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3.

Abklrzungsverzeichnis

Aus Grunden der Verstandlichkeit wurden in einigen Féallen die gelaufigeren

englischen Abkurzungen verwendet.

A
ACD
AE
AG
AL
ApS

bzw.

CCT
CDVA
CIVA

cm
CNVA
d. h.
dpt
Dr.
ECCE

ELP
etal
EVOF
GmbH

H
HicSoap

A-Konstante

Vorderkammertiefe (anterior chamber depth)

absoluter Vorhersagefehler (absolute error)
Arbeitsgemeinschatt

Achsenlangen

Anpartsselskab (danische Rechtsform, vergleichbar mit
Gesellschaft mit beschrankter Haftung)
beziehungsweise

C-Konstante

zentrale Hornhautdicke (central corneal thickness)
korrigierter Fernvisus (corrected distance visual acuity)
fernkorrigierter Intermediarvisus (corrected intermediate visual
acuity)

Zentimeter

fernkorrigierter Nahvisus (corrected near visual acuity)
das heifl3t

Dioptrie

Doktor

extrakapsulare Kataraktextraktion (extracapsular cataract
extraction)

effektive Linsenposition

und andere (et alii)

Emmetropia Verifying Optical-Formula

Gesellschaft mit beschréankter Haftung

Hornhauthdhe

Holladay IOL Consultant Software & Surgical Outcomes

Assessment
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ICCE
Inc.
IOL
IQA
Kl

kHz
K-Wert
LLC
logMAR
LP

LT

MAE
MaxAE
ME
MedAE
mg

ml

mm
mmHg
VN

pm

nm
OLCR

PACD

PCO
PE

intrakapsulare Kataraktextraktion (intracapsular cataract extraction)
incorporated

Intraokularlinsen

Interquartilsabstand

Konfidenzintervall

Kilohertz

Hornhautbrechkraft, Keratometriewert

Gesellschaft mit beschrankter Haftung (Limited Liability Company)
logarithm of the minimum angle of resolution

Linsenstarke (lens power)

Linsendicke (lens thickness)

Meter

Quadratmeter

mittlerer absoluter Vorhersagefehler (mean absolute error)
maximaler absoluter Vorhersagefehler (maximum absolute error)
mittlerer Vorhersagefehler (mean error)

medianer absoluter Vorhersagefehler (median absolute error)
Milligramm

Milliliter

Millimeter

Millimeter Quecksilbersaule

Mikrojoule

Mikrometer

Brechungsindex

Nanometer

optische niedrig-koharente Reflektometrie (optical low coherence
reflectometry)

personalisierte Vorderkammertiefe (personalized anterior chamber
depth)

Nachstar (posterior capsule opacification)

Vorhersagefehler (prediction error)
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RBF
Ref
RT
SD
SE

SF
SRK
SRK/T
u. a.
UDVA
UIVA

ULIB
UNVA
U
uv

VKD
VS.
WTW
z. B.

Hornhautradius

radiale Basisfunktion

Refraktion

Retinadicke (retinal thickness)

Standardabweichung (standard deviation)

spharisches Aquivalent (spherical equivalent)

Surgeon Factor

Sanders-Retzlaff-Kraff

Sanders-Retzlaff-Kraff/ theoretical

unter anderem

unkorrigierter Fernvisus (uncorrected distance visual acuity)
unkorrigierter Intermediarvisus (uncorrected intermediate visual
acuity)

User Group for Laser Interference Biometry
unkorrigierter Nahvisus (uncorrected near visual acuity)
Vereinigte Staaten von Amerika (United States)
ultraviolett

Scheitelabstand einer Brille
Vorderkammerdurchmesser

versus

Hornhautdurchmesser (white to white distance)

zum Beispiel
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4. Einleitung

So a future in which we can expect complication-free cataract surgery 99.9%
of the time, with refractive precision essentially guaranteed and adjustable
over time and with good presbyopia correction the standard, is a beautiful
future to consider. Just Imagine!*

(Randall J. Olson, 2018)*

Randall J. Olson hat im Jahr 2018 der Kataraktchirurgie eine glorreiche Zukunft
vorausgesagt.! Die Behandlung des grauen Stars wird kiinftig eine immer groRer
werdende Rolle spielen, da mit steigender Lebenserwartung auch die Inzidenz
der Katarakt ansteigen wird. Im Jahr 2010 war der graue Star mit 33,4% die
weltweit haufigste Ursache fur Erblindung. 10,8 Millionen Patienten waren davon
betroffen.?

Schon in der rdmischen und arabischen Medizin wurden Kataraktoperationen
durchgefiihrt. Mit einer Nadel wurde die getribte Augenlinse nach unten
gedrlckt, sodass die optische Achse wieder frei war. Dieser als ,Starstich®
bezeichnete Eingriff fihrte zu schweren Infektionen bis hin zur Erblindung.®
Johann Sebastian Bach starb moglicherweise an den Komplikationen eines
Starstichs.* Die erste erfolgreiche Linsenentfernung wurde von Jacques Daviel
im Jahr 1747 in Frankreich durchgefiihrt.> Die erste Kunstlinse aus Polymethyl-
methacrylat wurde 1949 von Sir Nicholas Harold Lloyd Ridley, einem britischen
Ophthalmologen, im St. Thomas Hospital in London implantiert.® Die heute
standardmafig durchgefuhrte Technik der Kataraktoperation, die Phako-
emulsifikation, wurde von Charles Kelman am New York Medical College

begriindet.”

Seit der Implantation der ersten Kunstlinse sind 70 Jahre vergangen und in
Deutschland werden jahrlich mehr als 800.000 Kataraktoperationen durch-

gefuhrt.® Kein anderer Eingriff wird in der Medizin haufiger vorgenommen.®°

A Ubersetzung: Eine Zukunft, in der wir in 99,9% der Falle eine komplikationslose Katarakt-
operation erwarten kdnnen, mit garantierter Prazision des refraktiven Ergebnisses und mit guter

Presbyopiekorrektur als Standard, ist eine wundervolle Zukunft. Stellen Sie sich das mal vor!
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Umso wichtiger, dass die Entwicklung auf diesem Gebiet weiter vorangetrieben

wird.

Nach einer Einfuhrung in den Aufbau des Auges und die Katarakt werden die
Grundlagen der Kataraktchirurgie dargelegt. AnschlieRend folgt die Erlauterung
des Ablaufs und die Prasentation der Ergebnisse der vorliegenden Studie. Zum
Schluss wird die Relevanz der Erkenntnisse erortert und mogliche Fortschritte

der nachsten Jahre werden diskutiert.

Um den Textfluss nicht zu stéren, wurde bei Patienten und Berufsbezeichnungen
stellvertretend die maskuline Form gewahlt und auf die explizite Nennung der

femininen Form verzichtet.

4.1. Grundlagen

4.1.1. Aufbau des Auges

Abbildung 1 zeigt den schematischen Aufbau des Auges in der Seitansicht.

Sklera
Choroidea
Retina

r— Corpus vitreum

Konjunktiva
Corpus ciliare

Vorderkammer
Iris

Kornea

Lens cristallina

Fibrae zonulares vﬂ\
/)

Hinterkammer

Nervus opticus

Abbildung 1: Seitansicht des Auges
(Abbildung verandert nach Huppelsberg und Walter'?)
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Man kann das optische System des Auges als ein Linsensystem aus zwei
Sammellinsen ansehen: der Hornhaut und der eigentlichen kristallinen Linse. Die
Hornhaut hat mit etwa 43 Dioptrien (dpt) einen hoheren Anteil an der
Gesamtbrechkraft als die Linse. Bei Fernakkommodation betragt deren Brech-
kraft etwa 15-20 dpt.*>3 Die hohe Brechkraft der Hornhaut kommt einerseits
durch die Woélbung, andererseits durch den Unterschied der Brechungsindizes
der Luft (1,0) und der Hornhaut (1,376) zustande.®4

Der vordere Augenabschnitt besteht aus der Konjunktiva (Bindehaut), der Kornea
(Hornhaut), der Sklera (Lederhaut), der Iris (Regenbogenhaut), dem Corpus
ciliare (Ziliarkorper), den Fibrae zonulares (Zonulafasern) und der Lens cristallina
(Linse). Dazwischen befindet sich Kammerwasser in der Vorder- und Hinter-
kammer, welches vom Ziliarkdrperepithel durch aktive Sekretion und Ultra-

filtration des Bluts produziert wird.®

Der hintere Augenabschnitt beinhaltet das Corpus vitreum (Glaskorper), die
Choroidea (Aderhaut) und die Retina (Netzhaut). Umgeben wird der hintere Teil
des Auges ebenfalls von der Sklera. Der Nervus opticus (Sehnerv) enthéalt die
Axone der retinalen Ganglienzellen. Er verlasst das Auge durch die Lamina

cribrosa am hinteren Augenpol.®

Da es sich bei der Katarakt um eine Eintribung der kristallinen Linse handelt,

wird im Folgenden auf diese Struktur genauer eingegangen.

Die Augenlinse ist im Zentrum etwa 4 mm dick und misst im Durchmesser
8-10 mm. Sie ist eine bikonvexe Sammellinse, deren hintere Krimmung starker
ausgepragt ist als die vordere.'®* Der Brechungsindex der Linse betragt zentral
etwa 1,4 und peripher 1,36. Er unterscheidet sich damit von den Brechungs-
indizes des Kammerwassers (1,3374) und des Glaskdrpers (1,336), wodurch die
Linse ihre Fahigkeit zur Lichtbrechung erhalt.1>14 Im Alter nimmt der Brechungs-

index der Linse vermutlich aufgrund der Akkumulation unléslicher Proteinpartikel
ZU.lz’lS

Die Linse besteht aus Linsenepithel, Rinde und Kern (siehe Abbildung 2).
Umgeben ist sie von der Linsenkapsel, einer 5-20 um dicken Basallamina aus

Kollagen Typ IV.*?
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Linsennaht Anterior

Linsenfaser
Epithelzelle

Linsenkapsel

Linsenfaser mit

Zellkern
Linsenfaser Differentierende
ohne Linsenfaser
Zellorganellen
und Zellkern Posterior

Abbildung 2: Histologischer Aufbau der Linse

(Abbildung verandert nach Song et al*f)

Kern und Rinde bestehen zu 35-40% aus Wasser und zu 60-65% aus Linsen-
fasern.®!” Das einschichtige Linsenepithel befindet sich nur an der Innenseite der
vorderen Linsenkapsel und des -aquators.® Die zylindrischen Epithelzellen am
Aquator bilden durch Zellteilung lebenslang neue, sekundare Linsenfasern, die
sich den schon embryonal vorhandenen, priméaren Fasern von peripher anlagern.
Die Linsenrinde enthalt somit jingere Linsenfasern als der Kern.'>'” Linsen-
fasern sind vitale Zellen, die im Laufe der Zeit den Zellkern und die Zellorganellen
verlieren. Sie beinhalten Linsenfaserproteine, vor allem Kristalline, die wegen
ihrer dichten Struktur fur die Transparenz verantwortlich sind. Um die Proteine
vor oxidativem Stress, insbesondere durch kurzwelliges Licht, zu schitzen,
enthalt die Linse antioxidative Ascorbinsaure, Superoxid-Dismutase, Katalase
und Glutathion-Peroxidase. Oxidativer Stress fordert die Denaturierung der

Proteinstruktur.’

Die Zonulafasern halten die Linse zwischen der Iris und dem Glaskorperraum.

Sie gehen von der vorderen und hinteren Kapsel aus und setzen am Ziliarkérper

16



an. Um Gegenstande in der Nahe scharf auf der Netzhaut abbilden zu kdnnen,
muss das Auge zur Akkommodation fahig sein. Bei der Akkommodation
kontrahiert sich der ringférmige Ziliarmuskel, wodurch der Zug der Zonulafasern
auf die Linse nachlasst und diese sich durch ihre Eigenelastizitat starker wolbt.
Dadurch nimmt ihre Brechkraft zu.*?*3 Aufgrund der Abgabe von Wasser werden
die Linsenfasern im Laufe des Lebens allmahlich dinner und verdichten sich. Die
zunehmende Verhartung und die Aggregation von Proteinen fuhrt dazu, dass die
Elastizitat der kristallinen Linse im Alter abnimmt.*?18 Sie verliert dadurch ihre
Fahigkeit zur Akkommodation, was die Entwicklung einer Presbyopie (Alters-

weitsichtigkeit) bedingt.?1°

Da die Linse keine Gefal3e enthalt, muss sie per Diffusion vom Kammerwasser
ernahrt werden.!” Die negativ geladenen Kristalline bewirken, dass sich in der
Linse viele Kationen befinden. Durch das Linsenepithel wird Natrium in das
Kammerwasser gepumpt, wohingegen Kalium in die Linse eingelagert wird. Die
Kalziumkonzentration sollte durch aktiven Transport sehr gering bleiben. Bei
Stérungen der Transportmechanismen oder der Elektrolytzusammensetzung des

Kammerwassers kann es zu Linsentriibungen kommen.®

4.1.2. Katarakt

4.1.2.1. Pathophysiologie und Risikofaktoren

Als Katarakt oder grauen Star bezeichnet man Eintribungen der kristallinen
Linse, durch die das Sehvermdgen eingeschrankt ist.'® Das Wort ,Katarakt®
stammt vom Griechischen ,katarrakti“ und bedeutet ,Wasserfall“. Friher nahm
man an, dass die Tribung durch geronnene Flussigkeit zustande kommt, die sich
hinter der Pupille wasserfallartig ergiel3t. Die Bezeichnung ,grauer Star wurde
aufgrund des starren Blicks gewahlt, durch den die Betroffenen bei vollstandiger

Erblindung auffallen.®

Die Trubung der Augenlinse ist ein physiologischer, multifaktorieller Prozess.
Veranderungen sind etwa ab dem 50. Lebensjahr sichtbar. Im Alter kommt es zu
einer Beeinflussung der Interaktion zwischen den Linsenproteinen. Durch die

Denaturierung wird die fest angeordnete Proteinstruktur und somit die Streuung
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des Lichts gestort.'820 Der Wasserverlust tragt zusatzlich dazu bei, dass die

Linse ihre Transparenz verliert.®

Neben steigendem Alter als Haupteinflussfaktor werden je nach Form
verschiedene Ausléser fur die Kataraktentwicklung angenommen. Als allgemeine
Risikofaktoren gelten Adipositas, Diabetes mellitus, Hypertonie, Rauchen,
starker Alkohol- oder Drogenkonsum sowie die regelmaf3ige Einnahme von
Steroiden.'®2122  Auch das weibliche Geschlecht wird als Risikofaktor,
insbesondere fir Rindenkatarakte, diskutiert.?>?2 Das Auftreten des grauen Stars
wird vor allem durch die Einnahme von Ostrogenen begiinstigt.?! Ein hohes
Bildungsniveau reduziert das Risiko der Kataraktentwicklung, was sich

vermutlich durch einen gesiinderen Lebensstil erklaren lasst.2%22

Ausloser fur eine Cataracta complicata sind u. a. eine Uveitis, ein Glaukom,
vitreo-retinale Erkrankungen oder eine extreme Myopie. Letztere fuhrt oft zu einer
Cataracta subcapsularis posterior. Auch nach einer Vitrektomie oder einer
Glaukomoperation kann eine Katarakt auftreten.® Die Strahlenkatarakt wird durch
Infrarot-, Ultraviolett- (UV) oder Rontgenstrahlung verursacht.'® Eine Cataracta

traumatica kann durch Verletzungen hervorgerufen werden.®

Der graue Star ist in den meisten Fallen eine Alterserkrankung (Cataracta
senilis). Nur selten sind auch Babys und Kleinkinder betroffen (Cataracta
congenita).® In diesem Fall liegen meist Mutationen in verschiedenen Genen vor,
die beispielsweise fur Linsenfaserproteine oder Wachstumsfaktoren kodieren.
Bestimmte Genvariationen fuhren aufl3erdem zu einer erhéhten Anfalligkeit far

eine altersbedingte Linsentriibung.?

Da die Linsenveranderungen im Alter bei jedem Menschen auftreten, gibt es
keine Methode, um dem grauen Star vorzubeugen. Es hat sich jedoch erwiesen,
dass das Tragen von Sonnenbrillen zum Schutz vor UV-Strahlung, eine vitamin-
reiche Ernahrung und der Verzehr von Lebensmitteln mit vielen Omega-3-
Fettsauren und Antioxidantien das Risiko senken konnen.?12425 Eine 2015
publizierte Arbeit aus China hat in Labor- und Tierexperimenten festgestellt, dass
Lanosterol die Proteinaggregation in der Linse hemmen kann.?® Versuche am

menschlichen Auge stehen noch aus.
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4.1.2.2. Morphologische Einteilung

Rindenstare (Cataracta corticalis) machen die Hélfte aller Alterskatarakte aus.
Sie kdnnen zentral oder peripher auftreten und beginnen als graue radiare Keile,
Speichen oder Wasserspalten. Die Patienten beklagen sich Uber eine erhdhte
Blendempfindlichkeit und einen verschwommenen Seheindruck. Diese Form der
Katarakt schreitet schneller voran als die Kernkatarakt.%18

Die subkapsulare hintere Rindentriibung (Cataracta subcapsularis posterior) ist
die zweith&aufigste Form der Alterskatarakte. Sie fuhrt rasch zu Einschréankungen
des Sehvermdgens, da sie in der optischen Achse beginnt und sich in die
Peripherie ausbreitet. Diese Form tritt haufiger bei jungen Patienten auf sowie
unter langfristiger Kortisontherapie oder bei Alkoholabusus. Auffallig ist neben
einer erhoéhten Blendempfindlichkeit eine erhebliche Einschrankung des Nah-
visus. Grund dafir ist die Miosis bei Nahakkommodation. Bei Mydriasis, z. B. in

der Dammerung, verbessert sich der Visus.%18

Die Kernkatarakt (Cataracta nuclearis) tritt gehauft bei hoher Myopie auf. Die
Linse fallt durch eine braunlich-gelbe Farbung auf. Der Brechungsindex und
somit die Brechkraft nehmen zu, wodurch es zu einer Brechungsmyopie oder
Reduktion einer vorhandenen Hyperopie kommt. Dadurch bleibt das Nahseh-
vermdagen relativ lange unbeeintrachtigt. Im spéateren Stadium farbt sich die Linse

dunkel und wird undurchsichtig.®*®

Beim meist hereditdren Schichtstar (Cataracta zonularis) befindet sich die
Tribung in einer einzigen Linsenfaserschicht. Wenn diese aquatorial angeordnet

ist, bezeichnet man sie als ,Reiterchen”.®

Eine weitere vererbte Form ist der Kranzstar (Cataracta coronaria bzw. coerulea).
Die Trubungen befinden sich kranzférmig am Linsendquator. Die Linse erscheint

blaulich.®
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4.1.2.3. Klinik

Die Erkrankung verlauft schleichend und schmerzlos. Sie fuhrt zu keiner R6tung
der Augen. Die visuelle Einschrankung durch die Tribung kann sich

unterschiedlich auRern und wird den Patienten meist erst relativ spat bewusst.8

Haufig haben Patienten Probleme beim Lesen, weil durch die Miosis bei
Nahakkommodation nur der zentrale Anteil der Linse genutzt werden kann,
welcher meist starker eingetriibt ist.® Bei geringem Kontrast ist das Sehvermdgen
stark reduziert. Oft fallt es Betroffenen schwer, im Dammerlicht zu sehen oder sie
haben den Eindruck, als hinge ein grauer Schleier vor ihren Augen. Durch die
tribe, gelbliche Linse erscheinen Farben verblasst oder Gegenstande braungelb
verfarbt. Der Blauanteil des Lichts wird besonders herausgefiltert. Die Patienten
klagen Uber Verschwommensehen und Blendung, da das Licht durch die
Tribung unregelmaflig und diffus gestreut wird. Ein weiteres Symptom sind
Halos, d. h. Lichthofe, die bei Nacht um punktférmige Lichtquellen herum zu
sehen sind.®!® Zur monokularen Diplopie kommt es, wenn durch die
unterschiedlichen Brechungsindizes der Kerntribungen oder durch speichen-

formige Tribungen zwei Brennpunkte entstehen.®

4.1.2.4. Therapie

Eine kurative Therapie des grauen Stars ist nur durch eine Operation mdglich.
Da die Erkrankung auf einer irreversiblen Linseneintribung beruht, besteht keine
Mdglichkeit, eine Katarakt konservativ zu heilen. Mydriatika kénnen den Visus
bei bestehender Cataracta subcapsularis posterior verbessern. Der Patient sollte
darauf hingewiesen werden, dass die Progredienz der Erkrankung durch die
Verminderung von Risikofaktoren hinausgezdgert werden kann, z. B. durch den
Rauchverzicht oder die adaquate Therapie von Begleiterkrankungen.!® Bei einer
diagnostizierten Katarakt finden jahrlich augenarztliche Kontrolluntersuchungen
statt. Dieses Intervall wird bei raschem Fortschreiten oder stark myopen

Patienten auf drei bis sechs Monate verkuirzt.2’
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Die Indikationsstellung zur Operation umfasst drei Hauptaspekte.

Der erste Punkt ist eine Verschlechterung der Sehleistung, die den Patienten
stark einschrankt oder sogar gefahrdet, z. B. beim Autofahren. Ab einer
korrigierten Sehscharfe von 0,6 sollte man eine Operation empfehlen.® Weitere
Indikationen sind eine starke Anisometropie, Entztindungen, ein sekundares
Glaukom oder eine ungenigende Beurteilung des Augenhintergrundes aufgrund
der Linsentribung.’® Im Rahmen vitreo-retinaler Eingriffe sowie bei einer
Linsenluxation oder Linsenquellung nach einem Trauma soll dringend zur einer

Kataraktoperation geraten werden.?’

Zum Zweiten sollte man sicherstellen, dass der Patient nach der Operation aller
Wahrscheinlichkeit nach wieder besser sehen kann. Eine praoperative Seh-
scharfemessung mit einem Retinometer kann eine Einschatzung bezlglich des

postoperativen Sehvermogens geben.®

Der dritte Aspekt besteht im Abwagen des Kosten-Nutzen-Risikos unter

Betrachtung des individuellen Operationsrisikos.®

Die Operation besteht aus der Extraktion der eingetribten Linse und der
anschlieBenden Implantation einer kinstlichen Intraokularlinse (IOL). Hauptziel
des operativen Eingriffs ist die bestmoégliche Wiederherstellung der Sehkraft des
Patienten und damit verbunden eine verbesserte Lebensqualitat. AuRerdem
kénnen nach der Operation Verédnderungen des Augenhintergrundes, z. B. eine
Makuladegeneration oder eine diabetische Retinopathie, erkannt und behandelt

werden.?’
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4.2. Durchfithrung der Kataraktoperation

42.1. Anéasthesie

Der Eingriff findet bevorzugt ambulant statt, sofern keine medizinischen oder

sozialen Kontraindikationen bestehen.?”

Im Regelfall wird die Kataraktoperation in Lokalan&sthesie durchgefihrt. Mit
Tropfanasthetika wie Tetracain wird nur die Augenoberflache betaubt. Bei
diesem Verfahren kann der Patient das Auge noch bewegen, was wahrend der
Operation dringend vermieden werden sollte. Bei der Retrobulbaranasthesie wird
ein Lokalanasthetikum, z. B Lidocain oder Bupivacain, in den Retrobulbarraum
gespritzt und dadurch eine Leitungsanasthesie der motorischen und sensiblen
Nervenfasern erreicht. Im Gegensatz dazu wird bei einer Parabulbaranasthesie
das Lokalanasthetikum aufRerhalb des Muskeltrichters injiziert, wodurch die
Verletzungsgefahr von Nerven und GefafRen reduziert werden soll. Bei den
beiden letztgenannten Formen ist der Patient wach, kann das Auge aber nicht

bewegen.®

Nur in Ausnahmefallen ist eine Allgemeinanasthesie nétig.°

4.2.2. Hornhautinzision

Die Hornhautinzision wird meist an der temporalen Seite entweder sklerokorneal,
d. h. am Ubergang von Kornea zu Sklera, oder als Clear-Cornea-Inzision durch
die Hornhaut durchgefuhrt. Die GrofRe der Hornhautinzision beeinflusst den
induzierten postoperativen Astigmatismus. Es besteht daher das Bestreben, die
Inzisionen so klein wie mdglich zu halten. Gleichzeitig muss allerdings
ausreichend Platz fur das moglichst atraumatische Einfihren der Kunstlinse
vorhanden sein. Bei zu kleinen Inzisionen kommt es zu unerwiinschten Einrissen

an den Randern der Inzisionsstelle.28

Die Mikroinzisionschirurgie nutzt Schnitte von weniger als 2 mm. Vorteile sind
u. a. eine geringere Storung der kornealen Integritdt und Stabilitat und eine
schnellere visuelle Rehabilitation.?® Bei der Verwendung von kleineren

Phakonadeln ist jedoch deren Leistung herabgesetzt, was das Zerkleinern und
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Absaugen der Linse erschwert. Aulerdem muss ausreichend Flussigkeit
nachstromen konnen, um die Vorderkammer stabil zu halten. Da auch die Linsen
anders aufgebaut sein mussen, was zu erhdhten postoperativen Nachstarraten
und Refraktionsverschiebungen fiihrt, hat sich diese Technik nicht durch-
gesetzt.?®

Die GroRe der Hornhautinzisionen betragt derzeit meist etwa 2,75 mm und ist
abhéangig von der Phakotechnologie, der Operationstechnik und dem Design der
implantierten Linse. Bei préoperativ vorhandenem Astigmatismus kann die
Schnittfihrung so gewahlt werden, dass die Hornhautverkrimmung reduziert

wird.28

Eine andere, sehr prazise Mdoglichkeit, Hornhautschnitte zu erzeugen, ist die

Nutzung eines Femtosekundenlasers.*°

4.2.3. Entfernung der getriibten Linse

Es gibt im Wesentlichen drei Mdglichkeiten, die kérpereigene Linse zu entfernen:
die intrakapsulare (intracapsular cataract extraction, ICCE) und extrakapsulare
Linsenextraktion (extracapsular cataract extraction, ECCE) sowie die Phako-

emulsifikation.

Die ICCE wird heutzutage nur noch in Ausnahmefallen durchgefuihrt, wenn z. B.
die Zonulafasern abgerissen sind. Die Linse wird zusammen mit der Kapsel
entfernt. Die Kunstlinse wird dann irisfixiert in die Vorderkammer oder transskleral
fixiert in die Hinterkammer eingesetzt. Ein Nachstar ist bei der ICCE ausge-

schlossen, da die Kapsel komplett entfernt wird.®

Bei der ECCE wird lediglich die vordere Kapsel kreisformig er6ffnet. Die hintere
Kapsel bleibt intakt. Die Kapsulorhexis kann manuell mit einer Pinzette oder
Nadel durchgefiihrt werden.?® Eine prazisere Mdglichkeit ist die Kapsulotomie
mittels Femtosekundenlaser, die seit etwa zehn Jahren zur Verfigung steht. Die
Linsenkapsel wird per Hydrodissektion vom Linsenkdrper getrennt, um die
Entfernung der Linse zu vereinfachen und Schaden der hinteren Linsenkapsel zu

verhindern.®
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Aufgrund der hohen Kosten fur ein Phakoemulsifikationsgerat wird in 6konomisch
benachteiligten Landern bevorzugt die ECCE mit Expression des Kerns und
Absaugen der Rinde durchgefiihrt. Da der Kern als Ganzes entfernt wird, ist ein
etwa 9-12 mm grof3er Schnitt nétig. Entscheidende Nachteile sind der induzierte
Astigmatismus und die verlangerte Rehabilitationsphase.®! AuBerdem muss die
Inzision gegebenenfalls genaht werden. Die ECCE mit Kernextraktion wird daher
in Deutschland selten durchgefuhrt. Sie ist eine Moglichkeit bei besonders harten
Linsenkernen, da bei der Phakoemulsifikation zu viel Energie notig ware,

wodurch das Hornhautendothel geschadigt werden koénnte.®

Die heutzutage am haufigsten durchgefihrte Methode ist die Phakoemulsifi-
kation, eine minimalinvasive Variante der ECCE. Linsenrinde und -kern werden
dabei von der Phakospitze angezogen, mittels Ultraschall zerkleinert und
anschlieend abgesaugt. Der nur etwa 2,75 mm grofR3e Schnitt verschliel3t sich
nach der Operation ventilartig.®

Die Linse kann bei der Phakoemulsifikation auch vorab mit einem Femto-
sekundenlaser fragmentiert werden.?® Es ist dann eine geringere Ultraschall-
leistung zum Zerkleinern der Linse erforderlich. In einigen Fallen ist sogar keine
weitere Ultraschallenergie notig.3?32 Dadurch wird das umgebende Gewebe

geschont.

424, Implantation der Kunstlinse

Nach der Extraktion der getribten Linse kann die Kunstlinse mit Hilfe eines
Injektors platziert werden. Standardmalfiig werden faltbare Hinterkammerlinsen
verwendet, die in den verbliebenen Kapselsack implantiert werden. Vor allem bei
Linsen mit speziellen Optiken ist eine exakte Platzierung essentiell, um optische
Aberrationen und eine damit verbundene Sehbeeintrachtigung zu vermeiden. Zu

diesen Linsen zahlen beispielsweise torische oder multifokale 10L.3*

Fur den Fall, dass Anomalien der Zonulafasern vorliegen oder der Kapselsack
gerissen ist, ist die normale Positionierung einer Hinterkammerlinse im Kapsel-
sack nicht mdglich. Eine Moglichkeit ist dann die Implantation einer Vorder-

kammerlinse. Alternativ kann eine Hinterkammerlinse im Ziliarsulkus platziert
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werden.®® Dabei ist es wichtig, die Haptik an der Iris oder Sklera zu vernahen, um
eine korrekte Position zu gewahrleisten.® Trotz Fixierung besteht allerdings die
Gefahr der Dezentrierung oder Verkippung. Aulerdem konnen die Nahte rei3en
oder sich lockern. Es muss beachtet werden, dass sich die Linse im Ziliarsulkus
weiter vorne befindet. Die berechnete IOL-Starke fir eine intrakapsulare

Implantation muss daher reduziert werden.®’

Linsen mit Plattenhaptiken oder akkommodative Linsen missen unbedingt an
der Hinterwand des Kapselsacks fixiert werden. Auch einteilige Acryllinsen
sollten nicht im Ziliarsulkus positioniert werden, da sich andernfalls die Zahl der
Komplikationen drastisch erhoht.38

4.25. Risiken der Operation

Insgesamt ist die Kataraktoperation ein sicherer Eingriff. Die Rate schwer-

wiegender Komplikationen ist mit etwa 1% sehr gering.'8

Intraoperativ sind Blutungen, ein Verlust des Glaskorpers, ein Abfall des
intraokularen Drucks sowie Verletzungen der Hornhaut, der Iris, des Ziliarkérpers

mit den Zonulafasern oder des Kapselsacks moglich.8

Postoperativ kbnnen eine Wundheilungsstérung, ein Hornhautddem oder ein
zystisches Makulatdem auftreten. Ein erhéhter Augeninnendruck in der frihen
postoperativen Phase kann zu einer Dekompensation des Hornhautendothels

oder einem Hornhautédem fuhren.18

Wie bei jedem operativen Eingriff sind Infektionen, z.B. eine Iritis, nicht
ausgeschlossen. Eine sehr seltene, aber schwerwiegende Komplikation ist die
infektiose Endophthalmitis.'® Ein erhohtes Risiko besteht bei fortgeschrittenem
Alter des Patienten, einer groReren Inzision und intraoperativen Komplika-
tionen.'83° Eine intrakamerale Injektion von Cefuroxim oder Moxifloxacin am
Ende der Operation reduziert die Wahrscheinlichkeit fur das Auftreten dieser
Komplikation.4® Die auslosenden Bakterien entstammen meist der periokularen
Haut, wodurch der Hautdesinfektion mit 10%iger Povidon-lod-Lésung und der
Applikation von 5%iger Losung in den Konjunktivalsack besondere Bedeutungen

zukommen.*42 Wichtig ist auch ein dichter Verschluss aller Inzisionen.3® Die
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Gefahr der Erblindung als Folge einer Endophthalmitis ist sehr hoch.® Von der
Endophthalmitis muss das Toxic Anterior Segment Syndrome abgegrenzt
werden, das meist zwolf bis 48 Stunden nach der Operation auftritt. Es ist
gekennzeichnet durch eine akute Sehverschlechterung, ein Hornhautédem und
einen starken Reizzustand der Vorderkammer. Durch die nicht-infektiose, sterile
Entzindung kommt es zu einer toxischen Schéadigung von intraokularem
Gewebe des Vorderabschnitts, was in einer langfristigen Dekompensation des

Hornhautendothels resultieren kann.18

Grundsatzlich ist nach refraktiven Eingriffen eine verringerte Kontrastsensitivitat
madglich, was zu einer eingeschrankten Sehfahigkeit in der Dammerung und bei
Nacht fuhrt. Es konnen aufRerdem Glares, d. h. Glanzeffekte, und Halos auf-

treten.1843

Die haufigste Folgeerscheinung nach einer Kataraktoperation ist der Nachstar
(posterior capsule opacification, PCO). In Abhéngigkeit vom Operationsverlauf,
der Art der implantierten Linse und weiteren Erkrankungen des Auges tritt diese
Eintribung der hinteren Linsenkapsel etwa bei einem Drittel der Patienten in den
ersten funf Jahren auf.** Der fibrotische Nachstar entsteht durch eine
Fibrosierung der Hinterkapsel. Der regeneratorische Nachstar kommt durch
verbliebene Zellen der korpereigenen Linse am Linsendquator zustande, die
proliferieren und metaplastisch werden.® Indikationen zur Behandlung der PCO
sind Beeintrachtigungen des Sehvermdgens und eine eingeschrankte Fundus-
beurteilung.’® Die Standardtherapie ist die Laserkapsulotomie. Mittels eines
Neodym-dotierten Yttrium-Aluminium-Granat-Lasers werden kleine Locher in die
Hinterkapsel geschossen. Der Eingriff wird in Mydriasis am Spaltlampen-
mikroskop durchgefihrt. Mdgliche Risiken sind Netzhautablésungen, zystoide
Makuladdeme, eine kurzzeitige Erhdhung des Augeninnendrucks oder eine
Dislokation der I0OL. Postoperativ werden gegebenenfalls Medikamente zur
Senkung des Augeninnendrucks oder zur Entzindungshemmung verabreicht. 4
Die PCO-Rate kann durch die Verwendung von Linsen mit scharfen hinteren
Optikkanten verringert werden.*+46 Eine M6glichkeit, Nachstare zu vermeiden, ist

die hintere Kapsulorhexis.*
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Weitere postoperative Probleme sind Dezentrierung und Dislokation der
implantierten Linse. Bei torischen Linsen besteht die Gefahr der Rotation und
somit der Verstarkung des kornealen Astigmatismus.®

4.3. Einflusse auf das Ergebnis der Kataraktchirurgie

Verschiedene Faktoren haben einen Einfluss auf das endgiltige Ergebnis der
Operation. Wichtige Rollen spielen die Auswahl einer geeigneten Linse und
deren Eigenschaften, die Auswahl des Messgeréats und die Genauigkeit der
Vermessung, die Verwendung einer geeigneten Formel zur Berechnung der IOL-
Starke und die Optimierung der Linsenkonstanten sowie die Operationstechnik
und die Erfahrung des Chirurgen.*-°0 Bei Muslimen sollte beispielsweise darauf
geachtet werden, dass die préoperativen Messungen nicht wahrend des
Ramadan stattfinden, da in dieser Zeit die Tiefe der Vorderkammer um
durchschnittlich 1 mm zunimmt, wéhrend die axiale Lange des Auges

dementsprechend abnimmt.>t

4.3.1. Arten von Intraokularlinsen

4.3.1.1. LinsengrdRe, -material und -haptik

Kunstlinsen sind in verschiedenen Grol3en erhdltlich. Grof3e Linsen mit einem
Durchmesser von Uber 6 mm sind weniger abhangig von einer korrekten
Zentrierung, fihren zu geringeren photischen Phanomenen bei Mydriasis und
zeigen ein geringeres PCO-Risiko.>? Ein Nachteil groRRer Linsen ist, dass eine

groRere Inzision notig ist, um sie einzusetzen.

Bezuglich des Linsenmaterials unterscheidet man harte und weiche Linsen. Die
friher verwendeten harten Linsen aus Polymethylmethacrylat, wie sie z. B. Sir
Harold Ridley eingesetzt hat, werden zunehmend von weichen Linsen aus
hydrophilem oder hydrophobem Acryl, Silikon oder einem Kollagen/ Hydroxy-
ethylmethacrylat-Copolymer abgelost. Der entscheidende Vorteil der weichen
Linsen ist, dass sie faltbar sind und somit eine kleinere Inzision nétig ist, um sie

einzusetzen.'’® Um das Risiko einer Endophthalmitis zu vermindern, werden
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Injektoren zum Einsetzen der Linse in den Kapselsack verwendet. Dadurch wird

ein Kontakt der Kunstlinse mit umgebenden Strukturen vermieden.3

Die naturliche Linse verfarbt sich physiologischerweise im Alter gelblich, wodurch
der Blauanteil des einfallenden Lichts herausgefiltert wird. Wiirde man sie durch
eine klare Kunstlinse ersetzen, fuhrte das zu einem grof3eren Lichteinfall und
somit zu einem hoéheren Risiko fur eine Makuladegeneration. Aus diesem Grund
haben die meisten Linsen einen Blaulichtfilter.1352 Blaulichtfilter-IOL tragen

auRerdem zu einem besseren Kontrastsehen bei.>*

Eine Kunstlinse besteht aus einer optischen Linse im Zentrum und einer
peripheren Haptik, die die IOL im Linsenaquator fixiert. Am haufigsten werden
elastische Bugel, d. h. C-Haptiken, oder Plattenhaptiken verwendet.® Neben
einteiligen Linsen gibt es auch mehrteilige Linsen, welche aus verschiedenen

Materialien aufgebaut sind.

4.3.1.2. Optische Eigenschaften der verschiedenen Linsenarten

Aberrationen entstehen, wenn Lichtstrahlen am Rand eines optischen Elements,
wie z. B. der Kornea oder der Augenlinse, zu stark gebrochen werden. Bei
erweiterter Pupille nimmt die effektive Brechkraft der Hornhaut durch positive
spharische Aberrationen zu.®® Ein Lichtpunkt wird dann unscharf auf der Retina
abgebildet.>? Bei Jugendlichen nimmt die Linsenkrimmung Richtung Peripherie
ab. Durch die resultierende negative spharische Aberration kann die positive
Aberration der Hornhaut ausgeglichen werden. Im Alter geht diese
Kompensationsfahigkeit jedoch verloren.?® Im Vergleich zu aberrationsneutralen
spharischen IOL kénnen aberrationskorrigierende asphéarische 10L durch eine
nach peripher abnehmende Krimmung die spharischen Aberrationen des
Gesamtsystems vermindern. Dadurch verbessern sich die Kontrastsensitivitét
und die Sehqualitat, wohingegen sich die Tiefenscharfe verschlechtert.%®
Asphérische Linsenkomponenten sind daher vor allem bei Multifokallinsen
sinnvoll.>*>" Eine Verbesserung der Sehleistung ist jedoch umstritten.%¢>8 Die
postoperativen Ergebnisse koénnen durch eine individuelle Anpassung der
Aspharizitat der IOL an die Aspharizitat der Kornea verbessert werden.2%5%60 Dje

vom Hersteller angegebene Linsenstarke entspricht der paraxialen, d. h. der
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zentralen Brechkraft. Ein aspharischer Anteil fuhrt zu negativen sphéarischen
Aberrationen und somit zu einer Reduktion der effektiven Brechkraft. Je
aspharischer die Linse, desto hoher muss die Linsenstéarke gewahlt werden, um
die gleiche effektive Brechkraft wie mit einer aberrationsneutralen Linse zu
erreichen. Prinzipiell sind fur die IOL-Kalkulation von asphéarischen Linsen exakte

Raytracing-Formeln besser geeignet (siehe Seite 38).%°

Je nach Anzahl der Brennpunkte unterscheidet man monofokale und multifokale
Linsen. Monofokallinsen generieren nur einen Brennpunkt, der meist in der Ferne
liegt. Der Patient bengtigt dann fir den Nahbereich eine Sehhilfe. Multifokallinsen
biindeln Licht in mehreren Brennpunkten, wodurch Objekte in unterschiedlichen
Abstanden scharf auf der Retina abgebildet werden kdnnen. Sie ermdglichen
daher im Idealfall eine Brillenunabhéangigkeit des Patienten. Das Gehirn des
Patienten muss lernen, die Aufmerksamkeit jeweils auf das scharfste Bild zu
lenken bzw. die Abbildungen der nicht genutzten Brennpunkte auszublenden.?®
Das nicht-fokussierte Bild wird als ,out of focus image“ bezeichnet und von
Patienten aufgrund der geringen Lichtintensitat normalerweise nicht als stérend
empfunden.®® Bifokale Linsen haben zwei Brennpunkte, einen im Nahbereich bei
etwa 40 cm und einen in der Ferne. Trifokale Linsen generieren einen weiteren
Brennpunkt im Zwischenbereich. Die Einfihrung von Multifokallinsen hat die
Kataraktchirurgie revolutioniert. Die neueste Entwicklung ist eine quadrifokale
Linse der Firma Alcon, die sich funktionell wie eine trifokale verhéalt (vergleiche
5.3, Seite 45). Der Brennpunkt im Intermediarbereich liegt im Gegensatz zu
anderen Trifokallinsen bei 60 cm statt bei 80 cm. Da dieser Abstand etwa einer
Armlange entspricht, ist die quadrifokale AcrySof IQ PanOptix TFNTOO (Alcon
Laboratories Inc., Fort Worth, Texas, US) fir die Arbeit im Nah- und Zwischen-
bereich optimal geeignet.5:%2 Sie wurde im Juli 2015 von Professor Dr. Thomas
Kohnen weltweit erstmalig eingesetzt. Nachteile multifokaler Linsen sind das
gehaufte Auftreten von photischen Phanomenen, wie Glares und Halos, weshalb
sie nicht flr Personen geeignet sind, die nachts Autofahren missen.*3? Die
Angaben bezlglich Halos nach einer Implantation der PanOptix schwanken laut
einer Metaanalyse zwischen weniger als 1% und 89%, wobei die meisten

Patienten sich dadurch nicht in ihrer Lebensqualitat beeintrachtigt fiihlen.®® Da
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die Kontrastsensitivitat geringer ist als mit monofokalen Linsen, sollte fir

Multifokallinsen ein aspharisches Design gewahlt werden.%*57

Multifokallinsen haben entweder eine refraktive oder eine diffraktive Optik.
Refraktion bezeichnet die Brechung von Lichtstrahlen an einer Grenzflache
zwischen zwei Medien mit unterschiedlichen Brechungsindizes.'® Ein Teil des
Lichts wird beim Ubertritt vom einen in das andere Medium reflektiert. Die
refraktiven Linsen besitzen auf der Vorderflache zwei oder mehr konzentrische
Zonen unterschiedlicher Refraktion.'®®* Bei Miosis wird daher vor allem der
zentrale Nahteil der Linse genutzt, wohingegen durch die Mydriasis beim Blick in
die Ferne der periphere Fernteil zur Verfligung steht.'>54 Unter dem Prinzip der
Diffraktion, was im 18. Jahrhundert von Thomas Young beschrieben wurde,
versteht man die Beugung von Lichtstrahlen an einem Hindernis. Diffraktive
Linsen besitzen neben einer refraktiven auch eine diffraktive Oberflachen-
struktur.®* Das Licht wird durch konstruktive Interferenzerscheinungen auf
mehrere Brennpunkte verteilt. Die diffraktive Oberflache besteht aus zirkularen
Stufen mit einer Hohe von etwa 2 um auf der Linsenvorder- oder -riickflache.®®
Durch Lichtverluste hoherer Ordnungen konnen etwa 20% des einfallenden
Lichts nicht genutzt werden.'3%° Bei IOL mit apodisierter diffraktiver Optik nimmt
die Stufenhdhe graduell fortlaufend zur Peripherie hin ab, wodurch die
Lichtintensitat in der Linsenperipherie reduziert und die Abbildungsqualitat
insgesamt verbessert wird. Der Patient profitiert klinisch von einer Steigerung des
Kontrastsehens und einer Reduktion von stérenden optischen Phanomenen.*®
Im Gegensatz zu rein refraktiven Linsen ist das Sehvermégen mit diffraktiven IOL
unabhéngig vom Pupillendurchmesser und der Zentrierung der Linse.>54 Mit
ihnen wird ein besserer Nah- und Intermediarvisus erreicht, wohingegen
refraktive Linsen fur die Fernsicht besser geeignet sind.#%¢> Beim Prinzip des ,Mix
and Match® wird eine ferndominante Linse in das dominante Auge implantiert und

eine nahdominante Linse in das kontralaterale Auge.*®

Falls bei einem Patienten eine Hornhautverkrimmung vorliegt, gibt es
verschiedene Moglichkeiten diese operativ zu korrigieren. Ein Astigmatismus bis
zu 1,5dpt kann durch die Hornhautinzision ausgeglichen werden. Da die
Ergebnisse dieser Methode nur begrenzt vorhersagbar und bestandig sind,

sollten bei gréfReren Werten torische Linsen verwendet werden, die neben der
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spharischen auch eine torische Komponente besitzen.%¢ Intraoperativ muss
unbedingt auf die korrekte Achslage einer solchen Linse geachtet werden.>* Eine
Abweichung von 30 Grad fuhrt zu einem kompletten Wirkungsverlust der
torischen Komponente.?® Torische Multifokallinsen liefern ausgezeichnete
Ergebnisse hinsichtlich Nah-, Intermediar- und Fernvisus sowie Rotations-

stabilitat und Vorhersagbarkeit.®’

Akkommodative Linsen werden aufgrund einer schlechten Vorhersagbarkeit des
postoperativen Ergebnisses bisher selten eingesetzt. lhr Prinzip beruht darauf,
dass die physiologische Akkommodationsfahigkeit der Linse imitiert wird, um im
Nah-, Intermediar- und Fernbereich scharf zu sehen.'® Im Gegensatz zu den
Multifokallinsen haben die akkommodativen IOL nur einen Brennpunkt. Die
Pseudoakkommodation wird erreicht, indem die Kunstlinse durch die Kontraktion
des Ziliarmuskels nach vorne gezogen wird, wodurch die Brechkraft des
optischen Systems zunimmt.'32° Im Vergleich zu monofokalen Linsen fiihren
akkommodative Linsen zu einem besseren Nahvisus und héheren Raten an
Brillenfreiheit.%8 Eine Uberlegenheit gegenlber Multifokallinsen konnte bisher
nicht gezeigt werden.%® Weitere Entwicklungen sind nétig, um diesen Linsentyp

zu etablieren.”®

4.3.1.3. Patientenselektion und Aufkldrung

Patienten und Chirurgen kdénnen aus einem breiten Spektrum von Kunstlinsen
aus verschiedenen Materialien, mit verschiedenen Haptiken und optischen
Eigenschaften wahlen. Aufgrund der Vielzahl der verfigbaren Modelle ist es
wichtig, den Patienten praoperativ ausfihrlich zu beraten, um gemeinsam mit ihm
die optimale Linse auszuwahlen. Im Rahmen des Gesprachs muissen die
Erwartungen des Patienten eruiert werden. Es sollten konkrete Alltagsaktivitaten,
wie Beruf, Freizeitaktivitaiten, Computernutzung oder der individuelle Lese-
abstand, angesprochen werden.*®* Multifokallinsen sind beispielsweise flir Fern-
fahrer ungeeignet, da diese auch bei Nacht auf einen exzellenten Fernvisus

angewiesen sind.*

Vor allem bei Patienten mit okularen Pathologien sollte vor der Implantation einer

Multifokallinse abgewogen werden, ob der Patient geeignet ist und von den
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Vorteilen profitieren kann.*®"1 Bestimmte Pathologien, wie z. B. ein Keratokonus,
eine altersbedingte Makuladegeneration oder eine vorangegangene Amotio

retinae, sind Ausschlusskriterien fir den Einsatz von Multifokallinsen.4?

Die Pupille sollte unter mesopischen Bedingungen etwa 3,5-7,0 mm weit sein.
Bei zu enger Pupille ist das Sehvermdgen mit refraktiven IOL bei schlechten
Lichtverhaltnissen kompromittiert. Bei diffraktiven Linsen ist eine geringe
Pupillenweite mit einer Einschrankung des Fernvisus und des Kontrastsehens
assoziiert. Durch eine zu weite Pupille kdnnen eine vermehrte Blendempfindlich-
keit und Halos nach der Implantation von akkommodativen und multifokalen

Linsen auftreten.?

Um Enttduschungen zu vermeiden, muss der Patient dartiber informiert werden,
welche seiner Winsche in der konkreten Situation realistisch und umsetzbar sind
und welche Erfolgsaussichten bestehen.®* Man sollte versuchen, den Patienten
nach dem Prinzip ,underpromise and overperform® zu beraten.”? Gerade dann,
wenn sich der Patient fur eine Sonderlinse entscheidet, die von der Kranken-
kasse nicht Ubernommen wird, ist eine griindliche Aufklarung mitsamt Dokumen-
tation ndtig. Zusammen mit dem Patienten wird entschieden, welche Linse den
gewinschten Anforderungen am besten gerecht werden kann.*®%* Dem
Patienten sollte erklart werden, dass die optischen Phanomene aufgrund der
Neuroadaptation im Verlauf geringer werden, aber dass dieser Prozess einige
Zeit in Anspruch nimmt. Er muss auRerdem auf die Mdglichkeit hingewiesen

werden, dass storende Phanomene dauerhaft vorhanden bleiben.”?

4.3.2. Préoperative Vermessung der Augen

Exakte biometrische Messungen sind eine Grundvoraussetzung fur den spateren
Operationserfolg. Entsprechend des ,garbage-in garbage-out“-Prinzips® kénnen
ohne préazise praoperative Ausmessungen der optischen Strukturen keine guten

postoperativen Ergebnisse erwartet werden.”* Um die Starke der Linse zu

B Ubersetzung: weniger versprechen und mehr leisten

€ Ubersetzung: Unsinn rein — Unsinn raus
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berechnen, die implantiert werden soll, werden je nach verwendeter Formel

unterschiedliche Eingabedaten bendtigt (siehe Abbildung 3).

Abbildung 3: Darstellung der Messparameter
(Abbildung verandert nach Grotz’®; ACD = Vorderkammertiefe, AL = Achsenlange, LT = Linsen-

dicke, rk = Hornhautradius, WTW = Hornhautdurchmesser)

Sowohl der IOLMaster (Carl Zeiss Meditec AG, Jena, Deutschland) als auch der
Lenstar LS 900 (Haag-Streit AG, Koniz, Schweiz) bestimmen alle erforderlichen
Parameter zur I0OL-Kalkulation. Bei der Messung der Achsenléange (AL) wurde
der A-Scan-Ultraschall weitgehend von kontaktfreien, optischen Biometern wie
dem IOLMaster oder dem Lenstar abgelost.”®’” Das Prinzip des IOLMasters
basiert auf Teilkoh&arenzinterferometrie mit einer 780 nm Infrarotlaserdiode, das
des Lenstars auf optischer niedrig-koharenter Reflektometrie (optical low
coherence reflectometry, OLCR) mit einer 820 nm Superlumineszenzdiode.”®"°
OLCR wird vom Lenstar zusétzlich zur Bestimmung der zentralen Hornhautdicke
(central corneal thickness, CCT), der Vorderkammertiefe (anterior chamber
depth, ACD), der Linsendicke (lens thickness, LT) und der Dicke der Retina
genutzt.”® Die ACD wird vom IOLMaster bestimmt, indem ein Lichtspalt in die

Vorderkammer geschickt wird und die reflektierten Strahlen auf der
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gegenuberliegenden Seite von einer Kamera registriert werden.® |OLMaster und
Lenstar betrachten die Hornhaut als dinne Linse, weshalb nur die Krimmung
der Vorderflache beachtet wird. Die Zwei-Zonen-Keratometrie des Lenstars nutzt
32 Messpunkte, wohingegen die Keratometriewerte (K-Werte) des
IOLMasters 500 aus der Analyse von sechs Lichtreflexen in einer optischen
2,3 mm-Zone entstammen.’®’® Die Messwerte beider Biometriegerate
unterscheiden sich leicht, wohingegen die Ergebnisse der IOL-Kalkulation

vergleichbar sind.8182

Die Pentacam (OCULUS Optikgerate GmbH, Wetzlar, Deutschland) beruht auf
dem Scheimpflug-Prinzip. Neben der Vorderflache wird auch die Hornhaut-
ruckflache vermessen und die K-Werte basieren auf dem Dicke-Linsen-Modell
der Kornea. Die exakte Visualisierung der Hornhaut ermdglicht eine frihzeitige
Erkennung und Klassifikation von Pathologien, beispielsweise eines Kerato-
konus. Durch eventuell veranderte Streueigenschaften werden auch Hornhaut-
und Linsentriibungen detektiert.23 Die Pentacam liefert allerdings ausschlieRlich
Daten des vorderen Augenabschnitts und ist daher nicht als alleiniges Messgerat

fur die 10L-Kalkulation geeignet.

Da die Hornhautbrechkraft nicht direkt gemessen werden kann, wird zuerst der
Hornhautradius in zwei Achsen bestimmt. Aus den gemessenen Hornhautradien

werden die K-Werte wie folgt von den Keratometern berechnet®:

Ng —ng
K =

Tk

Formel 1: Berechnung der Hornhautbrechkraft (K = Hornhautbrechkraft, nk = Brechungsindex der

Hornhaut, n. = Brechungsindex der Luft, rx = Hornhautradius)

Je nach Biometriegerat werden unterschiedliche Brechungsindizes der Hornhaut
verwendet. Die meisten IOL-Formeln, wie die Holladay 1, Sanders-Retzlaff-Kraff/
theoretical (SRK/T), Hoffer Q und Holladay 2, gehen davon aus, dass der
Hornhautbrechungsindex, mit dem die Messgeréate die Brechkraft berechnet
haben, 1,3375 betragt. Der Lenstar und die Pentacam nutzen diesen Index von
1,3375 zur Berechnung der K-Werte. Im Gegensatz dazu berechnet der

IOLMaster die K-Werte mit einem Index von 1,332.85 Bei der Kalkulation der
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Starke einer Kunstlinse ist daher eine genaue Beachtung der von den Biometern

verwendeten Indizes und gegebenenfalls eine Umrechnung essenziell.

Die biometrischen Messungen sollten rechtzeitig vor der Operation durchgefihrt
werden, um die Mdglichkeiten der IOL-Implantation zu besprechen und dem
Patienten ausreichend Bedenkzeit zu geben. Damit die Messungen nicht
verfalscht werden, sollte der Patient ein bis zwei Wochen vorher auf das Tragen
von weichen sowie zwei bis vier Wochen vorher auf das Tragen von formstabilen,

harten Kontaktlinsen verzichten.5272

4.3.3. Formeln zur Kalkulation der Starke der Intraokularlinse

Fur die Berechnung der Starke der einzusetzenden IOL kdnnen verschiedene
Linsenformeln verwendet werden. Einige sind auf den géngigen Biometrie-

geraten wie dem IOLMaster oder dem Lenstar vorinstalliert.

Alle Formeln benétigen mindestens die Hornhautbrechkraft bzw. den -radius und
die AL. Andere Parameter, wie z. B. die ACD, tragen zur Vorhersage der
effektiven Linsenposition (ELP) bei.”® Die ELP ist die Position der Hauptebene
der IOL im Verhaltnis zum gesamten Auge und héngt z. B. von der GroRRe der
Kapsulorhexis ab. Bei einer grol3eren Kapsulorhexis schrumpft die verbliebene
Kapsel postoperativ mehr als bei einer kleineren Kapsulorhexis, wodurch die
Kunstlinse letztlich weiter vorne im Auge positioniert wird. Die Position der

Linsenhauptebene innerhalb der IOL ist abhéangig vom optischen Linsendesign.>®

Die optische ACD ist definiert als der Abstand von der Vorderseite des
Hornhautepithels zur vorderen Linsenkapsel (siehe Abbildung 4).5586 Dieser Wert
ist abzugrenzen von der anatomischen ACD, dem Abstand zwischen Hornhaut-
endothel und Linsenvorderflache.”® Die Hornhautdicke wird bei optischen
Betrachtungen mit einbezogen, da die Hauptebene der Hornhaut im Bereich der
Vorderflache liegt.”* Die Hornhauthohe ist aus optischer Sicht der Abstand vom
epithelialen Scheitelpunkt der Hornhaut zur vorderen Irisebene. Die ELP ist der
Abstand von der Vorderseite der Hornhaut zur Hauptebene der Kunstlinse, wobei
diese als dunne Linse, d. h. ohne nennenswerte Dicke, angesehen wird. Da die

IOL allerdings eine gewisse Dicke hat, ist dieser Wert rein fiktiv und entspricht
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nicht der postoperativen optischen ACD. Die postoperative ACD ist u. a.

abhangig vom optischen Design der Kunstlinse.>®

ACDyea [ LTy

e

Phakes Auge

Pseudophakes Auge

nach Linsenimplantation

ACDpost

Abbildung 4: Abmessungen des Vorderabschnitts im phaken und pseudophaken Auge
(Abbildung verandert nach Olsen®; ACD,s = préaoperative optische Vorderkammertiefe,
ACDyest = postoperative optische Vorderkammertiefe, H = Hornhauththe, LT,s = praoperative

Linsendicke)

Der Vollstandigkeit halber soll erwahnt werden, dass in alteren Formeln die
Hornhauthéhe mit der anatomischen ACD, dem Abstand vom endothelialen

Scheitelpunkt der Kornea zur vorderen Irisebene, gleichgesetzt wird.8":88

Jede Formel benétigt eine Konstante, die primar abhangig vom optischen Design
des implantierten Linsenmodells ist.8® Unter dieser Konstanten kdnnen aber
prinzipiell jegliche systematische Fehler subsumiert werden, die im Prozess der
Messung, Berechnung und Operation auftreten, weshalb sie von Olsen treffend
als ,black box“bezeichnet wurde. Sie ist auRerdem abhangig von der Population,
in der die Linsenberechnung durchgefiihrt wird.>® Die vom Hersteller angegebene
Konstante kann zwar als Ausgangspunkt genutzt werden, fihrt aber gegebenen-
falls zu unzufriedenstellenden Resultaten.®®© Um optimale Ergebnisse zu
erreichen und systematische Fehler zu minimieren, ist es unbedingt

empfehlenswert, die Konstanten der Formeln fur jeden Ophthalmochirurgen zu
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optimieren.®®°! Durch eine Anpassung der IOL-Konstanten liegt die vorher-
gesagte Refraktion in 96% der Falle um weniger als 1 dpt von der tatsachlichen
Refraktion entfernt. Ohne Anpassung ist dies nur in 50% der Fall.”®

Zu den theoretischen Formeln der ersten Generation gehoren die Colenbrander,
Binkhorst, Fyodorov und Hoffer.®>-% Sie basieren auf drei Parametern: der AL,
der Hornhautbrechkraft und einem konstanten Wert fur die ACD. Die Sanders-
Retzlaff-Kraff (SRK) I-Regressionsformel nutzt statt der ACD eine A-Konstante,
die vom jeweiligen Linsenmodell abhangt.®® Regressionsformeln basieren auf
einer empirischen Herangehensweise, nicht auf optischen Modellen. Durch die
Analyse bestehender Datensédtze werden Regressionskoeffizienten bestimmt,
mit denen ein vorhandenes Modell korrigiert wird. Problematisch ist diese
Vorgehensweise, wenn der Datensatz, auf dem die Korrektur beruht, nicht
reprasentativ und nicht vergleichbar mit den Datensatzen ist, auf die die
korrigierte Formel angewendet werden soll. Beispielsweise werden mit dem
IOLMaster grundsatzlich langere AL ermittelt als mit der Ultraschallbiometrie, da
der IOLMaster den Abstand von der Hornhautvorderfliche zum retinalen
Pigmentepithel misst, wohingegen die Ultraschallbiometrie nur den Abstand zur
inneren Grenzmembran bestimmt. Eine Regressionsformel, die auf einem Daten-
satz basiert, bei dem die AL mittels Ultraschall gemessen wurde, kann daher bei
der Anwendung auf einen mit dem IOLMaster erhobenen Datensatz nicht

zufriedenstellende Ergebnisse liefern.>®

Die konstante ACD wurde in Formeln der zweiten Generation durch eine von der
jeweiligen AL abhangigen ACD ersetzt.>>® Die Binkhorst Il sagt die post-
operative ACD unter Verwendung einer ACD-Konstanten voraus, die die mittlere
ACD bei Implantation eines bestimmten Linsentyps reprasentiert.>® Die SRK II-
Regressionsformel berechnet eine optimierte A-Konstante unter Beachtung der
AL.97

Die erste Formel der dritten Generation war die Holladay 1.8 Die SRK-
Regressionsformel wurde Uberarbeitet und als theoretische SRK/T publiziert.?”
Die T2 ist eine Weiterentwicklung der SRK/T.®® Auch die Hoffer wurde Uber-

arbeitet und ist als Hoffer Q verfligbar.*®

Die Holladay 2 und Haigis sind Formeln der vierten Generation.%100
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Die Formeln der dritten und vierten Generation haben eine Diinne-Linsen-Formel
als Grundlage.°'1%? Sje sind theoretische, optische Formeln (englisch: vergence
formulas) und basieren auf der paraxialen GauRschen Optik.%%1%* Sowohl Kornea
als auch Linse werden als dinne Linsen betrachtet, die einen Abstand haben,
der als optische ACD bezeichnet wird.%3

Eine Einteilung der neueren Formeln in Generationen wird als nicht mehr

angemessen angesehen.

Die Barrett Universal 1l und die ursprungliche Olsen werden als Dicke-Linsen-
Formeln bezeichnet.!%4+108 |m Gegensatz zu den Dunne-Linsen-Formeln
beachten sie die Dicke der Hornhaut und der Linse sowie die unterschiedlichen
Krimmungen der Vorder- und Riuckflachen.®>1%2 Es werden allerdings nur
Strahlen betrachtet, deren optische Achse parallel zur Linsenachse liegt, was
man als paraxiales Raytracing bezeichnet.>® Die Barrett Universal Il wird in der
neuen Einteilung zur Gruppe der optischen Formeln gerechnet, wohingegen die
neue Variante der Olsen eine eigene Gruppe der exakten Raytracing-Formeln
bildet. Sowohl die theoretischen, optischen Formeln als auch die exakten

Raytracing-Formeln basieren in geringem MaRe auf Regressionsanalysen.®®

Unter Raytracing versteht man Verfahren zur Strahlenverlaufsberechnung. Im
Gegensatz zu Modellen von dinnen und dicken Linsen, d. h. paraxialem
Raytracing, kbnnen Strahlengange beim Prinzip des exakten Raytracings auch
dann berechnet werden, wenn das einfallende Licht nicht parallel zur Linsen-
achse auf die Linse auftritt.’%® Es wird dazu das Snellius-Brechungsgesetz
genutzt.” Bezlglich der Vorhersagefahigkeit sind exakte Raytracing-Verfahren
besser geeignet, da diese im Gegensatz zu Dicke-Linsen-Formeln zusatzlich
Abbildungsfehler wie spharische Aberrationen der Hornhaut und der Linse
beachten.'' Sie sollten daher bei der IOL-Kalkulation aspharischer Linsen
bevorzugt werden.®® Wenn die Brechkraft der Kornea beispielsweise iberschétzt
wird, wird die Brechkraft der Linse unterschatzt und somit wird die Linsenposition
als tiefer angesehen, als es eigentlich der Fall ist. Die vom Hersteller angegebene
Linsenstéarke entspricht der paraxialen Brechkraft. Es wird davon ausgegangen,
dass der Winkel zwischen der optischen Achse und der Linsenachse annahernd

nullist. Durch spharische Aberrationen entspricht diese paraxiale Brechkraft nicht
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unbedingt der wirklichen, effektiven Brechkraft. Beispielsweise ist die effektive
Brechkraft einer sphérischen Linse durch Abbildungsfehler héher, wenn die

Pupille erweitert ist, und niedriger in Miosis.*1°

Die Olsen-Formel ist in zwei Varianten verfugbar: die OLCR-Version, die nur auf
dem Lenstar vorinstalliert ist sowie die auf achsenparallelem und exaktem
Raytracing basierte Form, die als Computerprogramm erworben werden kann.*!!
Cooke und Cooke berichten von praziseren Ergebnissen mit dem Computer-
programm als mit der OLCR-Version.'*? Die OLCR-Version nutzt nur die LT und
ACD zur Vorhersage der postoperativen Linsenposition, wohingegen die Ray-

tracing-Form zusatzlich AL und K-Werte verwenden kann. %113

Sehr neue und noch wenig evaluierte Formeln sind die Hill-radiale Basisfunktion
(RBF), die Kane und die Emmetropia Verifying Optical-Formula (EVOF). Die
Kane basiert auf theoretischer Optik, Regression und kunstlicher Intelligenz. Sie
soll besonders fiir Augen geeignet sein, die von den Standardabmessungen
abweichen. Zum Zeitpunkt der Studiendurchfiihrung konnte die Kane nur fir die
Berechnung von sechs Linsenmodellen angewendet werden.''* Die EVOF ist
eine Dicke-Linsen-Formel basierend auf der Theorie der Emmetropisierung.*®
Fur Berechnungen mit der Kane und der EVOF werden die AL, K-Werte und die
ACD bendtigt. Bei der Kane muss zusatzlich das Geschlecht angegeben werden.
Optional kénnen die LT und die CCT eingesetzt werden. Es wird empfohlen, die

A-Konstante zu verwenden, die auch fir die SRK/T genutzt wird, 14115

Zur Berechnung der Starke von torischen Linsen sowie bei Augen, an denen
bereits ein refraktiver Eingriff vorgenommen wurde, sind spezielle Berechnungs-
methoden notig.’® Fur torische Linsen sind z. B. der Barrett Toric Calculator oder
die Abulafia-Koch-Formel geeignet.1'® Die Barrett True-K, Masket oder Haigis-L
ermdglichen die Berechnung der Linsenstarke nach refraktiven Eingriffen.''’ Das
Problem bei postrefraktiven Augen ist, dass das urspringliche Verhaltnis
zwischen Hornhautvorder- und -riickflache beeinflusst wurde, wodurch zum
einen die K-Werte verandert wurden und zum anderen eine prazise Vorhersage
der ELP nicht mehr moglich ist.}** Die American Society of Cataract and

Refractive Surgery stellt auf ihrer Internetseite Onlinekalkulatoren fur
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postrefraktive Berechnungen zur Verfligung.'® Ebenso bietet sie einen Rechner

fur torische Linsen an.119

Das Einsetzen einer Kunstlinse mit einer optimalen Starke ist entscheidend fur
das postoperative Sehvermogen. Die Auswahl der richtigen Formel spielt daher
eine Uberaus wichtige Rolle. Mehrere Studien haben die Ergebnisse bei
Verwendung verschiedener Formeln fir Mono- und Bifokallinsen
verglichen.12120.121 Eg existiert allerdings noch keine Studie, die die verschie-
denen Formeln in Zusammenhang mit der quadrifokalen PanOptix evaluiert hat.

4.4, Zielsetzung der Arbeit

Die Intraokularlinsenchirurgie bietet viele Moglichkeiten, um den Patienten zu
einem optimalen Sehvermdgen zu verhelfen. Der erste Schritt ist die Auswahl
einer passenden Kunstlinse. Mit der quadrifokalen PanOptix steht eine Linse zur
Verfugung, die optimal fur Kataraktpatienten geeignet ist, die im Alltag nicht auf
eine Sehhilfe angewiesen sein mochten. Ein weiterer wichtiger Schritt ist die
praoperative Berechnung der Starke der einzusetzenden Linse. Eine
unpassende Linsenstarke fuhrt zu postoperativen Refraktionsfehlern und
gegebenenfalls zur Unzufriedenheit des Patienten. Da die Patientenzufriedenheit
die hdchste Prioritat hat, ist es aul3erst relevant die praoperative Berechnung zu
optimieren. Wie bereits erlautert stehen hierflir verschiedene Formeln zur
Verfigung. In der vorliegenden Studie werden die folgenden neun modernen
Formeln evaluiert: Holladay 1, SRK/T, Hoffer Q, T2, Holladay 2, Haigis, Barrett
Universal Il, Olsen und eine neue Formel, die Hill-RBF. Bis jetzt wurde keine
Studie publiziert, die die Prazision der Formeln fir die Kalkulation von Tri- oder
Quadrifokallinsen untersucht hat. Das Ziel der vorliegenden Studie war es daher,
die Genauigkeit dieser Formeln zu bewerten und eine Aussage daruber zu
treffen, welche Formel flr die Berechnung der quadrifokalen PanOptix am besten

geeignet ist.
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5. Material und Methoden

5.1. Patientenkollektiv

5.1.1. Studiendesign und Studienpopulation

Bei der vorliegenden Studie handelt es sich um eine retrospektive konsekutive
Fallserie, in deren Rahmen die Daten von Patientenaugen verwendet wurden,
die sich einer Femtosekundenlaser-assistierten Operation mit Implantation einer
quadrifokalen AcrySof 1Q PanOptix TENTOO unterzogen. Indikationen waren
sowohl eine Katarakt als auch der Wunsch nach einem refraktiven Linsen-
austausch. Die Patienten wurden an der Klinik fir Augenheilkunde der Johann
Wolfgang Goethe-Universitat Frankfurt am Main operiert. Der Beobachtungs-

zeitraum erstreckte sich tUber drei Monate nach dem Eingriff.

5.1.2. Einschluss- und Ausschlusskriterien

Es wurden retrospektiv alle Datensatze von Patienten ausgewahlt, bei denen in
der Zeit zwischen November 2015 und Januar 2017 eine Femtosekundenlaser-
assistierte PanOptix-Implantation durchgeftihrt wurde. Ausschlusskriterien waren
Minderjahrigkeit oder eine vorausgegangene Operation der Augen. Patienten-
augen mit relevanten okularen Pathologien wurden ebenfalls von der Studie
ausgeschlossen. Dazu zahlten ein Tumor des Auges, eine zentrale Hornhaut-
narbe, eine Hornhautendotheldystrophie, eine Cornea guttata oder eine Optikus-
atrophie. Ein schlechtes bzw. unerwartetes postoperatives visuelles Ergebnis

war kein Ausschlussgrund.

5.1.3. Fallzahlberechnung

Fur die Berechnung der Effektstarke wurden die Werte von Reitblat et al
tibernommen.® Ein mittlerer absoluter Vorhersagefehler (mean absolute error,
MAE) von 0,125 dpt und eine Standardabweichung (standard deviation, SD) von
0,3 dpt wurden als Klinisch signifikant angesehen. Um einen relevanten Unter-
schied zwischen zwei Formeln auf einem Signifikanzniveau von a = 0,05 und mit

einer Teststarke von 0,8 zu detektieren, waren 39 Augen notwendig.
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5.2. Ablauf der Therapie

5.2.1. Préoperative Untersuchungen und Messungen

Préoperativ wurde eine ausfuhrliche Anamnese durchgefiihrt. Schwerpunkte
lagen hierbei auf dem zeitlichen Verlauf und dem subjektiven Ausmal’ der
Sehverschlechterung. Es wurde gezielt nach systemischen und okularen
Vorerkrankungen, Medikamenteneinnahmen und bereits erfolgten operativen
Eingriffen an den Augen gefragt. Abhéangig von der Vorgeschichte und dem
Patientenwunsch wurde die Anasthesie gewahlt.

Die ophthalmologische Untersuchung umfasste eine Inspektion der Augen und
ihrer Adnexe, eine Spaltlampenuntersuchung des Vorderabschnitts, eine
Funduskopie in Mydriasis sowie eine Messung des Augeninnendrucks mittels

Applanationstonometrie nach Goldmann.

Zuerst wurde mit einem Autorefraktometer die objektive Refraktion gemessen.
Ausgehend von diesen Werten wurde die subjektive Refraktion durch
Refraktionieren mittels eines Phoropters bestimmt. Das sphéarische Aquivalent
(spherical equivalent, SE) kann gemalR der folgenden Formel aus der

gemessenen spharischen und zylindrischen Refraktion berechnet werden:

sphirisches Aquivalent = Sphire + 0,5 * Zylinder

Formel 2: Berechnung des sphéarischen Aquivalents

Die Visusbestimmung umfasste den unkorrigierten und korrigierten Fern- (4 m),
Intermediar- (60 cm und 80 cm) und Nahvisus (40 cm) und wurde bei standar-
disierter Beleuchtung mit 85 Candela/ m2 gemaRd DIN 58 220 durchgefihrt. Der
Visus wurde mithilfe von Early Treatment Diabetic Retinopathy Study-Tafeln
erhoben und in logarithm of the minimum angle of resolution (logMAR)

angegeben.

Die Befunde wurden gemeinsam mit dem Patienten besprochen. AnschlieRend
wurde er ausfuhrlich Gber verschiedene Therapiemdglichkeiten aufgeklart. Alle in
dieser Studie eingeschlossenen Patienten entschieden sich fur die Implantation

einer quadrifokalen Kunstlinse.
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Die biometrische Vermessung und Keratometrie erfolgte mit dem IOLMaster 500
(Softwareversion 7.1, Carl Zeiss Meditec AG, Jena, Deutschland). Folgende
Parameter wurden erfasst: K-Werte, die AL, die ACD und der Hornhaut-
durchmesser (white to white distance, WTW). Das Scheimpflug-System
Pentacam (OCULUS Optikgerate GmbH, Wetzlar, Deutschland) diente zur
Bestimmung der CCT. Zur Kalkulation der Starke der zu implantierenden 10OL
wurde die auf dem IOLMaster vorinstallierte Haigis-Formel verwendet. Es wurde
die Linsenstarke ausgewahlt, bei der die vorhergesagte Refraktion der
gewinschten Zielrefraktion am néchsten lag. Bei allen Patienten wurde eine

Emmetropie angestrebt.

5.2.2. Operationsablauf

Alle Operationen wurden von einem erfahrenen Operateur durchgefiihrt. Die
Eingriffe erfolgten in Tropfanasthesie mit Oxybuprocainhydrochlorid (Conjuncain
EDO, 4 mg/ ml Ampullen, Dr. Mann Pharma, Berlin, Deutschland). Fir die Horn-
hautinzision, die Kapsulotomie und die Linsenfragmentation wurde der LenSx-
Femtosekundenlaser (Alcon Laboratories Inc., Fort Worth, Texas, US) genutzt.
Der LenSx ist ein 50 kHz-Infrarotlaser mit einer Pulsdauer von 600 bis 800
Femtosekunden, einer zentralen Wellenlange von 1030 nm und einer maximalen
Pulsenergie von 15 pJ.*?? Fiur den Applanationsvorgang wurde das SoftFit
Interface (Alcon Laboratories Inc., Fort Worth, Texas, US) eingesetzt, welches
aus einer weichen Kontaktlinse und einer Applanationslinse besteht. Die Kontakt-
linse, die zwischen Hornhaut und rigider Applanationslinse aufgebracht wurde,
sorgte fUr eine optimierte Laserstrahlfokussierung. Unter Videokontrolle wurde
das Interface an das Auge angesaugt. Der Sog fihrte gleichzeitig zu einer
Fixierung des Auges. Die Planung der Lokalisation und GroRe der Schnitte
erfolgte mithilfe der Livebilder der integrierten optischen Kohéarenztomographie.
Zusatzlich zur Clear-Cornea-Hauptinzision wurden zwei Arbeitszugange fur Hilfs-
instrumente geschaffen. Der Durchmesser der Kapsulotomie betrug 5 mm. Das

Muster der Linsenfragmentierung ist in Abbildung 5 dargestellt.
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Abbildung 5: Schnittfiihrung der Linsenfragmentierung

In Tabelle 1 sind die fir die Operation genutzten Einstellungen des Lasersystems

aufgefuhrt.

Tabelle 1: Einstellungen des Femtosekundenlasers

Parameter Wert
Inzisionsweite 2,2 mm
Korneale Inzision Pulsenergie . [
Spot-Separation 4 um
Schicht-Separation 4 um
Kapsulotomiedurchmesser 5 mm
. Pulsenergie 5ud
Kapsulotomie Spot-Separation 4 uym
Schicht-Separation 3 um
Anzahl der tangentialen Schnitte 3
Chop-Durchmesser 4,8 mm
Anzahl der Zylinder 1
Linsenfragmentierung Zylinderdurchmesser 2mm
Pulsenergie 5pd
Spot-Separation 10 ym
Schicht-Separation 12 pym
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Nach Abschluss des Laservorgangs wurde zum Schutz des Hornhautendothels
eine viskoelastische Substanz (ProVisc, 1% Natriumhyaluronat, Alcon Pharma
GmbH, Freiburg, Deutschland) in die Vorderkammer injiziert. Es folgte die
Hydrodissektion zur Lésung des Linsenkoérpers von der Kapsel. Die Ultraschall-
phakoemulsifikation wurde mit der INFINITY-Phakomaschine (INFINITY Vision
System, Alcon Laboratories Inc., Fort Worth, Texas, US) durchgefihrt. Nach der
Irrigation und Aspiration des Linsenmaterials folgte das erneute Einbringen von
viskoelastischer Substanz, um den Kapselsack darzustellen. Mittels eines
Injektors (Monarch 1l Injektor, Alcon Pharma GmbH, Freiburg, Deutschland)
wurde die Kunstlinse (AcrySof 1Q PanOptix TFNTOO, Alcon Laboratories Inc., Fort
Worth, Texas, US) durch die Hauptinzision in den Kapselsack eingebracht. Nach
dem Absaugen der viskoelastischen Substanz verschlossen sich die Haupt-

inzision und die Parazentesen selbststandig. Ein Augenverband wurde angelegt.

5.2.3. Postoperative Untersuchungen und Messungen

Den Patienten wurden Dexamethason-Neomycinsulfat-Polymyxin-B-sulfat-
Augentropfen fir zwei Wochen und Ketorolac-Augentropfen fir sechs Wochen
verordnet. Abhangig vom Operationsverlauf fanden in den ersten Tagen mehr-
fache postoperative Kontrollen statt. Eine eventuell benétigte Sehhilfe wurde
frihestens nach drei Wochen verordnet. Nach einem und drei Monaten erfolgte
eine Refraktionsbestimmung und eine Visuskontrolle. Zur frihzeitigen Erkennung

eines Nachstars wurden jahrliche Kontrollen empfohlen.

5.3. Details der implantierten Intraokularlinse

Alle Patienten dieser Studie bekamen eine Presbyopie-korrigierende AcrySof 1Q
PanOptix TFNTOO implantiert. Der schematische Aufbau ist in Abbildung 6
dargestellt. Die Kunstlinse besteht aus einem hydrophoben Acrylat-Methacrylat-
Copolymer und filtert ultraviolettes und blaues Licht. Aufgebaut ist die einteilige,
faltbare Hinterkammerlinse aus einer zentralen Optik mit einem Durchmesser
von 6 mm und zwei open-loop-Haptiken. Der Gesamtdurchmesser betragt

13 mm. Die bikonvexe Optik hat eine nicht-apodisierte diffraktiv-refraktive
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Vorderseite und eine spharische Rickseite.%2123 Auf der Vorderflache befinden
sich diffraktive Ringstrukturen innerhalb der zentralen 4,5 mm-Zone, womit vier
Fokusse erzeugt werden. Der aullere Ring der Vorderseite ist refraktiv. Die
Vorderflache der Linse fuhrt zu einer negativen sphérischen Aberration
von -0,1 ym, wodurch die positive Aberration der Hornhaut kompensiert

wird 62124

Abbildung 6: PanOptix-Intraokularlinse
(Quelle: Eyefox UG!%3)

Die Intermediaraddition betragt +2,17 dpt, die Nahaddition +3,25 dpt.6? In einem
Bereich von 40 bis 80 cm zeigt die Defokuskurve ein ausgepragtes Visus-
plateau.'?>?4 Der Fokus fur den Nahbereich befindet sich bei 42 cm. Der
funktionelle Brennpunkt im Intermediarbereich liegt im Gegensatz zu Trifokal-
linsen bei 60 cm und nicht bei 80 cm.*?* Da dieser Abstand etwa einer Armlange
entspricht, ist die Kunstlinse fir die Arbeit im Nah- und Zwischenbereich, z. B. fur
Computerarbeit oder Kochen, optimal geeignet. Der vierte Brennpunkt bei
120 cm ist nicht direkt vom Patienten nutzbar. Das Licht der ersten Beugungs-
ordnung fallt mit der nullten, d. h. der Ferne, zusammen.%? Es wird also auf den
Brennpunkt in der Ferne umverteilt, wie in Abbildung 7 dargestellt.5 Letztlich
ergibt sich eine trifokale Optik, wodurch die Lichtausbeute und das Sehen im
Allgemeinen verbessert werden.%2 Das neue Linsenprinzip wurde von der
Firma Alcon ENLIGHTEN genannt, was fur ,Enhanced Light Energy“ steht. Bei
einer Pupillenweite von 3 mm erreichen durch diese Technologie 88% des Lichts

die Retina.t?
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Quadrifokale

Lichtenergie

Technologie
Ferne 120 cm 60 cm 40 cm Brennweite
0. 1. 2. 3. Beugungs-
ordnung
Q2
2
[1§]
ENLIGHTEN- g
Technologie S
-

Ferne 120 cm 60 cm 40 cm Brennweite
0. 1. 2. 3. Beugungs-
ordnung

Abbildung 7: Vergleich der klassischen quadrifokalen Technologie mit der ENLIGHTEN-
Technologie der PanOptix

(Abbildung verandert nach Kohnen'?%)

Die Verteilung des Lichts auf den Nah-, Intermediar- und Fernbereich in
Abhangigkeit von der Pupillenweite ist in Abbildung 8 dargestellt. Ungefahr die
Halfte des Lichts entfallt auf den Fernpunkt, der Rest teilt sich etwa gleichméaRig

zwischen Nah- und Intermediarbereich auf.

;\? /
o 60
2 f— 7 Ferne
g 40 — .
S ~—— Nahe
-
8 ZOM ~—— Intermediarbereich
%
z
2 3 4 5 6

Pupillendurchmesser (mm)

Abbildung 8: Verteilung der Lichtenergie der PanOptix in Abhéngigkeit von der Pupillenweite

(Abbildung verandert nach Alcon Laboratories Inc.%?)
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Durch die nicht-apodisierte Optik ist die Verteilung der Lichtenergie nur
geringfiigig von der Pupillenweite abhangig.'?* Als Nachteil bringt dies verstarkte
optische Phanomene mit sich, welche die meisten Patienten aber nicht nennens-

wert einschranken. 63124

5.4. Eigenschaften und Verfugbarkeit der Kalkulationsformeln

Im Rahmen der vorliegenden Studie wurden die folgenden neun Formel evaluiert:
Holladay 1, SRK/T, Hoffer Q, T2, Holladay 2, Haigis, Barrett Universal Il, Olsen
und Hill-RBF.

Fur einen Uberblick tiber die Formeln sei auf Kapitel 4.3.3 ab Seite 35 verwiesen.

Die genauen Formeln finden sich soweit verfigbar im Anhang ab Seite 118.

Tabelle 2 zeigt die Parameter, die jeweils eingesetzt werden sollen bzw. kénnen.

Tabelle 2: Einzusetzende Parameter fiir die Linsenkalkulationsformeln
(ACD = Vorderkammertiefe, AL = Achsenlange, CCT = zentrale Hornhautdicke, K = Hornhaut-

brechkraft, LT = Linsendicke, r = Hornhautradius, WTW = Hornhautdurchmesser)

Notwendige Parameter Fakultative Parameter
Holladay 1 AL, K
SRK/T AL, K
Hoffer Q AL, K
T2 AL, K
Holladay 2 AL, K, Alter ACD, WTW, LT, Refraktion
Haigis AL, r, ACD
Barrett AL, K, ACD WTW, LT
Olsen AL, r/ K, ACD LT, CCT, Pupillendurchmesser
Hill-RBF AL, K, ACD WTW, LT, CCT
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Eine Umrechnung der Konstanten der Drittgenerationenformeln, d.h. der

Holladay 1, SRK/T und Hoffer Q, ist folgendermaRen moglich®:
Surgeon Factor = A * 0,5663 — 65,60

personalisierte Vorderkammertiefe = A * 0,5836 — 63,8963

Formel 3: Umrechnung der A-Konstanten in Surgeon Factor und personalisierte Vorderkammer-
tiefe (A = A-Konstante)

Folgende Beziehung gilt zwischen dem Lens Factor der Barrett Universal Il und
der A-Konstanten des Herstellers0®:

Lens Factor = A * 0,5825 — 67,6627

Formel 4. Umrechnung der A-Konstanten in Lens Factor (A = A-Konstante)

5.4.1. Holladay 1

Die Holladay 1 ist die erste Formel der dritten Generation und berlcksichtigt im
Vergleich zu vorherigen Generationen die Schatzung der postoperativen Position
der Kunstlinse. Die Hornhauthdhe ist definiert als der Abstand des endothelialen
Scheitelpunkts der Kornea zur vorderen Irisebene. Sie wird mit der AL korreliert.
Zur Berechnung der ELP wird die Summe aus Hornhauth6he und Abstand der
vorderen Irisebene zur Hauptebene der IOL gebildet. Letzterer wird auch als
»surgeon Factor® (SF) bezeichnet und ist die Konstante dieser Formel. Obwohl
der SF eine prinzipiell messbare Grof3e darstellt, sollte er als abstrakte Konstante
gesehen werden, da in ihn jegliche systematische Fehler einflieBen. Unter
anderem wird einkalkuliert, dass zur Hornhauthohe noch die Hornhautdicke
hinzugerechnet werden muss. Der SF ist von folgenden Faktoren abhangig: IOL-
Typ und -Hersteller, Biometriegerat, Keratometer, Platzierung der Linse, Wund-
verschluss, Operationstechnik und postoperative Gabe von Steroiden.®® Die

Holladay 1 nutzt den periodischen Wert von 4/3 als Hornhautbrechungsindex.1%
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5.4.2. Sanders-Retzlaff-Kraff/ theoretical

Die SRK/T &hnelt in Grol3teilen der Holladay 1. Die Vorhersage der post-
operativen ACD erfolgt ebenfalls in Abh&angigkeit von der AL. Der Abstand der
Irisebene zur Linsenebene wird als ,Offset® statt als SF bezeichnet. Die
A-Konstante ist die Linsenkonstante. Der Einfachheit halber wird die Dezimalzahl
1,333 fur den Hornhautbrechungsindex angenommen. Entwickelt wurde die
SRK/T auf Basis von theoretischen, optischen Formeln. Mit empirischen
Methoden und Regressionsanalysen wurde sie optimiert.87:1%6 Die initiale
Publikation enthielt Fehler, die drei Jahre nach der erstmaligen Veroffentlichung

korrigiert wurden.1?’

5.4.3. Hoffer Q

Die erste Veroffentlichung der Hoffer Q stammt aus dem Jahr 1993.“8 Die
originale Formel enthalt Fehler, die 1994 und 2007 korrigiert wurden.'?812° Die
Konstante der Hoffer Q ist die personalisierte ACD (personalized anterior
chamber depth, pACD). Auch sie sollte als abstrakte Konstante betrachtet
werden, obwohl der Begriff ,Vorderkammertiefe“ einen messbaren Parameter

nahelegt.*® Als Hornhautbrechungsindex wird der Wert 1,336 genutzt.1%

Die Holladay 1, SRK/T und Hoffer Q wurden fiir die vorliegende Analyse in Excel
(Version 1802, Microsoft Corporation, Redmond, Washington, US) programmiert.
Die Korrektheit der erstellten Excel-Datenbléatter wurde tberpriuft, indem die
Berechnungen von zehn Probedatensatzen mit dem IOLMaster 500 wiederholt
wurden. Die Ausgabewerte der Excel-Datei stimmten mit denen des IOLMasters

Uberein.

544. T2

Bei der genaueren Evaluation der SRK/T sind zwei kritische Aspekte aufgefallen.
Zum einen ist die Berechnung der korrigierten AL bei einer AL > 36,2 mm proble-
matisch. An diesem Punkt erreicht die korrigierte AL ihr Maximum von 27,62 mm.
Bei einer AL > 36,2 mm nimmt die korrigierte AL aufgrund einer Quadrierung

innerhalb der Formel wieder ab, was aus physiologischer Sicht unlogisch ist
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(vergleiche Formel 13, Seite 120). Zum anderen bleibt die berechnete Hornhaut-
hohe ab einer bestimmten -brechkraft konstant. Ab einem Hornhautdurchmesser,
der dem Doppelten des -radius entspricht, wird der Wert unter der Wurzel gleich
null gesetzt (vergleiche Formel 14, Seite 120). Somit soll vermieden werden, dass
aus einem negativen Wert die Wurzel gezogen werden muss. Bei steigender
Hornhautbrechkraft, d. h. bei abnehmendem Hornhautradius, nimmt die Horn-
hauth6he aus diesem Grund nicht mehr weiter zu. Fur bestimmte Kombinationen
aus AL und K-Werten ist der praktische Einsatz der SRK/T fur die IOL-Kalkulation
ebenfalls problematisch. Eine Weiterentwicklung war daher angebracht und ist
als T2-Formel im Jahr 2010 erschienen. Das erste Problem der AL-Berechnung
fur lange Augen wurde der Vollstandigkeit halber gel6st, indem fir alle Augen mit
einer AL > 36,2 mm die korrigierte AL auf 27,62 mm festgesetzt wurde. Die
Berechnung der Hornhauthéhe wurde durch multiple lineare Regression
verbessert. Die AL wird dabei direkt eingesetzt. Da keine Berechnung einer
korrigierten AL mehr nétig ist, hat sich auch ersteres Problem ertibrigt.%

Richard Sheard, der Autor der T2, stellt auf seiner Website eine Excel-Datei zur
Verfiigung, mit der die IOL-Kalkulation durchgefiihrt werden kann.**°® Da die
Formel allerdings komplett publiziert ist, wurde sie fur die vorliegenden Analyse
in Excel programmiert, um die A-Konstante einfacher optimieren zu kénnen. Die
Korrektheit des erstellten Excel-Datenblatts wurde Uberprift, indem die
Berechnungen von zehn Probedatensatzen mit der verfigbaren Datei wiederholt
wurden. Die Ausgabewerte des Datenblatts stimmten mit denen der veroffent-

lichten Datei von Sheard Uberein.

5.4.5. Holladay 2

Die Holladay 2 ist bislang nicht publiziert. Aus diesem Grund wurde das
Computerprogramm Holladay I0OL Consultant Software & Surgical Outcomes
Assessment (HicSoap, Version 2018.0120, Holladay Consulting, Bellaire, Texas,
US) genutzt.*3 Die Standardeinstellungen wurden tbernommen. Fakultative
Parameter, die in der vorliegenden Studie eingesetzt wurden, sind die ACD, die
WTW und die préoperative Refraktion. Das Einsetzen der LT ist bei Augen mit

einer AL <22 mm empfohlen.'3? Aufgrund der fehlenden Messungen wurde die
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LT in der vorliegenden Studie nicht berlicksichtigt. Das Programm bietet eine
grof3e Auswahl verschiedener Linsen, sodass der Nutzer keine Kenntnisse Uber
die Details der implantierten IOL bendtigt.

5.4.6. Haiqis

Wie bei allen anderen theoretischen Formeln auch, ist die Basis der Haigis die
grundlegende 10L-Formel fur dinne Linsen.!% Im Vergleich zu den bisher
vorgestellten Formeln weist sie allerdings einige Besonderheiten auf. Zum einen
wird die postoperative optische ACD auf Basis von AL und préoperativer ACD
berechnet. Im Gegensatz zu den anderen Formeln werden dafiir keine K-Werte
bendtigt (vergleiche Formel 26, Seite 124). Zum anderen beinhaltet die Haigis
die drei Konstanten a0, al und a2. Fiur die Konstanten al und a2 sind folgende
Standardwerte empfohlen, die auch in dieser Dissertation verwendet wurden:
al =0,4 und a2 = 0,1. Bei grofRen Fallzahlen besteht die Méglichkeit, neben a0
auch diese beiden Konstanten per doppelter Regressionsanalyse zu opti-
mieren.1%%133 Eine weitere Besonderheit ist, dass der Hornhautradius anstatt der
Hornhautbrechkraft eingesetzt wird. Dadurch wird vermieden, dass sich
Ungenauigkeiten aufgrund der von den Biometriegeraten genutzten Hornhaut-
brechungsindizes ergeben. Der Brechungsindex der Kornea wurde von Haigis
auf 1,3315 festgelegt.'*?

Die Haigis wurde ebenso wie die Formeln der dritten Generation in Excel

programmiert.

5.4.7. Barrett Universal ll

Bei der Barrett Universal Il handelt es sich im Gegensatz zu den meisten anderen
theoretischen Formeln um eine auf paraxialem Raytracing und Gauf3scher Optik
basierende Formel fir dicke Linsen.'*® Grundlage ist ein theoretisches Modell-
auge, bei dem ein Zusammenhang der ACD mit der AL und den K-Werten
vorausgesetzt wird.®° Die urspriingliche Version, die Barrett Universal, erforderte
die genaue Kenntnis Uber die Dicke der Kunstlinse, den Brechungsindex und die

Lokalisation der primaren und sekundaren optischen Hauptebene.'% In die
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Uberarbeitete Form mussen die genannten Parameter nicht eingesetzt werden.
Der Nutzer benétigt daher keine Angaben bezlglich des Materials und der
genauen Konstruktion der IOL. Der Abstand der sekundaren Linsenhauptebene
von der Irisebene ist abhangig von den Eigenschaften der Linse. Er wird ,Lens
Factor” genannt und ist die Linsenkonstante der Formel. Die Barrett Universal Il
wird als ,universell* bezeichnet, da sie laut ihrer Autoren fur verschiedene

Linsentypen und die gesamte Breite der AL verwendet werden kann.1%®

Die genauen Berechnungsschritte der Barrett Universal Il sind nicht publiziert.
Daher wurde der IOL-Kalkulator auf der Website der Asia-Pacific Association of
Cataract and Refractive Surgeons (Version 1.05) fur die Berechnungen

genutzt.134

54.8. Olsen

Die Berechnungsschritte der Olsen sind ebenfalls nicht publiziert. Fur die
Kalkulation wurde das Computerprogramm PhacoOptics IOL power calculation
software (Version 1.10.100.2032, IOL Innovations ApS, Aarhus, Danemark)
verwendet.'®® Das Programm nutzt das Prinzip des achsenparallelen und
exakten Raytracings. Das paraxiale Raytracing basiert auf einer Dicke-Linsen-
Formel und Gaul3scher Optik. Das exakte Raytracing bezieht das Snellius-
Brechungsgesetz mit ein. Eine groRe Auswahl an Linsentypen ist in das
Programm integriert, sodass die genauen Eigenschaften der implantierten Linse,
d. h. Brechungsindex, Dicke und Konfiguration, nicht vom Nutzer eingegeben
werden missen.’ Die ACD-Konstante ist die mittlere postoperative ACD fiir den
jeweils gewahlten Linsentyp.'°® Der Wert ist definiert als der Abstand des
Scheitels der Hornhaut von der Vorderflache der Linse. Im Benutzerhandbuch
wird hervorgehoben, dass dieser rein anatomische Wert nicht der ELP
entspricht.”* Ebenso wie bei der Haigis wurden statt der K-Werte direkt die
Hornhautradien eingegeben. Die Olsen nutzt einen Hornhautbrechungsindex von
1,376.7
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5.4.09. Hill-radiale Basisfunktion

Der Kalkulator der Hill-RBF ist online verfuigbar (Version 2.0).1*¢ Im Gegensatz
zu allen anderen Formeln basiert die Hill-RBF auf Mustererkennung und
Dateninterpolation statt auf optischen Prinzipien. Sie nutzt damit einen vollig
neuen Ansatz im Vergleich zu den herkdmmlichen Formeln. Auf Grundlage der
AL, der ACD und den K-Werten werden Muster erkannt und anschliel3end
Vorhersagen beziiglich der zu implantierenden Linsenstarke getroffen. Um eine
grofitmaogliche Préazision und Sicherheit bei der Berechnung zu gewahrleisten, ist
der Kalkulator mit einem validierten Grenzmodell kombiniert. Bei bestimmten
Kombinationen aus eingetragenen Parametern erscheint eine Warnmeldung,
dass eine zuverlassige Vorhersage nur mit einer begrenzten Wahrscheinlichkeit
maoglich ist. Die Basis der Mustererkennung stellen Datensatze von Patienten
dar, deren Messungen mit dem Lenstar erfolgten und die eine monofokale
AcrySof 1IQ SN60WF IOL (Alcon Laboratories Inc., Fort Worth, Texas, US)
implantiert bekamen. Es wird angegeben, dass die Formel in dieser Kombination
die besten Ergebnisse liefert, aber auch fur andere Biometer und IOL

angewendet werden kann.%’

5.5. Auswertung der Daten

5.5.1. Einsetzen der Parameter in die Kalkulationsformeln

Das Alter der Patienten konnte den Patientenakten entnommen werden. Die
Ubrigen notwendigen Parameter wurden mit dem IOLMaster 500 und der
Pentacam erfasst. Der IOLMaster arbeitet mit einem Hornhautbrechungsindex
von 1,332. Die Hornhautbrechkraft wird ausgehend vom gemessenen Hornhaut-
radius berechnet und vom Gerat ausgegeben. Bei der I0L-Kalkulation muss
darauf geachtet werden, dass einige Kalkulationsformeln von Keratometrie-
messungen basierend auf einem Index von 1,3375 ausgehen. Bei Berechnungen
mit der Barrett Universal Il und der Hill-RBF wurden die direkten Ausgabewerte
des IOLMasters eingesetzt, da angegeben werden konnte, dass bei der Messung
ein Brechungsindex von 1,332 verwendet wurde. Fur die Formeln der dritten

Generation, die T2 und die Holladay 2 wurden die K-Werte derartig umgerechnet,
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als hatten sie auf einem Index von 1,3375 beruht. In die Haigis und die Olsen

wurden die Hornhautradien eingesetzt.

Normalerweise werden die Kalkulationsformeln préoperativ verwendet, um die
bendtigte Linsenstarke fur eine gewlnschte Zielrefraktion zu berechnen. In der
vorliegenden Studie war jedoch die implantierte Linsenstarke bekannt und es
sollte berechnet werden, welche postoperative Refraktion mit dieser Linse

erreicht werden wiurde.

Aus den praoperativ erhobenen Parametern und der implantierten Linsenstarke
wurde, unter Verwendung der von der User Group for Laser Interference
Biometry (ULIB) empfohlenen Linsenkonstanten (siehe Tabelle 3), fur jedes Auge

die postoperative Refraktion berechnet.

Tabelle 3: Empfohlene Linsenkonstanten fir die PanOptix
(Quellen: Haigis'®, HicSoap®®', PhacoOptics®*®; ACD = Vorderkammertiefe, pACD = personali-

sierte Vorderkammertiefe)

Linsenkonstante Empfohlener Wert
Holladay 1 Surgeon Factor 1,83
SRK/T A-Konstante 119,1
Hoffer Q pACD 5,63
T2 A-Konstante 119,12
Holladay 2 ACD 5,37
Haigis a0; al; a2 1,39; 0,40; 0,10
Barrett Lens Factor 1,94
Olsen ACD 4,65
Hill-RBF A-Konstante 119,1

Der Vorhersagefehler (prediction error, PE) ist definiert als die Differenz zwischen
dem tatsachlich erreichten SE und dem vorhergesagten postoperativen SE. Aus
den absoluten Werten der PE jedes Auges wurden die MAE der jeweiligen

Formeln ermittelt.
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55.2. Optimierung der Linsenkonstanten

Eine Optimierung der Linsenkonstanten wird empfohlen, um systematische
Fehler von der Bewertung der Formel auszuschlieRen.*®*® Das im Folgenden
beschriebene und in dieser Studie genutzte Prozedere ist eine etablierte
Vorgehensweise fir die Evaluation von IOL-Kalkulationsformeln.5120.133 Das
Prinzip der Optimierung besteht darin, dass fur jede Formel eine entsprechende
Linsenkonstante bestimmt wird, deren Verwendung in einem maoglichst geringen
mittleren Vorhersagefehler (mean error, ME) resultiert. Der genaue Ablauf war
jeweils abhangig von der Formel.

Zuerst wurde fur jedes Auge der individuelle Wert der Konstanten ermittelt, bei
dem der PE null betrug. Da die Holladay 1, SRK/T, Hoffer Q, T2 und Haigis in
Excel-Datenblétter programmiert wurden, konnte die Was-wére-wenn-Analyse
mit Zielwertanalyse durchgefiihrt werden. Die Zielzelle war der PE, der Zielwert
war 0,0 und die veranderbare Zelle war die Linsenkonstante. Die Konstanten der

Ubrigen Formeln wurden iterativ, d. h. durch Ausprobieren, bestimmt.

Aus den individuell optimierten Linsenkonstanten der einzelnen Augen wurde der
Mittelwert gebildet. AnschlieRend wurden die Werte bestimmt, die mehr als zwei
SD vom Mittelwert abwichen. Der optimierte Wert der Linsenkonstanten einer
jeweiligen Formel war der Mittelwert der individuell optimierten Linsenkonstanten
der einzelnen Augen mit Ausnahme der mehr als zwei SD vom urspringlichen

Mittelwert abweichenden Konstanten.

Im letzten Schritt wurden alle Berechnungen ein zweites Mal unter Verwendung

der optimierten Linsenkonstanten einer jeweiligen Formel durchgefiuhrt.

Zur zuverlassigen Optimierung aller drei Konstanten der Haigis sind mehr als
200 Augen erforderlich.'3 Aus diesem Grund wurde nur a0 optimiert. Fir al und

a2 wurden die Standardwerte von 0,4 und 0,1 verwendet.
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55.3. Evaluation der Formeln

Der PE errechnet sich aus dem gemessenen postoperativen SE minus des
vorhergesagten SE. Ein positiver PE bedeutet, dass der Patient nach der
Operation starker hyperop ist als vorhergesagt.3°

Der priméar relevante Wert dieser Dissertation ist der MAE. Zuséatzlich wurden die
SD und das 95% Konfidenzintervall des MAE, der mediane absolute Vorhersage-
fehler (median absolute error, MedAE) und der maximale absolute Vorhersage-
fehler (maximum absolute error, MaxAE) erhoben. Es wurden die Prozentzahlen
der Augen bestimmt, deren PE im Bereich von £ 0,25 dpt, + 0,5 dpt, + 1,0dpt und
+ 2,0 dpt lagen. Die primare Aufgabe der Studie war es, die einzelnen Formeln

anhand der genannten Werte miteinander zu vergleichen.

55.4. Statistische Analyse

Zuerst wurden die absoluten Vorhersagefehler (absolute error, AE) einer jeden
Formel mit dem Shapiro-Wilk-Test auf Normalverteilung getestet. Zur Prifung
der Signifikanz der Unterschiede in den AE zwischen den Formeln diente der
Friedman-Test. Unterschiede zwischen jeweils zwei Formeln wurden mit dem
Wilcoxon-Vorzeichen-Rang-Test fur nicht normalverteilte Daten analysiert. Die
Bonferroni-Methode wurde zur Korrektur der Alphafehler-Kumulierung fur
mehrfache paarweise Vergleiche angewendet. Diese statistischen Auswer-
tungen wurden mit der Stata-Software (Version 13, StataCorp LLC, College

Station, Texas, US) vorgenommen.

Unterschiede in den Prozentzahlen der Augen, die einen bestimmten Vorher-
sagefehler aufwiesen, wurden mittels des Cochran Q-Tests auf Signifikanz
geprift. Mehrfache paarweise Vergleiche erfolgten mit der Critical difference-
Prozedur. Diese Auswertung wurde mithilfe der Excel-Erweiterung XLSTAT
(Version 2019.2.3, Addinsoft, Boston, Massachusetts, US) ausgefihrt.

Das gewahlte Signifikanzniveau betrug p < 0,05.

Die statistische Auswertung wurde zusétzlich fir Subgruppen entsprechend der

AL wiederholt. Die Gruppe der kurzen Augen umfasste Augen mit einer AL
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< 22,5 mm, die Gruppe der langen Augen solche mit einer AL > 25,5 mm. Die
Einteilung erfolgte entsprechend der Studie von Melles et al.'* Fur die

Subgruppenanalyse wurden die Linsenkonstanten nicht erneut optimiert.

5.6. Ethik und Datenschutz

Die Zustimmung der Ethik-Kommission des Fachbereichs Medizin der Johann
Wolfgang Goethe-Universitat Frankfurt am Main lag vor (Antragsnummer 116/16)
und die Deklaration von Helsinki wurde beachtet. Die Auswertung der Patienten-
daten erfolgte anonymisiert.
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6. Ergebnisse

6.1. Charakteristik der Studienpopulation

75 Augen von 38 Patienten erfullten die Einschlusskriterien. Das Durchschnitts-
alter betrug 63,6 = 9,2 Jahre (Spannweite: 39 bis 81 Jahre). 21 Patienten waren
weiblich (54,7% der Augen), 17 Patienten ménnlich (45,3% der Augen). Acht
Patienten (21,3% der Augen) unterzogen sich einem refraktiven Linsen-
austausch. Bei den tbrigen Patienten wurde die Operationsindikation aufgrund
einer Katarakt gestellt. Die weiteren Charakteristika und préaoperativen Werte der
Studienpopulation sind Tabelle 4 zu entnehmen. 14 Augen (18,7%) hatten eine
flache Hornhaut (K <42 dpt) und sechs Augen (8,0%) eine steile (K > 46 dpt).
Jeweils neun Augen (12,0%) waren kurz (AL <22,5mm) bzw. lang (AL
> 25,5 mm).

Tabelle 4: Praoperative Werte der Studienpopulation
(dpt = Dioptrien, mmHg = Millimeter Quecksilbersaule, SD = Standardabweichung)

Mittelwert + SD Spannweite
Sphare [dpt] 0,00 + 2,41 -7,00 bis 6,75
Zylinder [dpt] -0,63 £ 0,54 -2,25 bis 0,00
Spharisches Aquivalent [dpt] -0,33+£2,43 -7,25 bis 5,93
Augeninnendruck [mmHg] 16,16 * 3,22 12 bis 24
Hornhautbrechkraft [dpt] 42,60 + 1,79 38,74 bis 46,50
Hornhautdurchmesser [mm] 12,03 +0,42 11,2 bis 12,9
Zentrale Hornhautdicke [um] 555,23 + 34,45 441 bis 620
Vorderkammertiefe [mm] 3,29 +0,43 2,39 bis 4,29
Achsenlange [mm] 23,80 + 1,27 21,57 bis 27,47

Die implantierte Linsenstarke betrug 21,19 + 3,32 dpt (Spannweite: 13,5 bis
28,5 dpt).

Tabelle 5 zeigt die Ergebnisse der Refraktions- und Visusmessungen drei

Monate nach der Operation.
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Tabelle 5: Postoperative Werte der Studienpopulation nach drei Monaten

(CDVA = korrigierter Fernvisus, CIVA = fernkorrigierter Intermediarvisus, CNVA = fernkorrigierter
Nahvisus, dpt = Dioptrien, logMAR = logarithm of the minimum angle of resolution, SD =
Standardabweichung, UDVA = unkorrigierter Fernvisus, UIVA = unkorrigierter Intermediarvisus,

UNVA = unkorrigierter Nahvisus)

Mittelwert + SD Spannweite
Sphére [dpt] 0,14 + 0,37 -0,50 bis 1,25
Zylinder [dpt] -0,30 + 0,37 -2,50 bis 0,00
Spharisches Aquivalent [dpt] -0,02 + 0,35 -1,00 bis 1,13
UDVA [logMAR] 0,05+0,13 -0,2 bis 0,5
UIVA bei 80 cm [logMAR] 0,15+0,13 0,0 bis 0,6
UIVA bei 60 cm [logMAR] 0,08 £0,12 -0,2 bis 0,3
UNVA [logMAR] 0,07 + 0,10 -0,2 bis 0,1
CDVA [logMAR] -0,04 + 0,08 -0,2 bis 0,1
CIVA bei 80 cm [logMAR] 0,14 £ 0,14 -0,1 bis 0,6
CIVA bei 60 cm [logMAR] 0,06 £ 0,12 -0,2 bis 0,3
CNVA [logMAR] 0,06 £ 0,09 -0,1 bis 0,3

Die optimierten Linsenkonstanten kénnen Tabelle 6 enthommen werden. Fur die
in Excel programmierten Formeln wurden die Werte auf drei Nachkommastellen
gerundet. Die Programme bzw. Internetseiten der Gbrigen Formeln ermdéglichten
nur eine Rundung auf zwei Nachkommastellen. Im Vergleich zu den
empfohlenen Konstanten (vergleiche Tabelle 3, Seite 55) wurden in der
vorliegenden Analyse hoéhere Werte ermittelt. Fur die Haigis wurde nur a0

optimiert.

Tabelle 6: Optimierte Linsenkonstanten fiir die PanOptix
(ACD = Vorderkammertiefe, pACD = personalisierte Vorderkammertiefe)

Linsenkonstante Optimierter Wert
Holladay 1 Surgeon Factor 2,042
SRK/T A-Konstante 119,408
Hoffer Q pACD 5,800
T2 A-Konstante 119,345
Holladay 2 ACD 5,67
Haigis a0 (al; a2) 1,562 (0,4; 0,1)
Barrett Lens Factor 2,10
Olsen ACD 4,81
Hill-RBF A-Konstante 119,33
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6.2. Gesamtanalyse

6.2.1. Mittlerer, medianer und maximaler absoluter Vorhersagefehler

Die folgenden Vorhersagefehler der Berechnungen sind in Tabelle 7 dargestellt:
mittlerer PE, mittlerer absoluter PE mit Standardabweichung und 95% Konfidenz-

intervall, medianer und maximaler absoluter PE.

Tabelle 7: Vorhersagefehler aller Formeln
(dpt = Dioptrien, KI = Konfidenzintervall, MAE = mittlerer absoluter Vorhersagefehler, MaxAE =
maximaler absoluter Vorhersagefehler ME = mittlerer Vorhersagefehler, MedAE = medianer

absoluter Vorhersagefehler, SD = Standardabweichung)

ME MAE  SD 95% K MedAE  MaxAE

[dpt] [dpt] [dpt] [dpt] [dpt] [dpt]
Holladay 1 0,03 0,38 0,39 0,29;0,47 0,27 2,21
SRK/T 0,04 0,39 0,35 0,31;0,47 0,26 1,80
Hoffer Q 0,02 0,41 0,42 0,31;0,51 0,33 2,51
T2 0,01 0,35 0,38 0,26; 0,44 0,25 2,19
Holladay 2 0,05 0,40 0,46 0,29;0,50 0,23 2,62
Haigis 0,01 0,38 0,51 0,26;0,50 0,21 2,96
Barrett -0,05 0,29 0,31 0,22;0,37 0,20 1,30
Olsen -0,02 034 045 0,23;044 0,19 2,62
Hill-RBF 0,05 0,33 0,40 0,24;0,42 0,21 2,38

Der niedrigste MAE konnte mit der Barrett Universal Il erreicht werden, gefolgt
von der Hill-RBF. Die Hoffer Q und Holladay 2 fihrten zu den héchsten MAE. Die
geringste SD wies wiederum die Berechnung mit der Barrett Universal Il auf. Die
hdchste SD ergab sich mit der Haigis. Die Olsen, Barrett Universal Il und Hill-RBF
hatten den geringsten MedAE, die Hoffer Q den hdchsten. Der MaxAE war bei
Kalkulationen mit der Barrett Universal Il mit Abstand am kleinsten. Es folgte die
SRK/T mit einem um 0,5 dpt héheren MaxAE. Den hdchsten MaxAE wies die

Haigis auf.
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In Abbildung 9 sind die Verteilungen der absoluten Vorhersagefehler als Box-
Plots dargestellt. Das Kreuz reprasentiert den Mittelwert und der horizontale
Strich innerhalb der Box den Median. Die Grenzen der Box werden durch den
Interquartilsabstand (IQA) festgelegt. Die Antennen reichen maximal bis zum 1,5-
fachen des IQA. Weil3e Punkte stellen milde Ausreil3er dar, die zwischen dem

1,5- und 3-fachen des IQA liegen. Schwarze Punkte sind extreme Ausreil3er.
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Abbildung 9: Absolute Vorhersagefehler

Insgesamt wurde ein statistisch signifikanter Unterschied zwischen den AE der
Formeln gefunden (Friedman-Test: X*[8] = 481,67, p < 0,001). Tabelle 8 zeigt die
p-Werte der Vergleiche von jeweils zwei Formeln mittels des Wilcoxon-
Vorzeichen-Rang-Tests. Das Signifikanzniveau lag nach der Bonferroni-
Korrektur bei p < 0,0063.
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Tabelle 8: P-Werte der Vergleiche von jeweils zwei Formeln
(Bar = Barrett Universal Il, Hill = Hill-RBF, Hoffer = Hoffer Q, Holl 1 = Holladay 1, Holl 2 =
Holladay 2, * = signifikant nach Bonferroni-Korrektur)

Holl1  SRK/T Hoffer T2 Holl 2 | Haigis Bar Olsen | Hill
Holl 1 - 0447 0031 0,178 0,812 0,401 0,026 0,092 0,006*
SRK/T 0,447 - 0,248 0,025 0,878 0,318 0,000+ 0,017 0,000*
Hoffer 0,031 0,248 - 0,001* 0,358 0,070 0,002* 0,003* 0,001*
T2 0,178 0,025 0,001* - 009 0739 0,154 0,270 0,134
Holl 2 0,812 0,878 0,358 0,095 - 0620 0,003* 0,003* 0,003*
Haigis 0,401 0,318 0,070 0,739 0,620 - 0,108 0,004* 0,215
Bar 0,026 0,000* 0,002* 0,154 0,003* 0,108 - 0970 0,932
Olsen 0,092 0,017 0,003* 0,270 0,003* 0,004* 0,970 - 0,664
Hill 0,006* 0,000* 0,001* 0,134 0,003* 0,215 0,932 0,664 -

Die Vorhersagegenauigkeit der Hoffer Q war schlechter als die der T2. Die
Barrett Universal Il schnitt im Vergleich zur SRK/T, Hoffer Q und Holladay 2
besser ab. Die Vorhersagen der Olsen waren exakter als die der Hoffer Q,
Holladay 2 und Haigis. Die Hill-RBF fuhrte zu statistisch signifikant geringeren
AE als die Holladay 1, SRK/T, Hoffer Q und Holladay 2.

6.2.2. Anteile der Augen innerhalb bestimmter Vorhersagefehler

In Abbildung 10 sind die Prozentzahlen der Augen visualisiert, deren PE im
Bereich von % 0,25 dpt, + 0,5 dpt, £ 1,0 dpt und + 2,0 dpt lagen. Die Ergebnisse
der Signifikanzprifungen mittels Cochran Q-Tests fir PE von + 0,25 dpt und
+ 0,5 dpt finden sich in den Tabellen 13 und 14 im Anhang auf Seite 126.
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Abbildung 10: Anteile der Augen innerhalb bestimmter Vorhersagefehler
(dpt = Dioptrien, *=+ 1,0 - 2,0 dpt)

Mit der Olsen und Barrett Universal Il hatten mindestens 60% der Augen einen
PE von maximal + 0,25 dpt. Mit den Formeln der dritten Generation wurden mit
unter 50% niedrigere Prozentsatze erreicht als mit den Ubrigen Formeln. Die
Hoffer Q (40,0%) war allen Formeln, mit Ausnahme der Holladay 1 (44,0%) und
SRKI/T (48,0%), signifikant unterlegen. Es zeigte sich kein signifikanter Unter-

schied zwischen den neueren Formeln ab der T2.

Bei Berechnungen mit der Haigis, Barrett Universal II, Olsen und Hill-RBF lagen
80,0% der Augen innerhalb eines PE von £ 0,5 dpt. Die Verwendung der SRK/T
(68,0%) und Holladay 2 (70,7%) fuhrte zu einem signifikant geringeren Anteil
innerhalb dieses PE im Vergleich zur Haigis, Barrett Universal Il, Olsen und Hill-

RBF. Die Ubrigen Unterschiede waren nicht signifikant.

Fur die Anteile der Augen mit einem PE innerhalb von £ 1,0 dpt bzw. £ 2,0 dpt
zeigten sich in den Cochran Q-Tests keine statistisch signifikanten Differenzen
zwischen den Formeln. Alle Formeln lagen jeweils bei mindestens 92% bzw.
97%.
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6.3. Subgruppenanalyse

Es wurden zwei Subgruppen entsprechend der AL analysiert. In jeder Subgruppe
waren neun Augen, d. h. 24,0% aller Augen hatten extreme AL. Die Gruppen

setzen sich aus Augen mit einer AL < 22,5 mm bzw. > 25,5 mm zusammen.

6.3.1. Mittlerer, medianer und maximaler absoluter Vorhersagefehler

Die PE der Subgruppenanalyse kdnnen den Tabellen 9 und 10 enthommen

werden.

Tabelle 9: Vorhersagefehler aller Formeln (Subgruppe mit Achsenlange < 22,5 mm)
(dpt = Dioptrien, KI = Konfidenzintervall, MAE = mittlerer absoluter Vorhersagefehler, MaxAE =
maximaler absoluter Vorhersagefehler ME = mittlerer Vorhersagefehler, MedAE = medianer

absoluter Vorhersagefehler, SD = Standardabweichung)

ME MAE SD 95% Ki MedAE MaxAE

[dpt] [dpt] [dpt] [dpt] [dpt] [dpt]
Holladay 1 -0,36 0,46 0,33 0,20;0,71 0,36 0,96
SRK/T -0,35 0,44 0,33 0,19;0,70 0,37 0,95
Hoffer Q -0,53 0,59 0,35 0,32;0,86 0,57 1,11
T2 -0,38 0,46 0,35 0,18;0,73 0,33 0,99
Holladay 2 -0,51 0,53 0,43 0,20; 0,86 0,50 1,19
Haigis -0,67 0,68 0,65 0,18;1,19 0,53 1,75
Barrett -0,34 0,50 0,47 0,14, 0,86 0,33 1,28
Olsen -0,53 0,57 0,59 0,11; 1,02 0,34 1,58
Hill-RBF -0,24 0,40 0,34 0,14, 0,66 0,27 0,99

In der Subgruppe der kurzen Augen wurde der niedrigste MAE mit der Hill-RBF
erreicht, der mit Abstand héchste mit der Haigis. Die SRK/T, Holladay 1, T2 und
Hill-RBF hatten einen MaxAE von unter 1,0 dpt. Die hochsten MaxAE lieferten

die Haigis und Olsen.
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Tabelle 10: Vorhersagefehler aller Formeln (Subgruppe mit Achsenlénge > 25,5 mm)
(dpt = Dioptrien, KI = Konfidenzintervall, MAE = mittlerer absoluter Vorhersagefehler, MaxAE =
maximaler absoluter Vorhersagefehler ME = mittlerer Vorhersagefehler, MedAE = medianer

absoluter Vorhersagefehler, SD = Standardabweichung)

ME MAE  SD 95% K MedAE MaxAE

[dpt] [dpt] [dpt] [dpt] [dpt] [dpt]
Holladay 1 038 044 025 0,250,64 0,39 0,87
SRK/T 033 042 019 0,28;057 0,45 0,72
Hoffer Q 021 024 025 0,05044 0,12 0,76
T2 007 021 016 0,09;0,33 0,18 0,52
Holladay 2 017 029 021 0,13;045 0,19 0,77
Haigis 022 023 029 001,046 0,16 0,91
Barrett 009 020 018 0,06;0,33 0,12 0,62
Olsen 006 017 021 0,01;0,34 0,11 0,66
Hill-RBF 011 023 016 0,12;0,36 0,20 0,62

In der Subgruppe der langen Augen wies die Olsen den niedrigsten MAE auf. Die
Holladay 1 und SRK/T hatten die hochsten MAE. Bei Verwendung der T2 war der
MaxAE deutlich kleiner als bei den anderen Formeln. Der MaxAE war am grof3ten

bei Berechnungen mit der Haigis oder Holladay 1.

In den Abbildungen 11 und 12 sind die Verteilungen der AE als Box-Plots
dargestellt. Das Kreuz reprasentiert den Mittelwert und der horizontale Strich
innerhalb der Box den Median. Die Grenzen der Box werden durch den
Interquartilsabstand (IQA) festgelegt. Die Antennen reichen maximal bis zum 1,5-
fachen des IQA. WeilRe Punkte stellen milde Ausreil3er dar, die zwischen dem

1,5- und 3-fachen des IQA liegen. Schwarze Punkte sind extreme Ausreil3er.
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Abbildung 11: Absolute Vorhersagefehler (Subgruppe mit Achsenlange < 22,5 mm)
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Abbildung 12: Absolute Vorhersagefehler (Subgruppe mit Achsenlange > 25,5 mm)
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In den Subgruppen der kurzen (Friedman-Test: X?8] = 55,14, p < 0,001) und
langen Augen (Friedman-Test: X?[8] = 31,40, p < 0,001) wurden statistisch
signifikante Unterschiede zwischen den AE der Formeln gefunden. Der Ubersicht
halber finden sich die p-Werte der Vergleiche von jeweils zwei Formeln mittels
des Wilcoxon-Vorzeichen-Rang-Tests in den Tabellen 15 und 16 im Anhang auf
Seite 127. Das Signifikanzniveau lag nach der Bonferroni-Korrektur bei
p < 0,0063. Sowohl fir die kurzen als auch fur die langen Augen wurden nach
der Bonferroni-Korrektur keine Unterschiede bei den Vergleichen von jeweils

zwei Formeln gefunden.

6.3.2. Anteile der Augen innerhalb bestimmter Vorhersagefehler

In den Abbildungen 13 und 14 sind die Prozentzahlen der Augen dargestellt,
deren PE im Bereich von + 0,25 dpt, + 0,5 dpt, £ 1,0 dpt und + 2,0 dpt lagen.
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Abbildung 13: Anteile der Augen innerhalb bestimmter Vorhersagefehler (Subgruppe mit Achsen-
lange < 22,5 mm)
(dpt = Dioptrien)
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In der Subgruppe der kurzen Augen wurde die geringste Prozentzahl innerhalb
eines PE von = 0,25 dpt mit der Hoffer Q (11,1%), die hochste Prozentzahl mit
der SRK/T und T2 (jeweils 44,4%) erreicht. Bei der Signifikanzprifung mittels des
Cochran Q-Tests stellte sich dieser Unterschied als signifikant heraus. Die Hill-
RBF hatte mit 77,8% den grofdten Anteil an Augen innerhalb eines PE von
+ 0,5 dpt, gefolgt von der Olsen mit 66,7%. Die Unterschiede zwischen den
Formeln beziglich der PE von £ 0,5 dpt und + 1,0 dpt waren nicht signifikant. Alle
Augen lagen innerhalb eines PE von + 2,0 dpt.
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Abbildung 14: Anteile der Augen innerhalb bestimmter Vorhersagefehler (Subgruppe mit Achsen-
lange > 25,5 mm)

(dpt = Dioptrien)

Im Vergleich zu den anderen Formeln lagen in der Subgruppe der langen Augen
bei der Verwendung der Holladay 1 und SRK/T mit jeweils 22,2% deutlich
weniger Augen innerhalb eines PE von + 0,25 dpt. Dieser Prozentsatz war
verglichen mit der Barrett Universal Il und Olsen (jeweils 88,9%) signifikant
kleiner. Die Vergleiche zwischen den anderen Formeln zeigten keine statistische
Signifikanz im Cochran Q-Test. Mit Ausnahme der Holladay 1 (55,6%) und
SRK/T (66,7%) hatten 88,9% der Augen mit allen Formeln einen PE innerhalb
von = 0,5dpt. Die Unterschiede waren nicht signifikant. Alle Augen lagen

innerhalb eines PE von = 1,0 dpt.
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7. Diskussion

Ich kann lesen, am Computer arbeiten, Auto fahren — alles ohne Brille.

(Ursula Badnjevac, 2015)#

Frau Badnjevac wurde der Wunsch vieler Kataraktpatienten erfullt. Mit der erst-
maligen Implantation der quadrifokalen PanOptix durch Professor Dr. Thomas
Kohnen im Jahr 2015 wurde ein weiterer Meilenstein in der Kataraktchirurgie
erreicht. Weitere Entwicklungen der Operationstechniken, Linsentypen, Mess-
methoden und I0OL-Berechnungen werden den Linsentausch noch sicherer und
effektiver machen.

Die vorliegende Studie ist die erste, die verschiedene Formeln zur Berechnung
der Linsenstarke der quadrifokalen IOL untersucht hat. Zudem ist bisher keine
Arbeit publiziert, die verschiedene Formeln explizit fur trifokale Linsen getestet
hat.

7.1. Material und Methoden

7.1.1. Vorgaben fur Studien zum Vergleich von Kalkulationsformeln

2015 publizierten Hoffer et al Empfehlungen fiir Studien, in denen die Genauig-
keit verschiedener I0L-Kalkulationsformeln verglichen wird.#? In den folgenden

Punkten erfllt die vorliegende Studie diese Anforderungen:

e Eine Beschreibung der Studienpopulation findet sich zu Beginn des

Ergebnisteils.
e Alle Patienten bekamen das gleiche Linsenmodell implantiert.

e Die praoperativen Messungen wurden mit einem optischen Biometriegeréat
vorgenommen. Eine Beschreibung des Keratometriemessverfahrens liegt

vor.

e Die ACD wurde definiert.
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e Die postoperative Refraktionsmessung fand nach drei Monaten statt.

e Veraltete Formeln, wie z. B. die SRK | oder Il, wurden in die Analyse nicht

eingeschlossen.

e Es wird empfohlen, die Formeln nach dem Alphabet zu sortieren, sofern
die Reihenfolge keinem anderen Prinzip folgen soll. In der vorliegenden
Studie wurden die Formeln nach Aktualitat geordnet.

e Eine Uberprifung der Rechenwege der im Rahmen dieser Dissertation
programmierten Excel-Datenblatter erfolgte, indem Berechnungen von
Testdatensétzen zuséatzlich mit dem IOLMaster durchgefuhrt wurden.

e Die Versionen der Computersoftwares und Websites wurden angegeben.

e Der Vorhersagefehler wurde korrekt als Differenz zwischen dem
tatsachlich erreichten postoperativen SE und dem vorhergesagten post-

operativen SE berechnet.

e Eine Optimierung der Linsenkonstanten wurde durchgefuhrt, um den ME

ZU minimieren.

e Die untersuchten Parameter sind der MAE mit 95% Konfidenzintervall, der
MedAE, der MaxAE und die Anteile der Augen, die einen PE innerhalb von
+ 0,5 dpt, £ 1,0 dpt und £ 2,0 dpt erreichten.

In zwei Aspekten weicht die Vorgehensweise dieser Dissertation von den
Empfehlungen von Hoffer et al ab. Zum einen wurde nicht nur ein Auge eines
Patienten eingeschlossen. Da zum Zeitpunkt der Auswertung wenige Patienten
eine Quadrifokallinse implantiert bekommen hatten, wurden beide Augen der
Patienten in die Analyse miteinbezogen. Zum anderen basieren die Schluss-
folgerungen auf Vergleichen der MAE. Die MedAE werden weniger von
Ausreil3ern beeinflusst als die MAE und sollten daher laut den Autoren zur
Bewertung der Formeln herangezogen werden.#? In einer Antwort auf das
Editorial von Hoffer et al wurden hingegen die MAE als aussagekraftigere Werte
postuliert.’*® Da in den meisten Studien die MAE zum Vergleich der Formeln
herangezogen werden, orientiert sich die vorliegende Studie an letztgenannten

Empfehlungen.
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2017 sind neue Vorgaben erschienen. Diese sind im Wesentlichen mit denen von
Hoffer et al identisch. Ein Unterschied ist jedoch, dass den MAE mehr Bedeutung
zugemessen wird als den MedAE.'® Somit stimmt die vorliegende Studie
abgesehen von einem Aspekt in allen Punkten mit den Empfehlungen von Wang
et al Uberein. Obwohl die Daten beider Augen eines jeweiligen Patienten
verwendet wurden, fand keine Anpassung der statistischen Auswertung statt. Die
umstrittene Optimierung der Linsenkonstanten speziell fur kurze oder lange
Augen hétte in dieser Studie keinen Mehrgewinn gebracht, da zu wenige Augen

mit extremen Achsenlangen eingeschlossen waren.

Die Anteile der Augen, die einen PE innerhalb von + 0,25 dpt, £ 0,5 dpt, £ 1,0 dpt

und + 2,0 dpt erreichten, wurden wie empfohlen in Histogrammen dargestellt.144

7.1.2. Messunqg der Hornhautbrechkraft

Die exakte praoperative Vermessung der Hornhaut ist von héchster Relevanz,
da die Brechkraft ein entscheidender Faktor bei der Berechnung der Linsenstérke

ist.

Die korneale Brechkraft kann nicht direkt gemessen werden. Die Keratometrie-
gerate konnen lediglich den Hornhautradius bestimmen. Aus dem Radius wird
mittels eines, je nach Keratometriegerat unterschiedlichen, Brechungsindex die
Brechkraft berechnet (vergleiche Formel 1, Seite 34). Die meisten Formeln gehen
davon aus, dass die Keratometer mit einem Hornhautbrechungsindex von 1,3375
arbeiten. Der Lenstar nutzt diesen Index von 1,3375 zur Berechnung der
K-Werte, obwohl Olsen schon 1986 zeigte, dass der wahre Brechungsindex eher
bei 1,3315 liegt.}*> Der IOLMaster rechnet hingegen mit einem Index von 1,332.8°
In der vorliegenden Studie wurde besonders darauf geachtet, den richtigen
Hornhautindex einzustellen oder die gemessenen Werte wenn noétig umzu-

rechnen (vergleiche 5.5.1, Seite 54).

Bei der Keratometrie wird nicht direkt der zentrale Bereich ausgemessen,
sondern eine Zone mit einem Durchmesser von etwa 2-3 mm. Bei einer unregel-
maRigen Hornhautoberflaiche ist es daher mdglich, dass die gemessenen

K-Werte nicht der zentralen Brechkraft entsprechen.> Besonders bei Patienten,
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bei denen bereits ein Eingriff an der Kornea durchgefihrt wurde, stellt die
korrekte Linsenberechnung daher oft ein Problem dar. Der Grund dafir ist zum
einen die unregelmélige Hornhautoberflache nach der Operation. Bei einer
keratorefraktiven Korrektur einer Myopie wird durch Stromaabtrag beispielsweise
der zentrale Teil der Kornea abgeflacht. Wird nun der periphere Teil vermessen,
so wird die Hornhaut als steiler betrachtet, als sie es tatsachlich zentral ist.
Dadurch, dass von einer starkeren kornealen Brechkraft ausgegangen wird, wird
die Linsenstarke zu gering gewahlt und der Patient ist nach der Operation
hyperop.5>72 Zum anderen ist relevant, dass bei der Messung des IOLMasters
nur die Beschaffenheit der Hornhautvorderflache beachtet wird. Ein refraktiver
Eingriff &ndert das als konstant vorausgesetzte Verhaltnis der Krimmung von
Vorder- und Rickflache der Kornea, sodass bei der Vernachlassigung der
Rickseite falsche Werte ausgegeben werden.#® Patienten, bei denen bereits
eine Augenoperation durchgefihrt worden war, wurden jedoch in der
vorliegenden Studie ausgeschlossen, um ungenaue Berechnungen und falsche

Schlussfolgerungen aufgrund von préaoperativen Messfehlern zu vermeiden.

Durch die bei der Operation vorgenommene Hornhautinzision wird ein gering-
flgiger Astigmatismus induziert.'*” Das AusmaR dieses Astigmatismus kann bei
der praoperativen Messung und Berechnung der Linsenstarke nicht beachtet

werden und daher zu unerwarteten Visusergebnissen fihren.4°

7.1.3. Vorhersage der postoperativen Linsenposition

Heutzutage ist die ungenaue Vorhersage der postoperativen Linsenposition der
Hauptgrund flur postoperative Refraktionsfehler. Die Optimierung dieser Voraus-

sage ist daher seit langerer Zeit Gegenstand der Forschung.’’

Die Formeln der dritten Generation, d. h. die Hoffer Q, SRK/T und Holladay 1,
und die T2 berechnen die phake ACD und somit die Implantatposition basierend
auf der AL und der Keratometrie. Die Annahme, dass ein kurzes Auge grund-
satzlich eine geringe ACD und eine flache Hornhaut aufweist, konnte jedoch
widerlegt werden.*2 Ein ahnliches Problem tritt auf, wenn die AL des Auges z. B.
durch Buckelchirurgie ,verkurzt® wurde und die anatomischen Verhaltnisse somit

verandert wurden.®® Vor allem bei kurzen Augen kann es zu einer unprazisen
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Berechnung der Linsenstarke kommen, wenn die préoperative ACD nicht
berticksichtigt wird.13148 Da kein proportionaler Zusammenhang zwischen
préoperativer AL und ACD besteht, war zu erwarten, dass die Formeln, die auf
mindestens drei Parametern basieren, besser abschneiden. Fur die Formeln der
dritten Generation hat sich diese Annahme bestéatigt. Die T2 lieferte entgegen der
Erwartungen gute Ergebnisse, ohne dass die ACD eingesetzt wurde. Aus den
genannten Grunden empfiehlt sich nichtsdestotrotz die Verwendung von
Formeln, bei denen die ACD bertcksichtigt wird. Die schlechten Ergebnisse der
Holladay 2 widersprachen der prinzipiellen Annahme, dass solche Formeln, die
mehr Parameter zur Berechnung verwenden, die ELP besser vorhersagen

konnen und somit exaktere Ergebnisse liefern.

Die pra- und postoperativen Werte der ACD stimmen nur selten Uberein. Im Alter
verschiebt die zunehmend dickere kristalline Linse die vordere Linsenkapsel
nach vorne, wodurch die Vorderkammer flacher wird.”* Es ist daher schwierig,
die postoperative ACD auf Basis der préoperativ gemessenen ACD exakt
vorherzusagen.® Eine kirzlich von Ning et al publizierte Moglichkeit wurde bisher
nicht im Rahmen der IOL-Kalkulation getestet. Die Arbeitsgruppe entwickelte
zwei Regressionsformeln zur Vorhersage der postoperativen ACD. Eine dieser
Formeln bezieht neben der praoperativen ACD zusatzlich die LT mit ein.'*° Goto
et al publizierten eine Regressionsformel, bei der die postoperative ACD aus der
AL, der praoperativen ACD und dem Abstand der Hornhautrickflache zur
Verbindungslinie zwischen den Kammerwinkeln berechnet wurde.>® Shammas
und Shammas entwickelten eine neue 10L-Kalkulationsformel, welche statt der
ACD und der LT die Dicke des Linsenkerns und den Abstand der Hornhaut-
vorderflache zur Vorderseite des Linsenkerns nutzte.*>! Die Vorschlage von Goto
et al sowie Shammas und Shammas haben sich im klinischen Alltag ebenfalls
noch nicht etabliert. Ein Fehler bei der Ausmessung der ACD und somit eine
falsche Berechnung der IOL-Stéarke wirkt sich bei kiirzeren Augen starker auf den

postoperativen Refraktionsfehler aus als bei langen Augen.®®

Das Einsetzen der ACD zusammen mit der LT ermdglicht eine bessere
Vorhersage der Implantatposition.1%6113 Statt der typischen ACD-Konstanten
kann die IOL-Kalkulation mit dem PhacoOptics-Computerprogramm mit einer

C-Konstanten durchgefuhrt werden. In diesem Fall erfolgt die Berechnung der
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Position des Linsenzentrums entsprechend des folgenden Zusammen-

hangsl(J&llO:
I0L; = ACDpys + C * LT

Formel 5: Berechnung der Position des Linsenzentrums (ACDgs = praoperative Vorderkammer-
tiefe, C = C-Konstante eines bestimmten Linsentyps, I0Lz = Position des Linsenzentrums, LT =

Linsendicke)

Die C-Konstante eines bestimmten Linsentyps kann rickwirkend bestimmt
werden, indem Testlinsen implantiert und die anderen drei Variablen gemessen
werden. Die ermittelte C-Konstante kann anschlieRend fir die praoperative
Vorhersage der Position des IOL-Zentrums genutzt werden. Eine C-Konstante
von 0,5 bedeutet, dass sich die Mitte der Kunstlinse an der gleichen Stelle
befindet wie das Zentrum der kristallinen Linse vor der Operation. Das
C-Konstante-Prinzip wurde in der vorliegenden Studie nicht angewandt, da die
LT nicht gemessen wurde. Der grol3e Vorteil des Prinzips besteht darin, dass die
Berechnung der postoperativen Linsenposition unabhangig von den K-Werten
ist, was vor allem bei Augen nach einer refraktiven Hornhautchirurgie relevant
ist.”* Diese Augen wurden jedoch in der vorliegenden Studie ohnehin ausge-

schlossen.

Die Wichtigkeit der LT bei der Berechnung der Linsenstarke ist umstritten. Laut
Olsen spielt sie fiir die Vorhersage der postoperativen ACD eine auf3erst wichtige
Rolle.1% Gale et al sehen sie auf dem vorletzten Platz in der Liste der Parameter,
die einen Einfluss auf die Genauigkeit der Berechnungen haben.>? Iribarren et
al fanden einen signifikanten Zusammenhang zwischen dem postoperativen
Refraktionsfehler und der LT. Dieser war jedoch geringer als der Zusammenhang
zwischen dem Refraktionsfehler und der AL bzw. der K-Werte.'> In dieser
Dissertation konnte die LT aufgrund der Verwendung des IOLMasters 500 nicht
eingesetzt werden. Die Messung ist nur mit dem IOLMaster 700 méglich. In einer
Studie von Lam wurde gezeigt, dass bei Berechnungen mit der Holladay 2 in 30%
der Falle eine andere Linsenstarke implantiert worden ware, hatte man die LT
tatsachlich gemessen, anstatt eine Annahrung tber die lineare Formel von Hoffer
zu verwenden.®* Die Studien von Srivannaboon et al und Reitblat et al fanden

keinen Unterschied in der Prazision der Holladay 2 und Barrett Universal Il mit

75



und ohne das Bertcksichtigen der LT.821% Im HicSoap-Programm selbst wird
das Einsetzen der LT nur bei Augen mit einer AL <22 mm empfohlen. Fir
langere Augen ergibt sich kein Vorteil.*3 Obwohl die LT bei den Berechnungen
mit der Olsen und Barrett Universal Il nicht verwendet wurde, lieferten diese
Formeln in der vorliegenden Analyse gute Ergebnisse. Die Berlcksichtigung der
LT scheint unter theoretischen Gesichtspunkten relevant, wohingegen die
Auswirkungen auf die klinischen Ergebnisse kritisch betrachtet werden kdnnen.

Ein postoperativer Refraktionsfehler beruht vermutlich auf der falschen
Vorhersage der Linsenposition. Aktuell gibt es verschiedene Ansatze, um das
Problem der ELP-Berechnung zu l6ésen. Da beide Augen einer Person im
Regelfall symmetrisch sind, erscheint es zum einen sinnvoll, den Vorhersage-
fehler des ersten Auges dazu zu nutzen, um die einzusetzende Linsenstarke fur
das Partnerauge zu korrigieren.'¢15” Zum anderen kann die postoperative ACD
des ersten Auges bei der IOL-Kalkulation des zweiten Auges eingesetzt
werden.®® AuRerdem ist es moglich, fir das erste Auge postoperativ eine
optimierte Linsenkonstante zu ermitteln und diese fur die Kalkulation der
Linsenstarke des Partnerauges zu nutzen.®’ Eine Formel zur Berechnung der
postoperativen ELP wurde 2018 ebenfalls vorgeschlagen.’®® Trotz der viel-
versprechenden Grundideen existiert bisher keine etablierte und unkomplizierte
Mdglichkeit, diese Erkenntnisse zur Verbesserung der IOL-Kalkulation umzu-
setzen. Es ist jedoch zu erwarten, dass diese Ansatze zukinftig in der Praxis

Verwendung finden werden.

7.1.4. Umgang mit den optimierten Linsenkonstanten

Nur Augen mit einem postoperativen korrigierten Fernvisus von 6/12 nach
Snellen bzw. 0,03 logMAR oder besser sollten in die Optimierung der Linsen-
konstanten einbezogen werden.>®® Obwohl alle Augen dieser Studie einen
deutlich besseren Fernvisus hatten, sollten die ermittelten optimierten Linsen-
konstanten nicht im klinischen Alltag fur die Linsenberechnung der PanOptix
genutzt werden. Erst ab einem Datensatz von etwa 100 Augen werden die
optimierten Linsenkonstanten als zuverlassig betrachtet und sind somit fur die

praktische Verwendung geeignet.>® Dieser Wert variiert zudem je nach Formel.
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Fur die Hoffer Q sind laut Aristodemou et al 86 Augen ausreichend, fur die SRK/T
werden mindestens 243 Augen beno6tigt.?° In der vorliegenden Studie diente die
Optimierung ausschlief3lich dazu, die systematischen Fehler zu eliminieren und
somit eine verlassliche Vergleichbarkeit der Formeln zu erméglichen. Alle im
Rahmen dieser Analyse ermittelten Linsenkonstanten waren hoher als die, die
von der ULIB empfohlen werden. Die Verwendung der niedrigeren vorgeschla-
genen Konstanten hatte zu einem niedrigeren vorhergesagten SE und somit zu
einem positiveren PE gefuhrt. Ein Grund fiir die Abweichung von den vorgege-
benen Linsenkonstanten kdnnte die geringe Fallzahl sein. Unter Umstanden war
das Patientenkollektiv dieser Dissertation nicht vergleichbar mit der Population,
auf der die Angaben der ULIB basieren.

7.2. Ergebnisse

7.2.1. Aussagekraft der evaluierten Endpunkte

Zu Beginn der Diskussion der Ergebnisse wird die Aussagekraft der erhobenen
Endpunkte kurz im Einzelnen erlautert, um die Bedeutung der Ergebnisse dieser

Analyse besser einordnen zu kénnen.

Der ME gibt an, in welchem Ausmald die Augen durchschnittlich myoper oder
hyperoper waren als vorausgesagt.''? Er ist ein MaR fiir das Vorliegen systema-
tischer Fehler.’*® Um diese systematischen Fehler aus der Interpretation der
Ergebnisse auszuschliel3en, sollten bei der Evaluation von IOL-Kalkulations-
formeln die Linsenkonstanten optimiert werden.'3%142 Dadurch werden ME von
annahernd null erreicht. Obwohl eine Optimierung in der vorliegenden Studie
durchgefiihrt wurde, betrugen die ME nicht exakt 0,0 dpt. Der Grund liegt darin,
dass bei der Optimierung die Augen ausgeschlossen wurden, deren individuell
optimierte Konstanten mehr als zwei SD vom Mittelwert abwichen. Diese Augen

wurden aber in der abschlieRenden Analyse wieder einberechnet.

Der MAE ist ein einfach zu ermittelnder und haufig genutzter Parameter, um IOL-
Kalkulationsformeln zu vergleichen.'?® Er wird nur gering von AusreiRern beein-
flusst.143 Die SD des MAE ist ein MaR fir die Prazision der Vorhersage.®%13° Sie

ist unabhangig von der Optimierung der Linsenkonstanten, wird jedoch starker
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von AusreiRern beeinflusst.'1?143 Der Grund dafir ist, dass bei der Berechnung
dieses Wertes das Quadrat der Differenz des AE jedes Auges vom MAE mitein-
bezogen wird.'*3 Die SD ist relevant, da AusreiBer moglichst vermieden werden

sollten.13?

Neben den MAE gibt es die Mdoglichkeit, Formeln anhand der MedAE zu
vergleichen. Bei kleinen Fallzahlen folgt die Verteilung der AE keiner Gaul3schen
Normalverteilung.** In diesem Fall stellt der MedAE den zentralen AE besser dar
als der MAE. Der MedAE bertcksichtigt keine Ausreil3er, die jedoch fur die

Bewertung der Formel relevant sind.'42

Ob die MAE oder die MedAE fir die Beurteilung der Ergebnisse der Linsen-
kalkulationsformeln besser geeignet sind, ist umstritten. Da die meisten Studien
die MAE analysieren, wurde sich im Rahmen dieser Dissertation dafir

entschieden, die Interpretation primar auf den Vergleich der MAE zu stltzen.

Die Anteile der Augen, die innerhalb eines PE von % 0,5 dpt lagen, sind die
relevantesten. Bei einem postoperativen SE von weniger als + 0,5 dpt kann man
von Brillenfreiheit ausgehen.®° Diese Prozentzahlen kénnen zusammen mit dem
MaxAE eine Einschatzung geben, welche Einschrankungen die Patienten haben
und ob gegebenenfalls eine zweite Operation zum Linsenaustausch erforderlich

ist.llZ

7.2.2. Relevanz der Gesamtanalyse

Insgesamt konnten mit allen Formeln gute Ergebnisse erreicht werden. Da
allerdings gerade bei Multifokallinsen eine Perfektionierung der Ergebnisse
anzustreben ist, sollten auch kleine Unterschiede bei der Wahl einer Formel zur

|IOL-Kalkulation beachtet werden.

Mit Ausnahme von drei Parametern schnitt die Barrett Universal Il in allen
untersuchten Endpunkten am besten ab. Die Olsen war ihr in zwei Aspekten
Uberlegen: Sie hatte einen geringeren MedAE und einen gréReren Anteil an
Augen innerhalb eines PE von + 0,25 dpt. Mit der Hill-RBF erreichten mehr Augen
einen PE innerhalb von + 0,5dpt. Die genannten Differenzen zur Barrett

Universal Il waren jedoch Klinisch nicht relevant. Der MaxAE der Barrett
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Universal I war um mehr als 0,5 dpt geringer als der der anderen Formeln.

Zudem wurden wenig Ausreil3er verzeichnet (vergleiche Abbildung 9, Seite 62).

Die Haigis lieferte bei der Betrachtung des MedAE gute Ergebnisse. Der MAE
sowie die SD waren jedoch verhaltnismaRig hoch, sodass man davon ausgehen

kann, dass mit dieser Formel einige Ausreil3er aufgetreten sind.

Von den vier Formeln mit den niedrigsten MAE hatten die Olsen und Hill-RBF
hohere SD als die T2 und Barrett Universal Il, was sich dadurch erklaren lasst,

dass auch mit diesen beiden Formeln mehr AusreifRer vorhanden waren.

Der primare Endpunkt dieser Dissertation waren die Unterschiede im MAE
zwischen den Formeln. Die Barrett Universal Il hatte den geringsten MAE. Die
Differenzen zu den Ergebnissen der SRK/T, Hoffer Q und Holladay 2 waren
signifikant. Die Hill-RBF fuhrte zu signifikant geringeren AE als die Holladay 1,
SRK/T, Hoffer Q und Holladay 2. Die Olsen lieferte bessere Vorhersagen als die
Hoffer Q, Holladay 2 und Haigis. Die klinische Relevanz der Unterschiede
zwischen den Formeln ist fraglich. Die Spannweite des MAE reicht von 0,29 dpt
bis zu 0,41 dpt. Der Unterschied zwischen der besten und schlechtesten Formel
betragt folglich 0,12 dpt. Zum Vergleich sollte man beachten, dass Linsenstarken
nur in 0,5 dpt-Schritten angeboten werden. Eine geringflugige Verbesserung der
Vorhersage fuhrt folglich, aufgrund der begrenzten Umsetzbarkeit der Erkennt-
nisse, nicht zwingend zu besseren Ergebnissen, da trotz exakterer Berechnung
der nétigen Linsenstarke gegebenenfalls die gleiche Linse eingesetzt werden
muss. Zudem kann das postoperative SE nur in 0,125 dpt-Schritten angegeben
werden. Die gemessene Refraktion ist daher relativ ungenau im Vergleich zu den
Unterschieden zwischen den einzelnen Formeln. Systematische Verzerrungen

wurden jedoch durch die Optimierung der Linsenkonstanten ausgeglichen.

Frihestens nach einem Monat kann man erwarten, dass die Refraktion einen
stabilen Zustand erreicht hat.®® Aus diesem Grund wurde im Rahmen der
Dissertation hochstwahrscheinlich die endgultige Refraktion fir die IOL-Berech-
nung verwendet. Aufgrund sinnvoller Patientenselektion ergaben sich wenige
refraktive Uberraschungen. In der vorliegenden Studie wiesen lediglich 9,3% der
Augen ein postoperatives SE von mehr als + 0,5 dpt auf. In 90,7% kann man

somit davon ausgehen, dass Brillenfreiheit erzielt wurde.°
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Die vorgegebenen Grenzwerte von Gale et al wurden mit allen Formeln erreicht.
Demnach sollten 55% bzw. 85% der Augen innerhalb eines PE von + 0,5 dpt
bzw. £ 1,0 dpt liegen.*?

7.2.3. Relevanz der Subgruppenanalyse

Die Linsenberechnung bei Augen mit extremen AL stellt h&ufig ein Problem dar.
Um einen Anhaltspunkt zu erhalten, welche Formeln fur diese Patienten gut
geeignet sind, wurde eine Subgruppenanalyse fur kurze und lange Augen

durchgefihrt.

Der ME reprasentiert systematische Fehler und soll durch Optimierung der
Linsenkonstanten mdglichst reduziert werden. Aus Grinden der Praktikabilitat
wurde fur die Subgruppenanalyse jedoch keine Optimierung durchgefihrt. Im
klinischen Alltag ist es wahrscheinlicher, dass fur alle Augen, unabhéngig von der
AL, dieselbe Konstante verwendet wird. Die ME der kurzen Augen waren bei
allen Formeln negativ. Insgesamt waren die Patienten folglich starker myop als
vorausgesagt. Fur die langen Augen zeigte sich das Gegenteil. Die ME aller
Formeln waren positiv, d. h. die Patienten waren starker hyperop als vorher-
gesagt. Obwohl grundsatzlich eine Emmetropie anzustreben ist, ist ein myopes

Ergebnis eher akzeptabel als ein hyperopes.

In der Subgruppenanalyse der kurzen Augen ist auffallig, dass die Holladay 1
und SRK/T sowie die T2 und Hill-RBF die besten Ergebnisse erzielten. Die
beiden erstgenannten Formeln der dritten Generation lieferten in der Gesamt-
analyse und der Analyse der langen Augen wesentlich schlechtere Vorhersagen.
Der Anteil der Augen, die einen PE innerhalb von £ 0,5 dpt hatten, lag allerdings

nur mit der Hill-RBF und Olsen in einem akzeptablen Bereich von Uber 60%.

Bei den langen Augen zeigten sich insgesamt geringe MaxAE im Vergleich mit
der Gesamtanalyse und der Subgruppe der kurzen Augen. Zudem erreichten, mit
Ausnahme der Holladay 1 und SRK/T, alle Formeln einen Anteil von knapp 90%
innerhalb eines PE von + 0,5 dpt. Man muss allerdings beachten, dass die
geringen hyperopen Fehler klinisch eher relevant sein kénnen als myope

Refraktionsfehler.
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Zusammenfassend ist zu beachten, dass die Unterschiede zwischen den
einzelnen Formeln in beiden Subgruppenanalysen nicht signifikant waren.
Nichtsdestotrotz scheint die Hill-RBF am besten fir die IOL-Kalkulation kurzer
Augen geeignet zu sein. Sollte aus Grinden der Praktikabilitdt eine Formel
praferiert werden, die auf den Messgeraten vorinstalliert ist, so empfiehlt sich die
Verwendung der Holladay 1 oder SRK/T. In der Subgruppe der langen Augen
erwiesen sich die T2, Barrett Universal Il und Olsen als am besten geeignet.
Prinzipiell sollten die Patienten dariber aufgeklart werden, dass die Berech-
nungen bei extremen AL unter Umstanden ungenau sind und dass vor allem eine

postoperative Hyperopie von alltaglicher Relevanz sein kann.

In jeder Subgruppe waren nur neun Augen eingeschlossen. Weitere Studien, die
Formeln zur Berechnung der Linsenstarke von Tri- oder Quadrifokallinsen in
extrem kurzen und langen Augen untersuchen, sollten daher durchgefiihrt
werden. Eine Anpassung der Linsenkonstanten an die AL ist in Zukunft ebenfalls

wlnschenswert.

7.2.4. Kritische Betrachtung einzelner Patienten

Die genauen Werte jedes Auges wurden dahingehend geprift, ob bestimmte

Augen einen besonderen Einfluss auf das Resultat einzelner Formeln hatten.

Die hochsten PE bei der Verwendung aller Formeln, mit Ausnahme der Barrett
Universal Il, ergaben sich bei beiden Augen eines bestimmten Patienten. Das
postoperative SE dieses Patienten betrug 0,00 dpt bzw. -0,25 dpt. Der Patient
gab an, mit der Linse zufrieden zu sein und keine zusatzliche Korrektur fir die
Ferne, den Intermediarbereich oder die Nahe zu bendétigen. Die Berechnungen
aller Formeln lieferten AE von mehr als 1,3 dpt fir beide Augen. Lediglich die
Barrett Universal |l erzielte einen AE von 0,0 dpt bzw. 0,5 dpt. Die praoperativen
Ausmessungen zeigten keine Besonderheiten. Daher ist der Grund fur die

Auffalligkeit bei den Berechnungen dieses Augenpaars unbekannt.

Fur die schlechte Vorhersage des SE einiger Augen liel3 sich keine Erklarung
finden. Lediglich das Augenpaar eines Patienten wies eine Besonderheit auf.

Beide Augen hatten eine kurze AL in Kombination mit einer tiefen Vorderkammer.
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In Formeln der dritten Generation wird die ACD nicht direkt eingesetzt.
Stattdessen wird davon ausgegangen, dass kurze Augen grundsatzlich eine
flache Vorderkammer haben. Da die Annahme bei diesem Patienten nicht erfillt
war, hatte man erwarten konnen, dass vor allem die Formeln der dritten
Generation und die T2 unprazise Vorhersagen liefern. Dies konnte allerdings
nicht bestatigt werden. Im Gegensatz zu den Formeln, die die ACD als Parameter
verwenden, wurden mit den genannten Formeln sogar bessere Ergebnisse
erzielt. Die einzige Ausnahme stellte die Hill-RBF dar, bei deren Verwendung die

Vorhersagen vergleichbar waren.

Kein Auge hatte einen postoperativen korrigierten Fernvisus schlechter als
0,1 logMAR. Es ist daher unwahrscheinlich, dass die Ergebnisse durch optische

Beeintrachtigungen verfalscht wurden.

Da das postoperative SE durch Refraktionieren ermittelt wurde und somit eine
subjektive Angabe ist, kann nicht ausgeschlossen werden, dass es falsch
bestimmt wurde und im Rahmen der Berechnungen scheinbar schlechte Vorher-
sagen getroffen wurden. Zudem koénnen neben intraoperativen Komplikationen
bei jeder Linsenchirurgie refraktive Uberraschungen auftreten. Einige Griinde

sind in Tabelle 11 aufgeflhrt.

Tabelle 11: Griinde fiirr refraktive Uberraschungen bei der Linsenchirurgie

(Tabelle verandert nach Kook™?)

Praoperativ Postoperativ
Schlechter Ausgangsvisus Hornhautbédem
— hyperoper Fehler
Okuléare Komorbiditaten, Leckage/ flache Vorderkammer
z. B. Keratokonus — hyperoper Fehler
Zustand nach kornealer Chirurgie, Zu grol3e Kapsulorrhexis
z. B. keratorefraktive Chirurgie — myoper Fehler
Zustand nach intraokularer Chirurgie, Linsenverkippung
z. B. Phakovitrektomie — hyperoper Fehler
Fehler bei der Biometrie durch Komorbi-  Zystoides Makuladdem

ditaten, z. B. Malfixation durch Amblyopie — hyperoper Fehler
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Praoperative Faktoren wurden in der vorliegenden Studie durch passende
Ausschlusskriterien weitgehend eliminiert. Es ist anhand des Datensatzes nicht
maoglich, eine Aussage zu treffen, aus welchem Grund die Berechnungen bei
einigen Augen in dieser Analyse zu einem hohen PE fuhrten.

7.2.5. Vergleich der Sanders-Retzlaff-Kraff/ theoretical mit der T2

Bereits im Methodenteil wurden Kritikpunkte an der SRK/T aufgefuhrt (vergleiche
5.4.4, Seite 50). Der erstgenannte Punkt beziglich der Berechnung der
korrigierten AL ist nur bei extrem langen Augen zu beachten und hat daher im
klinischen Alltag sowie in dieser Dissertation wenig bzw. keine Relevanz.% Bei
bestimmten Konstellationen aus AL und K-Werten kann es allerdings zu einer
Fehlberechnung kommen, die von den Autoren als ,SRK/T cusp“ bezeichnet
wurde.'?” Das Phanomen tritt bei Augen mit sehr steilen Hornhauten auf und ist
in einem Problem bei der Berechnung der Hornhauthohe begriindet.®® Eine
detaillierte Tabelle der kritischen Kombinationen aus AL und K-Werten wurde
1993 publiziert. In Abbildung 15 ist ein Beispiel gezeigt. Innerhalb des markierten
Bandes (51,24 dpt < K-Wert < 51,94 dpt) werden inadaquat hohe IOL-Starken
von der Formel ausgegeben. In diesem Bereich kann der Verlauf des Graphen

als ,Hocker" oder ,Zacke" (englisch: cusp) beschrieben werden.*?’
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Bendtigte Linsenstérke flr
Emmetropie (Dioptrien)
o

40 45 50 55
Mittlere Hornhautbrechkraft (Dioptrien)

Abbildung 15: ,Sanders-Retzlaff-Kraff/ theoretical cusp”bei einer Achsenlange von 23 mm

(Abbildung verandert nach Haigis?")
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Kein Auge der vorliegenden Studie wies eine Wertekonstellation auf, die
innerhalb des Bandes des ,SRK/T cusp® liegen konnte, sodass alle Ergebnisse
der I0L-Kalkulation mit der SKR/T als adaquat betrachtet wurden.

Die Berechnung der Hornhauth6he wurde mit dem Erscheinen der T2 verbessert.
Die Kalkulation wurde optimiert und das Phdnomen des ,SRK/T cusp® elimi-
niert.%¢ Analog zu anderen Studien ergab sich in der vorliegenden Analyse ein
geringerer MAE der T2 im Vergleich zur SRK/T.112120.121 Der Unterschied war
allerdings nach der Bonferroni-Korrektur nicht statistisch signifikant (Wilcoxon-
Vorzeichen-Rang-Test: p = 0,03). Die Verwendung der T2 wird dadurch einge-
schrénkt, dass sie bisher nicht auf gdngigen Biometern vorinstalliert ist. Eine
Computersoftware existiert ebenfalls noch nicht. Es gibt lediglich ein Excel-
Datenblatt, mit dem die Berechnung durchgefiihrt werden kann. Die Optimierung
der A-Konstanten gestaltet sich daher problematisch. Es ist unwahrscheinlich,
dass die Vorgehensweise dieser Dissertation, d. h. die Verwendung der Was-
ware-wenn-Analyse mit Zielwertanalyse, im klinischen Alltag umgesetzt wird. Die
Autoren der T2 deklarieren allerdings, dass eine bereits optimierte A-Konstante
der SRK/T problemlos fiir die T2 verwendet werden kann.®® Um diese These zu
Uberprufen, wurden die Berechnungen mit der T2 erneut unter Verwendung der
fur die SRK/T optimierten A-Konstanten durchgefuihrt. Der Unterschied der
beiden A-Konstanten betrug 0,064. Der MAE der T2 war mit der optimierten
SRK/T-Konstanten nur um 0,002 dpt héher als mit der optimierten T2-Konstanten
(Wilcoxon-Vorzeichen-Rang-Test: p =0,55). Der MedAE war sogar etwas
geringer (0,23 dpt vs. 0,25 dpt) und der Anteil der Augen mit einem PE innerhalb
von + 0,25 dpt héher (53,3% vs. 50,7%). Verglichen mit dem MAE der SRK/T war
der MAE der T2 mit der SRK/T-Konstanten geringer (0,35 dpt vs. 0,39 dpt).
Dieser Unterschied war jedoch ebenfalls nicht signifikant (Wilcoxon-Vorzeichen-
Rang-Test: p = 0,10).

Zusammenfassend kann man sagen, dass die T2 der SRK/T vorgezogen werden
sollte. Fur den Fall, dass die T2-Konstante nicht optimiert werden kann, stellt die
Verwendung der SRK/T-Konstanten fur Berechnungen mit der T2 eine gute
Madoglichkeit dar.
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7.2.6. Besondere Aspekte der Hill-radiale Basisfunktion

Die Hill-RBF ist eine Formel, die einen vdllig neuen Ansatz verfolgt. Im Gegensatz
zu den herkbmmlichen Formeln basiert sie nicht auf optischen Prinzipien,

sondern auf Mustererkennung und Dateninterpolation.

Sie arbeitet mit einem integrierten Grenzmodell, das nur dann zuverlassige
Ausgaben produziert, wenn die Augenausmessungen innerhalb eines bestimm-
ten Bereichs liegen. Funf Augen der vorliegenden Studie wurden als ,out of
bounds® deklariert. Nichtsdestotrotz wurden sie bei der Analyse nicht ausge-
schlossen. Die Hill-RBF hat insgesamt gut abgeschnitten, obwohl Augen
eingeschlossen waren, fur die gegebenenfalls unzuverlassige Vorhersagen

getroffen wurden.

Die Formel wurde basierend auf Datensatzen von Patienten entwickelt, deren
Messungen mit dem Lenstar erfolgten und die eine monofokale AcrySof 1Q
SN60WF I0OL implantiert bekamen. Trotzdem soll sie auch fir andere Biometer
und IOL zuverlassig anwendbar sein.**” Die Metaanalyse von Huang et al zeigte,
dass die Messwerte des Lenstars mit denen des IOLMasters vergleichbar sind.6*
Ein signifikanter Unterschied wurde nur bei Messungen des WTW gefunden. Da
dieser Wert kein obligater Parameter bei den Berechnungen der Hill-RBF ist, wird
vermutet, dass die Nutzung des IOLMasters im Rahmen dieser Dissertation

keinen Einfluss auf die Bewertung der Formel hatte.

Mit Ausnahme des MaxAE war die Hill-RBF in jeder Kategorie unter den besten
drei Formeln. Da sie auf kunstlicher Intelligenz beruht und daher permanent
durch die eingegebenen Daten weiterentwickelt wird, ist zu erwarten, dass sich

die Ergebnisse mit dieser Formel in Zukunft noch weiter verbessern werden.

7.3. Einordnung in den aktuellen Wissensstand

Es existieren bereits zahlreiche, teils sehr gro3e Studien, in denen Kalkulations-
formeln fir die Berechnung der Linsenstarke von Monofokallinsen evaluiert
wurden.112120.140 Beim Vergleich der neuesten Formeln fir die Berechnung von
Monofokallinsen schnitt die Kane am besten ab, gefolgt von der Olsen, Barrett

Universal 1l, EVOF und Hill-RBF. Schlechtere Ergebnisse wurden mit den

85



Standardformeln Holladay 1, SRK/T, Hoffer Q, Holladay 2 und Haigis erzielt.16?
Dies zeigt, dass es lohnenswert und wichtig ist, weiterhin neue Formeln zu
entwickeln, diese mit den bewahrten Formeln zu vergleichen und die Vorteile im

klinischen Alltag fur das Wohl des Patienten zu nutzen.

7.3.1. Linsenkalkulationsformeln fur monofokale Linsen

Die vorliegende Studie evaluierte explizit verschiedene Formeln im Zusammen-
hang mit einer Quadrifokallinse. Daher soll die Diskussion der Studien mit mono-
fokalen Linsen auf eine grof3e Publikation von Melles et al beschrankt werden.
Die Ubrigen in diesem Abschnitt diskutierten Arbeiten analysierten Ergebnisse
der Hill-RBF. Die Anwendung dieser neuen Formel fur Multifokallinsen wurde

bislang in keiner Studie untersucht.

Melles et al publizierten 2018 eine Studie, in der tber 18.000 Augen eine AcrySof
IQ SN60WF- oder SAG60AT-Monofokallinse implantiert bekamen.'® Mit Aus-
nahme der T2 und Hill-RBF evaluierten sie die Formeln, die auch in der vorlie-
genden Analyse eingeschlossen waren. Im Gegensatz zu dieser Dissertation
wurden die praoperativen Messungen mit dem Lenstar vorgenommen. Die
Vorhersagefahigkeit der IOL-Kalkulationsformeln ist jedoch unter Verwendung
der Messwerte des Lenstars und derer des IOLMasters vergleichbar.882 Das
Durchschnittsalter der Patienten war knapp zehn Jahre héher als das in der
vorliegenden Arbeit. Die Bestimmung der postoperativen Refraktion erfolgte
bereits nach vier Wochen und kénnte daher in einigen Fallen nicht den
endgultigen Zustand darstellen. Melles et al fanden bessere Ergebnisse bei
Berechnungen mit der Barrett Universal Il im Vergleich zur Holladay 1, SRK/T,
Hoffer Q, Holladay 2, Haigis und Olsen. Alle Unterschiede waren im Wilcoxon-
Vorzeichen-Rang-Test nach der Bonferroni-Korrektur signifikant.14° Der MAE der
Barrett Universal Il war mit 0,31 + 0,40 dpt (SN60WF) bzw. 0,32 + 0,42 dpt
(SAB0AT) etwas hoher als in der vorliegenden Analyse (0,29 + 0,31 dpt). Die
Ergebnisse bei Berechnungen mit der Olsen waren mit einem MAE von 0,33 +
0,42 dpt (SN60WF) und 0,34 + 0,44 dpt (SAG0AT) vergleichbar mit den Ergeb-
nissen dieser Dissertation (0,34 £+ 0,45 dpt), wobei allerdings die vorinstallierte

Version auf dem Lenstar statt des PhacoOptics-Programms genutzt wurde. Die
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Haigis war mit einem MAE von 0,34 % 0,44 dpt (SN60WF) bzw. 0,35 £ 0,45 dpt
(SAB0AT) die drittbeste Formel in der Analyse von Melles et al.'*0 In der
vorliegenden Studie wurde mit ihr mit 0,38 + 0,51 dpt ein hoherer MAE als in der
genannten Publikation erreicht. Mit Ausnahme der Hoffer Q waren die MedAE
aller Formeln hoher als die dieser Dissertation. Die Prozentzahlen der Augen,
deren PE innerhalb von = 0,50 dpt lagen, waren vergleichbar. Fir die SRK/T,
Holladay 2, Haigis, Barrett Universal Il und Olsen konnten in der vorliegenden
Arbeit groRere Anteile an Augen mit einem PE innerhalb von =+ 0,25 dpt
verzeichnet werden, wahrend Prozentzahlen mit einem PE innerhalb von
+ 1,0 dpt mit allen Formeln niedriger waren. Insgesamt ist das Resultat von
Melles et al hinsichtlich der guten Vorhersagefahigkeit der Barrett Universal Il
und Olsen mit den Ergebnissen dieser Dissertation vereinbar. Die Haigis schnitt

in der vorliegenden Analyse schlechter ab.

Eine Untersuchung von Kane et al an mehr als 3.000 Augen ergab, dass die
Berechnungen mit der Hill-RBF signifikant schlechter waren als mit der
Holladay 1 und Barrett Universal I1.1?! Dies konnte in der vorliegenden Studie
nicht bestatigt werden, obwohl die Augen, die als ,out of bounds“ deklariert
wurden, im Gegensatz zur Analyse von Kane et al, nicht ausgeschlossen wurden
und somit tendenziell mehr unzuverldssige Vorhersagen mit der Hill-RBF
getroffen wurden. Der MAE war in dieser Dissertation mit 0,33 dpt niedriger als
der MAE der genannten Publikation mit 0,41 dpt. Die Ergebnisse der Hill-RBF
waren vergleichbar mit denen der Barrett Universal Il und besser als die der
Holladay 1. Etwa 70% der Augen hatten in der Studie von Kane et al bei
Berechnungen mit der Haigis, Barrett Universal Il und Hill-RBF einen PE

innerhalb von + 0,5 dpt.*?! In der vorliegenden Analyse lag dieser Wert bei 80,0%.

Bei der Berechnung der Starke einer Monofokallinse, die im Rahmen einer
Femtosekundenlaser-assistierten Kataraktoperation implantiert wurde, fanden
Roberts et al keine signifikanten Unterschiede zwischen der SRK/T, Hoffer Q,
Holladay 2, Barrett Universal Il und Hill-RBF. Die MAE schwankten zwischen
0,30 dpt und 0,34 dpt. Die beiden letztgenannten Formeln lieferten sowohl fir
kurze als auch fir lange Augen gute Ergebnisse. Insgesamt wurden die
exaktesten Ergebnisse mit der Barrett Universal Il erreicht, was sich mit den

Erkenntnissen dieser Dissertation deckt.1®® In der vorliegenden Arbeit erzielte die
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Hill-RBF allerdings exaktere Vorhersagen im Vergleich mit der SRK/T, Hoffer Q
und Holladay 2.

In der vorliegenden Studie, die bereits im August 2018 publiziert wurde, wurde
erstmals die Version 2.0 der Hill-RBF evaluiert. Im Jahr 2019 schlossen Melles
et al aus den Erkenntnissen von zwei eigenen Untersuchungen, dass die Version
2.0 im Vergleich zur Version 1.0 exaktere Vorhersagen fir Monofokallinsen
liefert. Im Gegensatz zu dieser Dissertation waren in ihrer Analyse die Resultate
der Hill-RBF trotzdem schlechter als die der Barrett Universal Il und Olsen.6?

Wallace et al verglichen die SRK/T, Barrett Universal Il und Hill-RBF 2.0. Ebenso
wie in der vorliegenden Arbeit wurde der IOLMaster 500 fur préoperative
Messungen verwendet. Die Unterschiede der AE waren nach drei Monaten nicht
signifikant.1%4 Dieses Resultat stimmt nicht mit der vorliegenden Analyse Uberein,
in der die Vorhersagefahigkeit der SRK/T signifikant schlechter war als die der
beiden anderen Formeln. Die MAE aller drei Formeln waren wesentlich hoher als
in der vorliegenden Studie (SRK/T: 0,52 dpt vs. 0,39 dpt; Barrett Universal Il:
0,50 dpt vs. 0,29 dpt; Hill-RBF: 0,49 dpt vs. 0,33 dpt). Die Anteile der Augen mit
einem PE innerhalb von +0,25dpt, £+ 0,5dpt und 1,0 dpt waren deutlich

geringer.164

Wan et al fuhrten eine Untersuchung an Augen mit einer AL von mindestens
26 mm durch. Die Hill-RBF 2.0 war den Formeln der dritten Generation Uberlegen
und vergleichbar mit der Haigis und Barrett Universal I1.1%° In der vorliegenden
Analyse gab es in der Subgruppe der langen Augen keinen signifikanten
Unterschied zwischen den Formeln. Die ermittelten SD waren flr alle Formeln
verglichen mit den Werten von Wan et al niedriger, ebenso wie die MedAE der
Hoffer Q, Haigis, Barrett Universal Il und Hill-RBF.

Zusammenfassend kann man festhalten, dass die Hill-RBF in den bisher
erschienenen Studien an Monofokallinsen nicht Gberzeugen konnte. In dieser
Dissertation war die Vorhersagefahigkeit der neuen Formel besser als die der
Holladay 1, SRK/T, Hoffer Q und Holladay 2. Sie war zudem nicht schlechter als
die der Gbrigen Formeln. Die Hill-RBF erwies sich daher fir die Linsenkalkulation

der Quadrifokallinse als geeignet.
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7.3.2. Linsenkalkulationsformeln fur multifokale Linsen

Reitblat et al untersuchten die Exaktheit der Berechnungen der Starke einer
Bifokallinse mit der Holladay 1, Hoffer Q, SRK/T, Haigis, Olsen, Holladay 2 und
Barrett Universal Il. Die praoperativen Messungen der 73 Augen wurden mit dem
IOLMaster 500 und dem Lenstar vorgenommen. Die Berechnungen der Olsen
erfolgten mit dem Lenstar. Das Durchschnittsalter der Patienten entsprach dem
der vorliegenden Studie. Im Gegensatz zu dieser Dissertation wurde die
Operation hingegen nicht Femtosekundenlaser-assistiert durchgefuhrt. Zudem
war das postoperative SE mit -0,33 + 0,28 dpt héher im Vergleich zu dem der
vorliegenden Arbeit mit -0,02 + 0,35 dpt. Die optimierten Linsenkonstanten aller
Formeln waren héher. Keine Formel war bezlglich der Vorhersagefahigkeit
besser als andere. Aul3erdem konnte kein Unterschied zwischen den Mess-
geraten nachgewiesen werden. Die MAE mit dem IOLMaster reichten von
0,22 dpt mit der Holladay 2 bis 0,25 dpt mit der Hoffer Q und Haigis. Sie waren
ebenso wie die SD (Spannweite: 0,16 bis 0,19 dpt) und die MedAE (Spannweite:
0,17 bis 0,21 dpt) wesentlich geringer als die in der vorliegenden Studie
ermittelten Werte.?? Lediglich die MedAE der Haigis und Barrett Universal Il
waren in dieser Dissertation mit 0,21 dpt bzw. 0,20 dpt vergleichbar niedrig. Mit
Ausnahme der Barrett Universal Il wurden in der Studie von Reitblat et al deutlich
hohere Anteile an Augen mit einem PE innerhalb von £ 0,25 dpt und + 0,5 dpt
erreicht. Keine Formel war jedoch fur die Linsenkalkulation der Bifokallinse einer

anderen Formel Uberlegen.?

Ramiji et al konnten beim Vergleich der Holladay 1, SRK/T, Hoffer Q, Holladay 2
und Haigis an 116 Augen ebenfalls keine Unterschiede zwischen den Formeln
feststellen. Die SD bei den Berechnungen der Linsenstarke einer Bifokallinse
waren, mit Ausnahme der SRK/T, vergleichbar mit den Ergebnissen der vorlie-
genden Analyse. Die MaxAE waren fur alle Formeln, ebenfalls mit Ausnahme der
SRK/T, wesentlich niedriger. Die Vergleichbarkeit mit dieser Dissertation wurde
zum einen dadurch eingeschrankt, dass die MAE und MedAE nicht angegeben
wurden, und zum anderen, dass eine Optimierung der Linsenkonstanten nicht fur
alle Formeln durchgefuhrt wurde. In der Subgruppe der Augen mit einer AL von
weniger als 22 mm wurde mit einem ME von -0,33 £ 0,41 dpt bzw. 0,36 + 0,38 dpt

ein signifikanter Unterschied zwischen der SRK/T und Haigis festgestellt.1%¢ Aus
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klinischer Sicht ist der myope Fehler bei Berechnungen der SRK/T eher tolerabel.
Diese Formel sollte daher der Haigis vorgezogen werden, was durch die Erkennt-
nisse der vorliegenden Subgruppenanalyse bestatigt wird, in der die SRK/T in
allen Bereichen besser als die Haigis abschnitten hat.

Eine 2019 publizierte Studie von Kim et al evaluierte die visuellen Ergebnisse
nach Implantation einer bifokalen oder trifokalen Linse. Ein Teil der Untersuchung
bestand aus der Beurteilung der folgenden I0OL-Kalkulationsformeln: Holladay,
SRKI/T, Hoffer Q, Haigis und Barrett Universal Il. Ob die Holladay 1 oder 2
genutzt wurde, ist der Publikation nicht zu entnehmen. 28 Augen erhielten eines
von zwei bifokalen Modellen. 53 Augen bekamen eine Trifokallinse implantiert.6’
Da keine Optimierung der Linsenkonstanten stattfand, ist ein Vergleich der MAE
mit denen der vorliegenden Studie nicht zielfihrend. Die SD reichten in der
Trifokallinsen-Gruppe von 0,20 dpt bis 0,23 dpt und waren somit deutlich
niedriger als in dieser Dissertation mit einer minimalen SD von 0,31 dpt bei
Verwendung der Barrett Universal Il. Gleiches galt fir die SD der beiden Bifokal-
linsen-Gruppen. MaxAE oder Prozentzahlen an Augen mit einem bestimmten PE
wurden nicht berichtet. Obwohl in keiner Gruppe ein signifikanter Unterschied
zwischen den Formeln nachgewiesen wurde, zeigte sich vor allem flr die Bifokal-
linsen eine geringfiigige Uberlegenheit der Haigis und Barrett Universal I1.1%7 Dies
deckt sich mit den vorliegenden Ergebnissen insofern, als dass die Barrett
Universal Il die Formel ist, die in der Zusammenschau aller Parameter am besten

fur die Berechnung der Quadrifokallinse geeignet ist.

Insgesamt lassen sich aus den bisherigen Publikationen zu Multifokallinsen keine
eindeutigen Schlisse ziehen, da die Unterschiede zwischen den einzelnen
Formeln nicht signifikant waren. Eine konsequente Optimierung der Linsen-
konstanten, die zur Reduktion systematischer Fehler erforderlich ist, wurde nur
in der Arbeit von Reitblat et al durchgefiihrt.8? Zudem sind die Fallzahlen der
bisher publizierten Untersuchungen vergleichsweise gering. Um die Ergebnisse
dieser Dissertation zu bestéatigen und klare Empfehlungen im Zusammenhang
mit Bi- und Trifokallinsen auszusprechen, sind daher groRere Studien mit einem
einheitlichen Vorgehen, wie es von Wang et al vorgeschlagen wurde, erforder-

lich.13°
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7.3.3. Problematik der Augen mit extremen Mal3en

Es gibt keine ,Universalformel®, die in jeder Situation und bei jedem Patienten
hervorragende Ergebnisse liefert. Regressionsformeln sind prinzipiell fir extrem
kurze oder lange Augen weniger geeignet, da sie auf empirischen Analysen von
durchschnittlichen Datensatzen beruhen.%®

7.3.3.1. Extreme Achsenlange

Die Grenzwerte fir die Klassifizierung der Augen als ,extrem kurz® oder ,extrem
lang“ werden je nach Publikation unterschiedlich gewé&hlt. In dieser Dissertation
wurde die Einteilung einer 2018 in Ophthalmology erschienenen Publikation von
Melles et al ibernommen.*? Die Gruppe der kurzen Augen umfasste Augen mit
einer AL < 22,5 mm, die Gruppe der langen Augen solche mit einer AL

> 25,5 mm.

Je nach AL des Auges sind bestimmte Formeln besser geeignet als andere. In
einer Leitlinie des National Institute for Health and Care Excellence, die 2017
erschien, wurden auf der Basis von 17 Studien die in Tabelle 12 dargestellten
Empfehlungen ausgesprochen.®® Es ist zu beachten, dass in die Bewertung die
Holladay 1, T2 und Hill-RBF nicht einbezogen wurden, sowie dass die Empfeh-

lungen unabhangig vom implantierten Linsentyp gelten.

Tabelle 12: Empfohlene Formeln bei unterschiedlichen Achsenlangen
(Quelle: National Institute for Health and Care Excellence!®?)

Achsenlange Empfohlene Formeln

<22 mm Haigis oder Hoffer Q

22-26 mm Barrett Universal 1l (alternativ: SRK/T)
> 26 mm Haigis oder SRK/T

Aufgrund der Ergebnisse der vorliegenden Analyse sollten die Angaben der
Leitlinie im Zusammenhang mit der PanOptix kritisch gesehen werden. Die
Hoffer Q und Haigis lieferten in kurzen Augen schlechtere Vorhersagen als die
anderen Formeln. In langen Augen erwies sich die Verwendung der SRK/T oder

Haigis ebenfalls als nicht empfehlenswert.
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Formeln mit zwei Variablen, deren ELP-Vorhersagen lediglich auf der AL und den
K-Werten beruhen, sind fur kurze oder lange Augen nur bedingt geeignet, da sich
die ACD héaufig nicht — wie von diesen Formeln angenommen — linear zur AL
verhalt. Aus diesem Grund ist zu erwarten, dass die Formeln, die die praoperative
ACD direkt in die Vorhersage der Implantatposition miteinbeziehen, exaktere
Vorhersagen liefern.%8 In dieser Dissertation wurden jedoch auch mit der
Holladay 1, SRK/T und T2 gute Ergebnisse bei kurzen Augen erzielt.

Wang et al publizierten zwei Metaanalysen, in denen sie jeweils untersuchten,
welche Formeln fur extreme AL, unabh&ngig vom Linsentyp, geeignet sind. Beim
Vergleich der Holladay 1, SRK/T, Hoffer Q, Holladay 2 und Haigis stellte sich
heraus, dass die Haigis fur hyperope Augen mit einer AL <22 mm am besten
geeignet ist.1®° Dies konnte in der vorliegenden Studie nicht bestéatigt werden. In
der Subgruppenanalyse der kurzen Augen schnitt die Haigis am schlechtesten
ab. Bei der IOL-Kalkulation fur lange Augen mit einer AL > 24,5 mm war die
Barrett Universal Il in der Metaanalyse von Wang et al im Vergleich zu den
Formeln der dritten Generation sowie der Holladay 2 und Haigis tberlegen.t’®

Diese Erkenntnis stimmt mit den Ergebnissen dieser Dissertation tUberein.

In einer Studie an 51 myopen Augen mit einer AL > 25 mm war die Genauigkeit
der Hill-RBF besser als die der Holladay 1 und SRK/T. Zwischen der Hill-RBF
und Holladay 2 bzw. Barrett Universal Il zeigte sich kein Unterschied.'’* In der
vorliegenden Analyse wurden &ahnliche Ergebnisse festgestellt. Die Barrett

Universal Il war bei langen Augen vergleichbar mit der T2 und Olsen.

Melles et al beobachteten die besten Ergebnisse bei der Berechnung flr kurze
Augen mit der Barrett Universal 1l und fur lange Augen mit der Olsen. Die Hoffer
schien fir extrem kurze oder lange Augen ungeeignet. Die Barrett Universal Il
war am wenigsten anfallig fir abnorme Augenausmessungen, wie extreme AL,
K-Werte und ACD.% Aufgrund hervorragender Ergebnisse auch bei auBer-
gewohnlichen Augen empfohlen Melles et al die Verwendung der Kane, Olsen
oder Barrett Universal Il unabhangig von der AL.'%2 Die Olsen und Barrett
Universal Il zeigten sich auch in der vorliegenden Analyse als am besten
geeignet fur die 10L-Kalkulation von myopen Augen. Bei der Berechnung von

hyperopen Augen ergaben sich allerdings bessere Ergebnisse mit der Hill-RBF.
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Da es bei der IOL-Kalkulation von langen Augen haufig zu hyperopen
Refraktionsfehlern kommt, wurden von Wang et al Moglichkeiten entwickelt, die
gemessene AL fur Berechnungen mit der Holladay 1, SRK/T, Hoffer Q,
Holladay 2 und Haigis zu optimieren.1’2173 |n einer Studie von Melles et al wurde
diese Wang-Koch-Anpassung kritisch diskutiert, da sie zu einer Uberkorrektur in
Richtung myoper Fehler fiihrte.4° In dieser Dissertation wurde die Anpassung
nicht angewandt. Das Ziel war, die urspringlichen Formeln zu analysieren, wie

sie z. B. auch auf den Biometriegeraten verflgbar sind.

Insgesamt bleibt festzuhalten, dass fir besonders kurze oder lange Augen keine
eindeutigen Empfehlungen vorliegen. Besonders fur die Berechnung der Linsen-
starke von Multifokallinsen sind daher weitere grof3e Studien notwendig.

7.3.3.2. Extreme Keratometriewerte oder Vorderkammertiefen

Neueste Forschungsansatze beschéaftigen sich mit der Auswahl der Formeln

abhéangig von der Hornhautbrechkraft oder der ACD.

Reitblat et al untersuchten verschiedene Formeln in Augen mit besonders flachen
oder steilen Hornhauten. Zuséatzlich zur generellen Empfehlung, in diesen Fallen
die Formeln der neueren Generationen zu verwenden, wird eine Anpassung der
SRK/T je nach Hornhautbrechkraft vorgeschlagen.®? In einer anderen Studie
zeigte die SRK/T eine starke Fehleranfalligkeit gegentiber extremen K-Werten.
Flache Hornhaute fuhrten zu einem deutlich hyperopen Refraktionsfehler, steile

Hornhaute hingegen zu einer Myopie.4°

Gokce et al evaluierten acht Formeln in Augen mit normaler AL, aber sehr tiefer
oder flacher Vorderkammer.!®® Da diese Besonderheit sowohl mit einer
irregularen Anatomie als auch mit einer verhaltnismafig dicken oder diinnen
kristallinen Linse zusammenhéngen kann, liegt es nahe, die Formeln zu nutzen,
die die Implantatposition unter Einbezug der LT vorhersagen. Nichtsdestotrotz
stellte sich die Barrett Universal Il bei extremen ACD als die am besten geeignete

Formel heraus, obwohl die LT bei der Berechnung nicht beachtet wird.168

Aufgrund der geringen Fallzahl der vorliegenden Studie erschien es nicht

sinnvoll, Subgruppenanalysen fir extreme K-Werte oder ACD durchzufthren.
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7.4. Verbesserung der visuellen Ergebnisse mit multifokalen Linsen

durch die Verwendung geeigneterer Formeln

Eine Umfrage der European Society of Cataract and Refractive Surgery aus dem
Jahr 2017 ergab, dass drei Viertel der Uber 1.900 Befragten die altbewéhrte
SRK/T préaferieren (siehe Abbildung 16). Zwei Drittel gaben an, dass sie bei der
Einfihrung einer neuen Linse ihre personlichen Linsenkonstanten optimieren.’#
In der Umfrage wurde nicht differenziert, welche Formeln fir welchen Linsentyp
verwendet werden. Es liegt jedoch nahe, dass die SRK/T aufgrund der grol3en
Beliebtheit auch fur die Kalkulation von Multifokallinsen genutzt wird.

Andere

Formel des Linsenherstellers
Olsen

Holladay 1

Holladay 2

Barrett Universal Il

Hoffer Q

Haigis

Sanders-Retzlaff-Kraff/ theoretical 5%

Abbildung 16: Bevorzugt verwendete Formeln laut Umfrage der European Society of Cataract
and Refractive Surgery
(Abbildung verandert nach European Society of Cataract and Refractive Surgery*™)

Die visuellen Ergebnisse nach Implantation der quadrifokalen PanOptix wurden
bereits in einigen Studien untersucht.2’>-18% |n keiner der Arbeiten wurden die
Linsenkonstanten zuvor optimiert. In der Studie von Mencucci et al wurde in
Abhangigkeit von der AL die Hoffer Q oder Holladay 1 verwendet. Die 40 Augen
hatten ein postoperatives SE von -0,20 + 0,56 dpt.1’® In zwei Arbeiten von
Monaco et al und Martinez de Carneros-Llorente et al erfolgte die IOL-Kalkulation
von jeweils 40 Augen mit der SRK/T. Der Unterschied zwischen dem erwarteten

und erreichten SE der erstgenannten Publikation betrug -0,21 + 0,04 dpt.1’® Das
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postoperative SE der zweiten Studie war -0,03 + 0,16 dpt (Spannweite: -0,62 bis
0,75 dpt).1’® Akman et al nutzten die Holladay 2 zur Berechnung der Linsenstarke
von 96 Augen. Das postoperative SE wurde mit 0,73 + 0,31 dpt angegeben.’’
Kohnen et al berechneten die Linsenstarke der PanOptix mit der Haigis. Das
erreichte postoperative SE der 54 Augen betrug -0,04 + 0,32 dpt (Spann-
weite: -1,00 bis 1,13 dpt). Nach drei Monaten hatten 93% der Augen ein SE
innerhalb von + 0,5 dpt.1”® In der Studie von Lawless et al wurden die Holladay 2
und Barrett Universal Il zur IOL-Kalkulation herangezogen. Es wurde allerdings

nicht differenziert, fir wie viele Augen welche Formel verwendet wurde.8°

Mit Ausnahme der letztgenannten Arbeit wurden in allen bisher publizierten
Studien Formeln genutzt, die laut der vorliegenden Analyse nicht fur die
Kalkulation der PanOptix empfohlen werden kdnnen. Es ist folglich zu erwarten,
dass die Ergebnisse nach der Implantation der quadrifokalen Linse besser sein
konnten, wenn statt den altbewahrten Formeln geeignetere Formeln mit
optimierten Linsenkostanten verwendet werden wirden. Besonders das hohe SE
in der Studie von Akman et al ist aus klinischer Sicht relevant und lasst sich

gegebenenfalls auf die Verwendung der Holladay 2 zurlckfihren.

7.5. Limitationen

Die bereits ertrterten Limitationen der vorliegenden Studie sind im Folgenden

zusammenfassend genannt.

Die LT konnte mit dem IOLMaster 500 nicht gemessen und somit auch nicht ftr

die Berechnungen verwendet werden (vergleiche 7.1.3, Seite 73).

Die Wang-Koch-Anpassung fuir lange Augen wurde nicht angewandt (vergleiche
7.3.3.1, Seite 91).

Die Studienpopulation ist relativ klein. Mit Ausnahme eines Patienten wurden
daher von allen Patienten beide Augen eingeschlossen. Eine Anpassung der

statistischen Auswertung wurde nicht vorgenommen (vergleiche 7.1.1, Seite 70).

Aufgrund der geringen Fallzahl ist die Subgruppenanalyse flr extreme AL nur

begrenzt aussagekraftig (vergleiche 7.2.3, Seite 80).
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7.6. Schlussfolgerungen und Ausblick

Experience is simply the name we give our mistakes.P

(Oscar Wilde)

Fehler wurden gemacht und Fehler werden weiterhin passieren. Wichtig ist, dass
aus diesen Fehlern die entsprechenden Folgerungen abgeleitet werden. Das
Hauptziel aller therapeutischen MalRnahmen sollte immer die grof3tmdgliche
Patientenzufriedenheit sein. Eine Verwendung ungeeigneter Linsenkalkulations-
formeln, die zu unerwiinschten postoperativen Ergebnissen fiihren, sollte daher

unbedingt vermieden werden.

Es gibt trotz zahlreicher Studien immer noch ungeldste Probleme, wie beispiels-
weise die exakte Vorhersage der Linsenposition oder das Auftreten optischer
Phanomene nach der Implantation von Multifokallinsen. Fiur beide Aspekte
existieren vielversprechende Ansatzpunkte in der klinischen Forschung, die
weiterverfolgt werden sollten. Die Entwicklung der refraktiven Kataraktchirurgie

ist noch lange nicht abgeschlossen.

Ausgehend von den Erkenntnissen der vorliegenden Arbeit sollte angestrebt
werden, die aktuell verwendeten Linsenformeln kritisch zu hinterfragen und sich
gegebenenfalls von altbewéhrten Formeln zu |6sen. Insbesondere im
Zusammenhang mit Multifokallinsen scheint es lohnend, die Vorhersageexaktheit
der modernen Formeln zu evaluieren und diese in Zukunft fir die I0L-Kalkulation
in Betracht zu ziehen. Mit der Verwendung neuerer Formeln kdnnen exaktere
Ergebnisse erzielt werden. Dies ist insbesondere fir die Patienten relevant, die

sich fur eine Premiumlinse entscheiden und hohe Erwartungen haben.

Diese Studie ist die erste, die Linsenkalkulationsformeln fur die Berechnung einer
Quadrifokallinse untersuchte. Die Barrett Universal Il lieferte die prazisesten
Vorhersagen der postoperativen Refraktion. Die T2, Olsen und Hill-RBF fuhrten
ebenfalls zu niedrigen Vorhersagefehlern. Es wird empfohlen, eine dieser

Formeln kinftig fir die Berechnung der Linsenstarke der quadrifokalen PanOptix

P Ubersetzung: Erfahrung — so nennen wir einfach unsere Fehler
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zu nutzen. Weitere Studien sind notwendig, um die Resultate dieser Dissertation
in gréReren Patientengruppen zu bestéatigen. Zudem sollten sehr neue Formeln,
wie z. B. die Kane oder EVOF, im Zusammenhang mit Multifokallinsen evaluiert

werden.

Eine wichtige Frage, die die vorliegende Arbeit nicht zuverlassig beantworten
konnte, ist, welche Formeln bei extremen Augenmal3en am besten geeignet sind.
Dies erfordert Studien mit einer ausreichenden Anzahl an kurzen und langen
Augen. Eine Evaluation der Kalkulationsformeln entsprechend der Hornhaut-
brechkraft und ACD erscheint ebenfalls sinnvoll.
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8. Zusammenfassung

Hintergrund und Ziel der Studie:

Steigende Erwartungen der Kataraktpatienten fihren zu stetigen Weiterentwick-
lungen in der Linsenchirurgie. Der Wunsch nach einem perfekten Sehvermégen
und nach Brillenfreiheit ist ein haufiges Anliegen insbesondere jlngerer
Patienten. Die Einfuhrung von Multifokallinsen hat die Therapie der Katarakt
revolutioniert. Mit ihnen kann der Patient sowohl in der Nahe und Ferne als auch
im Intermediarbereich scharf sehen. Fur die prdoperative Berechnung der
Linsenstéarke sind verschiedene Formeln verfugbar. Bis jetzt wurde keine Studie
publiziert, die die Prazision dieser Formeln fur die Kalkulation der Starke von Tri-
oder Quadrifokallinsen untersucht hat. Das Ziel dieser Studie war die Evaluation
neun moderner Formeln fur die Berechnung der Linsenstérke der quadrifokalen
AcrySof 1Q PanOptix TFNTOO.

Methoden:

Die vorliegende Studie ist eine retrospektive konsekutive Fallserie, die an der
Augenklinik der Johann Wolfgang Goethe-Universitat Frankfurt am Main durch-
gefuhrt wurde. Es wurden alle Patienten eingeschlossen, die sich einer
Femtosekundenlaser-assistierten Operation mit Implantation der quadrifokalen
Intraokularlinse unterzogen. Mit dem IOLMaster 500 wurden die praoperativen
Biometrie- und Keratometriemessungen durchgefuhrt. Das Scheimpflug-System
Pentacam wurde zur Bestimmung der zentralen Hornhautdicke genutzt. Drei

Monate nach der Operation fand eine subjektive Refraktionsbestimmung statt.

Die folgenden Formeln wurden untersucht: Holladay 1, Sanders-Retzlaff-Kraff/
theoretical (SRK/T), Hoffer Q, T2, Holladay 2, Haigis, Barrett Universal Il, Olsen
und Hill-radiale Basisfunktion (RBF). Aus den praoperativ gemessenen Parame-
tern und der implantierten Linsenstarke wurde fir jedes Auge die postoperative
Refraktion berechnet. Der Vorhersagefehler (PE) ist definiert als die Differenz
zwischen dem tatsachlich erreichten postoperativen spharischen Aquivalent und
dem vorhergesagten postoperativen spharischen Aquivalent. Zur Reduktion

systematischer Fehler und somit des mittleren PE wurden die Linsenkonstanten
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optimiert. Priméare Endpunkte waren die Unterschiede der mittleren absoluten
Vorhersagefehler (MAE) zwischen den Formeln. Die Standardabweichung sowie
mediane und maximale absolute PE wurden ebenso untersucht wie die Prozent-
zahlen der Augen, deren PE innerhalb von % 0,25 Dioptrien (dpt), + 0,5 dpt,
+ 1,0 dpt und £ 2,0 dpt lagen.

Ergebnisse:

75 Augen von 38 Patienten wurden in die vorliegende Studie eingeschlossen. Es
gab signifikante Unterschiede zwischen den Formeln bezlglich des MAE
(p-Wert < 0,001). Die Rangfolge der Formeln entsprechend ihrer MAE lautet wie
folgt: Barrett Universal 1l (0,294 dpt), Hill-RBF (0,332 dpt), Olsen (0,339 dpt), T2
(0,351 dpt), Holladay 1 (0,381 dpt), Haigis (0,382 dpt), SRK/T (0,393 dpt),
Holladay 2 (0,399 dpt) und Hoffer Q (0,410 dpt). Den niedrigsten maximalen
absoluten PE erreichte die Barrett Universal Il. Bei der Verwendung der Haigis,
Barrett Universal Il, Olsen und Hill-RBF hatten 80% der Augen einen PE
innerhalb von + 0,5 dpt. In der Subgruppe der kurzen Augen wurde der niedrigste
PE mit der Hill-RBF erreicht, in der Subgruppe der langen Augen mit der Barrett
Universal Il und mit der Olsen. Die Unterschiede zwischen den Formeln in den

Subgruppenanalysen waren jedoch nicht signifikant.

Schlussfolgerung:

Die exaktesten Vorhersagen der postoperativen Refraktion konnten mit der
Barrett Universal Il erzielt werden. Diese Formel sollte daher kinftig fur die
Berechnung der Linsenstarke der quadrifokalen PanOptix genutzt werden. Die
T2, Olsen und Hill-RBF fuhrten ebenfalls zu niedrigen PE. Weitere Studien sollten
durchgefiihrt werden, um insbesondere die neuen Formeln im Zusammenhang
mit verschiedenen Multifokallinsen zu untersuchen. Um die Vorhersage-
genauigkeit der Formeln in Augen mit extremen Achsenlangen zu bewerten, sind

Studien mit groReren Fallzahlen notig.
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0. Summary

Background and purpose of the study:

The increase of patients’ expectations leads to further developments in cataract
surgery. Perfect visual acuity and spectacle independence is often desired
especially by relatively young patients. The introduction of multifocal lenses has
revolutionized the performance of cataract surgery. They enable an excellent
refractive outcome at the near and far as well as at the intermediate position.
Different formulas are available for the preoperative lens power calculation. To
date, no study has been published evaluating the performance of these formulas
for trifocal or quadrifocal intraocular lenses. The aim of this study was to evaluate
nine modern formulas used to calculate the lens power of the quadrifocal AcrySof
IQ PanOptix TFNTOO.

Methods:

This is a retrospective consecutive case series study performed at the
Department of Ophthalmology, Johann Wolfgang Goethe-University Frankfurt. All
patients that have undergone femtosecond Ilaser-assisted surgery with
implantation of the quadrifocal intraocular lens were enrolled. Preoperative
biometry and keratometry measurements were obtained from an IOLMaster 500.
The Scheimpflug camera Pentacam was used to measure the central corneal
thickness. Subjective refraction measurements were performed three months

after the operation.

The following formulas were assessed: Holladay 1, Sanders-Retzlaff-Kraff/
theoretical (SRK/T), Hoffer Q, T2, Holladay 2, Haigis, Barrett Universal II, Olsen,
and Hill-radial basis function (RBF). Preoperative measurements and the power
of the implanted lens were used to calculate the postoperative refraction for each
eye. The refractive prediction error (PE) is defined as the difference between the
measured postoperative spherical equivalent and the predicted postoperative
spherical equivalent. The lens constants were optimized in order to reduce
systematic errors and thus the mean PE. The primary outcomes were differences

in mean absolute prediction errors (MAE) between the formulas. Standard
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deviations, median and maximum absolute PE were assessed as well as
percentages of eyes within PE of + 0.25 dioptres (dpt), £ 0.5 dpt, = 1.0 dpt, and
+ 2.0 dpt.

Results:

75 eyes of 38 patients were enrolled in this study. The differences in MAE
between the formulas were statistically significant (p-value < 0.001). The ranking
of the formulas according to the MAE is: Barrett Universal 11 (0.294 dpt), Hill-RBF
(0.332 dpt), Olsen (0.339 dpt), T2 (0.351 dpt), Holladay 1 (0.381 dpt), Haigis
(0.382 dpt), SRK/T (0.393 dpt), Holladay 2 (0.399 dpt), and Hoffer Q (0.410 dpt).
The lowest maximum absolute PE was reached using the Barrett Universal Il. A
PE within £ 0.5 dpt was obtained for 80% of the eyes using the Haigis, Barrett
Universal Il, Olsen, and Hill-RBF. In the subgroup analysis of short eyes, the
lowest MAE was achieved with the Hill-RBF, in the subgroup of long eyes with
the Barrett Universal Il and Olsen. The differences between the formulas in the

subgroup analyses were not statistically significant.

Conclusion:

The most accurate predictions of postoperative refraction were achieved using
the Barrett Universal Il. Hence, this formula should be used for the lens power
calculation of the quadrifocal PanOptix. The T2, Olsen, and Hill-RBF also resulted
in low PE. Especially for the evaluation of modern formulas, further trials in which
various multifocal lenses are implanted should be conducted. Studies with larger
study populations are necessary in order to appraise the prediction accuracy of

the formulas in eyes with extreme axial lengths.
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11. Anhang

11.1. Details der publizierten Formeln

Im Folgenden sind die funf komplett publizierten Formeln aufgefuhrt. Die
Parameter werden jeweils ohne Einheiten eingesetzt. Trotzdem sind sie der
Vollstandigkeit halber in den Beschriftungen mit angegeben.

11.1.1. Holladay 1

Quelle: Holladay et al®®

11.1.1.1.Schéatzung der postoperativen Vorderkammertiefe

3375
Tk

Fallsr < 7,dannry,, = 7

Fallsr = 7,dannry,, =71

Formel 6: K = Hornhautbrechkraft [Dioptrien], r = Hornhautradius [mm], r«wr = Korrigierter Horn-

hautradius [mm]

FallsVKD > 13,5,dann VKD = 13,5

Formel 7: AL = Achsenlange [mm], VKD = Vorderkammerdurchmesser [mm]

SF = (0,56634) — 65,60

VKD?
4

ACDpost = Tkor — 7/'korz - + SF + 0,56

Formel 8: A = A-Konstante, ACDpost = geschétzte postoperative Vorderkammertiefe [mm], rior =

korrigierter Hornhautradius [mm], SF = Surgeon Factor, VKD = Vorderkammerdurchmesser [mm]
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11.1.1.2.Berechnung der Linsenstdrke und Vorhersage der Refraktion

4
V =12; ng = 1336; n; = 5;RT = 0,2

Formel 9: n, = Kammerwasserbrechungsindex, n. = Hornhautbrechungsindex, RT = Retinadicke

[mm], V = Scheitelabstand einer Brille [mm]

ALyoq = AL + RT

Formel 10: AL = Achsenldange [mm], ALmoa = modifizierte Achsenldange [mm], RT = Retinadicke

[mm]

Formel 10 ist nur fir den Fall relevant, dass die AL mit Ultraschall gemessen
wurde. Andernfalls, d. h. bei der Messung mit optischer Biometrie, fallt sie weg.
Die gemessene AL wird dann direkt als ALmod €ingesetzt.

1000n, (n,r — [n. — 1]AL 04 — 0,001Ref [V (ngr — [n. — 11ALpoq) + ALpoat])

LP =
(ALmoa — ACDyost) (g1 — [ne — 1JACD o5 — 0,001Ref[V (ngr — [ne — 1]ACD,os; ) + ACDyoseT])

Formel 11: ACDgpost = geschétzte postoperative Vorderkammertiefe [mm], ALmed = modifizierte
Achsenlange [mm], LP = Linsenstérke [Dioptrien], n, = Kammerwasserbrechungsindex, n¢ =
Hornhautbrechungsindex, r = Hornhautradius [mm], Ref = Zielrefraktion [Dioptrien], V = Scheitel-
abstand einer Brille [mm]

Ref
B 1000n, (ng7 — [ne — 1]ALpoq) — LP(ALmoq — ACDpose ) (ngr — [ — 1JACDpps;)
ng(V[ngr — (g = 1) ALpog] + ALpogr) — 0,001LP(ALmeq — ACDyos ) (V[ngr — (ne — 1)ACD,o5c | + ACDposcT)

Formel 12: ACDpost = geschatzte postoperative Vorderkammertiefe [mm], ALmed = modifizierte
Achsenlange [mm], LP = Linsenstarke [Dioptrien], n. = Kammerwasserbrechungsindex, nc =
Hornhautbrechungsindex, r = Hornhautradius [mm], Ref = vorhergesagte postoperative

Refraktion [Dioptrien], V = Scheitelabstand einer Brille [mm]
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11.1.2. Sanders-Retzlaff-Kraff/ theoretical

Quellen: Retzlaff et al,®”:126 Haigis'?’

11.1.2.1.Schétzung der postoperativen Vorderkammertiefe

Falls AL < 24,2, dann ALy, = AL

Falls AL > 24,2, dann ALy, = —3,446 + 1,716AL — 0,0237AL?

Formel 13: AL = Achsenlange [mm], ALk = Korrigierte Achsenlédnge [mm]

3375
"TTk

WTW = —5,40948 + 0,58412ALy,, + 0,098K

WTW?
4

xX=r?%—

Fallsx < 0,dannx =0

H=r—+x

Formel 14: ALk = korrigierte Achsenlange [mm], H = Hornhauthéhe [mm], K = Hornhautbrech-
kraft [Dioptrien], r = Hornhautradius [mm], WTW = Hornhautdurchmesser [mm]
ACDgonst = 0,62467A — 68,747
Of fset = ACDgonst — 3,336
ACDpost = H + Of fset

Formel 15: A = A-Konstante, ACDkonst = Konstante der Vorderkammertiefe, ACDpost = geschéatzte

postoperative Vorderkammertiefe [mm], H = Hornhauththe [mm]
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11.1.2.2.Berechnung der Linsenstarke und Vorhersage der Refraktion

V=12; n, = 1,336; n. = 1,333

Formel 16: n, = Kammerwasserbrechungsindex, n. = Hornhautbrechungsindex, V = Scheitel-

abstand einer Brille [mm]

RT = 0,65696 — 0,02029AL
ALopt = AL+ RT
Formel 17: AL = Achsenlange [mm], ALq, = optische Achsenléange [mm], RT = Retinadicke [mm]

Formel 17 ist nur fir den Fall relevant, dass die AL mit Ultraschall gemessen
wurde. Andernfalls, d. h. bei der Messung mit optischer Biometrie, féllt sie weg.
Die gemessene AL wird dann direkt als ALqpt eingesetzt.

1000, (ngr — [ne — 1]ALyp, — 0,001Ref[V(ngr — [ — 1]1ALgpe) + ALope7])

LP =
(ALypr — ACDypst ) (ngr — [ne — 1JACDp5 — 0,001Ref [V (ngr — [ne — 1]ACDppst) + ACDposcT])

Formel 18: ACDpost = geschétzte postoperative Vorderkammertiefe [mm], AL.x = optische
Achsenlange [mm], LP = Linsenstéarke [Dioptrien], n, = Kammerwasserbrechungsindex, n¢ =
Hornhautbrechungsindex, r = Hornhautradius [mm], Ref = Zielrefraktion [Dioptrien], V = Scheitel-

abstand einer Brille [mm]

Ref
_ 10001, (ngr — [n, — 1]ALypt ) — LP(ALgpr — ACDpost) (ngr — [ne — 1]ACD,post)
nq(V[ngr — (ne — DALy | + ALop,r) — 0,001LP(ALypr — ACDppse )(V[nar — (e — 1)ACDppst | + ACDypseT)

Formel 19: ACDpost = geschatzte postoperative Vorderkammertiefe [mm], ALy = optische
Achsenlange [mm], LP = Linsenstarke [Dioptrien], n. = Kammerwasserbrechungsindex, nc =
Hornhautbrechungsindex, r = Hornhautradius [mm], Ref = vorhergesagte postoperative

Refraktion [Dioptrien], V = Scheitelabstand einer Brille [mm]
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11.1.3. Hoffer Q

Quellen: Hoffer,*1% Zuberbuhler und Morrell*?°

11.1.3.1.Schétzung der postoperativen Vorderkammertiefe

Falls AL < 18,5,dann AL = 18,5
Falls AL > 31,dann AL = 31
Falls AL < 23,dannx = 1lund y = 28
Falls AL > 23,dannx = —1und y = 23,5

ACD,p5 = PACD + 0,3(AL — 23,5) + (tan K)?
+ 0,1x(23,5 — AL)?(tan[0,1(y — AL)?]) — 0,99166

Formel 20: ACDyost = geschatzte postoperative Vorderkammertiefe [mm], AL = Achsenlange

[mm], pACD = personalisierte Vorderkammertiefe, K = Hornhautbrechkraft [Dioptrien]

11.1.3.2.Berechnung der Linsenstarke und Vorhersage der Refraktion

Die Limitationen bezlglich der AL aus Formel 20 sind fur die Berechnung der

Linsenstéarke nicht mehr gultig.

V=12,n, =1,336

Lp = 1000n, B i ne i
AL — ACDy45 — 0,05 | n;?ef B ACDprtO-g 0,05 |
g )

1- mRef

Formel 21: ACDyest = geschatzte postoperative Vorderkammertiefe [mm], AL = Achsenlange
[mm], LP = Linsenstéarke [Dioptrien], K = Hornhautbrechkraft [Dioptrien], n. = Hornhautbrechungs-

index, Ref = Zielrefraktion [Dioptrien], V = Scheitelabstand einer Brille [mm]
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ne

. ACD,,5 + 0,05 X
1000n, — ., 1000
AL — ACDy0; — 0,05
Ref =
4 n
1+ 1900 s ACD,,, +0,05 K
1000n, i +t 1000

AL — ACD,,se — 0,05

Formel 22: ACDyest = geschatzte postoperative Vorderkammertiefe [mm], AL = Achsenlange
[mm], LP = Linsenstarke [Dioptrien], K = Hornhautbrechkraft [Dioptrien], n. = Hornhautbrechungs-
index, Ref = vorhergesagte postoperative Refraktion [Dioptrien], V = Scheitelabstand einer Brille

[mm]

11.1.4. T2

Quelle: Sheard et al®®

Die T2 ist eine Uberarbeitung der SRK/T. Aus diesem Grund werden nur die

Anderungen aufgefihrt.

11.1.4.1.Anderung der Berechnung der korrigierten Achsenlange

Ersetzen von Formel 13 durch Folgendes:
Falls AL < 24,2, dann ALy, = AL
Falls 36,2 > AL > 24,2,dann ALy,, = —3,446 + 1,716AL — 0,0237AL?
Falls AL = 36,2, dann ALy,, = —3,446 + 1,716 * 36,2 — 0,0237 * 36,22
Formel 23: AL = Achsenlange [mm], ALk = korrigierte Achsenléange [mm]

Das Ersetzen dieses Berechnungsschrittes ist letztendlich nicht von Bedeutung,

da die endgultige T2 ihn nicht mehr miteinbezieht.
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11.1.4.2. Anderung der Berechnung der Hornhauthéhe

Ersetzen von Formel 13 und 14 durch Folgendes:

H = 0,32630AL + 0,13533K — 10,326

Formel 24: AL = Achsenlédnge [mm], H = Hornhauthdéhe [mm], K = Hornhautbrechkraft [Dioptrien]

11.1.5. Haiaqis

Quelle: Haigis et al*32

11.1.5.1.Schétzung der postoperativen Vorderkammertiefe

n. = 1,3315

Formel 25: n. = Hornhautbrechungsindex, r = Hornhautradius [mm], K = Hornhautbrechkraft
[Dioptrien]
ACDyitter = 3,37; ALpyitter = 23,39
ACDgonst = 0,62467A — 68,747
a0 = ACDgonst — al * ACDyirrer — a2 * ALpyipeer
ACDpost = a0+ al «* ACDprs + a2 * ALpyy

Formel 26: A = A-Konstante, ACDwiter = Mittelwert der Vorderkammertiefe [mm] , ACDkonst =
Konstante der Vorderkammertiefe, ACDpost = geschétzte postoperative Vorderkammertiefe [mm],
ACDys = praoperative Vorderkammertiefe [mm], ALy = préoperative Achsenlange [mm], ALwitel =

Mittelwert der Achsenlange [mm]
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11.1.5.2.Berechnung der Linsenstarke und Vorhersage der Refraktion

V=12; n, = 1,336

Formel 27: n, = Kammerwasserbrechungsindex, V = Scheitelabstand einer Brille [mm]

Ng Ng

AL — ACD,y n
K+

LP

(;?ef - ACDpOSt

1—Ref *V

Formel 28: ACDyest = geschatzte postoperative Vorderkammertiefe [mm], AL

Achsenléange

[mm], LP = Linsenstarke [Dioptrien], n. = Kammerwasserbrechungsindex, Ref = Zielrefraktion

[Dioptrien], V = Scheitelabstand einer Brille [mm]

Ny * (Ng — LP[AL — ACD,o5]) B
na(AL — ACD,yo5¢) + ACDyyost(ng — LP[AL — ACDyy45])

iy ( N (g — LP[AL — ACD,0t]) B K)
4 (AL = ACDpyt) + ACDpysr(ng — LP % [AL — ACD,yo5])

K

Ref =

Formel 29: ACDyest = geschatzte postoperative Vorderkammertiefe [mm], AL = Achsenlange
[mm], LP = Linsenstarke [Dioptrien], K = Hornhautbrechkraft [Dioptrien], n, = Kammerwasser-
brechungsindex, Ref = vorhergesagte postoperative Refraktion [Dioptrien], V = Scheitelabstand
einer Brille [mm]
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11.2. Ergebnisse der Cochran Q-Tests der Gesamtanalyse

Tabelle 13: Vergleich der Anteile der Augen innerhalb eines Vorhersagefehlers von + 0,25 dpt
(+ = signifikanter Unterschied, — = kein signifikanter Unterschied, Bar = Barrett Universal Il, Hill =
Hill-RBF, Hoffer = Hoffer Q, Holl 1 = Holladay 1, Holl 2 = Holladay 2)

Holl1 A SRK/T Hoffer T2 Holl 2  Haigis Bar Olsen  Hill
Holl 1 - - - - - + + +
SRK/T - - - - - + + -
Hoffer - - + + + + + +
T2 - -
Holl 2 = =
Haigis
Bar
Olsen
Hill

+ +
+ +
+ + + + + o+

+
|

Tabelle 14: Vergleich der Anteile der Augen innerhalb eines Vorhersagefehlers von + 0,5 dpt
(+ = signifikanter Unterschied, — = kein signifikanter Unterschied, Bar = Barrett Universal Il, Hill =
Hill-RBF, Hoffer = Hoffer Q, Holl 1 = Holladay 1, Holl 2 = Holladay 2)

Holl1 SRK/T Hoffer T2 Holl 2 | Haigis Bar Olsen | Hill
Holl 1 = = = = = = = =
SRK/T - - - - + + + +
Hoffer = = = = = = = =
T2 - - - - - - - -
Holl 2 - - - - + + + +
Haigis -
Bar =
Olsen -
Hill =

+ + 4+ 4+
+ + 4+ 4+
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11.3. Vergleiche von jeweils zwei Formeln innerhalb der Subgruppen

Tabelle 15: P-Werte der Vergleiche von jeweils zwei Formeln (Subgruppe mit Achsenlénge
< 22,5mm)
(Bar = Barrett Universal Il, Hill = Hill-RBF, Hoffer = Hoffer Q, Holl 1 = Holladay 1, Holl 2 =
Holladay 2)

Holl1 = SRK/T  Hoffer T2 Holl 2  Haigis Bar Olsen  Hill
Holl 1 - 093 0021 093 0515 0214 0374 0515 0,314
SRK/T 0,953 - 0021 0,767 0441 0,214 0594 0314 0,678
Hoffer 0,021 0,021 - 0008 0,767 0,678 0173 0,953 0,066
T2 0,953 0,767 0,008 - 0441 0,173 0441 0,260 0,314
Holl 2 0,515 0,441 0,767 0,441 - 0214 0859 0,859 0,110
Haigis 0,214 0,214 0,678 0,173 0,214 - 0314 0,038 0,110
Bar 0,374 0594 0,173 0441 0,859 0,314 - 0594 0,075
Olsen 0,515 0,314 0,953 0,260 0,859 0,038 0,594 - 0314
Hill 0,314 0,678 0,066 0,314 0,110 0,110 0,075 0,314 -

Tabelle 16: P-Werte der Vergleiche von jeweils zwei Formeln (Subgruppe mit Achsenlénge
> 25,5 mm)
(Bar = Barrett Universal Il, Hill = Hill-RBF, Hoffer = Hoffer Q, Holl 1 = Holladay 1, Holl 2 =
Holladay 2)

Holl1 SRK/T Hoffer T2 Holl 2 | Haigis Bar Olsen | Hill
Holl 1 - 0594 0,028 0051 0,051 0,011 0,021 0,021 0,038
SRK/T 0,594 - 008 0038 0173 0,051 0,015 0,021 0,021
Hoffer 0,028 0,086 - 0594 0,173 0,767 0594 0,374 0,953
T2 0,051 0,038 0,594 - 0,214 0,767 0594 0,214 0,314
Holl 2 0,051 0,173 0,173 0,214 - 0,214 0,022 0,021 0,139
Haigis 0,011 0,051 0,767 0,767 0,214 - 0374 0,374 0,953
Bar 0,021 0,015 0,594 0,594 0,021 0,374 - 0314 0,063
Olsen 0,021 0,021 0,374 0,214 0,021 0,374 0,314 - 0,050
Hill 0,038 0,021 0953 0,314 0,139 0,953 0,063 0,050 -
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