE mussten bei 2 der 7 Augen mit Filterzonenleckagen Bindehautndhte aufgrund
der Hypotonien gelegt werden, und auch bei den Hypertonien mussten 2 Augen operativ
mittels Vorderkammerspulung oder Revision der Filterzone behandelt werden. Obwohl die
meisten der Augen mit hypertensivem Anstieg postoperativ mit Suturolysen und
Bulbusmassagen erfolgreich behandelt werden konnten, ist die haufigere Notwendigkeit der
chirurgischen Intervention damit schon in Gruppen mit einer Fallzahl wie in dieser Arbeit
deutlich ablesbar. Insgesamt erhielten 70 % aller Augen eine Suturolyse, Bulbusmassage oder
eine Kombination aus beidem, was mit Daten von emmetropen oder refraktiv heterogenen
Studiengruppen vergleichbar ist.8% Im Vergleich zu den Daten emmetropen Augen kénnen die
Interventionen in der myopen Studiengruppe demnach als gleich haufig interpretiert werden.
Das postoperative Profil ist nicht nur statistisch signifikant, sondern auch klinisch relevant
invasiver als nach VKP. Die umgekehrte Betrachtung, dass lediglich 4 der 23 Augen (17 %)
zur postoperativen Druckregulation nicht mittels der Ublichen Interventionen oder chirurgisch
behandelt werden mussten, verdeutlicht diesen klinisch relevanten Unterschied zur
Behandlung nach VKP. Uber den Unterschied im Umfang der postoperativen Behandlung und
dessen Bedeutung in Bezug auf mogliche ambulante Versorgung oder stationare Aufenthalte

wurde bereits in zahlreichen Publikationen berichtet 53102
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5.10. Erfolgsraten

Im Gegensatz zur frlhen postoperativen Phase mussten Hypertonien in der spéateren
Nachbeobachtungszeit meist durch Revisionsoperationen behandelt werden. Die Anzahl der
Revisionseingriffe nach VKP erscheint in dieser Kohorte mit insgesamt 13 Revisionen (42 %)
relativ hoch. Daher muss das Absinken der Erfolgsraten nach Kriterium B (kein
Revisionseingriff, IOD <21 mmHg, IOD-Reduktion >20 %) von 83 % im 1. Jahr bis auf lediglich
61 % im 2. und 3. Jahr bertcksichtigt werden, wenn Uber die Perspektive des Patienten mit
einem Glaukom als lebenslange Erkrankung entschieden wird. Wenn der Erfolg demnach
relativ friher endet und in vielen Fallen eine erneute Operation nach einer gewissen Zeit
erforderlich ist, kann angenommen werden, dass ein invasiverer Eingriff mit langfristigerem
Erfolg ein ebenburtiges Vorgehen darstellt. Dennoch muss in jedem Fall individuell Risiko und
Nutzen abgewogen, besprochen und gemeinsam mit dem Patienten entschieden werden.
Zumal ein immer noch bedeutender Teil der myopen Patienten langfristig sehr gut von der
VKP profitiert, wie hier gezeigt werden konnte und die Bandbreite an Optionen fur mégliche
Revisionsoperationen insbesondere im Kammerwinkel nach VKP nicht wesentlich
beeintrachtigt ist.2%® Die Erfolgsraten nach VKP ohne Mitomycin C und in emmetropen oder
refraktiv heterogenen Kohorten werden in den meisten Arbeiten hoher angegeben®288193 aber
in wenigen Studien auch niedriger als in der hier untersuchten myopen Kohorte 84104
Insgesamt bewertet scheint die Zahl der Revisionseingriffe und damit der Misserfolge in dieser
Analyse hoher als im Grof3teil der vergleichbaren Arbeiten zu sein, was mdglicherweise mit
der myopen Studiengruppe zusammenhangen kann. In den meisten Studien sowie im
klinischen Konsens der Glaukomchirurgie wird die erhdhte Achslange als Risiko flr einen
chirurgischen Misserfolg angesehen, obwohl es ebenfalls Studien an myopen Augen gibt, die
diese Betrachtung nicht bestatigen.1%

Die Anzahl der Revisionseingriffe nach TE war deutlich geringer. Im Vergleich zu 42 % nach
VKP mussten in der myopen TE-Gruppe nur 17 % (4 Augen) bis zum letzten Follow-up revidiert
werden. Die Erfolgsraten waren nach der TE signifikant héher als nach der VKP in allen vier
definierten Kriterien.

Zusammenfassend lasst sich in dieser Studie nicht generalisiert feststellen, dass myope
Augen eine hdhere oder niedrigere Erfolgsrate erzielten als emmetrope Augen. Daflr sind
neben den retrospektiven Studiendesigns, den begrenzten Fallzahlen sowie den unter allen
Studien abweichenden Definitionen der Erfolgsparameter, die teilweise abhangig von den
Autoren auch Hypotonien und Sehschérfen in ihre Definitionen aufnehmen, nicht reliabel
genug. Auch deutlich unterschiedliche praoperative I0Ds, die bei der prozentualen Senkung
in den Erfolgskriterien eine Rolle spielen, vermindern Vergleichbarkeit und

Aussagemoglichkeiten.
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5.11. Limitationen der Studie

Die retrospektive Analyse von VKP mit Mitomycin C und TE mit Mitomycin C bei myopen
Patienten ist moglicherweise anfallig fir Verzerrungen bereits bei der Wahl des chirurgischen
Verfahrens, der Haufigkeit der Nachuntersuchungen sowie der Heterogenitat der Augen- und
Glaukomanamnese der Patienten. Das besondere Screenen bestimmter Veranderungen, wie
beispielsweise mydriatische Untersuchungen des Fundus, kénnte demnach Verzerrungen in
der Erfassung von Komplikationen zur Folge gehabt haben. Es kdnnten mdéglicherweise die
erwarteten Komplikationen in Abhangigkeit vom chirurgischen Verfahren haufiger gemeldet
worden sein als unerwartete Ereignisse. So konnte konkret der Fokus der Untersuchungen
nach VKP auf dem Vorderabschnitt gelegen haben, im Gegensatz zum Fokus der Diagnostik
nach TE im hinteren Abschnitt des Auges.

Die intraoperative Anwendungsdauer von Mitomycin C unterschied sich zwischen den
Gruppen geringfiigig und konnte einen Einflussfaktor darstellen. Diese Arbeit ist durch ihren
Aufbau der Auswertung nicht in der Lage, der Zugabe von Mitomycin C bei VKP ein Outcome
zuzuschreiben. Es bewirkt allerdings eine bessere Vergleichbarkeit der myopen Augen, die
eine VKP erhielten zu der Gruppe der myopen Augen nach TE.

Die Analysen mittels Uberlebenskurven konnten nach allen Kriterien signifikante und relevante
Ergebnisse zeigen, wahrend die Vergleiche der mittleren I0Ds und weiterer Parameter im
langen Follow-up zurtickhaltend interpretiert werden missen. Aussagen Uber vollstéandige
Erfolge, d.h., die alleinige Betrachtung medikamentenfreier Augen, waren nicht praktikabel, da
die Indikation zur topischen Medikation auch in der Verantwortung der niedergelassenen Arzte
lag und mehr Beeinflussung durch eine Vervielfachung der Akteure verursacht hatte. Bis zum
5. Jahr schieden 21 von 31 Patienten nach VKP aus der Analyse aus, ebenso wie 10 von 23
Augen nach TE. Dies stellt eine relevante Einschrankung der statistischen Aussagekraft der
Ergebnisse in der Langzeitbetrachtung dar. Insbesondere in den Langzeitanalysen der
kleineren und ungleich verteilten Subgruppen von moderater und hoher Myopie, die aus
diesem Grund eingeschrankt dargestellt wurden, ist dies limitierend. Schlussfolgerungen tber
den Zusammenhang zwischen hypotoniebedingten Komplikationen und dem Grad der Myopie
sind demnach nicht mdglich. Verglichen zu zahlreichen Publikationen, die besondere
Risikogruppen in der Glaukomchirurgie bertcksichtigen, ist jedoch insbesondere die VKP-
Gruppe in dieser Arbeit in ihrer Grof3e und Auswertbarkeit stark. Zukinftige Studien sollten die

in dieser Analyse erarbeiteten Ergebnisse untermauern.
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