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1 Einfiihrung

Das Auge nimmt als Sinnesorgan einen zentralen Stellwert im menschlichen Leben und
Erleben ein, denn mehr als 80% aller Informationen werden {iber das optische System
wahrgenommen (Sachsenweger 2003). Die gemeinhin als Selbstverstindlichkeit
unterschétzte Féhigkeit des Sehens tragt demnach in hohem MafBe zum Erhalt der
Lebensqualitét jedes Einzelnen bei. Auch aus diesem Grund versucht der Mensch seit
jeher Schwichen der visuellen Wahrnehmung positiv zu beeinflussen. Mit einem
steigenden Verstdndnis fiir die Optik gelang dies vermutlich erstmals Ende des 13.

Jahrhunderts durch die Erfindung der Brille (Hirsch 1877).

Die gezielte und wissenschaftliche Auseinandersetzung mit der Fehlsichtigkeit,
Ametropie, konkretisierte sich zunehmend im Verlauf des 19. Jahrhunderts. So grenzt
beispielsweise Franc Cornelis Donders im Jahr 1864 die Myopie, Kurzsichtigkeit, und
Hyperopie, Weitsichtigkeit, als zwei gegensitzliche Abweichungen der Emmetropie,
Rechtsichtigkeit, ab. Aufgrund der mangelnden Kenntnisse iiber funktionelle Ablaufe des
Auges, aber auch wegen der fehlenden technischen Voraussetzungen jener Zeit, stellte
eine operative Behandlung dieser Refraktionsanomalien zum damaligen Zeitpunkt laut
Donders noch keine geeignete Alternative zum Einsatz von optischen Glisern dar

(Donders and Moore 1864).

Dies sollte sich mit dem Fortschritt der refraktiven Chirurgie, also dem operativen
Eingriff ,,an einer klaren Hornhaut [um] die Brechkraft der Hornhaut zu korrigieren*
(Sachsenweger 2003), dndern. Thren endgiiltigen Durchbruch errang diese therapeutische
Methode zur Behandlung der Fehlsichtigkeit durch die Entwicklung der Lasertechnik und
ithrer Integration in die Ophthalmologie. Neben hochentwickelten Excimer- und
Femtosekundenlasern, haben heute immer leistungsfihigere Computersysteme und
praoperative Diagnoseverfahren die Vorhersagbarkeit und die Ergebnisse refraktiver
Eingriffe malgeblich verbessert (Uthoff 2017). Verfahren wie die photorefraktive
Keratektomie (PRK) und der Laser-in-situ-Keratomileusis (LASIK), die seit 1986
respektive 1990 aufkamen, zdhlen heute zu den etablierten Standardverfahren der

refraktiven Chirurgie (Kampmeier et al. 2004).



Schitzungen zufolge sind weltweit mehr als 2,3 Milliarden Menschen von refraktiven
Fehlern in unterschiedlicher Ausprigung betroffen (Althomali 2018). Allein in
Deutschland leidet mit circa 70 % ein GroBteil der erwachsenen Bevdlkerung unter
Refraktionsfehlern (Schiefer et al. 2016). Nicht von ungefahr ist die refraktionsbedingte
Fehlsichtigkeit mit 21,1 % der am héufigsten erhobene ophthalmologische Befund
deutscher Augenirzte (Bertram et al. 2012). Die mit 15.010 Teilnehmern groangelegte
Gutenberg Health Study verdeutlicht die Privalenz der wesentlichen refraktiven
Problemfelder. Aus ihr geht hervor, dass 35,1 % der Untersuchten eine Myopie, 31,8 %
eine Hyperopie, sowie 32,3 % einen Astigmatismus und weitere 13,5 % eine
Anisometropie aufweisen. Refraktionsfehler stellen somit eine iiberaus héufige

Erkrankung dar (Wolfram et al. 2014).

Angesichts dieser Zahlen, die aufgrund der demografischen Entwicklung tendenziell
stetig zunehmen werden, ist der steigende Bedarf an Losungsansétzen zur Behandlung
von Refraktionsfehlern offensichtlich. Eine mdgliche Option bietet seit den neunziger
Jahren die Laserchirurgie.

Im Jahr 2011 haben sich jéhrlich schdtzungsweise 732.000 Patienten europaweit, davon
125.000 Menschen allein in Deutschland, einer refraktiven Operation unterzogen (Lang
and Lang 2015). Operationsmethoden wie die PRK und die LASIK zdhlen dabei zu den
weitverbreitetsten Verfahren. Wéhrend jedoch Techniken wie die LASIK und auch die
LASEK, Laser Epithelial Keratomileusis, mit zunehmender Héufigkeit genutzt werden,

sinkt die Anwendungshiufigkeit der PRK stetig (Kampmeier et al. 2004).

Nach einer nun mehrere Jahrzehnte andauernden Etablierung der refraktiven
Hornhautchirurgie zeigt sich die Qualitdt der Behandlung hinsichtlich Vorhersagbarkeit
und Stabilitdt des Operationsergebnisses deutlich besser fiir die Therapie der Myopie
entwickelt als fiir die Korrektur der Hyperopie (Sher 2001).

Dies mag zum einen in einer geringeren Nachfrage seitens des Patienten an der
chirurgischen Korrektur der Hyperopie begriindet sein. Zum anderen gilt es zu
beriicksichtigen, dass die anatomischen und technischen Herausforderungen einer
Steilstellung der zentralen Hornhaut bei Hyperopie gegeniiber der Abflachung der
kornealen Kurvatur bei Myopie iiberwiegen (Sher 2001). Problemfelder stellen in diesem
Zusammenhang hohe Regressionszahlen dar, die speziell im Rahmen der

Weitsichtigkeitskorrektur durch biomechanische Instabilitit und iiberbordende



Heilungsprozesse bedingt sind. Dariiber hinaus fiihrt eine ausgepréigte Laserablation in
der kornealen Peripherie einerseits gehduft zu postoperativem Astigmatismus durch
Dezentralisation und andererseits vermehrt zur Uberkorrektur des Sehfehlers durch eine
zu ausgepragte Vorwdlbung der zentralen Hornhaut (Sakimoto et al. 2006).

Hinzu kommen Unwégbarkeiten wie die fortschreitende Tendenz der Hyperopie im Alter
und ihre Zunahme durch den Riickgang der Akkommodationsfdhigkeit des Auges (Lee
2014). Nicht zuletzt bestand jedoch auch iiber viele Jahre seitens der Arzteschaft wenig
Interesse, die Weiterentwicklung refraktiver Behandlungsverfahren fiir die Hyperopie
iiber Studien und Ver6ffentlichungen voranzutreiben. Diesen Forschungsriickstand
hinsichtlich der Weitsichtigkeitskorrektur im Vergleich zur Therapie der Myopie gilt es
nun stetig aufzuholen (Sher 2001).

Insbesondere die Hyperopiekorrektur der Augen mit mehr als +4,00 Dioptrie (dpt) ist in
Bezug auf ihre postoperative Entwicklung nur schwer einzuschitzen. Wihrend mit
steigender Hyperopie Phdnomene wie die postoperative Unterkorrektur zunehmen,
sinken Stabilitdt und Vorhersagbarkeit der Refraktion tendenziell ab (Arbelaez and Knorz
1999, O’Brart 1999). Neben der erhohten Wahrscheinlichkeit fiir eine Regression der
Refraktionsfehler, gehort auch das postoperativ trockene Auge zu den besonderen

Risikofaktoren in der Behandlung stark ausgeprigter Weitsichtigkeit (Lee 2014).

Wegen dieser Unwégbarkeiten lehnen viele Augenoperateure eine Korrektur der
Weitsichtigkeit von mehr als +3,00 dpt ab und nutzen bei niedrigen Hyperopiewerten
ausschlieBlich die LASIK als therapeutische Methode.

Das Ziel dieser Arbeit besteht darin, die LASIK und die PRK, als die zwei gegenwirtig
fithrenden laserchirurgischen Verfahren in der Behandlung hoher Hyperopie, miteinander
zu vergleichen. Im Mittelpunkt steht dabei die retrospektive Untersuchung von
Effektivitdt, Sicherheit und Vorhersagbarkeit dieser Methoden anhand von Augen mit
Refraktionsfehlern von mehr als +3,00 dpt mithilfe von pri- und postoperativen Daten

der Keratometrie sowie der Refraktion.
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1.1 Hyperopie (Grundlagen der Weitsichtigkeit)

1.1.1 Definition und Pathomechanismus

Bei einem gesunden Auge ist die Relation zwischen Brechkraft und Achsenlidnge so
ausbalanciert, dass parallel einfallende Lichtstrahlen auf der Netzhaut genau im Punkt des
schérfsten Sehens (Fovea centralis) zusammentreffen. Dieser Zustand wird Emmetropie
genannt (siche Abb. 1; A). Ist einer dieser Parameter gestort, liegt eine Fehlsichtigkeit
(Ametropie) vor (Grehn 2012). Besteht eine Hyperopie beziechungsweise Weitsichtigkeit,
so ist der ,,Brechwert zu schwach im Verhiltnis zur Achslinge. Der Fernpunkt liegt

virtuell hinter dem Auge* (Kohnen 2011) (siche Abb. 1; B).

Abbildung 1: Emmetropie und Hyperopie

Quelle: Lachenmayr, H., et al.: Auge-Brille-Refraktion: Georg Thieme Verlag, 2005, S. 52
Eigenstindig modifiziert

Die Weitsichtigkeit ist iiberwiegend auf physiologischen Verdnderungen von
Linsendicke, Linsenkraft, axiale Lange des Augapfels und Kriimmung der Hornhaut
zurlickzufiihren (Moore et al. 1997). So besitzen Menschen mit Hyperopie im Vergleich
zu jenen mit Myopie signifikant kiirzere axiale Augendurchmesser und zeigen eine

durchschnittlich steilere korneale Kriimmung (Llorente et al. 2004).

Der veranderte Aufbau des Auges, welcher der Weitsichtigkeit zugrunde liegt, scheint
gerade fiir die hohe Hyperopie hiufig hereditére Ursachen zu haben (Fuchs et al. 2005).
Fiir extreme Hyperopie im Bereich von +8,00 bis +25,00 dpt konnte bereits ein Gen
identifiziert werden, dessen Expression ausschlieBlich innerhalb des Auges stattfindet
und das mafgeblich fiir die Entwicklung der axialen Lange des Augapfels verantwortlich
sein soll. Demnach lieBen sich Mutationen des Membrane Frizzled-related Protein
(MFRP)-Gens mit der Entstehung eines Nanophthalmus in Verbindung bringen, die mit

extrem kleinen Augen und einer sehr ausgepragten axialen Verkiirzung einhergehen
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(Sundin et al. 2005). Eine Assoziation mit geringer oder moderater Hyperopie und dem

MFRP-Gen konnte aber noch nicht nachgewiesen werden (Metlapally et al. 2008).

Wihrend sich fiir die Genese der Myopie zudem Umweltfaktoren, zum Beispiel eine
vermehrte Naharbeit als fordernd und eine gehdufte Zeit im Freien als protektiv darstellen
(Ramamurthy et al. 2015), scheint eine Assoziation ebensolcher Faktoren fiir die

Entstehung der Hyperopie weniger stark ausgeprigt zu sein.

Unter Zusammentragung der Refraktionsdaten zahlreicher epidemiologischer Studien in
Europa schétzt das European Eye Epidemiology Consortium die Privalenz der Hyperopie
der erwachsenen Bevdlkerung Europas auf 25,2 % (Williams et al. 2015). Die grofte in
Deutschland durchgefiihrte Privalenzstudie beziffert den Anteil der hyperopen
Bevolkerung zwischen dem 35 und 74 Lebensjahr sogar auf 31,8 % (Wolfram et al. 2014).

1.1.2 Schweregradeinteilung der Hyperopie

Hyperopie, auch Weitsichtigkeit oder Hypermetropie genannt, kann beispielsweise

anhand des Auspragungsgrades eingeteilt werden:

Tabelle 1: Verschiedene Einteilungen der Hyperopie nach Auspriigungsgrad

(Mol();;;t al. (Benjamin 2006) ﬁzﬁ?ioﬂ?
Hl‘jyi;::(ii‘;e <+42,00 dpt 0.00 bis +3.00 dpt | +0,50 bis +3,00 dpt
}?y‘l’)‘l:;ti‘; +225bis +5,00 dpt | +3.12 bis +5,00 dpt | :288 ot
H;lio(e)i'lspie > +5,00 dpt >+5,00 dpt > 6,00 dpt

Eine Besonderheit der Hyperopie ist, dass insbesondere Menschen jiingeren Alters mit
einer vollausgepriagten Akkommodationsféhigkeit des Auges in der Lage sind, eine
Weitsichtigkeit von mindestens + 4,00 dpt auszugleichen. Klinisch bedeutend ist darum
die Einteilung in eine manifeste Hyperopie, die unter erhaltener Akkommodation des
Auges gemessen wird, und in eine latente Hyperopie, welche unter Ausschaltung der
ausgleichenden Funktion des Ziliarmuskels (Zykloplegie) bestimmt wird. In ihrer

Gesamtheit bilden sie die totale Hyperopie (Grehn 2012).
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1.2 Diagnostik im Rahmen refraktiver Operationen

Eine umfassende und standardisierte prda- und postoperative Diagnostik im Rahmen
refraktiv-chirurgischer =~ Korrekturen  ist  unerldsslich um ein  optimales
Behandlungsergebnis sowie nachhaltige Qualitdtssicherung zu gewdéhrleisten und

letztlich den Anspriichen des Patienten gerecht zu werden.

Obwohl refraktive Eingriffe unter modernen Bedingungen und im Vergleich zu
Interventionen an anderen Organen schonende Operationen darstellen, kommt auch in
diesem Bereich der Medizin der Anamnese eine entscheidende Rolle zu. Die umfassende
Augen- und Allgemeinanamnese ermoglicht es, Risiken, wie zum Beispiel Allergien oder
die Einnahme systemischer Blutgerinnungshemmer, frith zu erkennen und chirurgische
Kontraindikationen, zu denen wunter anderem ecine instabile Refraktion,
Augenentziindungen und Makulopathien gehoren, auszuloten (Uthoff 2017).

Neben der Anamnese ist die apparative Untersuchung des Auges zentraler
Ausgangspunkt vor und nach refraktiv-chirurgischen Augeneingriffen. Um eine
ausreichende Sicherheit und Qualitét dieser Operationen sicherzustellen, haben sich die
Deutsche Ophthalmologische Gesellschaft (DOG) sowie der Berufsverband der
Augenirzte Deutschlands (BVA) innerhalb der Kommission Refraktive Chirurgie (KRC)
zusammengeschlossen und Empfehlungen fiir den diagnostischen prda- und
postoperativen Ablauf aufgestellt (Kohnen et al. 2014). Thre Empfehlungen sind in
Tabelle 2 dargestellt:
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Tabelle 2: Empfehlungen fiir die prii- und postoperative Diagnostik im Rahmen refraktiv-
chirurgischer Eingriffe

Prioperative Diagnostik

Postoperative Diagnostik

Untersuchung der Hornhauttopographie
mittels computergestiitzter
Videokeratoskopie

Priifung der unkorrigierten und
korrigierten Sehschérfe

Messung des Augeninnendrucks

Messung des mesopischen
Pupillendurchmessers (0,05-50 Lux)

Messung der Aniseikonie bei
Anisometropie sowie Bestimmung der
Vertriglichkeit der geplanten Korrektur
durch Kontaktlinsentrageversuch

Untersuchung der vorderen und hinteren
Augenabschnitte in medikamentoser
Mydriasis

Messung der Hornhautdicke
(Pachymetrie) mittels optischer
Verfahren iiber einen zentralen Bereich
von mindestens 6 mm

Untersuchung der Hornhauttopographie
mittels computergestiitzter
Videokeratoskopie (mind. 1-mal innerh.
der ersten 12 postoperativen Monate)

Priifung der unkorrigierten und
korrigierten Sehschérfe

Messung des Augeninnendrucks

Untersuchung der vorderen und hinteren
Augenabschnitte

Quelle: Kohnen T, Neuhann T, Knorz MC. Bewertung und Qualititssicherung refraktiv-chirurgischer
Eingriffe durch die Deutsche Ophthalmologische Gesellschaft und den Berufsverband der Augenirzte
Deutschlands. Der Ophthalmologe. 2014;111(4):320-9.

Eigenstindig modifiziert

Im Anschluss wird auf einige der wichtigsten Parameter und ihre diagnostische

Untersuchung im Rahmen refraktiver Korrekturoperationen eingegangen.
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1.2.1 Die Sehschirfe (Visus)

Die Bestimmung der Sehschirfe (Visus) zéhlt zu den bedeutendsten Parametern, die bei
der Einschétzung der Sehleistung des Auges herangezogen werden. Der Visus gilt dabei

als ,,MaB fiir die Erkennbarkeit von Sehobjekten* (Seiler 2000).

Bei der Untersuchung des Visus wird zunéchst die Sehleistung (Visus sine correctione,
V.s.c. oder uncorrected visual acuity, UCVA / ,,unkorrigierter Visus®) bestimmt. Dieser
auch als Rohvisus bezeichnete Parameter beschreibt die Sehkraft ohne die Unterstiitzung
durch optische Hilfsmittel wie Brillen oder Linsen. Die eigentliche Messung der
Sehschérfe (Visus cum correctione, V.c.c.) erfolgt anschlieBend unter Einbezug der
Sehhilfe. Die Testung sollte fiir jedes Auge einzeln und sowohl das Sehvermdgen in der
Ferne als auch in der Nihe ermitteln (Grehn 2012). Im Rahmen der Einschétzung und der
Qualitdtssicherung eines refraktiv-chirurgischen Eingriffes ist der korrigierte und

unkorrigierte Visus sowohl pré- als auch postoperativ zu bestimmen (Kohnen et al. 2014).

Es gibt zahlreiche Formen der Sehschirfe, die jedoch nur eine untergeordnete klinische
Relevanz besitzen. Anwendung findet vor allem die anguldre Sehschérfe (Minimum
separabile), die definiert wird als ,,die Fahigkeit des menschlichen Auges, unter
standardisierten (optimalen) Bedingungen ein Objekt unter einem bestimmten Sehwinkel

(in seiner Form oder in seinen Details) [...] zu identifizieren* (Lang and Lang 2015).

Die Beurteilung der Sehschirfe erfolgt in der Regel anhand von Sehtafeln oder spezieller
Projektoren, die verschiedene Zeichen, die sogenannten Optotypen, zeigen. Im
alltdglichen Gebrauch werden hdufig Snellen-Sehtafeln gebraucht, von welchen der
Patient landerabhingig aus 5 bis 6 Metern Entfernung die kleiner werdenden Optotypen
ablesen soll. Die Bewertung des Visus erfolgt anhand der letzten richtig abgelesenen
Zeile. Um die Erhebung der Sehschérfe zu standardisieren und im Rahmen internationaler
Studien vergleichbar zu machen, hat sich zunehmend das Early Treatment Diabetic
Retinopathy Study (ETDRS) System etabliert (siche Abbildung 2). Sehtafeln nach dem
ETDRS-System bilden die Sehschérfe prézisier ab, da nicht jede Zeile, sondern jeder
Buchstabe gewertet wird. Die GroBe der Buchstaben sowie der Abstand zwischen den

Zeilen folgt dabei einem standardisierten Raster (Told et al. 2013).

15



Abbildung 2: ETDRS-Sehtafel

LOGARITHMIC VISUAL ACUITY CHART 1
MODIFIED “ETDRS" FOR EUROPEAN-WIDE USE
FOR TESTING AT 4 METERS

SueLLEn Logan
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o 8o, I+ USA.» Prono 800772 6211+ prockson vaoncom 3 ©2007 University of Crete

R

Quelle: Plainis, Sotiris, et al. "Validation of a modified ETDRS chart for European-wide use in
populations that use the Cyrillic, Latin or Greek alphabet." Journal of optometry 6.1 (2013): 18-24.

Die Dokumentation der Sehschirfe ist nicht einheitlich geregelt. Eine Ubersicht iiber die
verschiedenen Angabeformen des Visus ist in Tabelle 3 aufgelistet. Allgemein wird der
Visus definiert als der ,,Kehrwert desjenigen Sehwinkels, der gerade noch aufgelost

werden kann (,,Grenzwinkel“)* (Grehn 2012):

1
Grenzwinkel a (Winkelminute)

Visus =

Im angloamerikanischen Raum wird die Sehschérfe meist als Bruch angegeben. Dieser
spiegelt das ,,Verhdltnis der Priifentfernung zu der Entfernung, unter der ein
,hormalsichtiges Auge* mit einer Winkelauflosung von einer Bogenminute das
Sehzeichen erkennen wiirde* (Lang and Lang 2015) wieder. Der Zdhler entspricht der
Entfernung des Probanden zur Sehtafel (Leseabstand), wihrend der Nenner die Distanz
darstellt, aus der die kleiner werdenden Sehzeichen erkannt werden sollten (Sollabstand)

(Augustin 2007):

Leseabstand (in feet oder Meter)
Sollabstand (in feet oder Meter)

Visus =
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Der standardisierte Leseabstand betrdgt 20 feet oder im metrischen System ausgedriickt

circa 6 Meter (Lang and Lang 2015).

Mit Ausnahme von Grofbritannien wird im {ibrigen europdischen Raum die Sehschérfe
meist in der dezimalen Schreibweise bevorzugt (Told et al. 2013). Allgemein giiltig ist
dabei die Annahme, dass ein Testproband iiber die volle Sehleistung verfligt, wenn er
einen Visus von 1,0 aufweist. Dies entspriache nach englischem MaR einer Sehschérfe

von 20/20 (Lang and Lang 2015).

Tabelle 3: Umrechnung des Visus

Englisches Maly (Lese- 1\;Il‘(sltgtifllzllbstand
(Lese- und Sollabstand | Dezimal ?n Meter) Winkelminute | logMAR

in feet) 6 Meter-Visus

20/10 2,0 6/3 0,5° -0,3
20/15 1,33 6/5 0,75¢ -0,12
20/20 1,0 6/6 1¢ 0,0
20/25 0,8 6/7,5 1,25¢ 0,1
20/30 0,66 6/9 1,5 0,18
20/40 0,5 6/12 2 0,3
20/50 0,4 6/15 2,5°¢ 0,4
20/60 0,33 6/18 3 0,5
20/80 0,25 6/24 4 0,6
20/100 0,2 6/30 5¢ 0,7
20/200 0,1 6/60 10° 1,0
20/300 0,066 6/90 15¢ 1,2
20/400 0,05 6/120 20¢ 1,3
20/800 0,025 6/240 40° 1,6

(Fettgedruckt die Werte, die allg. als volle Sehschirfe akzeptierten werden)

Quelle: Augustin A.J., Physiologie und Biochemie. In: Augenheilkunde. Springer, 2001, S. 1110
Eigenstindig modifiziert und ergénzt
Auf internationaler Ebene setzt sich zunehmend das logMAR (logarithm of the minimum
angle of resolution) -System durch. Veranschaulicht in Abbildung 3 definiert MAR ,,den
kleinsten noch erkennbaren Auflosungswinkel in der Einheit Bogenminute. Dies
bedeutet, dass der Auflésungswinkel umso kleiner ist, je besser die Sehkraft ist (Told et
al. 2013).
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Abbildung 3: MAR in der Einheit Bogenminute

MAR : 1 Bogenminute

-

Quelle: Told R. et al., Early treatment diabetic retinopathy study (ETDRS) visual acuity.
Ophthalmologe. 2013;110(10):960-5.

Testabstand (m)

,Der Vorteil des logMAR-Wertes, also des logarithmierten MAR-Wertes, liegt in den
statistischen Auswertungsmoglichkeiten und der linearen Darstellbarkeit der Visusdaten.
Durch das Logarithmieren entsprechen nun Werte gegen und unter 0 einem guten bzw.

einem sehr guten Sehvermdgen und Werte gegen 1 einem schlechten Sehvermogen*

(Told et al. 2013).

1.2.2 Die Refraktion

Die Refraktion ist definiert als der ,,sphirozylindrische Brechwert, der bei einem
fehlsichtigen Auge dem okularen optischen Apparat fehlt, um einen Punkt im
unendlichen auf der Foveola abzubilden® (Seiler 2000).

Anders als die Bestimmung des Visus, kann die Messung der Refraktion nicht nur
subjektiv, sondern auch objektiv erfolgen. Anhand der ermittelten Abweichungen der
Brechwerte zur Norm kdnnen im Anschluss Korrekturen an der kornealen Krimmung
entweder mit Hilfe von Brillen oder Kontaktlinsen ausgeglichen oder refraktiv-

chirurgisch behoben werden (Seiler 2000).

Die objektive Testung der Refraktion ist unabhéngig von der aktiven Mitarbeit des
Probanden. Thre Ergebnisse konnen bereits als Basis fiir die subjektive
Refraktionsbestimmung herangezogen werden, um die Untersuchungszeit zu optimieren
und den Patienten zu entlasten (Uthoff 2017).

In der Regel wird zur objektiven Bestimmung sphdrischer und zylindrischer
Refraktionsparameter ein Autorefraktometer genutzt. Zu diesem Zweck fixiert der Patient
eine vorgegebene Markierung innerhalb des Untersuchungsgerites. Uber eine Lichtquelle
wird eine Abbildung auf die Netzhaut projiziert, die solange automatisch verandert wird,

bis sie sich scharf auf der Retina darstellt. Die so ermittelten Messwerte miissen
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anschlieBend immer im Zusammenhang mit den subjektiv  bestimmten

Refraktionsergebnissen eingeordnet werden (Grehn 2012).

Die subjektive Fernrefraktionsbestimmung erfolgt analog zur Visustiberpriifung in einem
Abstand von 4 — 6 Metern zu den Sehzeichen. Durch ein systematisches Vorschalten
verschiedener Linsen wird die Verbesserung oder Verschlechterung des Seheindrucks
iberpriift. Die Augen werden einzeln auf sphérische UnregelméBigkeiten sowie
Abweichungen in der Zylinderebene und der Zylinderachse untersucht (Lang and Lang
2015). Unter Zuhilfenahme sphirischer Linsen, die in Form von konvex geformten
Sammellinsen oder konkav geformten Zerstreuungslinsen den Brennpunkt einfallender
Lichtstrahlen verdndern, wird in diesem Zusammenhang das Ausmal} einer Hyperopie

oder Myopie ermittelt (Grehn 2012).

1.2.2.1 Das sphirische Aquivalent

Eine gingige Formel um das AusmaBl von Refraktionsfehlern auszudriicken ist das

sphirische Aquivalent (SA):

Sphirisches Aquivalent (SA) = Sphiire (sph) + % x Zylinder (cyl)
(Holladay et al. 2001) (Eigenstindig modifiziert)

Sie stellt eine Beziehung zwischen hyperoper beziechungsweise myoper Fehlsichtigkeit
mit astigmatischer Fehlsichtigkeit her, in dem die Abweichung der sphérischen
Brechkraft (sph) mit der Hélfte der Abweichung der zylindrischen Brechkraft (cyl)
addiert wird (Schrems and Schrems 2012). Im {ibertragenen Sinne steht das SA somit fiir
,die Stirke des besten sphérischen Glases, mit dem der Kreis der kleinsten Verwirrung
auf die Netzhaut abgebildet (Wesemann 2005) werden kann. Es stellt einen um die
urspriingliche zylindrische Brechkraft und Achse bereinigten Parameter dar (Ledford and
Lens 2018).

Vor der Bestimmung der Refraktion ist zu beachten, dass die Hyperopie durch die
Akkommodation teilweise oder sogar in Ginze ausgeglichen werden kann (Augustin
2007). Eine genaue FEinordnung der Refraktionsparameter bedingt deshalb eine

Unterscheidung zwischen:
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Manifeste Refraktion: ,,Refraktionsbestimmung ohne den Gebrauch von Augentropfen
(welche die Pupille erweitern und die Akkommodation verhindern)* (Kolker and

Anderson 2015) (eigene Ubersetzung).

Zykloplegische Refraktion: , Refraktionsbestimmung mit Gebrauch von Augentropfen,
welche die Pupille erweitern und die Akkommodation verhindern* (Kolker and Anderson

2015) (eigene Ubersetzung).

Entsprechend dieser Messwerte lassen sich das manifeste sphirische Aquivalent (MSA)
und das zykloplegische sphirische Aquivalent (ZSA) berechnen, deren Bedeutung fiir die

refraktive Chirurgie Gegenstand vieler Studien sind.

In einer groB angelegten Untersuchung von Schallhorn et al. aus dem Jahr 2014 geht
hervor, dass sich teilweise erhebliche Unterschiede zwischen MSA und ZSA bei
Hyperopen beobachten lassen. Die Abweichung der Parameter stellte sich bei jiingeren
Patienten am grofiten dar und verringerte sich durchschnittlich alle 10 Jahre in einer
linearen Funktion um 0.175 dpt. Fiir Personen unterhalb des 5. Lebensjahrzehnt bestand
zudem die hochste Wahrscheinlichkeit ein Missverhltnis zwischen MSA und ZSA von
mindestens 1 dpt zu entwickeln (Schallhorn et al. 2014). Deshalb sollte die Untersuchung
hyperoper Refraktionsfehler bei Patienten bis zum 45. Lebensjahr unter Zykloplegie
erfolgen (Kohnen et al. 2014). Hintergrund ist eine Haufung instabiler
Refraktionsergebnisse, die gerade bei jlingeren Patienten mit Weitsichtigkeit durch
Akkommodationsspasmen hervorgerufen werden (Grein et al. 2014).

Frings et al. verweisen 2016 in ihrer Studie darauf, dass préoperativ diagnostizierte
Unterschiede zwischen MSA und ZSA von mehr als 1 dpt mit einer niedrigeren
Vorhersagbarkeit der Korrekturoperation einhergeht und zur Unterkorrektur der
Fehlsichtigkeit fiihren konnen. Wéhrend Frings et al. daraus die Empfehlung ableiten,
dass nur Patienten mit identischen MSA- und ZSA-Werten nach dem MSA korrigiert
werden sollten (Frings et al. 2016), gehen Gil-Cazorla et al. soweit,
Hyperopiekorrekturen ausschlieBlich anhand des ZSA zu behandeln (Gil-Cazorla et al.
2011).

Dariiber hinaus heben Valey et al. 2004 den wesentlichen Stellenwert der praoperativen
Bestimmung des ZSA zur Detektion der latenten Hyperopie hervor (Varley et al. 2004).

Auch Kezirian et al. stellen 2008 die These auf, dass Verdnderungen des postoperativen
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MSA, insbesondere bei jiingeren Patienten, mit der latenten Hyperopie erklirbar seien,
die zu einer gehiuften Unterkorrektur des prioperativ bestimmten ZSA fiihre. Letztlich
konnten sie ihren Standpunkt aber nicht mit signifikant belastbaren Daten untermauern

(Kezirian et al. 2008).

1.2.3 Die Keratometrie

Die Keratometrie bezeichnet die Erfassung der kornealen Kriimmungsradien (Augustin
2007). Eine klassische Untersuchungsmethode zur Bestimmung der Hornhautkurvatur ist
das Keratometer (Seiler 2000). Seit Einflihrung der computergestiitzten Keratoskopie
lasst sich die korneale Topographie und mit ihr der Kriimmungsradius jedes einzelnen
Punktes auf der Kornea anhand farbig abgestufter Karten darstellen. Wihrend
Hornhauttopographen, basierend auf dem Placidido-Prinzip, lediglich die Vorderfldche
der Hornhaut erfassen, geben Topographiesysteme nach dem Scheimpflug-Prinzip auch
iiber die korneale Riickfliche Auskunft. Die Einheit der Keratometrie ist Dioptrie
(Kohnen 2011). Eine normwertige Kurvatur weisen Augen mit Messwerten zwischen 39
dpt und 47 dpt auf. Kriimmungsradien unterhalb dieser Grenze entsprechen einer sehr
flachen, Werte dariiber einer sehr steilen Hornhautkurvatur (Sakimoto et al. 2006). Im
Geschlechtervergleich scheinen Mianner durchschnittlich eine etwas flachere korneale

Kriimmung als Frauen zu haben (AlMahmoud et al. 2011).

Die Bedeutung der Keratometrie fiir die refraktive Chirurgie ist vielfdltig und spielt
beispielsweise in der Lagebestimmung des Astigmatismus im Rahmen eines
korrigierenden Eingriffes eine Rolle.

Priaoperativ eignet sich die Keratometrie auBlerdem zum Ausschluss operativer
Kontraindikationen, zu denen der Keratokonus und die pelluzide marginale Degeneration
gehoren (Kohnen 2011). Ebenso ldsst sich das Risiko spezieller Komplikationen bereits
vor einem Eingriff abschitzen. Albelda-Valles et al. haben in diesem Zusammenhang
herausgefunden, dass fiir Augen mit steileren Hornhautradien (> 46 dpt) eine erhohte
Wahrscheinlichkeit fiir diinnere und irregulére Flaps sowie Epithelabschiirfungen besteht.
Augen mit einer flacheren Kurvatur (< 41 dpt) gehen hingegen mit einem gesteigerten
Risiko fiir Free Caps und inkomplette Flaps einher (Albelda-Valles et al. 2007).
Postoperativ ermdglicht die Keratometrie eine Uberpriifung von UnregelmiBigkeiten der
kornealen Oberflache, die durch inkorrekte Zentrierung der Laserbehandlung unmittelbar

nach der Intervention oder im Rahmen von Komplikationen wie Wundheilungsstérungen
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und dem postoperativ trockenen Auge im Langzeitverlauf auftreten konnen (Kohnen

2011).

Ob und in welchem Umfang keratometrische Werte einen Einfluss auf die visuellen
Ergebnisse nach einem operativen Eingriff haben, wird in der Literatur kontrovers
diskutiert. AIMahmoud et al. konnten bei Weitsichtigen beispielsweise eine signifikante
Wechselwirkung zwischen sphirischem Aquivalent und Keratometrie feststellen
(AlMahmoud et al. 2011). Dies wird auch von Kezirian et al. unterstiitzt, die insbesondere
bei Augen, deren Korrekturspanne grofer als +2,00 dpt lag, postoperative Verdnderungen
der Keratometrie mit Anpassungen der Refraktion in Verbindung bringen konnten. Sie
schlossen aus ihren Ergebnissen, dass verdnderte Kriimmungsradien der Hornhaut
zumindest mitverantwortlich fiir eine erneute Verschlechterung der Refraktion nach
einem korrigierenden Eingriff sind. Die Erkenntnis, dass die Korrelation zwischen
Verdnderungen der Refraktion und der Keratometrie in einer Kontrollgruppe mit mehr
als +4,00 dpt wieder nachlieB, ldsst die Untersuchenden auf weitere Einflussfaktoren
schlieBen, die postoperativ auf die Refraktion einwirken (Kezirian et al. 2008).

Eine Studie von Esquenazi et al. zeigte zudem eine erhohte Rate an unterkorrigierten
Augen, wenn Probanden prioperativ Keratometriewerte groBBer als 45,00 dpt aufwiesen
(Esquenazi and Mendoza 1999). Ahnliches beobachteten Williams et al., die bei
Patienten, deren keratometrische Parameter vor der Operation iiber 44,00 dpt lagen,
postoperativ gehduft eine Verschlechterung des bestkorrigierten Visus und eine geringer
ausgeprigte Patientenzufriedenheit untersuchten. Aufgrund ihrer Ergebnisse mahnen sie
zu einer erhohten Wachsamkeit hinsichtlich der Korrektur der Weitsichtigkeit bei
Patienten mit mittel bis stark ausgeprigter Hyperopie und einer steileren

Hornhautkrimmung (Williams et al. 2008).

Dem gegeniiber steht die Aussage von Cobo-Soriano et al., die keine Unterschiede
zwischen zwei Kontrollgruppen mit postoperativen Keratometriewerten grof3er
beziehungsweise kleiner als 48 dpt in Bezug auf die Effektivitit und die Sicherheit der
Operation ausmachen konnten, solange die angestrebte Korrektur nicht mehr als +4,00
dpt betrug (Cobo-Soriano et al. 2002). Unterstiitzt wird dies durch die Studie von Young
et al., bei der sich die Keratometriewerte, welche praoperativ, unmittelbar postoperativ
und nach einem Monat bestimmt wurden, zu keinem Zeitpunkt mit der Sehschérfe in

Verbindung bringen lieen (Young et al. 2009).
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1.3 Refraktive Operationsverfahren zur Behandlung der Hyperopie

Zur Behandlung der Weitsichtigkeit stehen verschiedene operative Therapieoptionen zur
Verfiigung. Dabei handelt es sich zum einen um extraokulare Verfahren, zu denen neben
der PRK und der LASIK auch die Thermokeratoplastik, die Laser-Thermo-Keratoplastik
(LTK), die Keratophakie, die Epikeratophakie und intrastromale Linsen zdhlen (Sher
2001).

Zu den intraokularen Methoden gehort hingegen das Einbringen von Linsen ins
Augeninnere (IOL). Diese werden entweder unter Erhalt der nativen Linse in die vordere
oder hintere Augenkammer eingebracht, sogenannte Phake Intraokularlinsen, oder durch
einen refraktiven Linsenaustauch (RLA) anstelle der bestehenden Linse implantiert

(Koch and Wang 2018).

Als Standardverfahren in der chirurgischen Therapie der Weitsichtigkeit haben sich die
PRK und insbesondere die LASIK etabliert, die auf einer Modifikation der Hornhaut
mittels Excimerlaser basieren (Bower 2007 (last update Aug 23, 2018)). Sie machen sich
dabei zunutze, dass die Hornhaut dank ihrer gekriimmten Form stdrkstes brechendes
Medium des optischen Apparates ist. Mit einer Brechkraft von circa 43 dpt ist sie
verantwortlich fiir zwei Drittel der lichtbrechenden Funktion des Auges (Uthoff 2017).
Die Dicke der Hornhaut variiert und betrdgt im Zentrum etwa 0,55 mm, wihrend die
Hornhautperipherie circa 0,65 mm misst. Sie setzt sich aus sechs unterschiedlichen
Schichten zusammen (siche Abbildung 4). Relevant fiir die laserchirurgischen Korrektur

von Refraktionsfehlern sind die vorderen Hornhautebenen (Kohnen 2011).

Abbildung 4: Mikroskopischer Aufbau der Hornhaut

Descemet‘sche Membran
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Endothel e
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Quelle: Kohnen, T., Refraktive Chirurgie: Springer, 2011, S. 17
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Die ultraviolette Strahlung des Excimerlasers ermoglicht prézise Abtragung kornealer
Schichten auf intermolekularer Ebene ohne dabei umliegende Strukturen durch
Wirmeentwicklung zu  beschidigen. Die Ausrichtung des Lasers erfolgt
computergesteuert und orientiert sich an der Refraktion sowie der topographischen
Beschaffenheit der Hornhaut (Bower 2007 (last update Aug 23, 2018)). Das Prinzip der
refraktiven Hornhautchirurgie zur Korrektur der Hyperopie basiert auf einer Erhdhung
der kornealen Brechkraft durch eine Erh6hung des Kriimmungsradius. Dieser Effekt wird
durch eine ringférmige Abtragung von Hornhautstroma in der Peripherie bei

gleichzeitiger Aussparung der zentralen Hornhautabschnitte erreicht (Grehn 2012).

Wihrend viele andere Methoden im Vergleich zur LASIK und PRK noch nicht
ausreichend erprobt sind und weder ausreichend Stabilitit noch Vorhersagbarkeit fiir eine
flichendeckende = Anwendung bieten (Sher 2001), kommen intraokulare
Korrekturverfahren wie die Phake Intraokularlinsen speziell bei extrem hoher Hyperopie

(Koch and Wang 2018) oder Kontraindikationen fiir korneale Verfahren zum Einsatz.

1.3.1 PRK und LASIK im Vergleich

Sowohl die photorefraktive Keratektomie als auch die Laser-in-situ-Keratomileusis
gehdoren zu den Excimer-Laser-Korrekturverfahren. Zur Behandlung von
Refraktionsfehlern werden priaoperativ festgelegte Hornhautbereiche computergesteuert
mittels Laserimpulsen abgetragen, um die korneale Kurvatur und damit ihre Brechkraft
zu verdndern. Der wesentliche Unterschied zwischen den zwei Operationsmethoden liegt
insbesondere in der Freilegung der fiir die Laserablation wichtigen Hornhautschichten.
Wihrend bei der PRK eine Entfernung des Hornhautepithels mittels Alkohollosung oder
Excimerlaserablation (Transepitheliale PRK) erfolgt, wird im Rahmen der LASIK mit
Hilfe eines Mikrokeratoms oder eines Lasers die oberste korneale Schicht in Teilen
abgeldst und in Form einer Hornhautlamelle (Flap) umgeklappt. Der Flap wird nach der
Behandlung wieder an seinen Ursprungsort zuriickgeklappt, wo er eigensténdig adhériert.
Nach einer PRK muss der therapierte Augenabschnitt hingegen fiir einige Tage mit einer
Kontaktlinse abgedeckt werden. Unter dieser bildet sich im Anschluss ein neues Epithel

aus (Kohnen et al. 2014).
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Obwohl die LASIK insgesamt den invasiveren Eingriff darstellt und insbesondere die
Priaparation des Flaps risikobehaftet ist, wird sie hdufig aufgrund der milderen
postoperativen Beschwerden und des verkiirzten Heilverlaufes mit schnellerem Erreichen
der refraktiven Stabilitdt bevorzugt (Jaycock et al. 2005). Diese und weitere Starken und
Schwichen der LASIK gegeniiber der PRK sind in Tabelle 4 aufgelistet:

Tabelle 4: Vor- und Nachteile der LASIK gegeniiber der PRK

Vorteile der LASIK Nachteile der LASIK
gegeniiber der PRK gegeniiber der PRK
Weniger postoperative Schmerzen ¢ Hoheres Komplikationsrisiko;
speziell aufgrund von Flap-

Seltener Narbenbildung (Haze) Komplikationen
Schnellere refraktive Stabilitit
Raschere visuelle Rehabilitation

Leichtere Nachbehandlung

® & & o oo o

Geringeres Infektionsrisiko durch
eine verkiirzte postoperative
Einnahmepflicht von Steroiden

Quelle: Kohnen T, Mirshahi A, Cichocki M, Buhren J, Steinkamp GW. Laser in situ keratomileusis for
correction of hyperopia and hyperopic astigmatism using a scanning spot excimer laser. Results of a
prospective clinical study after 1 year. Ophthalmologe. 2003;100(12):1071-8.
Eigenstindig modifiziert

Ob es auch Unterschiede hinsichtlich der Vorhersagbarkeit, der Wirksamkeit, der
Stabilitdit und der Sicherheit, insbesondere in Bezug auf die Korrektur hoher
Weitsichtigkeit, gibt, ist derzeit noch nicht eindeutig geklart (Kohnen et al. 2003, Settas

et al. 2012) und soll unter anderem im Rahmen dieser Dissertation untersucht werden.

1.3.2 Anwendungs- und Grenzbereiche

Die Kommission Refraktive Chirurgie (KRC) hat im Februar 2019 die Anwendungs- und
Grenzbereiche fiir den Einsatz der refraktiven Chirurgie bei Hyperopie in Deutschland
aktualisiert. Als Anwendungsbereich gilt dabei ,,der Bereich, in dem das jeweilige
Verfahren als geeignet anzusehen ist und Nebenwirkungen selten sind*“ (Kohnen et al.
2014). Der Grenzbereich ist hingegen definiert, als ,,der Bereich, in dem das jeweilige
Verfahren noch angewendet werden kann, aber mit zunehmend schlechteren Ergebnissen

und héufigeren Nebenwirkungen® (Kohnen et al. 2014) verbunden ist. Aus diesem Grund
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stellen laserchirurgische Korrekturen innerhalb des Grenzbereiches besonders hohe
Anspriiche an eine umfassende Patientenaufklirung (Kohnen et al. 2014). Die seit
Februar 2019 empfohlenen Anwendungs- und Grenzbereiche fiir den Einsatz der LASIK
und der PRK bei Hyperopie sind in Tabelle 5 aufgefiihrt:

Tabelle 5: Anwendungs- und Grenzbereiche der deutschen KRC fiir die Hyperopiekorrektur

LASIK PRK
Anwendungsbereiche bis +3 dpt nicht definiert
Grenzbereiche bis +4 dpt bis +3 dpt

Stand: Januar 2014

Quelle: BVA KRCdDud. Bewertung und Qualitdtssicherung refraktiv-chirurgischer Eingriffe durch die
DOG und den BVA — KRC-Empfehlungen (Stand Februar 2019) 2019 [Available from:
http://www.aad.to/krc/qualit.pdf.]

Diese Empfehlungen sind in der refraktiven Chirurgie zwar nicht verbindlich, gelten aber
als sinnvolle Orientierungshilfen. Somit sind Korrekturen auflerhalb des
Anwendungsbereiches und sogar auBlerhalb des Grenzbereiches, wie sie in dieser Arbeit
vorgestellt werden, mit einer entsprechenden Aufkldrung zuldssig. Auch andere
internationale Studien haben die Grenzbereiche fiir eine refraktive Laserkorrektur getestet
und halten eine Korrektur der Hyperopie mittels LASIK fiir Grenzbereiche zwischen
+5,00 dpt und +11,50 dpt (Choi and Wilson 2001, Goker et al. 1998, Knorz et al. 1998,
Llovet et al. 2009, Tabbara et al. 2001, Zadok et al. 2003) und den Einsatz der PRK fiir
Bereiche zwischen +3,50 dpt bis +7,50 dpt (Dausch et al. 1993, Nagy et al. 2001, O'Brart
et al. 2000) fiir vertretbar.

1.3.3 Patientenselektion und Kontraindikationen

Eine prioperative Patientenselektion ist vor jedem refraktiv chirurgischen Eingriff zum
Ausschluss etwaiger Kontraindikationen unumgénglich. Als Grundvoraussetzung gilt das
erreichte 18. Lebensjahr und eine stabile Refraktion, die sich innerhalb eines Zeitraums
von 2 Jahren um weniger als 0,5 dpt verdndert haben sollte. Zum Ausschluss weiterer
wichtiger Kontraindikationen ist eine genaue Erhebung des Gesundheitszustandes
bezogen auf das Auge wie auch auf allgemeine Erkrankungen des Patienten erforderlich
(Uthoff 2017). Eine Auflistung bedeutender Ausschlusskriterien fiir die Durchfiihrung
laserchirurgischer Eingriffe ist in Tabelle 6 aufgefiihrt.
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Tabelle 6: Zusammenstellung absoluter und relativer Kontraindikationen fiir refraktiv-chirurgische
Laseroperationen

Kontraindikationen )
Allgemeine
aufgrund von o rer .
Kontraindikationen
Augenerkrankungen
Instabile Refraktion ¢ Alter < 18 Jahre
¢ Keratokonus, ¢ Schwangerschaft/ Stillzeit
Keratoglobus ¢ Psychiatrische
¢ Progressive Hornhaut- Erkrankungen, insb.
Absolute degeneration Depression
Kontraindikationen | ¢ Uveitis
¢ Makulopathien
¢ Schweres trockenes Auge
¢ Zustand nach Herpes-
zoster-Keratitis
¢ Glaukom ¢ Blutgerinnungsstérungen
Keratokonjunctivitis sicca | ¢ Autoimmunerkrankungen
Relative ¢ Stattgehabte Operationen/ | ¢ Allergien
Kontraindikationen Traumata ¢ Diabetes mellitus
¢ Strabismus ¢ Wundheilungsstorungen,
¢ Blepharitis insb. Keloidneigung

Quellen: (Kohnen 2011, Uthoff 2017)
Eigenstindig modifiziert und zusammengestellt

Neben den Erkrankungen, die vor einer laserchirurgischen Korrektur ausgeschlossen
werden miissen, werden auch Anforderungen an die Hornhautanatomie gestellt. So sollte
die korneale Dicke vor einer Lasikoperation mindestens 500 um betragen. Aullerdem
sollte postoperativ eine Reststromadicke von 250 um gewéhrleistet sein (Kohnen and
Steinwender 2017).

Wichtiger Bestandteil des pridoperativen Patientengespriaches ist zudem die
Medikamentenanamnese, da Nebenwirkungen systemisch wirkender Arzneien den
postoperativen Behandlungsverlauf maBigeblich beeinflussen konnen. Die nach einem
refraktiven Eingriff hiufig eintretende Augentrockenheit kann beispielsweise durch die
Anwendung von Isotretinoin verschlimmert werden. Amiodaron kann hingegen zur
Einlagerung von epithelialen Hornhautdepots fiihren, die das Ergebnis der refraktiven

Korrektur verfilschen konnen (Bower 2007 (last update Aug 23, 2018)).
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1.4 Qualitiatskriterien refraktiv-chirurgischer Eingriffe

Es liegen verschiedene Kriterien vor, um die Ergebnisse refraktiver Augenoperationen
hinsichtlich ihrer Qualitdt einheitlich gegeniiberzustellen und vergleichen zu konnen.
Dazu zihlen neben der postoperativ erzielten Sehschirfe auch Sicherheit, Wirksamkeit,
Vorhersagbarkeit und Stabilitét des Eingriffs (Kohnen 2011). Auch die Visusqualitét ist
ein wichtiger Parameter zur Erfolgsbeurteilung nach einem korrigierenden Eingriff

(Kohnen 1999).

1.4.1 Sicherheit

Die Sicherheit wird definiert als ,,Anzahl und Prozentwert der Augen, die [im Rahmen
eines refraktiv chirurgischen Eingriffs] zwei oder mehr [Snellen-] Linien an
bestkorrigiertem Sehvermdgen [in der Ferne (CDVA)] verloren haben* (Koch et al. 1998)
(eigene Ubersetzung). Eine Begutachtung der Sicherheit einer Operationsmethode erfolgt
anhand des Sicherheitsindexes (SI), der sich aus dem Quotienten des mittleren
postoperativen CDVA zum mittleren préoperativen CDVA zusammensetzt (Koch et al.
1998). Besitzt ein Auge nach einem refraktiv-chirurgischen Eingriff eine schlechtere
Sehleistung (postCDVA), beispielsweise durch einen intraoperativ zugefiigten Schaden,
als vor der Operation (prdaCDVA), ist dies Indiz fiir eine mangelhafte Sicherheit eines

Verfahrens.

1.4.2 WirksamKkeit/ Effektivitiat

Die Wirksamkeit oder Effektivitit beschreibt den ,Prozentsatz an Augen, [die
postoperativ] ein unkorrigiertem Sehvermogen (UCVA) von 20/20 und 20/40 [Dezimal
1,0 und 0,5]¢ besitzen (Koch et al. 1998) (eigene Ubersetzung). Mittels des
Effektivititsindexes, der sich aus dem Quotienten aus mittlerem postoperativen UCVA
und pridoperativem CDVA bildet, wird die Wirksamkeit eines chirurgischen Eingriffs
beschrieben (Koch et al. 1998). Fiir eine hohe Wirksamkeit einer Operationsmethode
steht ein Effektivitdtsindex von 1,0 oder besser (Linke and Katz 2016).
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1.4.3 Stabilitit

Die Stabilitidt gibt die ,,Anzahl und die Prozentangaben an Augen [an], die eine
Verinderung im sphirischen Aquivalent der manifesten Refraktion von mehr als 1 dpt
iiber ein zeitliches Intervall von 6 Monaten zeigen (Kohnen 1999).

Die Meinungen, ab welchem postoperativen Zeitpunkt eine refraktive Stabilitdt der
Befundsituation eingetreten ist, werden in der Literatur kontrovers diskutiert. Eine stabile
refraktive Situation nach erfolgter Hyperopiekorrektur mittels PRK wurde zum Beispiel
ab dem dritten Monat (El-Agha et al. 2003), nach sechs Monaten (El-Agha et al. 2000),
nach zwolf Monaten (O'Brart et al. 2005) respektive nach 7,5 Jahren (Wagh et al. 2016)
beschrieben. Fiir die LASIK werden diesbeziiglich beispielsweise Intervalle von einem
Monat (Quito et al. 2013) und sechs Monaten (Kohnen et al. 2003) angegeben. Innerhalb
einer 2005 durchgefiihrten Langzeitstudie von Jaycock und O‘Brart stellte sich bei
einigen Patienten sogar im filinften postoperativen Jahr noch keine Stabilitdt der

Refraktion ein (Jaycock et al. 2005).

1.4.4 Pridiktabilitit / Vorhersagbarkeit

Die Pridiktabilitdt oder auch Vorhersagbarkeit einer refraktiven Operationsmethode wird
durch den Vergleich der praoperativ angestrebten Refraktion gegeniiber der postoperativ
erreichten Refraktion ermittelt. Als Vergleichsparameter der Refraktion dient das

sphirische Aquivalent (SA) (Kohnen 1999).

Eine weitere Moglichkeit zur Einschdtzung der Vorhersagbarkeit besteht in der
postoperativen Einteilung der Augen in Gruppen, die innerhalb von + 0,5 dpt
beziehungsweise + 1 dpt der angestrebten Zielkorrektur liegen (El-Agha et al. 2000). Die
Vorhersagbarkeit einer refraktiv-chirurgischen Therapie gilt als akzeptabel, wenn
moglichst viele Augen postoperativ in einem Intervall von =+ 0,5 dpt der Zielrefraktion
liegen. Gut ist hingegen die Préadiktabilitét einer Behandlungsmethode nur dann, wenn
sich die erreichte Korrektur der therapierten Augen maximal um + 0,25 dpt von der

angestrebten Korrektur unterscheidet (Linke and Katz 2016).

1.4.5 Visusqualitit

Da Korrekturen der Hyperopie in der Regel an einem gesunden Auge durchgefiihrt

werden, ist die postoperative Patientenzufriedenheit von zentraler Bedeutung. Doch
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Mingel der Visusqualitit konnen trotz eines optimalen Ergebnisses hinsichtlich der
Refraktion mit erreichten Sehschérfezielwerten von 6/6 die Zufriedenheit im Anschluss
an einen refraktiv-chirurgischen Eingriff einschranken (Hammond et al. 2004).

Die Visusqualitit wird beispielsweise durch die Untersuchung der Kontrastsensibilitit
(,,contrast sensitivity*, CS), der Blendempfindlichkeit (Kohnen 1999) oder der
Aberrationen hoherer Ordnung (,,higher-order aberrations, HOA) bestimmt (Wen et al.
2017). Eine herabgesetzte Visusqualitidt macht sich hiufig besonders unter skotopischen
oder mesopischen Lichtverhdltnissen bemerkbar und fiihrt bei Betroffenen somit zu einer
Einschrinkung des Nachtsehens beziechungsweise der Nachtfahrtauglichkeit (Fan-Paul et
al. 2002).

1.4.6 Qualititsmanagement der CARE Vision GmbH

Um die Qualitit der Hyperopiekorrektur zu gewehrleisten, wurde eine detaillierte
qualitative und quantitative Auflistung der pri- und erwarteten post-operativen Parameter
innerhalb eines ,,Care Vision Konsensus fiir Indikationen der Refraktiven Chirurgie*
(,,Consensus®) formuliert. Auf diese Weise wird ein standardisiertes Vorgehen fiir die
Auswahl der Patienten, die Einschdtzung von Risikoprofilen und den Umgang mit
Komplikationen in den verschiedenen CARE Vision Zentren ermdglicht. Anwendungs-
und Grenzbereiche fiir die einzelnen refraktiven Korrekturverfahren orientieren sich an
den Empfehlungen der KRC (Katz and Enders 2018). Auch hier erlaubt der Konsensus
eine bestimmte Abweichung (Ex-Consensus), wenn diese begriindet und aufgeklirt

wurde.

Eine gleichbleibend hohe Qualitdt soll durch folgende Mafinahmen gewéhrleistet bleiben:

x  Fortlaufende Uberarbeitung des Konsensus

% Umgehende Bekanntmachung von Komplikationen und medizinischen Méngeln

x  Evidenzbasiertes Vorgehen auf Grundlage von Publikationen und der eigenen
CARE Vision Datenbank

% Einbezug von Anfragen zum Beispiel an den medizinischen Leiter

% Wiederkehrende Unterrichtung der medizinisch Verantwortlichen iiber unsichere
Resultate und uneindeutige Indikationen

(Katz and Enders 2018)
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1.5 Komplikationen refraktiv-chirurgischer Eingriffe

Ein invasiver Eingriff an einem grundsitzlich gesunden Auge ist nur durch die
Gewihrleistung hochster Sicherheitsstandards zu rechtfertigen. Zwar schreiten
Entwicklung und Erfolgsraten von laserchirurgischen Korrekturverfahren zur
Behandlung von Refraktionsfehlern mit zunehmendem Erfahrungsschatz und dank
intensivierter Forschung stetig voran. Dennoch bietet auch eine vermeintlich kleine
operative Intervention ein potentielles Risiko fiir Komplikationen (Melki and Azar 2001).
In diesem Zusammenhang gilt es zu beriicksichtigen, dass die Wahrscheinlichkeit fiir das
Eintreten verschiedenster Komplikationen mit zunehmendem Korrekturausmaf} ansteigt

(Kohnen and Steinwender 2017).

Wihrend einige Komplikationen methodenunabhéngig zu den allgemeinen Gefahren der
Excimerlaserbehandlung gehdren, ist die Eintrittswahrscheinlichkeit anderer Risiken
verfahrensspezifisch. In Tabelle 7 sind einige der allgemeinen sowie der PRK- oder

LASIK-typischen Komplikationen aufgelistet:

Tabelle 7: Einteilung laserchirurgischer Komplikationen nach verfahrensspezifischer
Eintrittswahrscheinlichkeit

Glgg;z fi;i%::ﬁ(bel Hiiufiger bei der PRK | Hiufiger bei der LASIK
¢ Uber- / Unterkorrektur | ¢ Postoperativer ¢ Flap-Komplikationen
¢ Astigmatismus Schmerz ¢ Epitheleinwachsungen
¢ Regression ¢ Verspitete epitheliale ¢ Diffuse lamellar
¢ Glare/Halo/ Heilung Keratitis (“Sands of

Doppelbilder ¢ Infektionen Sahara™)
Trockenes Auge ¢ Narbenbildung /

Reduzierte stromale Haze

Kontrastsensitivitat

Quellen: Bower KS. Laser refractive surgery. Up To Date, Wellesley, MA. 2007 (last update Aug 23,
2018)
Eigenstindig modifiziert

Neben der Komplikationseinteilung nach verfahrenstypischen Risiken ist ebenso eine
Differenzierung anhand des zeitlichen Eintritts moglich. Sinnvoll stellt sich die
Unterteilung in intraoperative, frith- und spétpostoperative Komplikationen dar. ,,Als

sicher kann in der refraktiven Chirurgie ein Verfahren nur dann gelten, wenn auch nach
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einem Ablauf von fiinf, manchmal sogar zehn Jahren [...] Langzeitkomplikationen

ausbleiben® (Seiler 2000).

1.5.1 Intraoperative Komplikationen
1.5.1.1 Intraoperative Flap-Komplikationen

Die LASIK hat sich als eine probate refraktive Operationsmethode etabliert, beinhaltet
als lamelldres Verfahren aber stets das Risiko von Flap-Komplikationen. Die technische
Entwicklung hat bereits dazu beigetragen, das Vorkommen von Schnittkomplikationen
auf Werte zwischen 0,1% und 1% zu reduzieren (Kampmeier et al. 2004, Kohnen 2011).
Die moglichen Ursachen dieser intraoperativen Komplikationen sind vielfdltig. Sie
konnen beispielsweise materiellen Ursprungs sein und auf einem Saugverlust oder der
Fehlfunktion sowie der Unschérfe des Mikrokeratoms beruhen. Pradisponierend sind
aullerdem patienteneigene Risikofaktoren, zu denen ein Verlust des Augeninnendrucks
oder vorbestehende Hornhautverdnderungen gehdren (Alié and Azar 2018). Ebenso wird
durch sehr kleine korneale Durchmesser unter 11 mm, enge Liedéffnungen oder
tiefliegende Augen das Risiko fiir Komplikationen erhdht und auch bei einer sehr steilen
oder sehr flachen Hornhaut (> 50 dpt oder < 38 dpt) sollte auf eine Korrektur mittels
LASIK verzichtet werden (Linke and Katz 2016).

Zwei Studien von Jacobs et al. und Nakano et al. zeigen jedoch, dass sich die
Komplikationsrate bei der Erzeugung des Flaps mittels moderner mechanischer
Keratomen, wie dem Hansatom Mikrokeratom, gegeniiber dlteren Modellen, wie dem
Automated Corneal Shaper, auf 0,16% beziehungsweise 0,63% gegeniiber 6,38%
respektive 1,26% reduzieren lie3 (Jacobs and Taravella 2002, Nakano et al. 2004). Neuste
Verfahren, welche die Hornhautlamelle mit Hilfe eines Femtolasers generieren, zeigen
noch keine Vorteile hinsichtlich der Komplikationsraten, scheinen aber eine bessere
Reproduzierbarkeit der Flap-Dicke aufzuweisen (Kezirian and Stonecipher 2004, Lim et
al. 2006, Talamo et al. 2006).

Eine Studie von Lin et al. beweist, dass die Erfahrung des Operateurs sich entscheidend
auf die intraoperative Flap-Komplikationsrate auswirkt. So unterliefen einem Operateur
bei 6% der ersten 100 Korrekturen, bei 2,3% der anschlieBenden 600 Eingriffe und nur
bei 0,3% der folgenden 100 LASIK-Operationen lamelldre Komplikationen (Lin and
Maloney 1999).
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Der LASIK-Flap sollte immer das korneale Oberflichenepithel, die Bowman’sche
Membran und die oberste Stromaschicht enthalten (Muller et al. 2001). Hornhautlamellen
oberhalb oder durch die Bowman’sche Membran gelten als zu diinn (Melki and Azar
2001) und beinhalten das Risiko fiir die Bildung von Knopfléchern (Bottonhole Flaps)
oder inkompletten Flaps (Mrochen et al. 2006).

Weitere Flap-Komplikationen stellen die komplette Amputation des Flaps (Free-Cap),
die Dezentralisation des Flaps, Epitheldefekte und die irreguldren Flaps dar (Melki and
Azar 2001), die sich durch eine Halbierung, Einkerbung oder Verformung des Flaps
auszeichnen (Lin and Maloney 1999).

Therapeutisch ist im Falle eines Free Caps eine Fixation des Flaps mittels Naht mdglich,
wihrend irreguldre und buttonhole Flaps sogar einen Abbruch der Behandlung und einen

erneuten Korrekturversuch nach 3 respektive 6 Monaten nach sich ziehen (Uthoff 2017).

1.5.2 Friithpostoperative Komplikationen
1.5.2.1 Trockenes Auge

Das trockene Auge ist die hdufigste postoperative Komplikation im Anschluss an eine
LASIK-Behandlung (Cohen and Spierer 2018, Solomon et al. 2002), kann mitunter
jedoch auch im Verlauf einer PRK eintreten (Lee et al. 2000, Ozdamar et al. 1999).
Studien, welche die Wahrscheinlichkeit eines trockenen Auges nach einer LASIK-Op
untersucht haben, zeigten, dass ungefahr 95% der Patienten am ersten postoperativen Tag
und zwischen 50% und 85% beziehungsweise zwischen 20% und 35% nach einer Woche
respektive nach sechs Monaten Symptome des trockenen Auges aufwiesen (De Paiva et
al. 2006, Shoja and Besharati 2007, Yu et al. 2000).

Die Hauptursache scheint eine Beschiddigung sensitiver Nerven der Hornhaut im Rahmen
der Flap-Erzeugung und die damit einhergehende eingeschrinkte Trdnenproduktion
aufgrund der fehlenden Riickkopplung zu sein (Toda 2008).Weiterhin scheinen eine
Zerstorung von muzinbildenen Becherzellen (Shin and Lee 2006), eine verdnderte
Hornhautoberfliche nach Ablation (Solomon et al. 2004) und korneale
Entziindungsprozesse (Avunduk et al. 2003) eine Rolle zu spielen.

Ein erhohtes Risiko fiir die postoperative Entwicklung eines trockenen Auges weisen
Patienten mit vorbestehender Augentrockenheit (Toda et al. 2002), weiblichen
Geschlechts (Albietz et al. 2002), asiatischer Herkunft (Albietz et al. 2005) und der

Langzeitanwendung von Kontaktlinsen (Benitez-del-Castillo et al. 2001) auf. Zudem
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liegen Assoziationen zwischen der Entstehung des trockenen Auges und der Flap-Dicke,
der Ablationstiefe und dem Schweregrad des Sehfehlers vor (De Paiva et al. 2006).
Neben einer hinweisenden Klinik, bestehend aus Fremdkorpergefiihl, Schmerzen,
Lichtscheu und Sehverschlechterung, konnen Testverfahren wie der Schirmer-Test, die
Tranenfilm-Aufrisszeit, die Hornhautanfarbung und die Tranenosmolaritit diagnostisch
wegweisend sein (Cohen and Spierer 2018).

Da die anhaltende Augentrockenheit symptombedingt nicht nur die Lebensqualitit
einschrinkt (Denoyer et al. 2012), sondern auch mit einer hoheren Rate an Regression
des Sehfehlers einhergeht (Albietz et al. 2002), ist diese Komplikation unbedingt
behandlungswiirdig. Mogliche therapeutische Ansétze sind die topische Gabe von
Tréanenersatzfliissigkeit, Cyclosporin 0,05% (Salib et al. 2006) sowie autologem

Eigenserum oder der Verschluss der Trinenwege (Yung et al. 2012).

1.5.2.2 Postoperative Flap-Komplikationen

Die zusitzliche Komponente der Flap-Erzeugung macht die LASIK im Vergleich zu PRK
zu einem anspruchsvolleren Eingriff, der eine lingere Lernkurve seitens des Operateurs
bedingt. Nicht nur intraoperativ, sondern auch postoperativ besteht ein Risiko fiir
Komplikationen, die mit der subtotal abgetrennten Hornhautlamelle in Verbindung
stehen. Zu diesen gehoren unter anderem Epitheleinwachsungen, Flapdislokationen,
Flapfalten und Entziindungsreaktionen im Flap-Interface (Lin and Maloney 1999).

Das Einwachsen des Hornhautoberflichenepithels in den Zwischenraum, der vom Stroma
und der Flapriickseite gebildet wird, zihlt zu den relativ hdaufigen Phdnomenen, welches
vermehrt im ersten postoperativen Monat eintritt (Wang and Maloney 2000).
Histologische Untersuchungen von Hornhduten nach einer korrigierenden LASIK-
Operation fanden in 53% aller Praparate Anhaltspunkte fiir epitheliale Einwachsungen
(Dawson et al. 2005). Die Rate klinisch relevanter und interventionsbediirftiger Vorfille
liegt laut aktuelleren Studien jedoch zwischen 0,17% und 3,9% (Guell et al. 2014,
Mohamed et al. 2011, Schallhorn et al. 2006) und nimmt seit der Einfiihrung des
Femtosekundenlasers tendenziell ab (Kamburoglu and Ertan 2008). Der grofite
Risikofaktor fiir epitheliales Fehlwachstum liegt in der Durchfithrung re-operativer
MaBnahmen (Henry et al. 2012). Weiterhin pradisponierend sind die Korrektur der
Hyperopie (Mohamed et al. 2011), der Einsatz der klassischen mikrokeratombasierten
LASIK (Uthoff 2017), ein hoheres Lebensalter (Chan and Boxer Wachler 2007) und
Epitheldefekte (Jabbur et al. 2004).
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Klinisch konnen Epitheleinwachsungen unter anderem durch Astigmatismus,
eingeschrianktes Nachtsehen, Visuseinschrankungen sowie Keratolyse imponieren und
bedingen in diesen Fillen eine therapeutische Intervention. Diese erfolgt in der Regel
durch ein erneutes Anheben des Flaps und der Abtragung der Epithelzellen vom Stroma
und der Flapriickseite (Wang and Maloney 2000). Mdglich ist auch, den Flap nach der
Interfacereinigung durch Néhte (Guell et al. 2014) oder mittels Fibrinkleber (Anderson
and Hardten 2003) zu fixieren.

1.5.2.3 Diffuse lamellire Keratitis

Die diffuse lamelldre Keratitis (DLK) entspricht einer kornealen Entziindungsreaktion
nicht infektioser Genese, die typischerweise im Flap-Interface nach lamellierenden
refraktiv-chirurgischen Verfahren wie der LASIK auftreten kann (Biihren et al. 2002).
Sie ist eine relativ seltene Komplikation und tritt wenige Tage bis Jahre nach einer
durchgefiihrten LASIK (Morales et al. 2017, Smith and Maloney 1998) mit einer Inzidenz
zwischen 0,40% bis 3,20% auf (Bigham et al. 2005, Lin and Maloney 1999, Stulting et
al. 2004). Die Pathogenese hinter der DLK ist noch nicht eindeutig geklért. Mogliche
Ursachen scheinen sowohl korneale Epitheldefekte (Johnson et al. 2001), verunreinigte
Mikrokeratome (Kaufman et al. 1998) oder Endotoxine von gram-negativen Bakterien zu
sein (Holland et al. 2000). Die Symptome entsprechen den typischen Entziindungszeichen
des Auges in Form von Rotung, Schmerz, Lichtscheu und einem gesteigerten Tranenfluss
(Smith and Maloney 1998). Aufgrund des unter dem Mikroskop sichtbaren wellenartigen
Auftretens von Entziindungszellen wird sie auch ,,Sands-Of-Sahara“ genannt (Steinert et
al. 2000). Anhand der mikroskopischen Befunde erfolgt auch die Einteilung in vier

Schweregrade:

Tabelle 8: Schweregradeinteilung der diffusen lamelliren Keratitis

Grad 1 | ,Inkomplette Infiltration des Flap-Stroma-Interface mit pulverartigen oder
sandartigen Zellschichten [aus Leukozyten]*

Grad 2 | , Komplette Infiltration des Flap-Stroma-Interface*

Grad 3 | Entspricht Grad 2 und ,,zusétzlich Bildung schneeballartiger Zellklumpen*

Grad 4 | Entspricht Grad 3 und ,,zusétzlich Ausdehnung auf Stroma des Flaps
und/oder der Hornhaut mit Einschmelzung[en]*

Quellen: Kohnen T. Refraktive Chirurgie: Springer; 2011. Seite 166
Eigenstindig modifiziert

35



Die Therapie der DLK besteht in der Regel in einer Hochdosistherapie mit
Corticosteroiden in topischer, systemischer oder kombinierter Form. Nur selten ist eine
erneute Operation mit Anhebung des Flaps und einer Spiilung der Kornea notwendig
(Hoffman et al. 2003). Prophylaktisch kdnnen die Steroide auch intrastomal wihrend
einer LASIK-Operation verabreicht werden (Peters et al. 1999).

Die DLK ist aufgrund ihrer Behandlung mit Kortikoiden mit der moglichen Entstehung
eines steroidinduzierten Sekundirglaukoms assoziiert (Kohnen 2011), kann bei
komplizierten Verldufen zu Epitheleinwachsungen fiihren (Lyle and Jin 1999) und das
bestkorrigierte Sehvermogen postoperativ verschlechtern (Johnson et al. 2001). In der
Regel weist sie jedoch eine giinstige Prognose auf, sodass insbesondere bei addquatem
Management nur duflerst selten mit einer Verschlechterung von Sehschirfe und

Zielrefraktion zu rechnen ist (Stulting et al. 2004).

1.5.3 Spitpostoperative Komplikationen
1.5.3.1 Haze

Nahezu jede Anwendung oberflidchlicher Laserablationsverfahren, zu denen die PRK
oder die LASEK gehoren und bei welchen die Bowman‘sche Grenzmembran abgetragen
wird, bedingt eine postoperative stromale Narbenbildung der Hornhaut, die Haze genannt
wird (Kohnen 2011). Wéhrend es im Rahmen der LASIK nur selten und wenn iiberhaupt
in der peripheren Randzone des Flaps zur Narbenbildung kommen kann (Netto et al.
2005), resultiert Haze als Komplikation der PRK aufgrund der weitreichenderen
epithelialen Hornhautverletzung deutlich hdufiger und ausgeprigter (Mohan et al. 2003).
Es wird zwischen einer frithen und einer spdten Form der Narbenbildung unterschieden,
die ein bis drei respektive zwei bis flinf Monate postoperativ symptomatisch werden kann
(Netto et al. 2005).

Die Wahrscheinlichkeit flir die Entstehung von Haze korreliert mit dem Ausmal3 der
Zielrefraktion beziehungsweise der Ablationstiefe (Moller-Pedersen et al. 1998). Zudem
geht eine Hyperopiekorrektur im Vergleich zur Behandlung der Myopie hdufiger mit
einer Narbenbildung einher. Weitere Risikofaktoren sind dariiber hinaus
Vorerkrankungen wie Kollagenosen und das Sicca-Syndrom sowie eine starke Exposition
des Auges mit UV-Licht (Uthoff 2017).

Fantes et al. definierten 6 Stufen von postoperativem Haze. Grad 0 entspricht einer klaren
Hornhaut mit einem unauffilligen Spaltlampenbefund. Grad 0,5 stellt eine mit tangential

einfallendem Spaltlampenlicht noch gerade zu erkennende Triibung dar. Grad I
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bezeichnet eine minimale Verdichtung der Hornhaut, die mit direktem Spaltlampenlicht
zu erkennen ist. Grad II steht fiir die leichte Variante einer Hornhauttriibung, wihrend
Grad III und IV der mittelschweren und schwersten Form von Haze entsprechen, bei
welcher die Iris eingeschrinkt oder nicht mehr erkennbar ist (Fantes et al. 1990).

Der Pathomechanismus hinter der Narbenbildung basiert auf einer komplexen
zytokinvermittelten Kaskade, in welche unter anderem Keratozyten und Myofibroblasten
involviert sind, die durch die Produktion von Kollagenen und extrazelluldarer Matrix die
Entwicklung des Haze bedingen (Netto et al. 2005). Am Anfang dieser Prozesse steht die
Verletzung des kornealen Epithels im Rahmen des refraktiv chirurgischen Eingriffs
(Wilson et al. 2001), die maBgeblich fiir das AusmaBl der kornealen
Transparenzminderung verantwortlich ist (Wilson et al. 2001). Da auch die Regression
ithren Ursprung in Wundheilungsprozessen hat, ist das Eintreten von Haze sehr haufig mit
einem gewissen Korrekturverlust verbunden (Uthoff 2017).

Meist bildet sich die korneale Narbe innerhalb eines Jahres ohne Intervention zuriick und
nur in seltenen Fillen kann eine {iberschieBende Narbenbildung zu einer ausgepriagten
Visusverschlechterung fiihren. Aus diesem Grund wird symptomatischer Haze in der
Regel zunidchst abwartend und gegebenenfalls ergdnzend mit steroidhaltigen
Augentropfen behandelt. Eine operative Korrektur wird frithestens nach sechs bis zwdolf
Monaten empfohlen und kann beispielsweise in Form einer Abtragung des
Narbengewebes mittels phototherapeutischer Keratektomie (PTK) geschehen.
Postoperativ sollten Mitomycin C zur Einschrinkung der Zellproliferation und
Einddmmung einer erneuten Narbenbildung eingesetzt werden. Héufig ist im Anschluss
eine weitere refraktiv chirurgische Korrektur zur Behandlung der mit dem Haze

einhergehenden Regression nétig (Kohnen 2011).

1.5.3.2 latrogene Keratektasie

Im Rahmen der iatrogen hervorgerufenen Keratektasie stellt sich im postoperativen
Verlauf refraktiv-chirurgischer Laserbehandlungen eine zunehmende Vorwélbung der
Hornhaut ein. In der Folge kann es zu einer progressiven Verschlechterung der
Sehleistung in Form einer Myopisierung, eines Astigmatismus und eines Verlustes des
postoperativ unkorrigierten sowie bestkorrigierten Visus kommen (Randleman et al.
2003).

Mit einer Inzidenz zwischen 0,12% und 0,66% nach LASIK-Operationen (Pallikaris et
al. 2001, Rad et al. 2004, Reinstein et al. 2006) und circa 0,03% nach Eingriffen mittels
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PRK (Leccisotti 2007), ist die postoperative Keratektasie eine relativ seltene
Komplikation. Thr hdufigeres Auftreten im postoperativen Verlauf der LASIK im
Vergleich zu dem der PRK (Randleman et al. 2008) wird mit der ausgeprigteren
Eindringtiefe in das posteriore Hornhautstroma und der damit verbundenen Abnahme der
kornealen Stabilitdt begriindet (Dupps and Wilson 2006). Aufgrund des meist langen
Entwicklungszeitraums, der gemittelt bei 15,3 bis 19,2 Monaten liegt, zdhlt die iatrogene
Keratektasie zu den Spitkomplikationen der LASIK (Randleman et al. 2003, Randleman
et al. 2008, Woodward et al. 2008).

Zu den Faktoren, die sich prddisponierend auf die Vorwolbung der Kornea im
postoperativen Verlauf auswirken konnen, gehoren topografische
Hornhautverdnderungen, wie der Forme Fruste Keratokonus und der progressive
Keratokonus, sowie ein niedriges postoperatives Rest-Stroma-Bett (RSB), eine
priaoperative diinne Kornea, ein junges Patientenalter und eine sehr ausgepriagte Myopie
(Randleman et al. 2003, Randleman et al. 2008).

Obwohl besonders die Korrektur myoper Augen mittels LASIK mit der Entstehung einer
ektatischen Hornhaut in Verbindung steht, finden sich in der Literatur auch Beispiele fiir
die iatrogen bedingte Keratektasie nach hyperoper LASIK (Abad et al. 2007, Lyle and
Jin 2003, Randleman et al. 2007). Mogliche Griinde fiir das sporadische Auftreten dieser
Komplikation im Rahmen der Weitsichtigkeitskorrektur sind zum einen das seltene
Vorkommen des hyperopen Keratokonus als mdglichen Risikofaktor und zum anderen
eine ausgepragtere periphere Hornhautdicke, die sich protektiv auswirkt. Weiterhin von
Bedeutung konnte der Umstand sein, dass hohe Hyperopie von vielen Operateuren
gemieden wird und sich somit die stromale Abtragung bei der hyperopen LASIK meist
weniger tief darstellt. AuBerdem konnen sich vom Augeninneren ausgehende Krifte
aufgrund der groBeren Ablationszone auf eine groBere Fliche verteilen als dies bei der
zentral ausgerichteten Kurzsichtigkeitskorrektur der Fall ist (Abad et al. 2007).

In den meisten Féllen kann die iatrogene Keratektasie konservativ mittels Brille oder
aufgrund des haufig begleitend bestehenden irreguldren Astigmatismus mit formstabilen
Kontaktlinsen (RGP (rigid gas permeable) -Kontaktlinsen) behandelt werden (Woodward
et al. 2008). Fiir schwerere Formen dieses Keratokonus dhnlichen Krankheitsbildes
etablieren sich zunehmend minimalinvasive Verfahren, zu denen sowohl die Implantation
intracornealer Ringsegmente (ICRS) zum Ausgleich des Hornhautkriimmungsradius als
auch die Stabilisierung der Kornea mittels kornealem Crosslinking (CXL, corneal

collagen crosslinking) gehoren (Wolle et al. 2016). Die CXL induziert im Rahmen der
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Hornhautbehandlung mit Ribovlafin und Ultraviolett-A-Strahlen (UVA) eine
Kollagenbildung innerhalb der Kornea. Auf diese Weise wird hdufig nicht nur ein
Fortschreiten der Erkrankung verhindert, sondern auch eine Symptomverbesserung durch
eine Riickbildung der ektatisch vorgewolbten Hornhaut erreicht (Wollensak et al. 2003).
Im Zusammenhang mit einer Studie von Aslanides und Mukherjee, welche bei hyperoper
LASIK zusitzlich eine CXL durchgefiihrt haben, zeigen sich Ansitze, dass sich mit dieser
Behandlungskombination nicht nur das Risiko fiir iatrogene Keratektasie, sondern auch
die erhohten Regressionsraten der Weitsichtigkeitskorrektur senken lassen (Aslanides

and Mukherjee 2013).
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1.6 Problemfelder der hohen Weitsichtigkeitskorrektur

Fir die Weitsichtigkeitskorrektur wurde von der deutschen Kommission Refraktive
Chirurgie (KRC) im Jahr 2019 fiir die LASIK ein Anwendungsbereich bis +3,00 dpt
empfohlen. Korrekturen zwischen +3,10 dpt und +4,00 dpt befinden sich innerhalb des
Grenzbereiches und stehen unter dem Verdacht mehr Komplikationen und schlechteren
Resultaten zu erzeugen. Aus diesem Grund bediirfen sie einer umfassenderen
Patientenaufklarung (Kommission Refraktive Chirurgie der DOG und des BVA 2019).
Fir die Hyperopiekorrektur mittels PRK wurde hingegen kein Anwendungsbereich
definiert und eine Behandlungsgrenze bei +3,00 dpt gezogen. Die zurilickhaltende
Empfehlung beruht unteranderem auf der Annahme, dass mit steigender Korrektur das
Auftreten von Haze, Visusverschlechterungen und das vermeintlich hoherer
Regressionsrisiko einhergehen (Kommission Refraktive Chirurgie der DOG und des
BVA 2019). Aufgrund dessen scheuen sich viele Operateure eine refraktiv-chirurgische
Behandlung hoher Hyperopie iiber +3,00 dpt durchzufiihren und greifen fast
ausschlieBlich auf die LASIK als Operationsmethode zuriick.

Mitverantwortlich fiir die problembehaftete Korrektur hoher Hyperopie mittels LASIK
und PRK ist die ausgeprdgte Steilstellung der Hornhaut, die ndtig ist, um eine
Emmetropie zu erreichen (Lee 2014). Dies wiederum kann eine Fiille von
Folgeerscheinungen bedingen.

Zu diesen zdhlt zum Beispiel eine verminderte Stabilitidt der Ergebnisse, welche im
Speziellen auf die Regression zuriickzufithren ist (Frings et al. 2016). Regression
bezeichnet das géinzliche oder teilweise Wiederauftreten des prdoperativ bestehenden
Sehfehlers innerhalb von 3 bis 6 Monaten (Sakimoto et al. 2006). Urséchlich fiir diese
Phinomene sind meist Abflachungstendenzen der chirurgisch steiler gestellten Kornea.
Diese werden unter anderem durch das Auftreten einer epithelialen Hyperplasie in der
operativen Zone durch den Heilungsverlauf bei der PRK und Reorganisationsprozesse
des Flaps bei der LASIK begriindet (Gatinel 2004). Eine weitere mogliche Erklarung
stellt die ,,.Biomechanische Response® -Theorie dar, nach deren Einschitzung die
laserbedingte Zerstorung kornealer strukturgebender Lamellen ein Anschwellen des
peripheren Randbereiches provoziert (Huang et al. 2003). Es gilt mittlerweile als
erwiesen, dass die regressiven Effekte der Wundheilung und der Biomechanik mit dem

Umfang der stromalen Abtragung innerhalb der Kornea steigen (Wen et al. 2017) und im
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Umkehrschluss bei der Korrektur hoherer Myopie, Hyperopie oder Astigmatismus
zunehmen (Dupps and Wilson 2006).

Des Weiteren steigt mit dem Umfang der kornealen Steilstellung auch das Risiko einer
postoperativ dezentrierten optischen Achse (Lee 2014). Dies ist unteranderem auf einen
erhohten Winkel Kappa (Abweichung von visueller Achse und Pupillenachse, aufgrund
der leicht nach temporal verschobenen Fovea centralis) (Basmak et al. 2007, Moshirfar
et al. 2013) und eine, in der Vergangenheit verwendeten, kleineren optischen Zone (Chan
and Boxer Wachler 2006) bei hyperopen Augen zuriickzufithren. Durch eine operativ
induzierte Dezentrierung der optischen Zone konnen Aberrationen hdherer Ordnung
(HOA), insbesondere Koma-Aberrationen, hervorgerufen werden (de Ortueta and Arba-
Mosquera 2017, Kohnen et al. 2005). Diese wiederum fiithren zu einer subjektiven
Beeintrachtigung des Behandlungsergebnisses indem sie unter anderem fiir eine
Minderung des Kontrastsehens (Yamane et al. 2004) verantwortlich sind und
Beschwerden wie Doppelbilder, Starbursts, Glare (Blendung) (Chalita et al. 2003) sowie
Halos (Lichthofe) (Wang et al. 2018) verursachen konnen. HOAs kénnen somit zu einer
postoperativen Beeintrachtigung der visuellen Qualitdt beitragen (Alio et al. 2008).
Kohnen et al. konnte eine signifikante Korrelation zwischen dem Ausmall der
Weitsichtigkeitskorrektur und dem Auftreten von HOAs nachweisen (Kohnen et al.
2005).

Um eine Dezentrierung und die damit verbundenen Komplikationen zu verhindern,
scheint eine Einbeziehung des Winkel Kappas und die Ausrichtung der Ablationszone an
der visuellen Achse sein (Kermani et al. 2009, Park et al. 2012). Dariiber hinaus kann
durch die Verwendung einer moglichst groen Ablationszone eine ausgedehntere
optische Zone von 6,5 mm oder mehr erzeugt werden. Dies fiihrte ebenfalls zu einer
Reduktion von Beschwerden im Rahmen des Dammerungs- und Nachtsehens (Carones

et al. 2003).

Zu dem weiteren Problemfeldern der hohen refraktiv-chirurgischen Hyperopiekorrektur
zihlt die erschwerte Vorhersagbarkeit der Ergebnisse, die sich sowohl in einer Uber- als
auch in einer Unterkorrektur duBern kann. Eine Uberkorrektur kann beispielsweise im
Rahmen der mechanischen Schidigung peripherer Hornhautareale durch die
Laserbehandlung eintreten. Gibt die geschwichte korneale Randzone nach, wdlben sich
zentrale Areale der Hornhaut nach vorne und verstirken so den operativen

Korrektureffekt (Sakimoto et al. 2006).
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Eine Unterkorrektur kann hingegen auch auf einer Dezentrierung der optischen Zone
beruhen (Pande and Hillman 1993) oder durch die postoperativen Regression beglinstigt
werden (Frings et al. 2016). Problematisch fiir die Weitsichtigkeitskorrektur ist
auflerdem, dass die Hyperopie physiologisch zwischen dem 20. und dem 65. Lebensjahr
um circa +0,22 dpt pro Dekade zunimmt (Zapata-Diaz et al. 2018). Dieser Effekt ist
sowohl mit einer Offenlegung der latenten Hypermetropie durch den zunehmenden
Verlust der Akkommodationsfahigkeit, als auch mit einem Kriimmungsverlust und
Brechkraftverdnderungen im Rahmen von Alterungsprozessen der Linse erkldrbar
(Hyams et al. 1977). Hiufig wird diese Weitsichtigkeitszunahme ungefédhr ab dem 45.
Lebensjahr subjektiv, zum Beispiel durch eine Einschrinkung der Lesefdhigkeit,
wahrgenommen und dann als Presbyopie bezeichnet (CAREVision-Aufklarungsbogen
2016). Die Empfindlichkeit fiir eine Presbyopie ist bei hyperoper Seheinschrankung im
Vergleich zu myopen Sehdefiziten erhoht (Lee 2014) und kann mitverantwortlich fiir eine
sukzessiven =~ Verschlechterung  der  Behandlungsergebnisse = nach  einer

Weitsichtigkeitskorrektur sein.
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2 Arbeitshypothese und Fragestellung

Ziel dieser Arbeit ist es, die von der deutschen Kommission fiir Refraktive Chirurgie
(KRC) empfohlenen Grenzbereiche flir die Weitsichtigkeitskorrektur von +3,00 dpt bis
+4,00 dpt fiir die LASIK beziehungsweise * 0 bis +3,00 dpt fiir die PRK zu reevaluieren
(Kommission Refraktive Chirurgie der DOG und des BVA 2019). Rechtfertigen die oben
genannten Problemfelder eine Korrektur hoher Hyperopie oberhalb dieser Empfehlungen
mittels LASIK oder PRK zu unterlassen? Ist die vermutete signifikante Verschlechterung
der Behandlungsresultate und die Steigerung der Komplikationsraten in einer
groBangelegten Untersuchung reproduzierbar? Sind die oben genannten Grenzwerte
angesichts der stetigen technischen Weiterentwicklung und der Etablierung moderner

Therapiestandards vielleicht zu vorsichtig formuliert?

Dafiir wird retrospektiv der postoperative Verlauf von mehr als 1400 Augen in dem
Intervall von mindestens 80 und maximal 370 Tagen nach einer LASIK- respektive PRK-
Korrektur statistisch untersucht. Bei dem Patientenkollektiv wurden mindestens + 3,00
dpt und maximal + 6,00 dpt korrigiert. Anhand ausgewéhlter Qualitdtskriterien wie der
Effektivitit, der Sicherheit und der Pridiktabilitdt soll iiberpriift werden, ob und in
welchem Ausmal eine Verdnderung hinsichtlich des postoperativen Ergebnisses nach
einer Excimerlaserbehandlung mit steigender Hyperopie eintritt und welchen Einfluss die
Operationsmethode auf die Resultate hat. Vor diesem Hintergrund stehen folgende

klinische Fragestellungen im Vordergrund dieser Arbeit:

1.) Hat im Rahmen einer Weitsichtigkeitskorrektur mittels LASIK und PRK das
Ausmal der korrigierten Hyperopie einen Einfluss auf die Effektivitit, die

Sicherheit und die Pradiktabilitdt?
2.) Welchen Einfluss haben die Operationsmethoden (LASIK vs. PRK) auf die

Ergebnisse der Effektivitit, der Sicherheit und der Pradiktabilitét bei steigender

Hyperopiekorrektur?
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3 Material & Methodik

3.1 Studiendesign

Bei der durchgefiihrten Studie handelt sich um eine retrospektive Aufarbeitung
patientenbezogener Daten aus der refraktiven Datenbank der CARE Vision GmbH
Zentrale Hamburg. Der Datensatz des Hamburger CARE Vision Standorts wurde durch
Angaben aus den deutschen CARE Vision Niederlassungen Berlin, Frankfurt am Main,
Freiburg, Hannover, Koln, Miinchen, Niirnberg, Stuttgart und dem 0&sterreichischen
Standort Wien ergénzt. Einzug in diese Untersuchung fanden Patienten, welche sich von
Oktober 2010 bis Juni 2018 einem refraktiv-chirurgischen Eingriff mittels LASIK oder
PRK unterzogen haben und bei welchen eine Korrektur der Hyperopie von mindestens
+3,00 dpt und maximal + 6,00 dpt durchgefiihrt wurde. Fiir die statistische Analyse des
Datenmaterials erfolgte die Ubernahme relevanter Parameter aus einer elektronisch
gefiihrten Patientenkartei in eine Excel-Tabelle. Auf diese Weise wurden

Untersuchungsergebnisse von 984 Patienten beziehungsweise 1437 Augen ausgewertet.

Alle Patienten, die mit dem Ziel einer Weitsichtigkeitskorrektur in einem der deutschen
oder Osterreichischen CARE Vision Zentren behandelt und schlieBlich Teil dieser
retrospektiven Studie wurden, waren vorab umfassend iiber den Ablauf und die Risiken

ihres individuellen refraktiven Eingriffs aufgekldrt worden.

Neben der Aufklirung iiber die mit der Behandlung verbundenen Risiken, wurde das
Einverstdndnis liber die wissenschaftliche Nutzung der Patientendaten eingeholt. Die
schriftliche Einwilligung wurde innerhalb des Aufkldrungsbogens von allen Patienten

durch folgenden Absatz bestétigt:

,,dm Rahmen der Kooperation von CARE Vision mit der Universitit Hamburg-Eppendorf
werden zur Qualitditssicherung bzw. Optimierung und wissenschaftlichen Analyse
Untersuchungsergebnisse und Behandlungsdaten in anonymisierter Form gespeichert
und ausgewertet. [...] Hiertiber wurde ich informiert und ich bin damit einverstanden. *

(CAREVision-Aufkldrungsbogen 2016)

Eine Einwilligung der Ethikkommission zur anonymen Nutzung der Patientendaten liegt

mit Bezug auf das Votum Nummer 2882 vor.
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3.2 Ein- und Ausschlusskriterien

In diese Studie wurden ausschlielich Patienten eingeschlossen, die sich in einem der
deutschen oder Osterreichischen CARE Vision Niederlassungen einem refraktiv-
chirurgischen Hornhauteingriff unterzogen haben. Dariiber hinaus mussten folgende

Aufnahmekriterien erfiillt werden:

X Mindestalter 18 Jahre

x Vorliegen einer stabilen Refraktion fiir mindestens 1 Jahr mit einer maximalen
Schwankungsbreite von 0,50 dpt

x  Prioperative manifeste Hyperopie von mind. +3,00 dpt sphirisches Aquivalent
(SA)

x  Korrigierte Sphire von mindestens 3,00 dpt und maximal 6,00 dpt

x  Zielrefraktion zum Erreichen einer Emmetropie oder Unterkorrektur (Ausschluss
geplanter Uberkorrekturen oder einer Monovision)

x  Postoperativer Verlauf von mindestens 80 Tagen und vor einer moglicherweise
durchgefiihrten Nachbehandlung

x PRK oder LASIK als Operationsmethode

Bei Patienten, die im Rahmen des postoperativen Verlaufs einer Nachkorrektur bedurften,
wurden nur die Daten des ersten refraktiv-chirurgischen Eingriffs verwendet. Nicht
beriicksichtigt wurden zudem Personen, deren Vorgeschichte eins oder mehrere der

folgenden Ausschlusskriterien beinhaltete:

% Vorbestehender Keratokonus oder andere pathologische Hornhauttopographien
% Bestehende infektiose / entziindliche Augenerkrankung, z.B. Varizella-Zoster-
Keratitis, Uveitis oder ophthalmologisch relevante Autoimmunerkrankungen
% Chronische Augenerkrankungen, z.B. Glaukom, Katarakt oder Makulopathien
x  Zu erwartendes Rest-Stroma-Bett (RSB) von weniger als 300 um postoperativ

% Stattgehabter refraktiv-chirurgischer Hornhauteingriff
Entsprechend dieser Ein- und Ausschlusskriterien fand eine Bereinigung der Rohdaten

mit urspriinglich 1453 Augen statt, im Rahmen derer 16 Augen nicht fiir die Auswertung

beriicksichtigt werden konnten.
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3.3 Ablauf der refraktiv-chirurgischen Korrekturmafinahme

Ein standardisierter Ablauf in wesentlichen Eckpunkten der prd-, intra- und
postoperativen Patientenbetreuung ist essenziell fiir die anschlieBende statistische
Auswertung refraktiv-chirurgischer Maflnahmen. Folgend sind die relevanten Schritte,

die alle Patienten im Rahmen ihrer Weitsichtigkeitskorrektur durchliefen, aufgefiihrt.

3.3.1 Praoperative Patientenvorbereitung

Zentraler Ausgangspunkt vor jeder apparativen diagnostischen Untersuchung stellte eine
umfassende Anamnese dar. Auf diese Weise war es moglich, die Erwartungen des
Patienten an den bevorstehenden Eingriff zu erforschen und realistische Ziele zu
besprechen. Im Rahmen der Aufkldrung wurde zudem darauf hingewiesen, dass die
Vorhersagbarkeit der Therapieresultate bei Hyperopiekorrekturen von mehr als 3,00 dpt
herabgesetzt ist und unter Umstdnden Folgeeingriffe notwendig werden. Auch auf eine
mogliche negative Beeinflussung der Ergebnisse durch die Ausbildung einer Presbyopie
mit fortschreitendem Alter wurde hingewiesen (CAREVision-Aufklarungsbogen 2016).
AuBerdem konnte bereits an dieser Stelle ein Risikoprofil anhand relevanter
ophthalmologischer und allgemeinmedizinischer Vorerkrankungen erstellt werden. So
war es moglich die Indikationsstellung zu iiberpriifen und die optimale Wahl der

Therapiemethode zu wihlen.

3.3.1.1 Bemessung der Zielrefraktion

Die Berechnung der Differenz zwischen manifestem und zykloplegischem sphérischem
Aquivalent (= Manifest-cyclo-difference, MCD), war ausschlaggebend fiir die Wahl des
Parameters, der fiir die prdoperativ festgelegte Zielkorrektur herangezogen wurde. Bei
allen Patienten, deren MCD mehr als 1 dpt betrug, wurde das arithmetische Mittel
zwischen MSA und ZSA gebildet und als Korrekturfaktor herangezogen. Unterschieden
sich MSA und ZSA um weniger als 1 dpt, basierte die Zielrefraktion auf dem manifesten
sphirischen Aquivalent. In der Theorie wire eine Korrektur des zykloplegischen
sphirischen Aquivalents mutmaBlich lingerfristig genauer. Da sich die zykloplegische
Refraktion jedoch in der Regel gleich oder sogar grofler als das manifeste sphérische
Aquivalent darstellt, wire das KorrekturausmaB nochmals gestiegen. Aus diesem Grund
wurde auf eine Behandlung des ZSA verzichtet, um die vermuteten Risiken einer noch

hoheren Hyperopiekorrektur zu vermeiden.
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3.3.1.2 Apparative Diagnostik

Neben der Anamnese bildete die apparative Diagnostik die zweite wichtige Sdule in der
préoperativen Patientenvorbereitung. Auf diesem Wege konnten Risikofaktoren, zu
denen ein erhdhter intraokuldrer Druck oder eine verminderte Stoma-Dicke gehoren,
frithzeitig erkannt und operative Kontraindikationen, wie zum Beispiel eine ausgepragte
Ektasie oder eine instabile Refraktion, ausgeschlossen werden. Dariiber hinaus war eine
priazise korneale Hornhautkartierung unabdingbar fiir die Einstellung des

computergesteuerten Laserablationsprofils.

Folgende Untersuchungsbefunde wurden vor und groBtenteils auch nach dem refraktiv-

chirurgischen Eingriff eingeholt:

AusschlieB8lich prioperative Diagnostik
% Hornhautdicke mittels Scheimpflug-Pachymetrie
% Pupillendurchmesser in photopischem und skotopischem Adaptationszustand

mittels Papillometrie

Pri- und postoperative Diagnostik

x  Korrigierte und unkorrigierte Sehschirfe (Visus)

% Manifeste und zykloplegische Refraktion

% Hornhautprofil mittels Hornhauttomographie

% Vordere und hintere Augenabschnitte mittels Biomikroskopie

X Augeninnendruck mittels Tonometrie

3.3.1.3 Vorbereitung auf den refraktiv-chirurgischen Eingriff

Die unmittelbare praoperativ stattfindende Patientenvorbereitung beinhaltete sowohl fiir
die LASIK als auch fiir die PRK identische Handlungsabldufe. Dazu gehorte eine
mindestens dreitdgige Haftlinsenkarenz fiir Kontaktlinsentréger vor der korrigierenden
MafBnahme. Zu den operationsvorbereitenden Schritten zihlte am Tag der Operation das
Abkleben der Wimpern und das Einsetzen des Spekulums. Die Applikation eines
Lokalanésthetikums (Conjuncain EDO, Bausch & Lomb) zur ortlichen Betdubung

erfolgte vor und nach dem Eingriff.
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3.3.2 Prozedere der LASIK

Die Erzeugung des Flaps ist der zentrale Schritt, der die LASIK von der PRK
unterscheidet. Zu diesem Zweck wurde die Hornhaut unter Zuhilfenahme eines
unterdruckerzeugenden Saugrings fixiert. Die Abtrennung der diinnen Hornhautlamelle
erfolgte anschlieBend mittels einer 90 pum kalibrierten Klinge eines mechanischen
Mikrokeratoms (SBK, Moria France). Der Flap war im Anschluss nur noch durch ein
schmales Verbindungscharnier (Hinge) mit der nasalen Kornea verbunden, tiber das er
aufgeklappt und das Hornhautstroma freigelegt wurde. Die folgende pachymetrische
Bestimmung der Flapdicke wurde vor dem Hintergrund durchgefiihrt, dass bei etwaig zu
diinnen Hornhautlamellen (< 70 um) der Mikrokeratomkopf vor dem Einsatz an dem

zweiten Auge zu wechseln war (Katz and Enders 2016).

Die anschliefend durchgefiihrte Ablation der Hornhaut unter konstanter Uberwachung
durch den ,,Eye-Tracker* wird unter Punkt 3.4.4 Hornhautablation und Anwendung des

Excimerlasers beschrieben.

Bevor der Flap nachfolgend wieder an seinen Ursprungsort zuriickgeklappt wurde,
erfolgte eine Benetzung des stromalen Interface mit glukokortikoidhaltiger Losung (Dexa
EDO, Bausch & Lomb). Neben der erneuten Applikation eines Lokalanésthetikums
(Conjuncain EDO, Bausch & Lomb), wurde die Behandlung mit der Anwendung von
antibiotischen Augentropfen (Floxal EDO, Bausch & Lomb; Wirkstoff: Ofloxacin) im
Rahmen der Infektionsprophylaxe abgeschlossen (Katz and Enders 2016).

3.3.3 Prozedere der PRK

Der Ablauf der PRK begann mit der Entfernung des Hornhautepithels. Zu diesem Zweck
wurde ein Schwidmmchen mit 20%iger Alkoholldsung getrdnkt und fiir 30 Sekunden auf
die Kornea des Patienten platziert. Im Anschluss konnte das Oberfldchenepithel mithilfe
eines Epithelscrapers entfernt und mit dem refraktiv-chirurgischen Eingriff unter
permanentem Einsatz des Eye-Tracking-Systems begonnen werden (Katz and Enders

2016).

Im Rahmen der Haze-Prophylaxe erfolgte nach der Laserablation die Auflage eines mit

0,02%iger Mitomycin C-Losung getrinkten Schwidmmchens auf das offenliegende
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Hornhautstroma. Fiir die Hyperopiekorrektur wurde eine Verweildauer von 45 Sekunden
festgelegt bevor das Schwidmmchen entfernt und die Kornea trocken getupft wurde (Katz

and Enders 2016).

Die PRK wurde durch die Auflage einer Kontaktlinse zum Schutz des freiliegenden
Hornhautstromas beendet. Diese verblieb fiir drei bis vier Tage auf dem Auge bis es zu
einer Reepithelialisierung gekommen war. AbschlieBend wurde, wie schon bei der
LASIK beschrieben, auch an dieser Stelle Cunjucain- sowie Floxal-Tropfen in das Auge

appliziert (Katz and Enders 2016).

3.3.4 Hornhautablation und Anwendung des Excimerlasers

Die Ablation der Hornhaut erfolgte mit Hilfe von Excimerlasern. Dabei handelt es sich
um einen Gaslaser, der durch die Anregung eines Gasgemisches aus Argon und Fluorid
Ultraviolett-Strahlung mit einer Wellenlinge von 193 nm erzeugt. Géingige in der
Medizin eingesetzte Modelle emittieren pulsartig 100 bis 500 Strahlen pro Sekunde. Die
prizise Abtragung sehr diinner kornealer Schichten basiert auf einer Kombination aus
photothermischen (lokale Hitzeeinwirkung) und photochemischen (Aufspaltung
molekularer Briicken) Effekten. Die Wirkung des Lasers beschrinkt sich auf die
Ablationszone. Es entsteht keine signifikante Erwdrmung des umliegenden Gewebes

(Augustin 2007).

Die Korrektur, der in dieser Studie behandelten Augen, erfolgte mit dem Allegretto
Wave®- und dem Allegretto Wave® Eye-Q - Excimerlasern der Firma WaveLight®
(Erlangen, Deutschland). Diese gehoren zu den Flying-Spot-Lasern, die mit sehr kleinen
Strahlendurchmessern (0,95 mm) (Kanellopoulos et al. 2006) und einer hohen
Impulsfrequenz von 200 Hertz (Hz; Strahlen/Sekunde) respektive 400 Hz (Katz et al.
2014) arbeiten. Die Gerite verfiigten {iber ein Eyetrackingsystem (250 Hz), welches den

Laser auch bei Bewegungen des Auges jederzeit zentriert (Katz et al. 2014).

Bei der laserchirurgischen Korrektur der Hyperopie kénnen HOAs in Form von
negativem sekundiren Astigmatismus sowie negativer sphdrischer Aberration auftreten
(Kohnen et al. 2005). Um dieses Risiko zu reduzieren, wurden im Rahmen der Eingriffe

wellenfrontoptimierte Ablationsprofile eingesetzt. Auf diese Weise sollte gewdahrleistet
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werden, dass der physiologische Aufbau der Kornea auch postoperativ erhalten bleibt

(Mrochen et al. 2006).
3.3.5 Postoperative Patientennachsorge

Eine erste Kontrolle der behandelten Augen erfolgte unmittelbar nach dem refraktiv-
chirurgischen Eingriff. Wihrend mittels PRK versorgte Patienten erst zu dem Zeitpunkt
der Kontaktlinsenentnahme nach drei bis vier Tagen erneut visitiert wurden, schloss sich
nach stattgehabter LASIK die zweite Untersuchung bereits am ersten postoperativen Tag
an. Alle weiteren Nachsorgetermine waren einheitlich fiir den ersten, dritten und zwolften

postoperativen Monat datiert.

3.3.5.1 Patientenversorgung nach LASIK

Die standardisierte Applikation medikamentdser Augentropfen nach erfolgreich
durchgefiihrter LASIK bestanden aus der viermal tiglichen Anwendung von Ofloxacin
und Dexamethason innerhalb der ersten Woche. Wéhrend das Antibiotikum nach einer
Woche abgesetzt wurde, waren die Patienten angehalten die Behandlung des
Glukokortikoids zweimal téglich fiir weitere zwei Wochen fortzusetzen. Die Verwendung
von Trénenersatzfliissigkeit gegen trockene Augen in Form von Hyaloronsdure (Hylo-
Lasop, Ursapharm Arzneimittel GmbH) sollte je nach Bedarf fiir ein bis drei Monate

erfolgen.

3.3.5.2 Patientenversorgung nach der PRK

Die PRK ist im Vergleich zur LASIK in den ersten postoperativen Tagen mit einer
héufigeren und intensiveren Schmerzentwicklung verbunden (Ambrosio and Wilson
2003). Darum sah die medikamentdse Weiterbehandlung nach erfolgter PRK-Operation
bis zur Entfernung der Kontaktlinse, neben der viermal tdglichen Anwendung von
Ofloxacin, auch den gleichzeitigen Einsatz von Diclofenac-Augentropfen (Difen-Stulln
UD, Pharma Stulln GmbH) vor. Im Anschluss wurde die medikamentdse Behandlung mit
Dexamethason-Augentropfen fortgesetzt. Zunéchst erfolgte die Applikation viermal
taglich im ersten Monat, bevor sie schlielich langsam bis hin zu einmal téglich im dritten
Monat ausgeschlichen wurde. Auch hier war bei Bedarf der ein- bis dreimonatiger Einsatz

von Trénenersatzfliissigkeit auf Hyaloronsdurebasis vorgesehen.
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3.4 Datenbearbeitung und statistische Auswertung

34.1

Untersuchte Parameter

Fiir die Analyse dieser Studie wurden folgende Parameter im Rahmen der praoperativen

Diagnostik, intraoperativ oder innerhalb eines postoperativen Nachsorgeintervalls von

mindestens 80 Tagen nach dem refraktiv-chirurgischen Eingriff erfasst:

3.4.1.1 Prioperativ erhobene Daten

X

X

X

Alter
Geschlecht
Manifeste Refraktion

o Sphire (dpt)

o Zylinder (dpt)

o Manifestes sphirisches Aquivalent (MSA) (dpt)
Mittlere Keratometrie (praOP mean km) (dpt)
Bestkorrigierter Fernvisus (priOP CDVA)
Hornhautdicke (um)

3.4.1.2 Intraoperativ erhobene Daten

Refraktiv-chirurgische Korrekturmethode (LASIK oder PRK)
Korrigierte Sphére (dpt)

Korrigierter Zylinder (dpt)

Korrigiertes Manifestes sphirisches Aquivalent (MSA) (dpt)

Intraoperative Komplikationen

3.4.1.3 Postoperativ erhobene Daten (~3. bis 12. postoperativer Monat)

X

Manifeste Refraktion

o Sphire (dpt)

o Zylinder (dpt)

o Manifestes sphirisches Aquivalent (MSA) (dpt)
Mittlere Keratometrie (postOP mean km) (dpt)
Bestkorrigierter Fernvisus (postOP CDVA) (dpt)
Unkorrigierter Fernvisus (postOP UDVA) (dpt)

Postoperative Komplikationen
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Mit den erhobenen Daten wurde der Sicherheitsindex (SI) und der Effektivitéitsindex (EI)
jeweils flir die LASIK und die PRK berechnet. Innerhalb der statistischen Analyse
erfolgte im Anschluss die Uberpriifung auf Korrelationen von SI und EI zu anderen

erhobenen Parametern zu denen zum Beispiel die korrigierte Sphére gehoren.

3.4.2 Berechnung des Sicherheitsindexes

Die Sicherheit der refraktiv-chirurgischen Operationsmethode wurde anhand des
Sicherheitsindexes (SI) bewertet. Eine Berechnung des SI fiir LASIK und PRK erfolgte
indem der postoperativ ermittelte bestkorrigierte Fernvisus (postOP CDVA) in das
Verhédltnis zum prdoperativ bestimmten bestkorrigierten Fernvisus (prdOP CDVA)

gebracht wurde:

Postoperativ bestkorrigierter Fernvisus (postOP CDVA)

Sicherheitsindex (SI) =
(5D Prioperativ bestkorrigierter Fernvisus (priOP CDVA)

3.4.3 Berechnung des Effektivititsindexes

Anhand des Effektivititsindexes (EI) wurde die Wirksamkeit der durchgefiihrten
refraktiv-chirurgischen Korrekturmethode bestimmt. Der EI setzt sich zusammen aus
dem Verhéltnis von unkorrigiertem Fernvisus nach einem Eingriff (postOP UDVA) und

dem prioperativ bestimmten bestkorrigiertem Fernvisus (praiOP CDVA).

Postoperativ unkorrigierter Fernvisus (postOP UDVA)

Effektivitiatsindex (EI) =
¢ (ED) Prioperativ bestkorrigierter Fernvisus (priOP CDVA)

3.4.4 Bestimmung der Pridiktabilitit von LASIK und PRK

Zur statistischen Gegentiberstellung der Vorhersagbarkeit von LASIK und PRK bei der
Behandlung hoher Hyperopie wurde die préoperativ festgelegte Zielkorrektur des
sphirischen Aquivalentes (SA) und der Sphire (sph) mit der tatséichlichen postoperativ
realisierten Refraktionskorrektur von SA und sph verglichen. Die Formel der

Vorhersagbarkeit stellt sich demnach wie folgt auf:

Pradiktabilitit = ,,Zielkorrektur (dpt)* versus ,,Realisierte Korrektur (dpt)*
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Wihrend die angestrebte Zielkorrektur préoperativ festgelegt war, konnte das realisierte
Sphirische Aquivalent (,,Realisierte Korrektur) in dieser Studie mithilfe des prioperativ
und postoperativ ermittelten Manifesten sphirischen Aquivalentes (MSA) wie folgt

berechnet werden:

»Realisierte Korrektur® = PriOP MSA (dpt) — PostOP MSA (dpt)

Der Toleranzbereich fiir eine akzeptable Vorhersagbarkeit ist in dieser Studie mit einer
maximalen Abweichung von * 0,5 dpt der ,Realisierten Korrektur” des sphérischen
Aquivalentes von der angestrebten Korrektur des SA definiert. Als {iberkorrigiert gelten
alle Augen, deren anvisierte Zielrefraktion um mehr als 0,5 dpt {liberschritten wurde.
Hingegen werden Augen, deren angestrebtes Korrekturziel um mehr als 0,5 dpt

unterschritten wurde, als unterkorrigiert gewertet.

3.4.5 Statistische Analyse

Die Datenanalyse und das Erstellen der Grafiken wurde mit dem Statistik-Programm ,,R
Core Team* (Vienna, Austria: R Foundation for Statistical Computing, 2019)
durchgefiihrt.

Die untersuchte Studienpopulation wurde anhand der durchgefiihrten refraktiv-
chirurgischen Operationsmethode in eine LASIK- und eine PRK-Gruppe unterteilt.
Innerhalb dieser zwei Gruppierungen wurden die prédoperativen und postoperativen

Refraktionsdaten anhand folgender statistischer Parameter verglichen:

x  Maximal-/Minimalwert (Range)

X Mittelwert mit Standardabweichung (SD = standard deviation)
X Median

x Konfidenzintervall (CI; mit einem Konfidenzniveau = 95 %)

x  p-Wert

Teilweise erfolgte dariiber hinaus eine weitere Aufgliederung der mittels LASIK und
PRK behandelten Augen in sechs Untergruppen, die sich anhand der therapierten Sphére

orientierte. Diese Gruppen umfassten jeweils ein Intervall von 0,5 dpt, beginnend mit
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allen Augen, die mindestens um 3,0 dpt und maximal 3,5 dpt korrigiert wurden, und
endend mit den Augen, die eine Korrektur von mehr als 5,5 dpt und maximal 6,0 dpt

erfahren haben.

3.4.5.1 Tests zur Bestimmung der statistischen Signifikanz

Um die erhobenen Refraktionsdaten innerhalb der gebildeten Gruppierungen zu
vergleichen wurden die statistischen Parameter auf etwaige bestehende statistisch
signifikante Unterschiede gepriift. In dieser Studie wurde ein Signifikanzniveau und
damit die maximale Irrtumswahrscheinlichkeit von 5% definiert. Liegt der p-Wert unter
dem Signifikanzniveau von 5%, beziehungsweise ergibt sich ein p-Wert (max. 1, min. 0)
von p < 0,05, kann von einem statistisch signifikanten Unterschied zwischen zwei
Parametern und damit von einem Ausschluss der Nullhypothese ausgegangen werden.
Die Nullhypothese besagt, dass zwischen zwei Variablen kein Zusammenhang

beziehungsweise kein Unterschied besteht.

Fiir die Bestimmung des p-Wertes wurden folgende statistische Tests durchgefiihrt:

t-Test fiir unabhingige Stichproben (Independent t-Test)

Der t-Test fiir unabhédngige Stichproben wird verwendet um Mittelwerte von zwei
ungebundenen Testgruppen miteinander zu vergleichen. Da er sich besonders dazu eignet
Stichproben unterschiedlicher GroBe zu untersuchen, wurde der Independent t-Test
angewendet, um die mittlere Keratometrie und das durchschnittliche Alter der mittels

LASIK und PRK behandelten Augen zu vergleichen.

Mann-Whitney-U-Test

Auch der Mann-Whitney-U-Test ermdglicht die Untersuchung zweier unabhéngiger
Parameter. Er wird immer dann angewendet, wenn die Bedingungen des Independent t-
Tests nicht erfiillt wurden, zum Beispiel keine anndhernde Normalverteilung vorlag. In
dieser Studie traf dies auf die Vergleiche der Mittelwerte der prioperativen,
postoperativen und therapierten Sphire sowie des Zylinders und des sphirischen
Aquivalentes zu. Ebenso wurden mit Hilfe dieses Verfahrens die Nachsorgezeit, UDVA,
CDVA sowie der Effektivitéts- und Sicherheitsindex untersucht. Die ermittelten p-Werte
wurden zur Minimierung irrtiimlich signifikanter Effekte teilweise durch die Bonferroni-

Korrektur angepasst.
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3.4.5.2 Koeffizienten zur Beschreibung der Korrelation und Regression

Welchen Einfluss das Ausmal der korrigierten Sphire auf den Sicherheitsindex und den
Effektivititsindex im Zusammenhang mit der Weitsichtigkeitskorrektur hat, wird
innerhalb einer Regressionsanalyse {iberpriift. In einem Streudiagramm wird die
Einflussvariable X (,,Korrigierte Sphdre®) der Zielvariabel Y (Sicherheits- oder
Effektivitatsindex) gegeniiber gestellt. Mit Hilfe einer Regressionsgeraden kann der
lineare Zusammenhang graphisch dargestellt werden. Sie wird mit der Formel Y = o + 3
* X beschrieben. Die Variable a stellt dabei den Schnittpunkt der Geraden mit der Y-
Achse dar, wdhrend die Variable B der Steigung der Geraden entspricht. Die
Regressionsgerade wird in dieser statistischen Analyse nach der ,,ordinary least squares-
Methode (OLS-Methode, Kleinste Quadrate-Methode) berechnet. Um groB3en
Abweichungen ein hoheres Gewicht zu geben, werden die Spannen zwischen den
Punkten und der Regressionsgerade quadriert. Eine ideale Regressionsgerade verlduft so
durch die Punktwolke eines Streudiagramms, dass die Summe der quadrierten Absténde

zwischen den Punkten und der Geraden moglichst gering ist.

Pearson-Korrelation (Korrelationskoeffizient; r)

Korrelationen werden zum Beispiel mit Hilfe des Pearson-Korrelation-Koeffizienten
angegeben. Der Korrelationskoeffizient r kann Werte zwischen 1 und -1 annehmen. Die
Starke des linearen Zusammenhangs wird gemdl den folgenden Konventionen
eingeschitzt: = 0,1 als schwache, £ 0,3 als moderate und + 0,5 als starke Korrelation

(Cohen 1988).

Determinationskoeffizient r> und Root Mean Square Error

Zur Bestimmung der Giite der Vorhersage wird der Determinationskoeffizient r?
herangezogen. Je mehr sich dieser dem Wert 1 néhert, desto geringer ist die Streuung um
die Regressionsgerade und desto genauer ist die Vorhersagekraft. Ergénzend wird der
Root Mean Square Error (RMSE; Wurzel aus mittlerer quadratischer Abweichung) als
GilitemaB3 der Regression angegeben. Wihrend r? ein QualititsmaB fur die
Charakterisierung des linearen Zusammenhangs darstellt, quantifiziert der RMSE die
Streuung der Daten um die Regressionsgerade. Im Gegensatz zu 12 spricht ein moglichst

kleiner RMSE fiir eine gute Anpassung der Daten an die Regressionsfunktion.
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4 Ergebnisse

4.1 Zusammensetzung und Charakteristik des Patientenkollektivs

Im Anschluss an die Bereinigung der Datenbank wurden 984 Patienten und insgesamt
1437 Augen, die aufgrund ihrer ausgeprigten Weitsichtigkeit mittels LASIK oder PRK

behandelt wurden, in die abschlieBende Analyse inkludiert.

4.1.1 Demographische Daten

Aus der Studienpopulation waren 523 (53,2%) Probanden weiblich und 461 (46,8%)
minnlich. Das mittlere Alter dieser Kohorte entsprach 40,90 + 11,33 Jahren. Das
Patientenkollektiv wurde entsprechend der angewendeten Behandlungsmethode in zwei
Gruppen unterteilt. Die demographische Verteilung innerhalb der Augen, die entweder

mittels LASIK oder mittels PRK behandelt wurden, ist in Tabelle 9 dargestellt.

Tabelle 9: Demografische Daten des Patientenkollektivs

LASIK PRK Insgesamt
Augen N (%) 1337 (93,0) 100 (7,0) 1437
Patienten N (%) 913 (92,8) 71(7,2) 984
Frauen (%) 488 (53,5) 35(49,3) 523 (53,2)
Geschlecht
Mainner (%) 425 (46,5) 36 (50,7) 461 (46,8)
Alter (J.)* | Mittelwert (SD) | 41,15 (£11,35) | 37,68 (£10,55) | 40,90 (£ 11,33)

*p=0,013 (Independent t-test)

Insgesamt wurden 1337 Augen der Studienpopulation mittels LASIK therapiert. Dies
entspricht einem Anteil von 93,0% aller Korrekturen. Von den 913 Personen, die sich an
einem oder beiden Augen einer LASIK unterzogen haben, waren 488 (53,5%) Frauen und
425 (46,5%) Ménner. Das mittlere Alter dieser Gruppe betrug 41,15 £11,35 Jahre.

Bei 100 Augen (7,0%) erfolgte die Behandlung der Weitsichtigkeit in Form einer PRK.
Die insgesamt 71 Patienten dieses Kollektivs unterteilten sich in 35 (49,3%) weibliche
und 36 (50,7%) ménnliche Probanden. Das Durchschnittsalter lag mit 37,68 + 10,55
Jahren signifikant unterhalb des Alters der LASIK-Vergleichsgruppe (p = 0,013).
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4.1.2 Refraktive Daten vor und nach der Korrektur

Die nachfolgende Ubersicht (Tabelle 10) gibt einen Uberblick iiber die in dieser Studie
erhobenen Daten und Ergebnisse. Neben den prid- wie auch die postoperativ erhobenen
Refraktionsdaten sind an dieser Stelle die intraoperativ korrigierte Refraktion dargestellt.
Entsprechend der angewendeten Behandlungsmethode erfolgte eine Aufschliisslung des

Datensatzes in eine LASIK- und eine PRK Kohorte.
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Tabelle 10: Prdi- und postoperative Refraktionsdaten sowie intraoperativ korrigierte Refraktion

LASIK PRK
N Range Mean Median N Range Mean Median P-Value
Preoperative
Sphere (D) 1337 3/9 4.09 (£0.8) 4 (3.5/4.5) 100 3/6 4.17 (£0.72) 4 (3.5/4.75) 0.1497
Cylinder (D) 1337 -6/0 -0.95 (£0.94) -0.75 (-1.25/-0.25) 100 -5.25/0 -1.25 (£1.18) -0.75 (-2/-0.25) 0.081%
Spherical Equivalent (D) 1337 3/8.5 3.62 (£0.63) 3.5 (3.12/3.88) 100 3/5.12 3.54 (£0.48) 3.5 (3.12/3.75) 0.6137
Mean K (D) 1337  38.9/47.5 42.98 (£1.36) 42.95 (42/43.9) 100  39.45/46.1 42.85 (£1.3) 42.8 (42.1/43.6) 0.312"
UDVA 1291 0.01/2 0.35 (£0.27) 0.26 (0.13/0.5) 96 0.04/1.25 0.44 (£0.29) 0.37 (0.2/0.6) <0.001%
CDVA 1337 0.05/1.6 0.97 (£0.21) 1(0.9/1.1) 100  0.32/1.25 0.94 (£0.21) 0.97 (0.86/1.1) 0.0367
Pachymetry 1286 471/661 556.31 (£32.31) 555 (533/579) 92 350/627 533.3 (£48.06) 535.5 (494/569) <0.001%
Treatment
Sphere (D) 1337 3/6 4 (£0.59) 4 (3.5/4.25) 100 3/6 3.99 (£0.54) 4 (3.75/4) 0.9507
Cylinder (D) 1337 -5.5/0 -0.91 (£0.9) -0.75 (-1.25/-0.25) 100 -5.25/0 -1.22 (£1.15) -0.75 (-2/-0.44) 0.028F
Spherical Equivalent 1337 1.75/6 3.55 (£0.53) 3.5 (3.25/3.75) 100  1.38/4.62 3.38 (£0.57) 3.38 (3/3.75) 0.0307
80-370 days postoperative
Follow-Up time (months) 1337  2.6/12.17 5.91 (£3.08) 4.66 (3.23/8.33) 100 2.71/12.06 6.14 (£2.97) 5.2 (3.58/8.42) 0.311F
Sphere (D) 1287 -1.25/5.75 0.81 (£0.84) 0.75 (0.25/1.25) 98 -1/3.75 0.51 (£0.77) 0.5 (0/0.75) <0.001%
Cylinder (D) 1287  -4.25/0.75 -0.56 (£0.49) -0.5 (-0.75/-0.25) 98 -3.25/0 -0.56 (£0.55) -0.5 (-0.75/-0.25) 0.475%
Spherical Equivalent (D) 1287 -1.62/5 0.53 (£0.77) 0.38 (0/0.88) 98  -2.38/3.25 0.23 (£0.74) 0.25 (0/0.59) <0.001f
Mean K (D) 1207  36.2/50.75 45.59 (£1.59) 45.6 (44.6/46.7) 94 41.2/50 45.59 (£1.65)  45.52 (44.6/46.5) 0.764%
UDVA 1337  0.05/1.32 0.86 (£0.22) 0.9 (0.74/1) 100 0.3/1.25 0.84 (£0.2) 0.84 (0.72/0.96) 0.0441
CDVA 1185 0.1/1.32 0.94 (£0.19) 0.98 (0.88/1.05) 89 0.4/1.25 0.89 (£0.17) 0.94 (0.82/1) 0.0057
Efficacy Index 1337 0.1/4.5 0.9 (£0.21) 0.9 (0.8/1) 100 0.47/1.3 0.91 (£0.16) 0.92 (0.8/1) 0.5521
Safety Index 1185 0.45/4.5 0.98 (£0.18) 0.98 (0.89/1.05) 89 0.74/1.32 0.96 (£0.12) 0.96 (0.88/1.03) 0.582f

* Independent T-Test.
t Mann-Whitney Test.
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4.1.2.1 Prdoperative Ausgangssituation

Die durchschnittlich ermittelte préoperative Sphire innerhalb der mittels LASIK
korrigierten Studienpopulation lag bei 4,09 + 0,80 dpt. Entsprechend der
Einschlusskriterien entsprach die minimal gemessene Sphére 3,00 dpt, wéhrend als
Maximalwert 9,00 dpt erhoben wurde. Dass auch Patienten mit einer derart ausgepriagten
Hyperopie in dieser Studie beriicksichtigt wurden, trotz einer definierten Obergrenze der
korrigierten Sphére von maximal 6,00 dpt, ist in einer geplanten Unterkorrektur dieser
Studienprobanden begriindet. Innerhalb der LASIK-Gruppe betrug das Sphérische
Aquivalent (SA) im Durchschnitt 3,62 + 0,63 dpt (Range, 3,00 bis 8,50 dpt) und die
mittlere Keratometrie 42,98 + 1,36. Auch Augen mit einer bereits praoperativ sehr steilen
Hornhaut (Maximalwert 47,50 dpt) wurden im Rahmen des refraktiv-chirurgischen
Eingriffs weiter aufgesteilt.

Die Studienprobanden, die mittels PRK behandelt wurden, wiesen im Mittel eine Sphére
von 4,17 + 0,72 (Range, 3,00 bis 6,00 dpt) und ein SA von 3,54 + 0,48 (Range, 3,00 bis
5,12) auf. Ein signifikanter Unterschied zwischen den Probanden, die sich im Verlauf
einer LASIK oder einer PRK unterzogen, zeigte sich hinsichtlich dieser Parameter nicht
(p = 0,149 bzw. p = 0,613). Gleiches galt auch fiir die durchschnittlich bestimmte
priaoperative Keratometrie, die innerhalb der PRK-Gruppe bei 42,85 + 1,30 dpt lag (p =
0,312).

Unter dem Unterpunkt ,,Pachymetry* wurde die praoperative Hornhautdicke der LASIK-
und der PRK-Kohorte miteinander verglichen. Hier war die mittlere Hornhautdicke der
im Verlauf mittels LASIK behandelten Studienpopulation (556,31 pum + 32,31)
signifikant dicker, als die durchschnittliche Hornhautdicke der PRK-Patienten (533,3 um
+48,06) (p <0,001). Dies ist unter anderem mit der erschwerten Flap-Anlage im Rahmen
der LASIK bei sehr diinnen Hornhduten zuriickzufithren. Aus diesem Grund wurde in

diesen Féllen auf eine Behandlung mittels PRK zuriickgegriffen.

Der unkorrigierte Fernvisus der LASIK-Probanden (0,35 = 0,27) war im Mittel
préoperativ signifikant schlechter als die durchschnittliche UDVA vor einer PRK (0,44 +
0,29) (p < 0,001). Die UDVA vor dem refraktiv-chirurgischen Eingriff spielt fiir die
Berechnung von Sicherheits- (SI) sowie Effektivitits-Index (EI) jedoch keine Rolle.
Anders gestaltet sich dies fiir die Werte des korrigierten Fernvisus (preOP CDVA), der
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bei den LASIK-Probanden mit durchschnittlich 0,97 + 0,21 iiber dem Mittelwert der
PRK-Patienten (0,94 £ 0,21) lag. Der Unterschied dieses fiir den SI und den EI relevanten
Parameters stellte sich als signifikant dar (p = 0,036).

4.1.2.2 Intraoperativ korrigierte Refraktion

Entsprechend der Einschlusskriterien fiir diese Studie lagen minimal und maximal
korrigierte Sphdre fiir alle therapierten Augen zwischen 3,00 und 6,00 dpt. Einen
signifikanten Unterschied hinsichtlich der mittleren behandelten Sphére gab es zwischen
der LASIK- (4 £ 0,59 dpt) und der PRK-Gruppe (3,99 + 0,54 dpt) nicht (p = 0,950).
Demgegeniiber stand ein signifikanter Unterschied in dem Ausmall des korrigierten
Zylinders zwischen den beiden Operationsmethoden. Wihrend die mittels LASIK
therapierten Augen eine mittlere Zylinderkorrektur von -0,91 + 0,9 dpt erfuhren, wurde
im Rahmen der PRK-Behandlung ein durchschnittlicher Zylinder von -1,22 £+ 1,15 dpt
ausgeglichen (p = 0,028). Dies ist beispielsweise durch die bevorzugte Nutzung der PRK
bei erhdhtem pridoperativem Zylinder bedingt und beruht auf dem in diesen Féllen
vergleichsweise geringeren Risiko eine postoperative Ektasie zu entwickeln.

Ebenfalls statistisch signifikant war der Unterschied zwischen dem Kkorrigierten
sphirischen Aquivalent der Behandlungskohorten (p = 0,030). Klinisch war die Differenz
angesichts eines durchschnittlichen korrigierte SA von 3,55 + 0,53 dpt in der LASIK-
Gruppe, gegeniiber 3,38 = 0,57 dpt in der PRK-Gruppe, jedoch kaum relevant.

4.1.2.3 Postoperative Refraktion, Sicherheitsindex und Effektivititsindex

Postoperativ musste eine Verlaufskontrolle von mindestens 80 Tagen dokumentiert sein.
Keine Beriicksichtigung fanden Daten, die spéter als 370 Tagen erhoben oder, die ab einer
etwaigen Nachbehandlung erfasst wurden. Bei 50 Patienten lagen keine postoperativen
Daten beziiglich ihrer Sphire, des Zylinders und des sphirischen Aquivalentes vor.
Ebenso fehlte bei 152 Probanden der im Rahmen der Nachsorge erhobene Wert des
korrigierten Fernvisus (CDVA). Konsekutiv war bei diesen Studienteilnehmern keine

Berechnung des Sicherheitsindexes moglich.

Im Durchschnitt erfolgte die Nachsorge der LASIK-Gruppe iiber 5,91 + 3,08 Monate

(Range, 2,6 bis 12,17 Monate). Mit 6,14 £ 2,97 Monaten (Range, 2,71 bis 12,06 Monate)

entsprach die Verlaufskontrolle der PRK-Patienten einer dhnlichen Dauer (p = 0,311).
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Die postoperativ ermittelte Sphére der im Rahmen einer LASIK-Operation korrigierten
Patienten war mit durchschnittlich 0,81 + 0,84 dpt (Range, -1,25 bis 5,75 dpt) signifikant
grofler, als die Sphire der PRK-Gruppe mit 0,51 + 0,77 dpt (Range, -1,00 bis 3,75; p <
0,001).

Dies spiegelte sich in dem ebenfalls signifikanten Unterschied der beiden Gruppen
hinsichtlich des SA wider, das gemittelt nach einer LASIK bei 0,53 £ 0,77 (Range, -1,62
bis 5,00) bestimmt wurde, wahrend es nach einer PRK bei durchschnittlich 0,23 + 0,74
(Range, -2,38 bis 3,25) lag (p < 0,001).

Hinsichtlich des unkorrigierten Fernvisus (UDVA) schnitten die mittels LASIK
operierten Augen mit durchschnittlich 0,86 + 0,22 signifikant besser ab, als die PRK-
Probanden, die eine mittlere UDV A von 0,84 £ 0,20 aufwiesen (p = 0,044).

Ebenso zeigte sich ein signifikanter Unterschied zwischen dem postoperativen
bestkorrigiertem Fernvisus (postOP CDVA) der zwei Behandlungskohorten. Aquivalent
zum praoperativ ermittelten bestkorrigierten Fernvisus (preOP CDVA) wurden auch nach
der durchgefiihrten Behandlung innerhalb der LASIK-Gruppe mit 0,94 £ 0,19 signifikant
bessere Ergebnisse vorgefunden, als dies bei der postOP CDV A der PRK-Kohorte (0,89
+ 0,17) zu beobachten war (p = 0,005).

Der Effektivititsindex der mittels LASIK therapierten Augen lag im Durschnitt bei 0,9 £
0,21. Ein signifikanter Unterschied zu der Gruppe von Augen, die durch eine PRK
korrigiert wurden und im Mittel einen EI von 0,91 + 0,16 aufwiesen, zeigte sich nicht

(p =0,552).
Gleiches galt fiir den durchschnittlichen Sicherheitsindex, der sich mit 0,98 = 018 bei den

LASIK-Patienten nicht signifikant von dem SI der PRK-Studienpopulation (SI 0,96 +
0,12) unterschied (p = 0,582).
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4.2 Die Effektivitit

Fiir die Analyse der Effektivitit wurde die postoperative Weitsichtigkeit ohne Sehhilfe
der prioperativen korrigierten Weitsichtigkeit gegeniibergestellt. Konnten die
Studienteilnehmer nach der refraktiv-chirurgischen Therapie ebenso gut sehen wie vor
der Operation mit Korrekturhilfe, entsprach dies einer hohen Effektivitit. Die Effektivitét
wurde zunéchst fiir das gesamte Studienkollektiv untersucht und anschlieBend einzeln fiir

die LASIK- und die PRK-Gruppe.

4.2.1 Effektivitit der Behandlung hoher Hyperopie mit steigender korrigierter
Sphire unabhiingig von der Operationsmethode

Im Rahmen dieser Studie wurde untersucht, wie sich die Wirksamkeit einer
Weitsichtigkeitstherapie entwickelt, wenn das Ausmal} der korrigierten Sphére steigt.
Dafiir wurden zundchst alle Augen unabhédngig von der Operationsmethode in 6
Untergruppen mit stetig steigender therapierter Sphére unterteilt. AnschlieBend wurden
die Effektivititsindizes dieser Gruppen bezogen auf die Augen mit der niedrigsten
korrigierten Sphére (Referenzgruppe: [3;3,5)) auf signifikante Unterschiede untersucht.
Die Ergebnisse sind in Tabelle 11 dargestellt.

Tabelle 11: Effektivititsindex aller Augen unterteilt anhand der korrigierten Sphiire

Group N Range  Mean (£SD) Median (Q25/Q75)  95%-CI" P Value'
3:3.5) 174 0.38/1.52  0.92 (+0.16) 0.92 (0.8/1) 0.9/0.96

3.5:4.0) 415 0.38/1.76  0.91 (+0.18) 0.91 (0.8/1) 0.9/0.92 0.852
[4.0:45) 563  0.1/1.75  0.89 (+0.18) 0.9 (0.8/1) 0.89/0.92 0.552
[4.5;5.0) 164 0.3/1.63 0.86 (£0.18) 0.87 (0.75/1) 0.83/0.9 0.017
[5.0.5.5) 66  0.52/1.4 0.9 (+0.18) 0.91 (0.75/1)  0.84/0.98 0.852
[5 5:6.0) 55 0.4/4.5 1.01 (£0.55) 0.96 (0.82/1.09) 0.87/1 0.709

* Bootstrap Cls for median

T Mann-Whitney Test P value adjusted with Bonferroni method. Reference category [3;3.5)

Der durchschnittliche Effektivititsindex nahm im Vergleich zur Referenzgruppe mit
steigender korrigierter Sphére bis zur vierten Untergruppe ([4,5;5,0 dpt)) stetig von 0,92
+ 0,16 auf 0,86 = 0,18 ab. Einen im Vergleich zur Referenzgruppe signifikant
schlechteren EI, zeigten jedoch lediglich die Augen, welche eine Korrektur ihrer Sphire
von mehr als 4,5 und bis 5,0 dpt erfahren hatten (p = 0,017). Entgegen des beobachteten

Trends stieg der Effektivititsindex der zwei Untergruppen mit den hdchsten Korrekturen
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([5,0;5,5 dpt); ([5,5;6,0 dpt)) im Vergleich zur vorangegangenen Gruppe wieder auf 0,90
+ 0,18 respektive 1,01 £ 0,55 an. Dies muss jedoch vor dem Hintergrund der deutlich
kleineren Fallzahlen dieser zwei Untergruppen eingeordnet werden, in deren Folge die
Ergebnisse mit einer groleren Unsicherheit verbunden sind. Erkennbar wird dies in der
graphischen Aufarbeitung dieser Ergebnisse in Abbildung 5. Hier zeigt sich insbesondere
in den Gruppen mit den hochsten Korrekturen eine zunehmende Spanne der 95%-igen

Konfidenzintervalle des Medians.

Abbildung 5: Effektivitiitsindex aller Augen bezogen auf die Untergruppen der korrigierten Sphiire
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In Abbildung 6 ist die Korrelations- und Regressionsanalyse des Effektivititsindexes
bezogen auf die korrigierte Sphire dargestellt. Insgesamt hatte die behandelte Sphére
keinen Einfluss auf den EI (r*= 0,0). Der EI stieg pro mehrkorrigierter Dioptrie um 1%
(B = 0,01). Dies entsprach einer leicht positiven Korrelation von EI und behandelter

Sphére (r = 0,017), welche jedoch nicht signifikant war (p = 0,522).
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Abbildung 6: Korrelation des Effektivitiitsindexes und der korrigierten Sphdre (Kollektiv gesamt)
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4.2.2 Effektivitit der Behandlung hoher Hyperopie mit steigender korrigierter
Sphire abhingig von der Operationsmethode

Im Folgenden wurde untersucht, inwieweit die Operationsmethode Einfluss auf die
Effektivitit hat und ob sich bei steigender korrigierter Sphére ein signifikanter
Unterschied zwischen der LASIK und der PRK ergibt. Dafiir wurden die behandelten
Augen in sechs Untergruppen unterteilt, welche sich am Ergebnis der korrigierten Sphére

orientierten.

Tabelle 12 zeigt, dass es auch nach der Unterteilung anhand der Operationsmethode mit
steigender Korrektur keinen signifikanten Unterschied hinsichtlich der Effektivitét
zwischen den jeweiligen Gruppen gab (p = 1.000, p =990, p = 0,950). Zu beriicksichtigen
sind allerdings die sehr niedrigen Fallzahlen an mittels PRK korrigierten Augen innerhalb

der letzten zwei Untergruppen (jeweils N = 3).
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Tabelle 12: Effektivitiitsindex eingeteilt in Gruppen mir steigender korrigierter Sphiire
(LASIK vs. PRK)

Group Treatment N Range  Mean (£SD) Median (Q25/Q75) 95%-CI* P Valuef
3:3.5)  LASIK 162 0.38/1.52  0.91 (£0.16) 0.92 (0.8/1) 0.9/0.96

3:3.5)  PRK 12 0.62/1.12  0.95 (£0.13)  0.96 (0.91/1.01)  0.91/1.02  1.000
3.5:4.0) LASIK 301 0.38/1.76  0.91 (£0.18) 0.91 (0.8/1) 0.9/0.92

3.5:4.0) PRK 24 0.67/1.19 0.9 (£0.13) 0.9 (0.82/0.95)  0.83/0.93  1.000
[4.0:4.5) LASIK 517 0.1/1.75  0.89 (+0.18) 0.9 (0.8/1) 0.89/0.92

[4.0;4.5) PRK 46  0.47/1.3  0.92 (£0.17) 0.92 (0.79/1.04) 0.87/0.98 1.000
[4.5:5.0) LASIK 152 0.3/1.63  0.86 (£0.18) 0.87 (0.75/1) 0.84/0.9

[4.5;5.0) PRK 12 0.5/1.04 0.84 (£0.17) 0.87 (0.7/0.98) 0.7/0.99 1.000
5.0:5.5) LASIK 63  0.52/1.4  0.89 (£0.18) 0.9 (0.75/1) 0.83/0.96

[5.0;5.5) PRK 3 0.95/1.1 1.02 (£0.08) 1(0.97/1.05) 0.95/1.1 0.990
5.5:6.0) LASIK 52 0.4/45  1.03 (£057)  0.99 (0.82/1.11) 0.9/1

[5.5;6.0) ( )

PRK 3 0.73/0.87 0.81 (£0.07 0.83 (0.78/0.85) 0.73/0.87 0.950

" Bootstrap CIs for median
t Mann-Whitney Test P value adjusted with Bonferroni method.

Innerhalb der LASIK-Gruppe schwankte der mittlere EI zwischen einem Minimum von
0,86 £+ 0,18 in der vierten Untergruppe ([4,5;5,0 dpt)) und einem Maximum vonl,03 +
0,57 in der sechsten Gruppe ([5,5;6,0 dpt)). Demgegeniiber bewegte sich der
durchschnittliche EI der mittels PRK behandelten Augen zwischen 0,81 + 0,07 in der
sechsten Gruppe ([5,5;6,0 dpt)) und 1,02 + 0,08 in der fiinften Untergruppe ([5,0;5,5 dpt)).
Eine klare Tendenz einer mit zunehmender behandelter Sphére besser oder schlechter

werdenden Effektivitét lie sich in beiden Gruppen nicht ableiten.

In Abbildung 7 und Abbildung 8 wird verglichen, welcher Zusammenhang zwischen der
korrigierten Sphire und der jeweiligen Effektivitit der Operationsmethoden besteht.
Sowohl fiir die LASIK als auch fiir die PRK bestand keine signifikante Korrelation
zwischen Effektivititsindex und behandelter Sphére (LASIK: r = 0,027, p = 0,333; PRK:
r=-0,171, p=0,09). Entsprechend lieB3 sich iiber die therapierte Sphére keine Vorhersage
tiber die Effektivitit der Operationsmethoden titigen (LASIK: > = 0,00; PRK: r* = 0,03).
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Abbildung 7: Korrelation zwischen dem Effektivitiitsindex und Untergruppen mit steigender
korrigierter Sphire (LASIK-Gruppe)
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Abbildung 8: Korrelation zwischen dem Effektivitiitsindex und Untergruppen mit steigender
korrigierter Sphiire (PRK-Gruppe)
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4.2.3 Vergleich der Wirksamkeit zwischen LASIK und PRK

Als Alternative zum Effektivititsindex kann die Wirksamkeit einer Operationsmethode
auch durch den prozentualen Anteil an Augen angegeben werden, die nach der Operation
einen gleichwertigen oder sogar besseren unkorrigierten Fernvisus (postOP UDVA)

erreichten, als sie prioperativ mit Sehhilfe (preOP CDV A) aufwiesen.

Der Unterschied der korrigierten Sehschirfe praoperativ (preOP CDVA) und der
unkorrigierten Sehschérfe postoperativ (postOP UDVA) ist fiir die LASIK-Kohorte in
Abbildung 9 und die PRK-Gruppe in Abbildung 10 dargestellt.

Abbildung 9: Verinderung der postoperativen UDVA zur prdoperativen innerhalb der LASIK Kohorte
CDVA (n=1337)
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* VA = Visual acuity (Sehschérfe)
*postOP UDVA = postoperative uncorrected distance visual acuity (Unkorrigierter Fernvisus)
* preOP CDVA = preoperative corrected distance visual acuity (Korrigierter Fernvisus)

Wiéhrend priaoperativ 87 % der LASIK-Kohorte eine CDVA von 20/20 (Dezimal 1) oder
besser erreichte, waren es postoperativ lediglich 72 % der Augen, die eine gleichwertige
oder bessere UDVA aufwiesen. Eine preOP CDVA beziehungsweise postOP UDVA von
mindestens 20/40 (Dezimal 0,5) oder besser erzielten alle Augen dieser

Studienpopulation.
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Im Vergleich dazu erreichten 81 % der PRK-Kohorte eine CDVA von 20/20 (Dezimal 1)
oder besser. Nach der Operation waren es 67 % der Augen, welche diese oder eine bessere
Sehschirfe aufwiesen. Auch in dieser Studienpopulation war bei 100% der Augen eine
preOP CDVA beziehungsweise postOP UDVA von mindestens 20/40 (Dezimal 0,5) oder

besser zu beobachten.

Abbildung 10: Verinderung der postoperativen UDV A zur prioperativen innerhalb der PRK-Kohorte
CDVA (n=100)
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* VA = Visual acuity (Sehschérfe)
*postOP UDVA = postoperative uncorrected distance visual acuity (Unkorrigierter Fernvisus)
* preOP CDVA = preoperative corrected distance visual acuity (Korrigierter Fernvisus)

Der Verlust oder Gewinn an UDVA Snellen-Linien nach der refraktiv-chirurgischen
MaBnahme im Vergleich zur praoperativen CDVA ist flir die LASIK in Abbildung 11
und fiir die PRK in Abbildung 12 dargestellt.

Innerhalb der LASIK-Stichprobe wiesen 72 % der Augen nach der Operation keine
Verdnderung oder sogar einen Zugewinn zwischen der prdoperativ bestimmten CDVA
Snellen-Linien und den postoperativen UDVA Snellen-Linien auf. Weitere 21 % der
Augen verloren hingegen eine Snellen-Linie und 7 % der Augen verloren 2 oder mehr

Snellen-Linien.
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Abbildung 11: Verinderung der postoperativen UDVA zur prioperativen CDVA innerhalb der LASIK-
Kohorte (n = 1337) in Snellen-Linien
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*postOP UDVA = postoperative uncorrected distance visual acuity (Unkorrigierter Fernvisus)
* preOP CDVA = preoperative corrected distance visual acuity (Korrigierter Fernvisus)

Abbildung 12: Verinderung der postoperativen UDVA zur prioperativen CDVA innerhalb der PRK-
Kohorte (n = 100) in Snellen-Linien
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Nach der Weitsichtigkeitskorrektur mittels PRK zeigten 74 9% dieser Stichprobe
gleichwertige Verhiltnisse oder sogar eine Verbesserung der UDVA Snellen-Linien.
Demgegeniiber standen 22 % der Augen, die eine UDVA Snellen-Linie einbiifiten. 4 %

der Augen verloren zwei oder mehr Snellen-Linien im Vergleich zu préoperativen

CDVA.

Wie Tabelle 13 veranschaulicht, konnte sich trotz kleinerer Unterschiede weder die
LASIK noch die PRK signifikant innerhalb eines der effektivititsrelevanten Parameter

gegeniiber der jeweils anderen Operationsmethode profilieren (p = 0,710; p = 0,552).

Tabelle 13: Gegeniiberstellung der Effektivitiitsparameter von LASIK und PRK

LASIK PRK P-Value
Efficacy
Efficacy (% eyes) (No change or > 1 line gain) (%) 959 (72%) 74 (74%) 0.710
Efficacy Index (gpygostleser ) 0.9 (£0.21)  0.91 (+£0.16)  0.552
pre laser
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4.3 Die Sicherheit

Innerhalb der Sicherheitsanalyse erfolgte eine Gegeniiberstellung der postoperativ
korrigierten Weitsichtigkeit und der prdoperativ korrigierten Weitsichtigkeit. Ein trotz
Korrektur schlechteres Sehvermdgen nach dem refraktiv-chirurgischen Eingriff spricht
fiir eine Schiadigung des Auges, zum Beispiel im Rahmen einer Komplikation, und wire
somit ein Indiz fiir eine bestehende Unsicherheit der Korrekturmethode. Die Sicherheit
wurde zunédchst unabhingig von der Operationsmethode untersucht und anschlieend

einzeln fiir die LASIK- beziehungsweise die PRK-Kohorte.

4.3.1 Entwicklung des Sicherheitsindexes bei steigender Korrektur der Sphire
unabhéngig von der Operationsmethode

Die Sicherheit wurde in dieser Studie zundchst fiir das gesamte Studienkollektiv
bestimmt. Innerhalb der sechs Untergruppen, die anhand der steigenden korrigierten
Sphére gebildet wurden, variiert der mittlere Sicherheitsindex zwischen 0,95 £ 0,13 und
1,1 £ 0,6 (siche Tabelle 14). Unabhingig von der Operationsmethode wies die
laserchirurgische Korrektur hoher Hyperopie somit eine hohe Sicherheit auf. Dabei
zeigten die Gruppen mit einer steigenden Korrektur keine signifikanten Abweichungen

im Vergleich zu der Referenzgruppe ([3;3,5)) (p = 0,871 bzw. p = 1.000).

Tabelle 14: Sicherheitsindex aller Augen unterteilt anhand der korrigierten Sphire

Group N Range  Mean (£SD) Median (Q25/Q75) 95%-CI" P Valuef

)
[3:3.5) 155 0.66/1.52 0.97 (£0.13)  0.98 (0.89/1.02) 0.96/1

3.5:4.0) 379 0.51/1.8 0.98 (+£0.15)  0.96 (0.89/1.04) 0.96/1 1.000
[4.04.5) 509  0.45/2  0.98 (£0.15)  0.98 (0.89/1.05) 0.96/1 1.000
[4.5:5.0) 139 0.67/1.41 0.95 (+£0.13)  0.94 (0.87/1.04) 0.91/1 1.000
[5.0:5.5) 55 0.69/2.05 1 (+0.21) 1 (0.89/1.05) 0.92/1 1.000
5.5:6.0) 37 0.69/45 1.1 (+0.6) 1(0.89/1.1) 0.91/1.07 0.871

* Bootstrap Cls for median

f Mann-Whitney Test P value adjusted with Bonferroni method. Reference category [3;3.5)

Eine graphische Veranschaulichung dieser Ergebnisse wird innerhalb des Box-plot-
Diagramms in Abbildung 13 durchgefiihrt. Hier zeigte sich, bezogen auf den
Sicherheitsindex, mit zunehmender Korrektur der Sphére eine verminderte
Ergebniskonsistenz. Bedingt wird dies durch die mit steigender Korrektur niedrigeren

Fallzahlen.
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Abbildung 13: Sicherheitsindex aller Augen bezogen auf die Untergruppen der korrigierten Sphdre
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Der Zusammenhang zwischen der korrigierten Sphére und dem Sicherheitsindex wurde
im Rahmen der nachfolgenden Korrelations- und Regressionsanalyse untersucht (siehe

Abbildung 14).

Abbildung 14: Korrelation des Sicherheitsindexes und der korrigierten Sphire (Kollektiv gesamt)
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Die Korrelation zwischen korrigierter Sphiare und dem Sicherheitsindex war minimal
positiv (r = 0,063) und statistisch signifikant (p = 0,025). Entsprechend hatte die Hohe

der Korrektur keinen negativen Einfluss auf die Sicherheit der Operation.

4.3.2 Entwicklung des Sicherheitsindexes bei steigender Korrektur der Sphire in

Abhiingigkeit von der Operationsmethode

Im Folgenden wurde untersucht, ob sich mit steigender Korrektur der Sphére
Unterschiede innerhalb der Sicherheit zwischen den mittels LASIK respektive PRK
behandelten Augen ergaben.

Tabelle 15: Sicherheitsindex eingeteilt in Gruppen mit steigender korrigierter Sphére (LASIK vs. PRK)

Group  Treatment N Range  Mean (£SD) Median (Q25/Q75) 95%-CI " P Valuef

[3:3.5)  LASIK 144 0.66/1.52 0.97 (£0.13)  0.98 (0.88/1.02) 0.96/1
[3:3.5)  PRK 11 0.78/1.12  0.97 (£0.1) 098 (0.94/1.01)  0.92/1.02  1.000

[3.5:4.0
[3.5;4.0

LASIK 359 0.51/1.8 0.98
PRK 20 0.75/1.25 0.96

+0.15
+0.12

0.96 (0.89/1.04) 0.96/1
0.95 (0.9/1) 0.9/1 1.000

[4.0:4.5
[4.0:4.5

0.98 (0.89/1.05) 0.96/1

0.96 (0.87/1.09)  0.91/1.02  1.000

(

(

LASIK 466 0.45/2  0.98 (+£0.15

PRK 43 0.75/1.32  0.97 (£0.13
(

0.94 (0.87/1.04) 0.91/1

)
)
)
)
)
) 094(08/1.03)  08/1.04  1.000

[4.5:5.0) PRK 11 0.74/1.1  0.92 (£0.12

[5.0;5.5
[5.0;5.5

LASIK 52 0.69/2.05 1 (+0.21) 1 (0.88/1.05) 0.91/1

PRK 3 095/1.1 1.02 (£0.08)  1.02 (0.98/1.06)  0.95/1.1  1.000
[5.5:6.0
[5.5;6.0

LASIK 36 0.69/4.5 1.1 (£0.6) 1(0.89/1.11) 0.93/1.07

)
)
)
)
[4.5;5.0) LASIK 128 0.67/1.41 0.95 (£0.13
)
)
)
)
) PRK 1 0.88/0.88 0.88 (ENA) 0.8 (0.88/0.88) 1.000

" Bootstrap Cls for median
f Mann-Whitney Test P value adjusted with Bonferroni method.

Die in Tabelle 15 aufgelisteten Ergebnisse zeigen, dass der durchschnittliche
Sicherheitsindex in den mittels LASIK korrigierten Untergruppen zwischen 0,95 + 0,13
(Gruppe [4,5 bis 5,0 dpt)) und 1,1 = 0,6 (Gruppe [5,5 bis 6,0 dpt)) schwankte.
Demgegeniiber variierte die mittlere Sicherheit der PRK Untergruppen zwischen 0,88
(Gruppe [5,5 bis 6,0 dpt)) und 1,02 + 0,08 (Gruppe [5,0 bis 5,5 dpt)). Signifikante
Unterschiede des Sicherheitsindexes konnten in der Gegeniiberstellung der jeweiligen

Operationsmethoden nicht nachgewiesen werden (p = 1,000).
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Abbildung 15 und 16 stellen die Auswirkungen einer steigenden sphérischen Korrektur

auf den Sicherheitsindex im Rahmen der LASIK- beziehungsweise RPK-Behandlung dar.

Abbildung 15: Korrelation zwischen dem Sicherheitsindex und Untergruppen mit steigender
korrigierter Sphiire (LASIK-Gruppe)
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Abbildung 16: Korrelation zwischen dem Sicherheitsindex und Untergruppen mit steigender
korrigierter Sphiire (PRK-Gruppe)
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Es zeigte sich lediglich eine minimale positive (r = 0,07) respektive negative (r = -0,1)
Korrelation zwischen dem SI und dem Korrekturausmal im Rahmen der LASIK
beziehungsweise der PRK. Wihrend der leicht positive Zusammenhang zwischen der
behandelten Sphdre und der Sicherheit fiir die LASIK-Korrektur signifikant war (p =
0,016), zeigte er sich im Hinblick auf den dezent negativen Trend bei der Korrektur

mittels PRK nicht signifikant (p = 0,352).

4.3.3 Vergleich der Sicherheit zwischen LASIK und PRK

Eine weitere Moglichkeit die Sicherheit zwischen LASIK und PRK bei hoher Hyperopie
zu vergleichen besteht darin, den Prozentsatz aller Augen zu ermitteln, deren korrigierter
Fernvisus (CDVA) sich nach der Operation zwei oder mehr Snellen-Linien schlechter

darstellt als praoperativ.

In den Abbildungen 17 und 18 ist der im Rahmen der refraktiv-chirurgischen Maflnahme
induzierte Verlust oder Gewinn an CDVA Snellen-Linien jeweils fiir die LASIK- und die
PRK-Kohorte aufgefiihrt.

Abbildung 17: Prozentualer Anteil der Augen, die im Vergleich zur prioperativen CDVA nach der
LASIK CDVA Snellen-Linien gewonnen oder verloren haben (n = 1185)
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Innerhalb der LASIK-Stichprobe war bei rund 90 % der Augen nach der Korrektur keine
Veridnderung oder aber eine Verbesserung der CDV A Snellen-Linien zu beobachten. Bei
9,7 % der Augen resultierte postoperativ ein Verlust von einer Snellen-Linie im Vergleich
zur praoperativ korrigierten Ausgangssituation. Der klinisch relevante Verlust von zwei

oder mehr CDVA Snellen-Linien trat bei 0,8 % der Augen auf.

Abbildung 18: Prozentualer Anteil der Augen, die im Vergleich zur prioperativen CDVA nach der
PRK CDVA Snellen-Linien gewonnen oder verloren haben (n = 89)
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Der Anteil an Augen, die nach der PRK-Korrektur keine Verdnderung oder sogar eine
Verbesserung der CDVA Snellen-Linien erfahren hatten, entspricht 87,7 %. Hingegen
biilten 12,4 % der Kohorte nach der Operation eine CDV A Snellen-Linie ein. Keines der
operierten Augen verlor zwei CDVA Snellen-Linien oder mehr. Wie in Tabelle 16
zusammenfassend dargestellt ist, gab es demnach weder beim Sicherheitsindex noch im
Gewinn oder Verlust von CDVA Snellen-Linien signifikante Unterschiede zwischen der

Behandlung mittels LASIK oder PRK (p = 0,582 bzw. p = 0,703).

Tabelle 16: Gegeniiberstellung der Sicherheitsparameter zwischen LASIK und PRK

LASIK PRK P-Value
Safety
Safety (% eyes) (No chabge or > 1 line gain) (%) 1061 (89.5%) 78 (87.6%) 0.703
Safety Index (Gppgelee) 0.98 (£0.18) 0.96 (£0.12)  0.582
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4.4 Die Vorhersagbarkeit

Die Analyse der Vorhersagbarkeit untersucht, inwieweit das pridoperativ angestrebte
sphirische Aquivalent (SA) dem postoperativ erzielten SA entspricht. Dies wurde
zunichst unabhéngig von der Eingriffsart fiir die gesamte Studienpopulation und

schlieBlich nochmals einzeln fiir die LASIK- respektive die PRK-Kohorte nachvollzogen.

4.4.1 Vorhersagbarkeit der Korrektur des sphirischen Aquivalents der gesamten

Studienpopulation

Die Pridiktabilitdt fiir die Korrektur der hohen Weitsichtigkeit, unabhingig vom
Operationsverfahren, wurde im Rahmen einer Korrelations- und Regressionsanalyse
untersucht (siche Abbildung 19). Bereits die Verteilung der Punktwolke innerhalb des
Streudiagramms zeigte, dass eine iiberwiegende Zahl der Abweichungen vom

angestrebten SA aus einer Unterkorrektur der behandelten Augen resultierte.

Abbildung 19: Vorhersagbarkeit der Korrektur des sphirischen Aquivalents (SA) (Kollektiv gesamt)
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Es zeigte sich eine signifikante Korrelation zwischen Zielwert und erreichtem Ergebnis
von moderater positiver Ausprigung (r = 0479; p = 0,000). Anhand der rot
eingezeichneten Regressionsgerade wird deutlich, dass es einen zunehmenden Trend (3

=0,69) zur Unterkorrektur mit steigendem Korrekturausmaf3 gab.

Rund 34% der behandelten Augen der gesamten Studienpopulation lagen innerhalb einer
Abweichung von + 0,25 dpt zum prioperativ festgelegten Zielwert. Im Rahmen dieses
Korridors wird von einem hohen Genauigkeitsmal} der refraktiv-chirurgischen Eingriffe
gesprochen. Etwas mehr als die Hélfte der Studienpopulation befand sich im Bereich

einer Abweichung von + 0,50 dpt und 82% wichen bis zu + 1,00 dpt ab.

4.4.2 Vorhersagbarkeit der Korrektur des sphirischen Aquivalents hoher
Hyperopie mittels LASIK / PRK

Aufgrund des hohen Anteils an mittels LASIK korrigierten Augen, dhnelten die
Ergebnisse der Préadiktabilititsanalyse stark den Resultaten aus der Untersuchung der

Gesamtkohorte.

Abbildung 20: Vorhersagbarkeit des zu korrigierenden sphiirischen Aquivalents (SA) (LASIK-Gruppe)
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Die in Abbildung 20 durchgefiihrte Analyse der mittels LASIK behandelten Augen
spiegelte die Ergebnisse der Untersuchungsbefunde der gesamten Studienpopulation
wider. Die Tendenz zur steigenden Unterkorrektur bei hoherem geplanten
Korrekturausmal} blieb demnach bestehen. Mit r = 0,485 zeigte sich eine moderat bis
starke Korrelation zwischen erwartetem und erreichtem sphérischem Aquivalent. Auch

hier stellte sich die Beobachtungen als signifikant dar (p = 0.000).

Entsprechend der Analyse aller Augen, unabhéngig der Operationsmethode, lagen 34%
respektive 55% der Augen innerhalb einer Abweichung von + 0,25 dpt beziehungsweise
+ 0,50 dpt zum Zielwert. Auch die Gruppe der Augen, deren Abweichung vom geplanten

Korrekturergebnisses + 1,00 dpt betrug, blieb mit 82% auf dem Niveau der untersuchten

Gesamtkohorte.

Die Genauigkeit, mit der das prioperativ festgelegte SA im Rahmen einer

Weitsichtigkeitskorrektur mittels LASIK erreicht wurde, ist in Abbildung 21 dargestellt.

Abbildung 21: Abweichung des erzielten sphiirischen Aquivalents zum prioperativ angestrebten
sphdrischen Aquivalent der LASIK-Kohorte
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20 % der mittels LASIK operierten Augen lagen innerhalb des Zielbereiches oder
verfehlten diesen lediglich + 0,13 dpt. Wahrend 40% der Augen um mehr als 0,50 dpt
unterkorrigiert worden waren, wurden nur 5% der behandelten Augen im gleichen Maf3e
iiberkorrigiert. Von den 18% der Korrekturoperationen, die ihr Ziel um mehr als £+ 1,00
dpt verfehlt hatten, entfielen allein 17 % auf Unterkorrekturen und nur 1 % auf

iiberkorrigierte Augen.

Die Vorhersagbarkeitsanalyse der mittels PRK korrigierten Augen weist im Vergleich
zur Untersuchung der im Rahmen einer LASIK behandelten Augen ein leicht

differenziertes Bild auf (siche Abbildung 22).

Abbildung 22: Vorhersagbarkeit des zu korrigierenden sphiirischen Aquivalents (SA) (PRK-Gruppe)
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Die Prédiktabilitidt der PRK-Kohorte zeigte im Vergleich zur Untersuchung der LASIK-
Stichprobe einen stirkeren Anstieg der Regressionsgerade (B =0,79). Es entwickelte sich
demnach mit zunehmendem Korrekturausmal} eine geringere Abweichung zwischen der
geplanten Verbesserung des SA und der letztlich erreichten Zielkorrektur. Der Anteil der

mittels PRK korrigierten Augen, die innerhalb einer Abweichung von + 0,25 dpt, £ 0,50
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dpt und £ 1,00 dpt lag, war mit 38%, 52% und 83% jeweils vergleichbar zu den
Ergebnissen der mittels LASIK therapierten Gruppe. Anhand des Verteilungsmusters der
Punktwolke lieBen sich innerhalb dieser graphischen Analyse keine genauen

Riickschliisse auf eine iiberproportional hiufige Unter- oder Uberkorrektur treffen.

Abbildung 23 verdeutlicht die Prézision der mittels PRK erzielten Ergebnisse durch die

graphische Darstellung der Abweichungen des geplanten sphirischen Aquivalents vom

erreichten SA.

Abbildung 23: Abweichung des erzielten sphiirischen Aquivalents zum prioperativ angestrebten
sphiirischen Aquivalent der PRK-Kohorte
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Bei 21% der behandelten Augen wich die erreichte Korrektur des SA um lediglich +0,13
dpt ab. Die Tendenz zur Unterkorrektur war gegeniiber der LASIK-Studienpopulation
weniger stark ausgeprigt. Eine Unter- respektive Uberkorrektur um mindestens 0,51 dpt
ereignete sich bei 26% beziehungsweise 21% der Fille. Der Prozentsatz der Augen, die

ihr Zielergebnis um mehr als £1 ,00 dpt verfehlten, war mit 17 % vergleichbar zur
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LASIK-Kohorte. Mit 11 % war auch hier ein groferer Anteil dieser Abweichungen auf

eine Unterkorrektur zuriickzufithren, wihrend 6 % stark tiberkorrigiert wurden.

Tabelle 17 stellt zusammenfassend die Vorhersagbarkeit dar, mit der die angestrebte
Korrektur des SA durch die Behandlung mittels LASIK beziehungsweise PRK erreicht

wurde.

Tabelle 17: Vergleich der Pridiktabilitit des zu korrigierenden sphirischen Aquivalents zwischen

LASIK und PRK
LASIK PRK P-Value
Predictability of Spherical Equivalent
+0.25 D (%) 436 (34%) 37 (38%) 0.503
+0.50 D (%) 707 (55%) 51 (52%) 0.653
+1.0D (%) 1051 (82%) 81 (83%) 0.913

Insgesamt lag postoperativ jeweils ein dhnlicher Anteil der mittels LASIK respektive
PRK behandelten Augen innerhalb der vorher definierten Abweichungsintervalle (£ 0,25
dpt, £ 0,50 dpt, £1,00 dpt). Es gab keine signifikanten Unterschiede hinsichtlich der
Pradiktabilitdt der Behandlungsergebnisse zwischen den Operationsmethoden (p = 0,503;
p=10,653; p=0,913).

4.4.3 Vorhersagbarkeit der zu korrigierenden Sphire der gesamten

Studienpopulation

Im Folgenden ist der gesonderte Einfluss der zu korrigierenden Sphére auf die
Pradiktabilitit des Behandlungsergebnisses untersucht worden. Im Gegensatz zur
Analyse der Vorhersagbarkeit des zu korrigierenden sphirischen Aquivalents, ist die
Abweichung der zylindrischen Brechkraft (cyl) an dieser Stelle nicht beriicksichtigt

worden.

Die Korrelations- und Regressionsanalyse der prdoperativ geplanten Korrektur der
Sphére und der postoperativ erreichten Verbesserung der Sphére ist in Abbildung 24 ohne

Unterscheidung des Operationsverfahrens dargestellt.

Die isolierte Analyse der erreichten sphdrischen Korrektur bestétigte den Trend, der

bereits fiir die Vorhersagbarkeit des zu korrigierenden sphirischen Aquivalents zu
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beobachten war. Je umfangreicher die angedachte Verdnderung der Sphire dabei war,
desto ausgeprigter zeigte sich die Tendenz zur Unterkorrektur. Die starke Korrelation

zwischen angestrebter und erreichter Sphire war signifikant (r = 0,502; p = 0.000).

Abbildung 24: Vorhersagbarkeit der zu korrigierenden Sphiire (Kollektiv gesamt)

y=0.39+0.73x, ?=0.25, RMSE =0.73
N =1385, Pearson=0.502, p=0.000
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Innerhalb einer Abweichung von * 0,25 dpt der angestrebten sphérischen Verbesserung
lagen 30% der operierten Augen. Insgesamt 48% beziehungsweise 74% der refraktiv
chirurgisch behandelten Augen wichen um + 0,50 dpt respektive +1,00 dpt von der

Zielkorrektur ab.

4.4.4 Vergleich der Vorhersagbarkeit der Korrektur der Sphiire hoher
Hyperopie zwischen LASIK und PRK

Aufgrund der in dieser Studie im Verhiltnis deutlich hdufiger angewandten
Weitsichtigkeitskorrektur mittels LASIK, wich in der Einzelanalyse der mittels LASIK
korrigierten Augen (siche Abbildung 25) die Vorhersagbarkeit der zu korrigierenden
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Sphére nur unwesentlich von den Ergebnissen der Gesamtkohorte ab. Hier bestitigte sich
der Trend einer Zunahme der Unterkorrektur mit steigendem Korrekturausmaf. Die in

diesem Fall moderate Korrelation zwischen Ziel- und postOP-Sphire war signifikant
(r=0,498; p =0,000)

Abbildung 25: Vorhersagbarkeit der zu korrigierenden Sphdre (LASIK-Gruppe)
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Der Anteil der Augen, deren Zielsphiare um * 0,25 dpt von der geplanten sphérischen
Korrektur abwichen, war mit 30% identisch zur Untersuchung der gesamten
Studienpopulation. Mit 47% und 73% bewegten sich hingegen etwas weniger Augen

innerhalb einer Abweichung von + 0,50 dpt beziehungsweise + 1,00 dpt.

In Abbildung 26 ist die Pridiktabilitit der zu korrigierenden Sphére fiir die Behandlung
mittels PRK aufgefiihrt. Wahrend die Tendenz zur Unterkorrektur mit steigendem
sphérische Korrekturausmal} innerhalb der LASIK-Gruppe zunahm ( =0,71), zeigte sich
innerhalb der PRK-Kohorte ein gegenteiliger Effekt (B = 1,09). Der Anteil der mittels
PRK operierten Augen, die sich innerhalb einer Abweichung von + 0,25 dpt,
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+ 0,50 dpt und + 1,00 dpt befanden, lag mit 36%, 59% und 81%, jeweils iiber denen der

mittels LASIK therapierten Studienpopulation.

Abbildung 26: Vorhersagbarkeit der zu korrigierenden Sphiire (PRK-Gruppe)
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Wie in Tabelle 18 dargestellt, wies die PRK gegeniiber der LASIK in allen Teilbereichen

eine bessere Vorhersagbarkeit der postoperativ zu erreichenden Sphire auf. Signifikant

war der Unterschied zwischen zwei Behandlungsmethoden jedoch nur fiir das Intervall

von + 0,50 dpt (p = 0,030).

Tabelle 18: Vergleich der Priidiktabilitiit der zu korrigierenden Sphiire zwischen LASIK und PRK

LASIK PRK P-Value
Predictability of Sphere
+0.25 D (%) 386 (30%) 35 (36%) 0.283
+0.50 D (%) 608 (47%) 58 (59%) 0.030
+1.0 D (%) 940 (73%) 79 (81%) 0.128
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4.5 Komplikationen

Im Rahmen dieser Studie wurden die Komplikationen gesondert fiir die LASIK und die
PRK erfasst. Zudem erfolgte eine Unterteilung in intraoperativ und postoperativ

eingetretene Komplikationen.

4.5.1 Intraoperative Komplikationen

Im Rahmen der 1437 Weitsichtigkeitskorrekturen von mindesten 3,00 dpt traten 23
intraoperative Komplikationen auf. Dies entsprach einer Komplikationsrate von 1,6 %.
Alle 23 intraoperativen Komplikationen wurden an Augen beobachtet, die mittels LASIK
therapiert wurden. Keine der wihrend der Operation eingetreten Komplikationen ging auf

die PRK-Therapie zuriick.

Die intraoperativen Komplikationen, die wéhrend der LASIK-Therapie in dieser
Studienpopulation auftraten, sind in Tabelle 19 dargestellt. Sie ereigneten sich allesamt
im Zusammenhang mit der Erzeugung und Handhabung des fiir die LASIK spezifischen
Flaps.

Tabelle 19: Intraoperative Komplikationen der LASIK-Therapie

Prozentwert
Intraoperativ aufgetretene Anzahl gemessen an allen
Komplikation (LASIK) ) LASIK-Operationen
(7o)
Epithelablosungen 5 0,37
Epithelerosionen 9 0,67
,Free caps‘ 4 0,30
,»Wide hinge* 5 0,37

Die héufigste intraoperative Komplikation der LASIK-Korrektur stellten mit insgesamt
neun aufgetretenen Fillen (0,67 %) Verletzungen der obersten Hornhautschicht,
sogenannten Epithelerosionen, dar. Jeweils fliinf Mal (0,37 %) ereigneten sich eine

Ablosung des Epithels oder ein Flap mit einem zu breiten Hinge (,,Wide hinge®). Bei
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weiteren vier Operationen (0,30 %) kam es zu einer vollstindigen Durchtrennung des

Hinge (,,Free cap®).

4.5.2 Postoperative Komplikationen

Innerhalb des postoperativen Verlaufs entwickelten 74 von 1437 der Augen nach der
Korrektur ihrer hohen Hyperopie eine Komplikation. Dies entsprach einer postoperativen
Komplikationsrate von 5,15 %. Auf die LASIK-Therapie entfielen dabei 66 der
dokumentierten Komplikationen (4,59 %), auf die PRK-Therapie wiederum acht (0,56
%).

Die postoperativen Komplikationen, die nach erfolgter Korrektur mittels LASIK

eintraten, sind in Tabelle 20 aufgelistet.

Tabelle 20: Postoperative Komplikationen der LASIK-Therapie

Prozentwert
Postoperativ aufgetretene Anzahl gemessen an allen
Komplikation (LASIK) M) LASIK-Operationen
(7o)
Katarakt 1 0,08
Epitheleinwachsungen 16 1,20
Haze 4 0,30
Flapfalten 14 1,05
Keratitis superficialis punctata 15 1,12
Diffuse lamelldre Keratitis (DLK) 16 1,20

Die Korrektur mittels LASIK wies eine Komplikationsrate von 4,95 % auf. Die Diffuse
lammellére Keratitis (DLK) und Einwachsungen des Hornhautepithels bildeten mit 1,20
% die haufigste postoperative LASIK-Komplikation. Etwas seltener zeigte sich mit 15
dokumentierten Fillen (1,12 %) die multifaktoriell begriindete Keratitis superficialis
punctata, die im Rahmen der LASIK insbesondere auf ein trockenes Auge

zurlickzufiihren sein kann. Weitere 14 Komplikationen (1,05 %) gingen auf Flapfalten
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zuriick und vier der korrigierten Augen (0,30 %) entwickelten eine oberflichliche
Hornhauttriibung (,,Haze*). Einmalig entwickelte sich im postoperativen Verlauf ein
Katarakt. Es ist jedoch fragwiirdig, ob dieses Ereignis auf den refraktiv-chirurgischen

Eingriff zuriickzufiihren ist.

Die postoperativ eingetretenen Komplikationen, die sich im Verlauf der PRK-Therapie
manifestierten, sind in Tabelle 21 aufgefiihrt. Die als sogenannter Haze bezeichnete
oberflachliche Triibung der Hornhaut entwickelte sich bei acht von 100 mittels PRK

therapierten Augen. Dies entspricht einem Anteil von 8 %.

Tabelle 21: Postoperative Komplikationen der PRK-Therapie

Prozentwert
Postoperativ aufgetretene Anzahl gemessen an allen
Komplikation (PRK) ) PRK-Operationen
(7o)
Haze 8 8,00
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5 Diskussion

Die refraktiv-chirurgische Korrektur hoher Hyperopie stellt fiir die Operateure nach wie
vor eine Herausforderung dar. Verantwortlich dafiir sind unter anderem die im Vergleich
zur Myopiebehandlung hiufiger auftretenden Aberrationen hdherer Ordnung (HOA)
(Llorente et al. 2004). AuBlerdem erschwert insbesondere die vergleichsweise hohere
Regressionsrate im postoperativen Verlauf die Weitsichtigkeitskorrektur (Plaza-Puche et
al. 2016, Sciscio et al. 2003). Speziell bei der Behandlung hoher Hyperopie bedingt die
starke Steilstellung der Kornea zudem Einbuflen des korrigierten Fernvisus (postOP
CDVA) und hat somit einen negativen Einfluss auf den Sicherheitsindex (Frings et al.
2016). Aufgrund dieser Faktoren empfiehlt die Kommission Refraktive Chirurgie (KRC)
einen Anwendungsbereich fiir die LASIK zur Korrektur der Hyperopie bis + 3,00 dpt und
definiert einen Grenzbereich zwischen + 3,00 dpt und + 4,00 dpt. Eine Korrektur der
Weitsichtigkeit mittels PRK liegt hingegen auBlerhalb der empfohlenen
Anwendungsbereiche fiir diese Operationsmethode. Hier wird seitens der KRC lediglich
einen Grenzbereich bis + 3,00 dpt vorgeschlagen. Grundsétzlich wird von einer refraktiv-
chirurgischen Hyperopiebehandlung tiber + 4,00 dpt abgeraten (Kommission Refraktive
Chirurgie der DOG und des BVA 2019).

Diese Studie hat 1437 Augen, die wegen ihrer hohen Hyperopie (= + 3,00 dpt; < + 6,00
dpt) mittels LASIK oder PRK korrigiert wurden, hinsichtlich Sicherheit, Effektivitit,
Vorhersagbarkeit und Komplikationen untersucht. Damit weist diese Untersuchung in
Bezug auf die zugrundeliegenden Fallzahlen eine deutlich grofere Studienpopulation auf
als die meisten anderen zu diesem Themenschwerpunkt veroffentlichten Einzelstudien.
Um diese hohen Fallzahlen zu erlangen, wurden refraktiv-chirurgische Eingriffe aus 10
verschiedenen Zentren zusammengefasst und ausgewertet. Wie in anderen Studien auch
(Adib-Moghaddam et al. 2016, Cobo-Soriano et al. 2002), wird auf diese Weise eine
groBe Patientenkohorte erreicht und schlieflich die statistische Aussagekraft der
Untersuchung gestérkt. Im Gegensatz zu vielen anderen Studien, die aus einem Zentrum
stammen und nur von einem Operateur durchgefiihrt wurden (de Ortueta and Arba-
Mosquera 2017, Desai et al. 2008, O'Brart et al. 2005, Ulusoy 2018), birgt dies jedoch
den Nachteil, dass eine Vielzahl von verschiedenen Operateuren an den Behandlungen
beteiligt waren. Trotz einheitlicher Vorgaben, die im Qualitdtsmanagement-Handbuch

(QMH) der CARE Vision Group festgelegt sind, besteht das Risiko individueller
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Abweichungen innerhalb des operativen Vorgehens, der prd- und postoperativen

Diagnostik und der Dokumentation.

Die Einordnung zu anderen Studien wurden durch den Umstand erschwert, dass keine
einheitlichen Grenzen fiir die Einordnung der hohen Hyperopie definiert sind. Diese
Studie hat sich an den von der Kommission Refraktive Chirurgie bestimmten
Anwendungs- beziehungsweise Grenzbereichen fiir die refraktiv-chirurgische
Behandlung der Weitsichtigkeit orientiert und eine hohe Hyperopie ab
+ 3,00 dpt festgelegt. Diese Einschétzung teilen Biscevic et al. und Ulusoy DM., deren
Aufnahmekriterien eine Range von + 3,00 dpt bis + 6,50 dpt respektive bis + 7,00 dpt
umfassen (Biscevic et al. 2019, Ulusoy 2018). Andere Untersucher definierten hohe
Hyperopie erst ab + 4,00 dpt (de Ortueta and Arba-Mosquera 2017, Desai et al. 2008,
Reinstein et al. 2017) bzw. + 4,25 dpt (Ditzen et al. 1998). Gleich mehrere Autoren
inkludierten hingegen in ihre Studie zur Therapie der hohen Hyperopie mittels LASIK
nur Augen mit einer Weitsichtigkeit von mehr als + 5,00 dpt (Alio et al. 2013, Gauthier-
Fournet et al. 2019, Plaza-Puche et al. 2016). Kanellopoulos et al., Pietild et al. und Zadok
et al. legen ihr Limit fiir hohe Hyperopie sogar erst ab Dioptriewerten von > 6,00 dpt fest
(Kanellopoulos et al. 2006, Pietila et al. 1997, Zadok et al. 2003). Das Fehlen einheitlicher
Grenzen fiir niedrige, moderate und hohe Hyperopie fiihrt zu einer Beeintridchtigung der

Vergleichbarkeit zwischen den einzelnen Studien.

5.1 Die Studienpopulation

Das grof3e Patientenkollektiv von 1437 Augen unterscheidet diese retrospektive Studie
von vielen anderen Untersuchungen zur Korrektur hoher Weitsichtigkeit mittels LASIK
oder PRK. Eine sehr hohe Diskrepanz zwischen der Anzahl an Féllen, die in Form einer
LASIK korrigiert wurden (n = 1337), zu denen, die durch eine PRK behandelt wurden (n
=100), erschwert die statistische Vergleichbarkeit jedoch. Dariiber hinaus ist das
Einbeziehen von mehr als einem Auge pro Patient zwar auch in anderen Studien
allgemein gebriuchlich (Adib-Moghaddam et al. 2016, Alio et al. 2013, Gauthier-Fournet
et al. 2019), allerdings gilt es zu beriicksichtigen, dass patientenindividuelle
Einflussfaktoren doppelt ins Gewicht fallen. Um dies zu umgehen, untersuchten
beispielsweise Sciscio et al. 36 Patienten, von welchen jeweils ein Auge mittels LASIK
und das andere Auge mittels PRK versorgt wurden. Thr Korrekturintervall bezog sich
allerdings auf Augen mit moderater Hyperopie (Sciscio et al. 2003).
90



Waihrend in dieser Studie eine homogene Geschlechterverteilung zwischen der PRK- und
der LASIK-Kohorte vorliegt, zeigte sich jedoch ein signifikanter Altersunterschied
zwischen den zwei Untersuchungsgruppen. Die Patienten, die sich einer LASIK
unterzogen haben, waren mit 41,15 Jahren durchschnittlich etwas ilter, als die Probanden,
die mittels PRK behandelt wurden (< 37,68 Jahre). Dies wird mdglicherweise vor dem
Hintergrund relevant, dass die Akkommodationsfahigkeit mit dem Alter abnimmt und
somit schlechtere Operationsergebnisse weniger gut ausgeglichen werden konnen.
Denkbar wire demnach, dass die signifikant jiingeren PRK-Patienten innerhalb des
Nachsorgeintervalls weniger Einbulen der Akkommodationsfahigkeit hatten und durch
die damit verbundene latente Hyperopie bessere Ergebnisse der Effektivitit und
Vorhersagbarkeit erzielt haben. Ob der statistisch signifikante, klinisch aber relativ
geringe, Altersunterschied von durchschnittlich 3,47 Jahren allerdings eine Auswirkung
auf die Untersuchungsergebnisse besitzt, ist unwahrscheinlich. Spadea et al. hat in seiner
2006 verdffentlichen Studie mit jeweils 100 Weitsichtigkeitskorrekturen mittels LASIK
und PRK untersucht, ob die mit dem Alter divergierende Akkommodationsfdhigkeit
postoperativ einen Einfluss auf die einzelnen Stichproben hatte. Dazu teilte er die LASIK-
und PRK-Kohorte in Gruppen von 22 bis 39 Jahre sowie 40 bis 59 Jahre und bestimmte
postoperativ das Manifeste sphirische Aquivalent (MSA). Weder in der LASIK- noch in
der PRK-Kohorte zeigten sich signifikante Unterschiede innerhalb der Altersgruppen
hinsichtlich des MSA (Spadea et al. 2006).

Die signifikant ldngere Nachsorgezeit der PRK-Patienten von durchschnittlich 7,8
Monaten gegeniiber 6,7 Monaten innerhalb der LASIK-Kohorte ist klinisch mit dem
prolongierten Heilungsverlauf nach einer Korrektur mittels PRK zu erkldren. Auch wenn
die Stabilitdt in dieser Studie nicht explizit untersucht wurde, zeigen andere Studien, dass
es im Vergleich zur LASIK nach einer PRK ldnger dauert, bis sich das Hornhautepithel
voll regeneriert hat und die Behandlungsergebnisse als stabil eingestuft werden konnen.
Frings et al. stellten nach der refraktiv-chirurgischen Weitsichtigkeitskorrektur mittels
PRK Verdnderungen innerhalb der Refraktion nach sechs Monaten und dariiber hinaus
fest, wahrend sich das Ergebnis der LASIK nach spétestens sechs Monaten stabil zeigte
(Frings et al. 2016). Ahnliches beobachtete El-Agha et al., dessen PRK-Probanden
zwischen dem dritten und sechsten Monat refraktive Stabilitét erlangten, wihrend die
Refraktion der LASIK-Kohorte sogar bereits nach einem Monat stabil eingestuft wurde
(El-Agha et al. 2003). Aus diesem Grund sieht der Care Vision Konsensus den
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frithestmdglichen Termin fiir eine Nachbehandlung nach einer LASIK-Korrektur bereits
nach 3 Monaten und nach einer PRK-Therapie erst nach 6 Monaten vor (Katz and Enders

2018).

5.2 Effektivitat, Sicherheit und Vorhersagbarkeit

Diese Studie hat keine signifikanten Unterschiede hinsichtlich der Effektivitdt und der
Sicherheit bei der Korrektur der ausgepriagten Weitsichtigkeit zwischen LASIK und PRK
ergeben. Auch mit zunehmend hoéherer Korrektur erbrachten die zwei refraktiven
Operationsmethoden in dieser Hinsicht statistisch gleichwertige Ergebnisse. Die
statistische Auswertung der PRK-Gruppen mit einer Korrektur zwischen 5,0 dpt und 5,5
dpt sowie 5,5 dpt und 6,0 dpt ist jedoch aufgrund der kleinen Stichproben von jeweils 3
Probanden nur wenig aussagekriftig.

Dariiber hinaus hatte das Korrekturausmal3 der Sphére keinen signifikanten Einfluss auf
die Ergebnisse des Effektivititsindex von LASIK und PRK. Auch die Sicherheit beider
Behandlungsmethoden wurde durch ein steigendes Behandlungsausmal nicht tangiert.
Ebenso gleichwertig zeigten sich LASIK und PRK auf der Ebene der Vorhersagbarkeit
des angestrebten Sphirischen Aquivalentes. Einzig in der Untersuchung der
Pradiktabilitit der Ziel-Sphére offenbarte sich die PRK gegeniiber der LASIK in

Teilbereichen signifikant iiberlegen.

5.2.1 Die Effektivitat

Vor dem Hintergrund, dass eine Operationsmethode ab einem Effektivitdtsindex von eins
oder besser als hoch wirksam eingestuft werden kann (Linke and Katz 2016), zeigten sich
sowohl die LASIK (mittlerer EI von 0,9 £ 0,21) als auch die PRK (mittlerer EI von 0,91
+ 0,16) klinisch gleichermallen akkurat in der Therapie hoher Hyperopie. Dies gilt sowohl
fiir die Therapie vergleichsweise moderater Hyperopie zwischen +3,00 dpt und +4,00 dpt,
als auch fiir die Korrektur ausgepragter Weitsichtigkeit zwischen +4,00 dpt und +6,00
dpt. Bemerkenswerterweise erreichten die PRK-Patienten mit dem sphérischen
Korrekturausmal} zwischen 5,0 und 5,5 dpt im Vergleich zu allen anderen Gruppen der
PRK-Kohorte mit 1,02 + 0,08 den besten EI. Dennoch verbleibt aufgrund der geringen
PRK-Studienpopulation fiir die Korrektur der sehr hohen Hyperopiebehandlung eine
Ergebnisunsicherheit. Diese wird unter anderem durch den mit 0,81 £ 0,07 schlechtesten

EI aller PRK-Probanden in dem nur unwesentlich hoheren Korrekturintervall zwischen
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5,5 bis 6,0 dpt verdeutlicht. Aufgrund einer hoheren Patientenzahl mit sehr hoher
Weitsichtigkeitskorrektur sind fiir die LASIK-Korrektur aussagekréftigere Ergebnisse fiir
den Behandlungsbereich zwischen 5,0 und 6,0 dpt erzielt worden. Uberraschenderweise
zeigte hier im Rahmen der LASIK-Korrektur die Behandlungsgruppe mit dem hdchsten
Therapieintervall (5,5 bis 6,0 dpt) mit 1,03 £ 0,57 den vergleichsweise besten EI aller
LASIK-Gruppen. Aber auch hier besteht mit einem EI von 0,89 + 0,18 eine grof3e
Diskrepanz zur Behandlungsgruppe mit nur geringfiigig niedrigerem Therapieausmal3
von 5,0 bis 5,5 dpt. Zu beachten ist jedoch, dass eine praoperativ geplante Unterkorrektur
der Sphire oder des sphirischen Aquivalents, die besonders bei Hyperopie iiber + 6,00
dpt vorgenommen wird, zu einer Verminderung des Effektivitdtsindexes beigetragen
haben konnte. Da ausschlieBlich in der mittels LASIK korrigierten Studienpopulation
prioperativ bestimmte Sphiren oder SA von iiber +6,00 dpt auftraten, konnte die
Effektivitit in dieser Kohorte unter Umstédnden etwas besser sein, als es diese Ergebnisse
widerspiegeln. Auf die Sicherheit oder die Pradiktabilitit haben mogliche geplante

Unterkorrekturen aber keine Auswirkungen.

Die Einschidtzung der Literatur zur Effektivitit der LASIK im Rahmen der hohen
Weitsichtigkeitskorrektur ist vielfdltig. So publizierte Alio et al. in einer 2013
verOffentlichten Studie die Behandlung von 51 Augen von 28 Probanden mit dem
SCHWIND AMARIS 500E®. Prioperativ wies das Studienkollektiv —eine
durchschnittliche Sphére von +6,33 + 0,83 dpt (+5,00 bis +8,50 dpt) und ein mittleres SA
von +5,64 £ 0,93 dpt auf. Mit einem Effektivitdtsindex von 0,85 + 0,17 erzielten Alio et
al. einen im Vergleich zu unserer LASIK-Kohorte schlechteren EI (0,9 £ 0,21). Die
UDVA lag nach dem sechsten postoperativen Monat mit 44 % bei deutlich weniger
Augen in einem Bereich von 20/20 als dies in unserer Studie (72 % postOP UDVA von
20/20) der Fall war. Dies deckt sich mit der Beobachtung, dass bereits praoperativ bei
lediglich 57,14 % der Augen eine CDVA von 20/20 vorlag, wohingegen diese Studie
einen Anteil von 87 % aufwies. Wihrend zudem 92 % der Augen eine postoperative
UDVA von 20/40 erreichten, zeigten prdoperativ circa 96 % der Augen eine CDVA von
20/40 oder besser (Alio et al. 2013). In unserer Studie waren es hingegen vor und nach
dem refraktiv-chirurgischen Eingriff jeweils 100 %.

Auch De Ortueta et al. untersuchten in ihrer 2017 verdffentlichten Studie die
Weitsichtigkeitskorrektur mittels LASIK von 38 Augen (24 Patienten) mit einer mittleren
prdoperativen Sphire von +4,75 + 0,68 dpt (+4,0 bis +6,50 dpt) und einem
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durchschnittlichen SA von + 4,07 £ 0,90 dpt. Sie nutzten die SCHWIND AMARIS 750S®
Augenlaser-Plattform. Innerhalb des Effektivitits-Vergleichs zwischen pridoperativer
CDVA und postoperativer UDVA zeigten bei der letzten Untersuchung nach drei
respektive sechs Monaten die Hélfte der Probanden keine Verdnderung oder eine
Verbesserung von mindestens einer Snellen-Linie, wiahrend in unserer Studie ein Anteil
von 71,8 % der Augen ein dhnliches Ergebnis vorwies. Mit rund 21% der behandelten
Augen hatten De Ortueta et al. eine deutlich groBBere Anzahl an Probanden mit einer
postoperativen eine Verschlechterung der UDV A von zwei oder mehr Snellen-Linien, als
dies in unserer Studie der Fall war (7,6 %). Die vergleichsweise schlechteren Ergebnisse
hinsichtlich der Effektivitét sind auch in diesem Fall moglicherweise mit der schlechteren
préoperativen Ausgangssituation zu erkldren, bei welcher lediglich 33% der Probanden
eine CDVA von 20/20 aufwiesen (de Ortueta and Arba-Mosquera 2017).

Ebenso zeigt eine Studie von Gauthier-Fournet et al., dass eine praoperativ ausgepriagtere
Weitsichtigkeit als in unserem Studiendesign die Effektivitdt vermindern konnte. In ihrer
Veroftentlichung aus dem Jahr 2019 présentierten die Wissenschaftler um Gauthier-
Fournet ihre Ergebnisse, nachdem sie 146 Augen von 77 Studienprobanden mit einer
mittleren praoperativen Sphére von +6,34 + 1,01 dpt (+5,25 bis +9,50 dpt) im Rahmen
einer LASIK korrigiert hatten. Die refraktiv-chirurgischen Eingriffe wurden mit dem
SCHWIND AMARIS 750S® durchgefiihrt. Der sechs Monate nach der Korrektur
ermittelte Effektivitdtsindex lag bei 0,81. 86% respektive 60 % der Augen erzielten eine
praoperative CDVA beziehungsweise eine postoperative UDVA von 20/20. Zudem
verloren im Vergleich von postoperative UDVA und pridoperative CDVA 16 % der
Augen zwei oder mehr Snellen-Linien (Gauthier-Fournet et al. 2019).

Dem gegeniibergestellt zeigen die 2009 verdffentlichte Studie von Llovet et al. und die
2019 publizierte Untersuchung von Biscevic et al., dass auch bei hoher
Weitsichtigkeitskorrektur mittels LASIK akkurate Ergebnisse hinsichtlich der
Effektivitit zu erzielen sind. Wihrend Llovet et al. 49 Augen mit einem mittleren SA von
+ 4,5 £ 0,6 dpt (alle Augen > + 3,6 dpt) mit der MEL 80-G® Plattform (250Hz)
behandelte, nutzten Biscevic et al. zur Korrektur ihrer 266 Augen mit einem
durchschnittlichen SA von 4,69 + 1,20 dpt (+3,75 bis +7,50 dpt) den ALLEGRETTO
WAVE® Eye-Q (400 Hz) Excimerlaser. Nach 12 Monaten dokumentierten Llovet et al.
und Biscevic et al einen Effektivititsindex von 0,98 beziehungsweise 1,04 (Biscevic et
al. 2019, Llovet et al. 2009). Damit wiesen sie beziiglich ihrer Effektivitit bessere

Ergebnisse auf als unsere Studie und bestdtigen die gute Effektivitdt im Rahmen der
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hohen Weitsichtigkeitskorrektur, obwohl sie Augen mit einer durchschnittlich héheren
Fehlsichtigkeit behandelten. Die Ergebnisse hinsichtlich der Effektivitit bei hoher
Weitsichtigkeitskorrektur mittels LASIK sind somit vielschichtig und nicht immer

kongruent.

Zur besseren Ausdifferenzierung teilten andere Studienautoren, wie Esquenazi, Desai et
al. und Zadok et al., ihre Patienten analog zu unserer Studie in Gruppen mit
unterschiedlichem Korrekturausmal ein. Esquenazi fiihrte in seiner 2004 veroffentlichten
Studie bei 125 Augen eine LASIK mit dem Chiron Technolas Keracor 117C® durch. Er
teilte seine Studienkohorte in Gruppen mit niedriger Hyperopie (+1,0 bis +2,75 dpt; n =
59), mittlerer Hyperopie (+3,0 bis +4,25 dpt, n = 48) und hoher Hyperopie (+4,5 bis +6,5
dpt; n = 18) ein. Nach 5 Jahren erzielten 72% (42 Augen) der niedrigen, 49% (24 Augen)
der mittleren und 12% (2 Augen) der hohen Hyperopiegruppe einen UDVA-Wert von
20/20. Eine UDVA von 20/40 oder besser erreichten wiederum 93% (55 Augen), 68%
(33 Augen), 43% (8 Augen) innerhalb der Gruppen mit ansteigendem Korrekturausmaf
(Esquenazi 2004).

Auch Zadok et al. konnten in ihrer Studie aus dem Jahr 2003 nach zwdlf Monaten einen
dhnlichen Abfall der Effektivitit mit steigender Korrektur feststellen. Sie werteten die
Ergebnisse von 77 Augen aus, die ebenfalls im Rahmen einer LASIK mit dem Chiron
Technolas Keracor 117C®-Excimerlaser behandelt wurden und teilten die Probanden in
drei Gruppen mit einer Fehlsichtigkeit von weniger als +3,0 dpt (n = 29), zwischen +3,0
dpt und weniger als + 6,0 dpt (n = 26) und mehr als +6,0 dpt (n = 22) ein. Eine
postoperative UDVA von 20/20 oder besser wurde bei 48% (14 Augen) mit niedriger,
23% (6 Augen) mit mittlerer respektive 14% (3 Augen) mit hoher Hyperopie
dokumentiert. Weiterhin konnten 100% (29 Augen), 92% (24 Augen) beziehungsweise
59% (13 Augen) dieser drei Gruppen eine postoperative UDVA von 20/40 oder besser
vorweisen (Zadok et al. 2003).

Im Vergleich zu Esquenazi und Zadok et al. fanden Desai et al. einen weniger klaren
Trend zur schlechteren Effektivitdt mit steigendem Therapieausmall vor. Im Rahmen
ihrer Studie untersuchten sie 41 Augen, die mit der VISX STAR S2°-
Excimerlaserplattform korrigiert wurden. Die Studienprobanden wurden anhand ihrer
Weitsichtigkeit in Gruppen mit niedriger (weniger als +2,0 dpt; n=17), mittlerer
(zwischen +2,0 und +4,0 dpt; n=12) und hoher Hyperopie (mehr als +4,0 dpt; n=12)
eingeteilt. Nach drei Jahren erreichten 41% (7 Augen), 42% (5 Augen) und 17% (2
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Augen) der niedrigen, mittleren und hohen Hyperopiegruppe eine UDVA von 20/20. Eine
postoperative UDVA von 20/40 oder mehr wurde hingegen bei 100% (17 Augen), 92%
(11 Augen) und 67% (8 Augen) nachgewiesen. Damit stellten Desai et al. einen deutlich
geringeren Unterschied innerhalb der Effektivitit zwischen den Gruppen mit niedriger
und mittlerer Weitsichtigkeit fest als dies Esquenazi und Zadok et al. taten. Eine
ausgeprigte Verschlechterung der Effektivitit im Hinblick auf die Gruppe mit hoher
Hyperopie ist allerdings auch in der Untersuchung von Desai et al. offenkundig (Desai et
al. 2008). Insgesamt gilt es bei dem Vergleich dieser drei Studien zu beriicksichtigen,
dass sie aufgrund unterschiedlicher Intervalle fiir niedrige, mittlere sowie hohe Hyperopie
nur eingeschrinkt vergleichbar sind. Zudem blieb in dieser Gegeniiberstellung die
unterschiedliche prioperative Ausgangslage (praoperative CDVA) unberiicksichtigt, die
unter Umsténden zu den divergierenden Ergebnissen beigetragen haben konnte. Dennoch
lasst sich in diesen Studien eine Tendenz zu verminderten Effektivititsraten im Rahmen
der LASIK bei der Korrektur hoher Hyperopie ableiten. In unserer Studie hingegen fand
sich auch bei steigendem Korrekturausmall eine gleichbleibend hohe Effektivitdt der
LASIK-Behandlung. Allerdings fehlte unserer Studie der Vergleich zu einer
Kontrollgruppe mit niedriger Hyperopie unter +3,0 dpt.

Die Effektivitit der PRK bei hoher Hyperopie untersuchten beispielsweise Dausch et al.
(1997). Sie verfolgten in ihrer Studie die Ergebnisse von 68 Augen (62 Patienten) mit
einem mittleren SA von +4,85 + 1,45 dpt (+2,00 dpt bis +8,25 dpt) iiber ein Jahr. Als
Laserplattform nutzen sie den Aesculap Meditec MEL 60®. Nach 12 Monaten zeigten
40% (27 Augen) der Studienpopulation eine UDV A von 20/20 oder besser und 97% (66
Augen) der Augen eine UDVA von 20/40 oder besser (Dausch et al. 1997). Damit lag
ihre Effektivitit unterhalb der Ergebnisse unserer Studie, bei welcher 67% (67 Augen)
der Probanden eine UDVA von 20/20 und 100% (100 Augen) von mindestens 20/40
erreichten.

Auch in der aktuelleren Untersuchung von Kaluzny et al., die 2019 veroffentlichten
wurde, lag die Effektivitit der Korrektur hoher Hyperopie mittels PRK unterhalb der
Beobachtungen der vorliegenden Studie. Kaluzny et al behandelten 51 Augen von 34
Patienten mit dem SCHWIND AMARIS 750S® Excimerlaser. Das durchschnittlichen SA
lag bei +4,61 + 0,67 dpt (+3,60 dpt bis 6,15 dpt). Erreichten vor dem refraktiv-
chirurgischen Eingriff 82 % der Patienten eine CDVA von 20/20, waren es drei Jahre
nach der Korrektur 59 % der Probanden, die eine UDVA von 20/20 aufwiesen (Kaluzny
et al. 2019). Rund 51% der Augen hatten nach der Behandlung keine Verdnderung oder
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sogar eine Verbesserung an UDVA Snellen-Linien gegeniiber den préoperativ erreichten
CDVA Snellen-Linien erzielt. 6% der Patienten biiten zwei oder mehr Snellen-Linien
UDVA im Vergleich zu den préoperativen CDVA Snellen-Linien ein (Kaluzny et al.
2019). Unsere Studie zeigte hingegen bei 74% der Augen keine Verdnderung oder eine
Verbesserung und nur bei 4% eine Verschlechterung von zwei oder mehr postoperativen

UDVA-Snellen Linien.

Im Rahmen der Studien von Pietila et al., Adib-Moghaddam et al. und Ulusoy wurden
die Auswirkungen des steigenden KorrekturausmaBles auf die Ergebnisse der PRK
untersucht. Innerhalb ihres Fazits gelangten die drei Untersucher schlielich zu sehr
differenten Einschédtzungen hinsichtlich der Eignung dieser Operationsmethode zur
Behandlung der hohen Hyperopie.

Pietila et al. stuften die PRK zwar als probate Behandlungsform fiir die Therapie der
niedrigen und mittleren Hyperopie ein, fir die Korrektur der ausgeprigten
Weitsichtigkeit sei sie jedoch ungeeignet. Diese Einschédtzung basierte auf ihrer 1997
verdffentlichten Studie, bei welcher Pietila et al. 34 Augen von 24 Patienten mit dem
Aesculap Meditec MEL 60® behandelten. Das Studienkollektiv wurde je nach
Auspriagung der Fehlsichtigkeit eingeteilt. Dabei wurden zwei Gruppen gebildet. Eine 19
Augen umfassende Kohorte, die eine niedrige bis moderate Hyperopie aufwies (SA +1,50
dpt bis +6,00 dpt; mittleres SA 4,20 + 1,30 dpt), und eine weitere Gruppe, bestehend aus
15 Augen, mit hoher Hyperopie (SA +6,25 dpt bis +9,75 dpt; mittleres SA +7,7 + 1,30
dpt). Insbesondere die Behandlung hoher Hyperopie présentierte sich postoperativ als
ineffektiv. Wéhrend in der moderaten Behandlungsgruppe alle Augen (100%) zwolf
Monate nach dem refraktiv-chirurgischen Eingriff eine UDVA von 20/40 oder besser
erreichten und ein Auge (6,3 %) eine UDV A von 20/20 erzielte, waren es in der Gruppe
mit hoher Hyperopie lediglich fiinf Augen (41,7 %), die eine UDVA mit 20/40 oder
besser zeigten. Bei keinem Auge mit ausgepréigter Weitsichtigkeit konnte postoperativ
eine UDVA von 20/20 dokumentiert werden (Pietila et al. 1997).

Adib-Moghaddam et al. bescheinigten der PRK hingegen akzeptable Ergebnisse fiir die
Behandlung der ausgeprigten Weitsichtigkeit. In ihrer Studie wurden 25 Augen mit
milder bis moderater Hyperopie (Sphire +0,5 dpt bis +3,0 dpt, mittleres SA +1,25 +0,17
dpt) und 30 Augen mit ausgeprigter Weitsichtigkeit (Sphiare >+3,0 dpt bis +6,0 dpt,
mittleres SA +3,65 + 0,13) mit Hilfe des SCHWIND AMARIS 500E®-Lasers therapiert.

Nach einem Jahr erreichten 77,3 % der operativ behandelten Augen der ersten Gruppe
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und 52,4% der zweiten Gruppe eine UDVA von 20/25 oder besser. Ein statistisch
signifikanter Unterschied zwischen den Kollektiven lag nicht vor (Adib-Moghaddam et
al. 2016).

Die Studie von Ulusoy bescheinigt der PRK hingegen auch bei hoher Hyperopie effektive
Korrekturergebnisse. Er verglich eine Gruppe von 14 Augen mit niedriger Hyperopie (SA
+1,00 dpt bis +2,99 dpt, mittleres SA 1,64 + 0,76 dpt) und eine Gruppe von 42 Augen mit
hoher Hyperopie (SA +3,00 dpt bis +6,50 dpt, mittleres SA +4,45 + 1,18 dpt) miteinander.
Der Effektivititsindex betrug 0,92 in der ersten Gruppe und 0,79 in der zweiten Gruppe
(Ulusoy 2018).

Unsere Studie tibertraf die Ergebnisse aller drei vorangegangen Studien hinsichtlich der
Effektivitit der PRK bei hoher Hyperopie und =zeigte zudem mit steigendem
Korrekturausmaf keinen Effektivititsverlust. Insgesamt ist der Vergleich mit den Studien
von Pietila et al., Adib-Moghaddam et al. und Ulusoy erschwert, da innerhalb der
Untersuchungen unterschiedliche Parameter als MaB fiir die Effektivitat zur Anwendung
kamen und insbesondere die Untersuchung von Pietila et al. aufgrund ihres Alters auf

anderen technischen Gegebenheiten basiert.

Langzeitbeobachtungen der Effektivitit nach einer LASIK-Korrektur wurden von
Jaycock et al. und Dave et al. durchgefiihrt, die eine zwischen 1998 und 1999 behandelte
Kohorte nach 5 und nach 16 Jahren erneut untersuchten (Dave et al. 2016, Jaycock et al.
2005). O’Brart et al. und Wagh et al. operierten zwischen 1995 und 1996 Hyperopie
mittels PRK und beobachteten diese Studienpopulation unmittelbar postoperativ sowie
nach 7,5 und 18 Jahren (O'Brart et al. 2005, O'Brart et al. 1997, Wagh et al. 2016). Sowohl
bei den LASIK- wie auch bei den PRK-Behandlungen kam das SVS Apex Plus®—
Excimerlasersystem  zum  Einsatz.  Durch die = Verwendung  identischer
Behandlungsprogramme ist ein guter Vergleich der Studien untereinander mdglich
(Jaycock et al. 2005). Nach 16 Jahren wurden bei Dave et al. 33 Augen von 19 Patienten
mit einem mittleren SA von +3,73 dpt (+1,25 bis + 6,50 dpt) nach erfolgter LASIK
untersucht (Dave et al. 2016). Wagh et al. erfassten 18 Jahre nach der PRK-Therapie 45
Augen von 25 Patienten mit einem durchschnittlichen SA von +4,11 + 1,8 dpt (+1,13 bis
+7,25 dpt) (Wagh et al. 2016). Anhand des Effektivitdtsindex lieBen sich nach einem Jahr
groBBe Unterschiede hinsichtlich der Effektivitdt beider Operationsmethoden feststellen.
Wiéhrend zwolf Monate nach der LASIK-Operation ein EI von 0,98 dokumentiert wurde,
verzeichnete die PRK-Kohorte einen EI von 0,64 (Dave et al. 2016, Wagh et al. 2016).
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Eine derart groBe Diskrepanz hinsichtlich der Effektivitit zwischen den zwei
Korrekturverfahren steht im deutlichen Wiederspruch zu unseren Ergebnissen, welche
keine signifikanten Unterschiede in Bezug auf den EI zwischen LASIK (EI 0,9 + 0,21)
und PRK (EI 0,91 £ 0,16) zeigten. Bemerkenswert ist jedoch, dass der Effektivitatsindex
in den Studien von Dave et al. 16,5 Jahre nach der LASIK, beziehungsweise Wagh et al.
18 Jahre nach der PRK, stark abfillt und sich nahezu angleicht. Hier zeigte die LASIK-
Gruppe einen EI von 0,50 und die PRK-Population einen EI von 0,47. In beiden Studien
berichten die Autoren, dass nur ein Teil der beobachteten hyperopen Verschiebung, die
letztlich die verschlechterte Effektivitdt mitbedingen, mit der postoperativen Regression
im Rahmen des Epithelumbaus zu erkléren ist. Vielmehr nahm bei beiden Studiengruppen
die Geschwindigkeit der hyperopen Verschiebung nach einigen Monaten ab und bewegte
sich schlieflich im Rahmen der altersbedingten und physiologischen Entwicklung der
Altersweitsichtigkeit (Dave et al. 2016, Wagh et al. 2016). Dieser Umstand beeinflusst
auch die Beurteilung der Préadiktabilitdit und muss in Bezug auf diese und zukiinftige

Langzeitstudien der Weitsichtigkeitskorrektur berticksichtigt werden.

5.2.2 Die Sicherheit

In der vorliegenden Studie zeigten LASIK (SI 0,98 + 0,18) und PRK (SI 0,96 £ 0,12)
gleichermaflen ein hohes Maf} an Sicherheit. Das inkludiert auch den Effekt eventuell
aufgetretener Komplikationen wie zum Beispiel Haze in der Folge einer PRK-Operation.
Dass es trotz signifikant hoherem postOP CDVA-Mittelwert nach LASIK-Korrekturen
(0,94 £ 0,19 [LASIK] zu 0,89 + 0,17 [PRK]; p = 0,005) keine Signifikanzunterschiede
zwischen dem Sicherheitsindex der LASIK- und der PRK-Kohorte gab, kann statistisch
mit den bereits praoperativ signifikant hoheren CDVA-Befunden der LASIK-Gruppe
(0,97 £ 0,21 [LASIK] zu 0,94 £ 0,21 [PRK]; p = 0,036) erklart werden. Bei definiertem
SI als Quotient aus postOP CDVA und preOP CDVA nivellieren sich die Werte wieder,
so dass sich der SI fiir LASIK und PRK stérker dhnelt, als es die einzelnen postOp CDVA-
Werte von LASIK und PRK vermuten lieen.

Auch bei zunehmendem Korrekturausmal ist die refraktiv-chirurgische Behandlung
hoher Hyperopie sicher. Innerhalb der sechs Untergruppen mit steigender korrigierter
Sphire zeigten sich keine signifikanten Unterschiede des SI. Zudem konnten keine

signifikanten Unterschiede hinsichtlich der Sicherheit zwischen PRK und LASIK
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festgestellt werden. Wiahrend nach der PRK keines der Augen einen Verlust von mehr als
zwei Snellen-Linien aufwies, waren es auch nach erfolgter LASIK lediglich 1% der

Augen.

Zu einem differenten Ergebnis kamen Young et al. in ihrer 2009 verdffentlichten Studie
mit 1659 Augen von 895 Patienten, die mit dem VISX STAR S4®-Laser im Rahmen einer
LASIK-Operation behandelt wurden. Sie teilten die Studienprobanden in vier Gruppen
mit steigender Korrektur der Fehlsichtigkeit von + 1,00 dpt bis hin zu + 4,00 oder mehr
Dioptrie ein. Im Rahmen ihrer Auswertung zeigte sich ein signifikanter Effekt der zu
behandelnden Sphédre auf die Sicherheit und die Effektivitit. Mit steigendem
Korrekturausma@ stieg gleichermallen der Anteil an Augen mit einem Verlust der CDVA
von zwel und mehr Snellen-Linien. Gleichzeitig erreichten signifikant weniger Augen
eine postoperative CDVA beziehungsweise UDVA von 20/20 oder besser (Young et al.
2009). Dies steht im Gegensatz zu den Beobachtungen unserer Studie, in welcher eine
gleichbleibende Sicherheit der LASIK-Kohorte mit steigendem Korrekturausmal3

festgestellt wurde.

Auch andere Verdffentlichungen belegen, dass die LASIK fiir die Therapie der hohen
Hyperopie ein hohes Mall an Sicherheit bietet. Beispielsweise entsprach der
Sicherheitsindex in der Studie von Alio et al. mit 0,94 + 0,12 anndhernd dem SI unserer
Studie. Circa 92 % der Augen haben postoperativ nach sechs Monaten keine Verédnderung
oder einen Zugewinn an Snellen-Linien CDVA erzielt, keines der Augen hat zwei oder
mehr Snellen-Linien verloren (Alio et al. 2013).

Ebenso konnten Gauthier-Fournet et al. dies im Rahmen ihrer Studie bestdtigen, obwohl
sie mit einer Diskrepanz von -0,1 + 0,3 Snellen-Linien eine statistisch signifikante
Verschlechterung des postoperativen CDVA-Wertes im Vergleich zum pridoperativen
CDVA-Wert registrierten. Dennoch zeigte sich bei 90% der Augen sechs Monate nach
der Operation ein, gemessen am pridoperativen CDVA, unveridnderter oder sogar
verbesserter korrigierter Fernvisus. Gauthier-Fournet et al. stellten fest, dass das Ausmal
der Korrektur einen statistisch signifikanten Einfluss auf die Sicherheit hatte und
beobachteten gleiches auch fiir die postoperative Keratometrie. Anders als bei Young et
al. blieb die klinische Relevanz dieser Parameter jedoch gering. In einer erweiterten
statistischen Analyse zeigte weder das Korrekturausmal des SA noch die postoperative

Keratometrie eine signifikante Beeinflussung der postoperativen CDVA (Gauthier-
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Fournet et al. 2019). Eine hohe Sicherheit konnten auch Llovet et al. und Biscevic et al.
im Rahmen ihrer Studien vorweisen. Der ermittelte Sicherheitsindex belief sich in ihren
Untersuchungen nach 12 Monaten jeweils auf 1,1 und 1,054. Circa 88 % der von Llovet
et al. behandelten Augen wiesen zudem unverinderte oder um eine oder mehr Snellen-
Linien verbesserte CDVA-Ergebnisse auf. Die Rate an Augen, die 2 oder mehr Snellen-
Linien CDVA verloren hatten, belief sich bei Llovet et al. auf 4 %, wéhrend sie bei

Biscevic et al. 0,74% betrug (Biscevic et al. 2019, Llovet et al. 2009).

Auch Dasai et al., welche die Hyperopiekorrektur fiir Augen mit niedriger, mittlerer und
hoher Hyperopie miteinander verglichen, konnten iiber alle drei Gruppen hinweg keine
Augen mit einer Verschlechterung von mehr als zwei Snellen-Linien CDVA feststellen.
Nur ein Auge verschlechterte sich um zwei Snellen-Linien CDVA, dies jedoch
nachweislich aufgrund eines beginnenden Kataraktes, sodass es im weiteren Verlauf aus
der Studie ausgeschlossen wurde (Desai et al. 2008).

Die Verdffentlichung von Zadok et al., stellte jedoch eine sinkende Sicherheit mit
steigendem KorrekturausmaB fest. Zadok et al. dokumentierten zwei Augen, welche im
Vergleich zwischen prd- und postoperativen CDVA zwei Snellen-Linien (2,6% aller
Augen) einbiifiten und ein Auge, welches drei Snellen-Linien (1,3% aller Augen) verlor.
Die aufgefiihrten Augen gehorten allesamt zur Gruppe mit hoher Hyperopie. Im Ergebnis
verschlechterten sich demnach 13,6% dieser Kohorte um zwei oder mehr Snellen-Linien
CDVA. In der niedrigen und mittleren Weitsichtigkeitsgruppe zeigte sich hingegen kein
Auge um dieses Ausmal verschlechtert (Zadok et al. 2003).

Die aus unserer Studie gewonnen Erkenntnisse basieren auf einer deutlich groferen
Studienpopulation im Vergleich zu Zadok et al. und stiitzen die Ergebnisse von Desai et
al., dass mit steigender Hyperopiekorrektur keine signifikanten Einbuflen der Sicherheit

nachweisbar sind.

Auch die PRK prisentierte sich in unserer Studie als sicheres Verfahren zur Behandlung
der ausgeprigten Weitsichtigkeit. Dies konnten auch Dausch et al. in ihrer Studie
bestdtigen. Wihrend in unserer Studie rund 88% (78 Augen) des mittels PRK behandelten
Studienkollektivs keine Verdnderung oder sogar eine Verbesserung der postoperativen
CDVA gegeniiber der praoperativen CDVA aufwiesen, waren es in der Untersuchung
von Dausch et al. 92,0% (62 Augen). Werden nur die Augen beriicksichtigt, deren CDVA

sich postoperativ verbessert zeigten, erreichten Dausch et al. eine bemerkenswerte Rate
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von 36,0 % (24 Augen), gegeniiber 3,4% (3 Augen) in unserer Studie. Mit 2,0 % (2
Augen) aller Patienten, haben hingegen mehr Studienprobanden zwei oder mehr CDVA
Snellen-Linien eingebiifit als in unseren Beobachtungen (Dausch et al. 1997).

Ebenso unterstreicht die Studie von Kaluzny et al. die Sicherheit der PRK im Rahmen der
hohen Hyperopiekorrektur. Zwar erreichten im Vergleich zu unserer Studie mit 78,0%
weniger Augen nach dem Eingriff eine unverénderte oder sogar verbesserte Anzahl an
CDVA Snellen-Linien gegeniiber der praoperativen CDV A-Bestimmung, dennoch verlor
auch hier kein Auge zwei oder mehr Snellen-Linien CDVA durch die Korrektur (Kaluzny
et al. 2019).

Unsere Studie zeigt, dass im Rahmen der PRK, trotz steigenden Korrekturausmales,
keine signifikanten Einbuflen hinsichtlich der Sicherheit auftraten. Bestétigt wird dies
durch die Untersuchungen von Pietila et al., Adib-Moghaddam et al. und Ulusoy.

Nach einem Jahr dokumentierten Pietila et al. beispielsweise innerhalb der
Studienkohorte mit niedriger beziehungsweise moderater Hyperopie lediglich bei einem
Auge (6,7%) einen Verlust von zwei Snellen-Linien CDVA , wéihrend 11 Augen (73,3%)
keine Verdnderung oder eine Verbesserung der CDVA gegeniiber der prdoperativen
Situation aufwiesen. Demgegeniiber verlor kein Auge der Studienpopulation mit
ausgeprigter Weitsichtigkeit zwei oder mehr Snellen-Linien CDVA und neun Augen
(75,0%) zeigten eine unverdnderte respektive verbesserte CDVA im Vergleich zur
praoperativen Ausgangslage (Pietila et al. 1997).

Gleiches stellten Adib-Moghaddam et al. fest. Die Probanden mit praoperativ niedriger
Weitsichtigkeit wiesen postoperativ eine signifikant bessere CDVA auf, als dies bei den
Patienten mit ausgeprégter Hyperopie zu beobachten war. Dennoch verlor kein Auge in
beiden Gruppen im Vergleich zur praoperativen und der postoperativen CDVA mehr als
zwei Snellen-Linien (Adib-Moghaddam et al. 2016).

Auch Ulusoy, der die Sicherheit bei moderater und hoher Hyperopie der PRK anhand des
Sicherheitsindexes quantifizierte, konnte mit zunehmender Korrektur keine signifikaten
EinbuBen der Sicherheit feststellen. Wahrend die maBig hyperopen Augen postoperativ
einen durchschnittlichen SI von 1,02 besallen, wiesen die Augen mit ausgeprigter

Hyperopie einen nur unwesentlich schlechteren mittleren SI von 0,98 auf (Ulusoy 2018).

In den Langzeitstudien von Dave et al. und Wagh et al. wurde im Verlauf fiir beide

Operationsmethoden ein Abfall der Sicherheit beobachtet. Im Rahmen der LASIK wurde
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nach 16,5 Jahren dennoch ein Sicherheitsindex von 1,09 dokumentiert. Die
Studienteilnehmer, die sich einer PRK unterzogen hatten, wiesen nach 18 Jahren
hingegen einen SI von 0,83 auf. Eine, im Vergleich zur préoperativen Situation,
identische oder verbesserte CDVA zeigten 62,5 % der LASIK-Kohorte und 43,0% des
PRK-Kollektivs. Nur 3,0% (1 Auge) der mittels LASIK korrigierten Augen wiesen einen
Verlust von zwei Snellen-Linien CDVA auf. Der Anteil in der PRK-Gruppe lag hingegen
bei 17,0% (6 Augen). Damit verschlechterte sich die CDVA der LASIK-Probanden zwar
signifikant im Verhéltnis zur Kontrolle nach einem respektive nach fiinf Jahren, blieb
aber unverdndert im Vergleich zur préoperativen Ausgangslage. Gemessen an der
praoperativen Konstellation, zeigte die postoperative CDVA der PRK-Kohorte nach 18
Jahren hingegen signifikant schlechtere Ergebnisse (Dave et al. 2016, Wagh et al. 2016).
Die Studienprobanden, deren postoperative CDVA sich wihrend des langen
Untersuchungszeitraums durch die Extraktion eines Kataraktes verschlechterte, fanden
hier keine Beriicksichtigung. Die Autoren mutmaflen, dass die signifikant schlechter
werdende Sicherheit im Verlauf auf altersbedingte Krankheitsbilder der Netzhaut oder
der Linse =zurlickzufiilhren seien, da etwaige postoperative Verdnderungen der

Keratometrie oder Haze iiber die Jahre keine Bedeutung mehr hatten (Wagh et al. 2016).

5.2.3 Die Vorhersagbarkeit

Die Korrektur stark ausgeprdgter Fehlsichtigkeit wirkt sich nachteilig auf die
Pradiktabilitdt des Eingriffs aus. Das gilt gleichermalfen fiir die Behandlung von Myopie
und Hyperopie (Linke and Katz 2016). Auch unsere Studie bestdtigt diese These
unabhingig von der Operationsmethode. Ein signifikanter Unterschied zwischen der
Vorhersagbarkeit des sphirischen Aquivalents (SA) von LASIK und PRK konnte nicht
nachgewiesen werden. Bezogen auf die Prédiktabilitit zwischen angestrebter und
erzielter Sphiare war die PRK der LASIK hingegen iiberlegen. Mit 59 %, gegeniiber 47
%, erreichten signifikant mehr Augen aus der PRK-Kohorte das sphérische
Korrekturintervall von 20,50 dpt als nach der Behandlung mittels LASIK (p = 0,030).

Insgesamt zeigte sich die Vorhersagbarkeit des angestrebten SA gegeniiber der
Pradiktabilitdt der Ziel-Sphére tliberlegen. Dies galt im Besonderen fiir die Behandlung
mittels LASIK. Die schlechtere Priddiktabilitdt der Sphire scheint demnach in Teilen
durch das Einbeziehen der Zylinderkorrektur bedingt zu sein. Dies impliziert, dass die

Korrektur des Zylinders besser vorherzusagen ist als die der sphirischen Komponenten.
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Mit 34 % (436 Augen) im Korrekturintervall von + 0,25 dpt beziehungsweise 55 % (707
Augen) im Korrekturintervall von + 0,50 dpt zeigte ein Drittel respektive etwa die Hélfte
der mittels LASIK therapierten Augen eine gute bis akzeptable Vorhersagbarkeit des SA.
Etwa 82% der Augen (1051 Augen) befanden sich in einem Korrekturintervall von £ 1,00
dpt.

Andere Studien ergaben, dass auch bei hoher Hyperopiekorrektur mittels LASIK eine
gute Pridiktabilitdt der Ergebnisse moglich sein kann. In der Ver6ffentlichung von Alio
et al befanden sich 66,7 % (n = 34) der Augen nach 3 Monaten innerhalb des akzeptablen
Abweichungsintervalls von £ 0,50 dpt und 82,3 % wichen um maximal + 1,00 dpt von
dem geplanten Korrekturausmal} ab (Alio et al. 2013).

Auch die Studien von Gauthier-Fournet et al. und De Ortueta et al. wiesen eine im
Vergleich zu unserer Studie bessere Vorhersagbarkeit von geplantem und schlieBlich
erzieltem SA auf. Nach der LASIK-Korrektur erzielten in diesen Untersuchungen 66%
respektive 61 % der Augen eine maximale Abweichung von + 0,50 dpt zum geplanten
Korrekturausmall und 86% beziehungsweise 96 % wichen maximal um % 1,00 dpt von
der Zielrefraktion ab (de Ortueta and Arba-Mosquera 2017, Gauthier-Fournet et al. 2019).
In der Studie von Llovet et al. ordnete sich die Vorhersagbarkeit des postoperativ
erreichten sphirischen Aquivalents ebenfalls in diese Bereiche ein. Innerhalb des
Korrekturintervalls von £ 0,50 dpt und £ 1,00 dpt befanden sich 63,3 % respektive 89,8

% der Augen. Damit lieferte ihre Untersuchung vergleichbar gute Ergebnisse.
g

Die Studien von Esquenazi, Zadok et al. und Desai et al. kommen bei genauerer
Betrachtung einzelner Untergruppen zu sehr unterschiedlichen Ergebnissen hinsichtlich
der Vorhersagbarkeit der LASIK.

Esquenazi konnte in seiner Publikation einen signifikanten Unterschied zwischen der
Studienkohorte mit niedriger Weitsichtigkeitskorrektur (+1,0 bis +2,75 dpt), moderater
Korrektur (+3,0 bis +4,25 dpt) und hoher Korrektur (+4,5 bis +6,5 dpt) feststellen.
Ausgehend von der Gruppe mit dem kleinsten Behandlungsumfang bis hin zum Kollektiv
mit dem grofiten Therapieziel, befand sich nach zwei Jahren ein Anteil von 63%, 42%
beziehungsweise 22% innerhalb eines Intervalls von + 0,50 dpt um den angestrebten SA-
Wert. Eine Abweichung von maximal + 1,00 dpt wiesen 74% der Augen mit niedriger
Hyperopie, 46% der Augen mit mittlerer Hyperopie und 33% der Augen mit hoher
Weitsichtigkeit auf (Esquenazi 2004).
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Zadok et al. konnten hingegen keinen Unterschied hinsichtlich der Pradiktabilitét bis zu
einer Korrektur von +6,0 dpt nachweisen. Mit 93% und 92% lag nahezu ein identischer
Anteil an Augen mit niedriger (< +3,0 dpt) respektive moderater (> +3,0 dpt und < +6,0
dpt) Weitsichtigkeit innerhalb des Korrekturintervalls von + 1,00 dpt. Demgegeniiber
erreichten lediglich 36% der Augen, deren Korrekturausmaf tiber +6,0 dpt lag, dieses
Ergebnis. Als Erkldrung fiir ihre Beobachtung fiihrten Zadok et al. die kleineren
Ablationszonen (5,0 mm zu 8,5 mm) dieser Gruppe an, welche hohere Keratometrie und
mutmalBlich mehr Regression bedeutet haben konnten. Zudem schien der mit steigernder
Hyperopie ausgeprigtere Unterschied zwischen zykloplegischem und manifestem SA,
der nicht vollsténdig korrigiert wurde, dazu gefiihrt zu haben, dass die Korrektur hoher
Hyperopie schlechter vorhersagbar war (Zadok et al. 2003).

Desai et al. fanden ebenfalls keinen statistisch signifikanten Unterschied in Bezug auf die
Pradiktabilitdt mit steigender Hyperopie, obwohl auch in ihrer Studie der prozentuale
Anteil an Patienten, die das Korrekturziel um maximal + 0,50 dpt verfehlten, mit
steigendem Therapieumfang sank. Waren es in der Kohorte mit niedriger Hyperopie (< +
2,0 dpt) noch 53% der Augen, die innerhalb dieses Korrekturintervalls blieben, erreichten
in der moderaten (> +2,0 dpt bis < +4,0 dpt) und hohen (> +4,0 dpt) Hyperopiegruppe
noch 50% beziehungsweise 33% der Patienten einen Wert in dieser GroBenordnung.
Ebenso fiel mit 83%, 75% beziehungsweise 67% der Anteil an Augen, die um maximal
+ 1,00 dpt vom Therapieziel abwichen, innerhalb des niedrigen, mittleren und hohen
Weitsichtigkeitskollektivs kontinuierlich ab (Desai et al. 2008).

Fiir eine korrekte Einordung dieser drei Studien ist jedoch zu beriicksichtigen, dass Zadok
et al. in ihrer Studie hohe Hyperopie erst ab einer Fehlsichtigkeit von mehr als + 6,0 dpt
definierten, wéhrend FEsquenazi und Desai et al. die Grenze fiir ausgeprigte

Weitsichtigkeit bereits bei + 4,0 dpt respektive +4,5 dpt zogen.

Insgesamt verfehlten innerhalb unserer Studie 38%, 52% beziehungsweise 83% der
Augen der PRK-Kohorte die Normalsichtigkeit um maximal +0,25 dpt, £0,5 dpt oder
+1,0 dpt des angestrebten SA. Wihrend O 'Brart et al. die PRK in ihrer 1999 erschienenen
Veroffentlichung zwar als sicher und effektiv fiir die Korrektur hoher Weitsichtigkeit
einschitzten, bemingelten sie jedoch die im Vergleich zur LASIK schlechte
Vorhersagbarkeit (O’Brart 1999). Dies spiegelt sich nicht in den Ergebnissen dieser
Studie wider, in welcher die PRK eine gleichwertige Vorhersagbarkeit gegeniiber der

LASIK aufwies und keine statistisch signifikanten Unterschiede fiir die Korrektur des SA
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festgestellt werden konnten. Auch andere Studien bescheinigen der PRK bei hoher
Hyperopie eine akzeptable Pradiktabilitét. In der Studie von Dausch et al. befanden sich
beispielsweise 59% (n = 40) respektive 81% (n= 58) der Augen innerhalb eines
Korrekturintervalls von £ 0,5 dpt oder 1,0 dpt (Dausch et al. 1997). Damit weisen sie
eine im Vergleich zu unserer Studie dhnliche Vorhersagbarkeit auf.

Auch die im Jahr 2018 veroffentlichte Studie von Kaluzny et al. bescheinigte der PRK
eine gute Vorhersagbarkeit in der Therapie der hohen Hyperopie. Von 51 behandelten
Augen wichen nach drei Jahren 40 Augen (78%) um maximal + 0,5 dpt von der
Normalsichtigkeit ab. Eine maximale Abweichung von £1,0 dpt erreichten sogar 98% der
Augen. Eine Erkldrung fiir die gute Vorhersagbarkeit konnte laut Kaluzny et al. in der
Verwendung grofler Ablationszonen liegen. Er nutzte fiir seine refraktiv-chirurgischen
Eingriffe Ablationsdurchmesser von 10 mm. Das postoperative Wachstum des Epithels
innerhalb der optischen Zonen, das hiufig zu einer Regression der Ergebnisse fiihrt, findet
moglicherweise durch die groBe Ablationszone gleichmédfiger verteilt statt. Dadurch
entstiinde ein insgesamt konstanteres Bild der Epithelverdickung und stabilere Ergebnisse

(Kaluzny et al. 2019).

In vielen Studien, welche die Pridiktabilitit der PRK mit steigendem
Behandlungsausmall untersuchten, ist mit zunehmender Korrektur ein Abfall der
Vorhersagbarkeit eingetreten.

Insbesondere die Verdffentlichung von Pietila et al. erbrachte im Vergleich zu unserer
Studie eine schlechtere Vorhersagbarkeit im Rahmen der Hyperopiekorrektur mittels
PRK. Innerhalb ihres Kollektiv mit niedriger beziechungsweise moderater Hyperopie (SA
+1,50 dpt bis +6,00 dpt) erreichten lediglich 20% (3 Augen) respektive 40% (6 Augen)
eine maximale Abweichung des Zielwertes um + 0,50 dpt oder £ 1,0 dpt. Sie untersuchten
zudem eine Studienpopulation, deren Korrekturintervall von +6,25 dpt bis +9,75 dpt, das
unsrige und das der folgenden Vergleichsstudien iibertrifft. Erwartungsgemill nahm die
Anzahl der Augen, die innerhalb der Korrekturintervalle von + 0,50 dpt oder £+ 1,0 dpt
lagen, im Verhéltnis zur moderaten Gruppe ab. Wéhrend nur 8% (1 Auge) des Kollektivs
die Emmetropie um maximal + 0,50 dpt verfehlten, wichen 17% um maximal + 1,0 dpt
von diesem Ziel ab. Es bleibt jedoch zu beriicksichtigen, dass Pietila et al. in ihrer Studie
ein verhdltnisméBig kleines Kollektiv (27 Augen) untersuchte, das einer durchschnittlich
hoherer Korrektur unterzogen wurde (mittleres SA +5,80 + 2,20 dpt) (Pietila et al. 1997).

AuBerdem muss das 1997 erzielte Ergebnis der Arzte um Pietila et al. vor dem
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Hintergurnd der vergleichsweise geringeren technischen Entwicklung und dem noch
wenig erforschten Feld der hohen Weitsichtigksitskorrektur eingeordnet werden.

Somit verwundert es nicht, dass Ulusoy in seiner Studie zwar auch eine schlechter
werdende Préadiktabilitit mit zunehmender Korrektur feststellte, insgesamt jedoch bessere
Ergebnisse hinsichtlich der Vorhersagbarkeit der Hyperopiebehandlung mittels PRK
erzielte. Er konnte fiir seine Studiengruppe mit niedriger Hyperopie (SA +1,00 dpt bis
+2,99 dpt) eine Rate von 82,4% (11 Augen) beziehungsweise 92,5% (13 Augen)
innerhalb der Korrekturintervalle von £ 0,50 dpt oder + 1,0 dpt dokumentieren. In dem
mit unserer Studie vergleichbaren Kollektiv mit hoher Hyperopie (SA +3,00 dpt bis +6,50
dpt) erreichten 62,8% (29 Augen) und 85,6% (53 Augen) eine Abweichung um + 0,50
dpt respektive = 1,0 dpt vom geplanten Behandlungsergebnis (Ulusoy 2018).

Ebenfalls vielversprechende Ergebnisse hinsichtlich der Vorhersagbarkeit der PRK im
Rahmen der hohen Hyperopiekorrektur zeigten Adib-Moghaddam et al. in ihrer
Veroffentlichung aus dem Jahr 2016. Trotz eines Abfalls der Préadiktabilitdt mit
zunehmendem Behandlungsumfang konnten auch Augen mit einer hohen Hyperopie mit
einer akzeptablen Vorhersagbakeit nach einem Jahr aufwarten. Wéhrend in der
Untersuchungskohorte mit niedriger Hyperopie (Sphire +0,5 dpt bis +3,0 dpt) 86,7% (n
= 22) der Augen um maximal £ 0,50 dpt von der Normalsichtigkeit abwichen, waren es
in der Studiengruppe mit hoher Hyperopie (Sphére >+3,0 dpt bis +6,0 dpt) immerhin noch
65,1% (n = 20). Der Unterschied zwischen den Gruppen ist ebenso wenig signifikant (p
= 0,10), wie der Unterschied zwischen den Augen dieser beiden Gruppen, die um
maximal + 1,0 dpt vom Zielwert abwichen (p = 0,3). In diesem Intervall bewegten sich
90,4 % (n = 23) der moderaten Hyperopiegruppe und 78,9% (n =24) der hohen
Hyperopiegruppe (Adib-Moghaddam et al. 2016).

Die zwei Langzeitstudien von Dave et al. und Wagh et al. erlauben den Vergleich der
Vorhersagbarkeit zwischen LASIK und PRK bei hoher Weitsichtigkeit unter &hnlichen
Bedingungen. Dabei nahm die Prddiktabilitdit im Rahmen der Beobachtung der
Studienkollektive liber 16,5 (LASIK) respektive 18 Jahre (PRK) stetig ab (Dave et al.
2016, Wagh et al. 2016). Ein Jahr nach der Korrektur mittels LASIK wichen 68% (n =
22) beziehungsweise 90% (n = 29) der Augen um maximal + 0,50 dpt oder £ 1,0 dpt von
der Normalsichtigkeit ab. Nach 16,5 Jahren lagen schlieBlich noch 6% (n = 2) der mittels
LASIK korrigierten Augen innerhalb des Therapieintervalls von + 0,50 dpt und 24% (n

= 8) der Probanden erreichten das Zielintervall von + 1,0 dpt (Dave et al. 2016).
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Auch im Rahmen der PRK reduzierte sich die Vorhersagbarkeit mit der Dauer des
Untersuchungszeitraums. Wihrend 12 Monate nach dem Eingriff noch 36% (n = 12)
respektive 58% (n = 20) der Augen das angestrebte Ergebnis von £ 0,50 dpt oder £ 1,0
dpt erzielten, waren es nach 18 Jahren lediglich 11% (n = 4) beziehungsweise 22% (n=
8) (Wagh et al. 2016).

Fir die richtige Einordnung dieser Ergebnisse der Vorhersagbarkeit bleibt jedoch
anzumerken, dass das Korrekturausmal3 nicht individualisiert auf den einzelnen Patienten
angepasst wurde, um moglichst die Normalsichtigkeit zu erreichen. Vielmehr wurde jeder
Patient anhand der préoperativ bestimmten Fehlsichtigkeit einer Korrekturgruppe
(LASIK: +1 bis +6 in 0,5 dpt Schritten; PRK: +1,5 bis +6,0 in 1,5 dpt Schritten)
zugeordnet, in der jeder Proband ein identisches Behandlungsschema erhielt. Fiir den
starken Abfall der Vorhersagbarkeit im Langzeitverlauf fiihrten die Autoren die, im
Rahmen natiirlicher Alterungsprozesse des Auges bedingte, Altersweitsichtigkeit an,
welche innerhalb von Langzeitstudien stirker ins Gewicht féllt und bereits im
Zusammenhang mit den Untersuchungsergebnissen der Effektivitit erwdhnt wurde (Dave

et al. 2016, Wagh et al. 2016).

5.2.3.1 Postoperative regressionsbedingte Unterkorrektur

Sowohl die LASIK als auch die PRK zeigten in unserer Studie im postoperativen Verlauf
eine Tendenz zur regressionsbedingten Unterkorrektur. Wéhrend dieser Trend fiir die
LASIK sehr ausgeprdgt war (bei 40 % der Augen stellte sich eine Unterkorrektur um
mindestens 0,50 dpt ein), galt dies flir die PRK nur in Ansidtzen (bei 26 % der Augen
zeigte sich im Verlauf eine Unterkorrektur um mindestens 0,50 dpt).

Auch andere Studien belegen, dass dieses Phinomen sowohl im Rahmen der LASIK (de
Ortueta and Arba-Mosquera 2017, Jaycock et al. 2005), wie auch nach der PRK (Dausch
et al. 1997, Pietila et al. 1997) kein Einzelfall ist. Esquenazi et al. konnten eine
Assoziation zwischen Unterkorrektur und der Hohe des Korrekturausmalles, einer
praoperativen Keratometrie {iber 45,0 dpt und einer intraoperativen Ablationszone von
weniger als 6 Millimetern feststellen (Esquenazi and Mendoza 1999). Eine Studie von
Tabarra et al. machte hingegen die Regression nach der Korrektur fiir das
iiberproportional hdufige Vorkommen von unterkorrigierten Augen verantwortlich. Aus
diesem Grund entwickelten sie ein Therapieschema, das eine geplante Uberkorrektur im
Rahmen des refraktiv-chirurgischen Eingriffes mittels LASIK vorsah. Da sie von einer

Zunahme der Regression mit steigendem Behandlungsgrad ausgingen, staffelten sie das
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AusmaB der Uberkorrektur anhand der zu korrigierenden Sphire. Korrekturen unter +2,0
dpt wurden um 25% tiberkorrigiert, wihrend innerhalb von Eingriffen zwischen +2,0 dpt
und +4,0 dpt respektive iiber +4,0 dpt um 30% beziehungsweise 40% iiberkorrigiert
wurde. Ein positiver prioperativer Zylinder wurde wiederum um 10% {iberkorrigiert
(Tabbara et al. 2001). Auch O Brart et al. erkannten das Problem der Regression durch
epithelproliferative Prozesse im Rahmen der Wundheilung und entwickelten ein
Nomogramm, das eine Uberkorrektur gegeniiber dem urspriinglich verwendeten
Algorithmus von Munnerlyn et al. (Munnerlyn et al. 1988) von ungefdhr 50% vorsah
(O'Brart et al. 1997).

5.3 Komplikationen

Wihrend 1437 refraktiv-chirurgischen Eingriffen ereigneten sich in der vorliegenden
Studie 23 intraoperative Komplikationen (1,6 %), die allesamt im Rahmen einer LASIK
eintraten. Die niedrige intraoperative Komplikationsrate ist teilweise darauf
zuriickzufiihren, dass fiir die Effektivitit oder die Sicherheit irrelevante Vorkommnisse,
wie zum Beispiel Limbusblutungen, nicht aufgefiihrt wurden. Aufgrund ihrer niedrigen
medizinischen Bedeutung unterliegt diese Komplikation einem gewissen
Dokumentations-Bias, da trotz einheitlicher Datenbank die Komplikationen von vielen
Arzten unterschiedlich dokumentiert und erfasst wurden. Eine Ursache fiir die erhéhte
intraoperative Komplikationsrate der LASIK gegeniiber der PRK liegt innerhalb der
unterschiedlichen Operationsabldufe. Die iiberwiegende Mehrheit der intraoperativen
Komplikationen der LASIK war mit der Erzeugung und Handhabung des Flaps assoziiert
(Ambrosio and Wilson 2003). Dieser und andere komplikationstrichtige
Operationsschritte werden wihrend einer PRK-Behandlung nicht benétigt. Dennoch sind
intraoperative Komplikationen auch in Bezug auf die Korrektur mittels LASIK insgesamt
selten (Alio et al. 2013, Desai et al. 2008, Gauthier-Fournet et al. 2019, Zadok et al. 2003).
Der Umstand, dass in dieser Studie keine intraoperativen Komplikationen im Rahmen der
PRK auftraten, ist zudem kein eindeutiger Beweis fiir eine hohere Sicherheit dieser
Operationsmethode. Vielmehr war aufgrund der niedrigeren PRK-Fallzahlen die Chance

fiir Komplikationen ungleich geringer.

Im Verlauf der postoperativen Nachsorge entwickelten 74 der 1437 Augen eine

Komplikation. Wéhrend die postoperative Komplikationsrate der LASIK bei circa 5,0 %
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lag, verzeichneten 8,0 % der mittels PRK operierten Augen im Anschluss an den Eingriff

eine Komplikation.

Die Komplikationsrate nach hoher Weitsichtigkeitskorrektur mittels LASIK zeigt
innerhalb der Literatur unterschiedliche Ausprigungen. Wéhrend innerhalb der Studie
von Alio et al. und Zadok et al. im Rahmen von 51 respektive 92 durchgefiihrten LASIK-
Operationen weder intra- noch postoperative Komplikationen auftraten (Alio et al. 2013,
Zadok et al. 2003), wvariieren die Komplikationsraten innerhalb anderer
Veroftentlichungen stark.

Mit 1,2 % entspricht der Anteil der diffusen lamelldren Keratitis (DLK) unserer Studie
ungefdhr der Haufung, die auch Biscevic et al. in ihrer Studie beobachteten (1,13% (3
Augen)) (Biscevic et al. 2019).

Neben der DLK waren Epitheleinwachsungen, ebenfalls mit einem Anteil von 1,2 %, die
hiufigste postoperative Komplikation unserer Studienkohorte nach erfolgter LASIK.
Diese Komplikation trat in unserer Studie im Vergleich zu anderen Untersuchungen
dennoch verhéltnisméBig selten auf. Kanellopoulos et al. ermittelte dhnliche Ergebnisse
und diagnostizierte bei 1,6 % der operierten Augen eine signifikante epitheliale
Einwachsung, die chirurgisch revidiert werden musste (Kanellopoulos et al. 2006). Llovet
et al. beobachteten hingegen bei 6,0 % der refraktiv-chirurgisch versorgten Augen
Epitheleinwachsungen (> 0,5 mm) nach einem halben Jahr. Zum Endpunkt der Studie
nach einem Jahr wiesen sogar 11,0 % der Augen diese Komplikation auf (Llovet et al.
2009). Auch Ditzen et al. stellten 1998 eine hohe Anzahl (15 %) von epithelialen
Einwachsungen fest, nachdem sie 43 Augen mittels LASIK korrigiert hatten. Sie konnten
ihre Zahlen jedoch auf 2 % senken, nachdem sie damit begannen den Flap vor seiner
Reposition zu reinigen (Ditzen et al. 1998).

Mit einem Anteil von circa einem Prozent (14 Augen) traten Flapfalten in unserer Studie
selten nach einer LASIK-Korrektur auf. Dennoch stellen sie ein Phidnomen dar, das auch
Jaycock et al. nach der Behandlung von 47 Augen beobachteten. Sie verzeichneten eine
postoperative Flapfaltenbildung bei 2,1 % der Untersuchten. Die dokumentierten Striae
fithrten allerdings in keinem der Fille zu Einbuf3en hinsichtlich des Fernvisus (Jaycock et
al. 2005).

Das Auftreten von Haze spielte nach erfolgter LASIK eher eine untergeordnete Rolle und
trat in unserer Studie lediglich bei 4 Augen (0,3 %) auf. Dennoch zeigt eine Studie von

Llovet et al, dass es insbesondere an den Randzonen des Flaps zu Narbenbildung kommen
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kann. Llovet et al. stellten nach einem Monat bei 45,0 % eine Fibrosierung der Flapkante
fest. Diese war nach 12 Monaten noch bei 37,5 % der Augen als leichter Haze zu
beobachten, hatte jedoch aufgrund der randstindigen Lage keine Einschrankungen des
Visus zur Folge und musste nicht behandelt werden. Ebenfalls in den peripheren
Randgebieten zeigten sich bei 2,0 % der Augen Anzeichen fiir eine Einschmelzung des

Flaps (Llovet et al. 2009).

Mit acht dokumentierten Fillen von Haze (8,0 %) entfallen alle postoperativ
aufgezeichneten Komplikationen nach der PRK- auf dieses Krankheitsbild. Auch in
anderen Studien war die Hornhautvernarbung die bestimmende Komplikation nach einer
PRK-Therapie. O Brart et al. diagnostizierten in ihrer Studie zur Korrektur ausgeprigter
Weitsichtigkeit mittels PRK Haze (Grad + 1 und + 2) bei 18,2 % (2 Augen) der Patienten,
die eine Korrektur von 4,5 dpt erfahren hatten. In der Gruppe, welche um 6,0 dpt
verbessert wurden, beschrieben sie bei 57,1 % (8 Augen) eine Haze-Bildung. Alle
diagnostizierten Vernarbungen ereigneten sich in peripheren Randzonen des Auges. Eine
mogliche Erkldrung fiir die vergleichsweise hohe Rate an Haze-Komplikationen bei
O’Brart et al. konnte in der fehlenden Anwendung von Mitomycin C liegen. Dennoch
nahm in der Studie von O’Brart et al. der Anteil von Haze mit sinkender Korrektur ab
und in der der Therapiegruppe bis 3,0 dpt wurde kein Auge mit Hornhauttriilbung
detektiert (O'Brart et al. 2005).

Auch Adib-Moghaddam et al. stellten sechs Monate nach der Korrektur von 30 Augen
mit mehr als + 3,0 dpt Fehlsichtigkeit unterschiedlich ausgeprigte Formen der
Hornhauttriibung fest. Haze Grad +1 wurde bei 13,3 % (4 Augen) der Patienten, Grad +2
bei 6,7 % (2 Augen) der Probanden und Grad +3 sowie Grad +4 bei jeweils 3,3 % (1
Auge) der Untersuchten festgestellt. Adib-Moghaddam et al. bedeckten analog zu unserer
Studie postoperativ das Auge kurzzeitig mit einem Schwamm, der mit 0,02 % Mitomycin
C Losung getrdankten war (Adib-Moghaddam et al. 2016).

Die Studie von Kaluzny et al. wies mit einer postoperativen Komplikationsrate von 39,2
% (20 Augen) eine verhéltnisméfBig hohe Anzahl an Komplikationen auf. Mit einem
Anteil von 15,7 % (8 Augen) war jedoch nicht die Hornhauttrilbung, sondern die
verlangsamte Wundheilung des Epithels iiber mehr als sieben Tage hdufigste Ursache fiir
einen komplikativen Verlauf. Haze trat nach 3 Monaten bei 13,7 % (7 Augen) der
Probanden auf und manifestierte sich nur in schwacher Form an peripheren Randzonen.

Dies fiihrte zu keiner Einschrinkung der Sehschérfe. Die Inzidenz war mit zunehmender
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postoperativer Dauer riickldufig, sodass nach 12 Monaten 9,8 % (5 Augen) und nach 24
Monaten lediglich 7,8 % (4 Augen) der Patienten betroffen waren. Auch Kaluzny et al.
hatten in ihrer Studie 0,02% Mitomycin C verwendet (Kaluzny et al. 2019).

Pietild et al. kamen zu dem Ergebnis, dass es einen signifikanten Zusammenhang
zwischen dem Ausmal der Korrektur und dem Auftreten von Haze gab (p = 0,04). Zudem
schien die Regression zwischen dem ersten und zwolften postoperativen Monat mit der
Anwesenheit von Haze nach zwdlf Monaten assoziiert zu sein (p = 0,003) (Pietila et al.

1997).

5.4 Fazit

In dieser Studie prisentierten sich die LASIK und die PRK gleichwertig hinsichtlich ihrer
Sicherheit und Effektivitdt im Rahmen der Korrektur der Hyperopie zwischen +3,0 dpt
und + 6,0 dpt. Dabei zeigte sich sowohl die LASIK (EI: 0,9 £ 0,2, SI: 0,98 £ 0,18) wie
auch die PRK (EI: 0,91 + 0,16, SI: 0,96 £ 0,12) insgesamt im hohen Mal}e sicher und
effektiv. Die steigende Korrektur der Sphire hatte, bezogen auf das gesamte
Studienkollektiv, keinen negativen Einfluss auf die Sicherheit. Gleiches galt liberwiegend
auch fiir die Effektivitat. Nur die Studienpopulation mit einem Behandlungsintervall von
+4,5 dpt bis +5,0 dpt schnitt gegeniiber dem moderatesten Korrekturintervall von +3,0
dpt bis + 3,5 dpt signifikant schlechter ab.

Die direkte Gegeniiberstellung der einzelnen LASIK- und PRK-Kohorten, welche nach
spharischem Korrekturausmal3 gestaffelt waren, erbrachte keinen signifikanten Vorteil
einer der zwei Operationsmethoden hinsichtlich Effektivitdt und Sicherheit. Auch in
Bezug auf die Priidiktabilitit des gewiinschten sphérischen Aquivalents zeigten sich keine
Unterschiede zwischen den zwei Behandlungsmethoden. Innerhalb der Vorhersagbarkeit
der geplanten Sphére schnitt die PRK in Teilbereichen signifikant besser ab.

In anderen Teilbereichen, die in dieser Arbeit nicht untersucht wurden, scheint die LASIK
gegeniiber der PRK im Vorteil zu sein. Dies gilt beispielsweise fiir die Stabilitdt. Im
Fokus der Studien stand dabei insbesondere die, nach der PRK héufiger vorkommende
und ldnger andauernde, Regression im postoperativen Verlauf (El-Agha et al. 2000, El-
Aghaetal. 2003, Frings et al. 2016, Sciscio et al. 2003, Spadea et al. 2006). Eine mogliche
Erklarung konnte das ausgeprégtere epitheliale Wachstum im Bereich der Ablationszone
nach der PRK sein (Moshirfar et al. 2018). Dennoch gibt es auch hier Autoren, die
gegenteilige Beobachtungen machten und der LASIK gegeniiber der PRK eine
verldngerte Zeit bis zur Stabilitdtsentwicklung unterstellen (O'Brart et al. 2005).
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Ebenfalls nicht Teil dieser Studie waren die unmittelbaren postoperativen Schmerzen
nach den refraktiv-chirurgischen Eingriffen. Sie sind jedoch in der Gesamtschau einer
Operationsmethode, insbesondere im Hinblick auf die Patientenzufriedenheit, ein nicht
zu unterschétzender Faktor und gehdren mit zur Beurteilung eines Verfahrens. Studien,
welche diesen Teilaspekt untersuchten, sehen hier die LASIK im Vorteil, im Rahmen
derer seltener Schmerzen nach dem Korrektureingriff eintraten (El-Agha et al. 2000, El-
Agha et al. 2003, Stein 1999). Gerade der postoperativ verminderten Algesie verdankt
die LASIK ihre hohe Popularitdt bei refraktiv-chirurgischen Eingriffen (Jaycock et al.
2005).

Bisweilen konnen jedoch auch die Lebensweise der Patienten und die Anatomie der
Hornhaut die Wahl der Therapiemethode beeinflussen. So sollte die PRK gerade dann
bevorzugt eingesetzt werden, wenn ein hohes Ektasierisiko besteht (Randleman et al.
2008), eine erschwerte Flap-Anlage aufgrund einer diinnen Hornhaut zu erwarten ist
(Ambrosio and Wilson 2003) oder eine berufs- beziechungsweise freizeitbedingte hohe
Gefdhrdung fiir eine traumatische Krafteinwirkung auf das Auge besteht, welche zu Flap-
Dislokationen flihren kdnnte (Frings et al. 2016).

Die Untersuchung der oben erwéhnten Risikofaktoren und die Suche nach weiteren
Einfliissen, die bei der Korrektur hoher Hyperopie eine Rolle spielen konnen, gilt es in
weiteren Studien zu intensivieren. Beispielsweise konnte der, in unserer Studie im
Mittelpunkt stehende, Einfluss des Korrekturausmafles bezogen auf die Sicherheit
statistisch nicht nachgewiesen werden und ist somit weiterhin umstritten. Demgegentiiber
halten Young et al. und Cobo-Soriano et al. gerade diese Variable fiir den groBten
Einflussfaktor auf die Sicherheit eines Verfahrens und Gauthier-Fournet et al. fanden
zwar eine statistische Einflussnahme, relativierten diese jedoch in ihrer klinischen
Relevanz. Ein moglicher weiterer Schwerpunkt fiir zukiinftige Forschungen konnte der
gleichsam kontrovers diskutierte Einfluss der prd- und postoperativen Keratometrie auf
die Operationsergebnisse sein (Cobo-Soriano et al. 2002, Gauthier-Fournet et al. 2019,

Young et al. 2009).

Welche Operationsmethode nun im Rahmen der hohen Weitsichtigkeitskorrektur als
,Verfahren der Wahl“ gelten sollte, ist anhand dieser Studie aufgrund der nahezu
gleichwertigen statistischen Ergebnisse nicht eindeutig zu verifizieren. Vielmehr zeigen
sich beide refraktiv-chirurgischen Behandlungsmethoden innerhalb der untersuchten

Bereiche ebenbiirtig fiir die Korrektur der Hyperopie bis + 6,0 dpt.
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Autoren, die ebenfalls die Weitsichtigkeitskorrektur mittels PRK und LASIK verglichen
haben, sind beispielsweise El-Agha et al. (2000; 22 PRKs mittlere preOP SA +2,26 dpt
vs. 26 LASIKs mittlere preOP SA +1,81), El-Agha et al. (2003; 15 PRKs mittlere preOP
SA 42,18 dpt vs. 16 LASIKs mittlere preOP SA +2,03), Sciscio et al. (2003; 18 PRKs
mittlere preOP SA 42,36 dpt vs. 18 LASIKs mittlere preOP SA +2,06 dpt), Spadea et al.
(2006; 100 PRKs mittlere preOP SA +2,85 dpt vs. 100 LASIKs mittlere preOP SA +4,49
dpt), Frings et al. (2016; 42 PRKs mittlere preOP SA +1,04 dpt vs. 55 LASIKs mittlere
preOP SA +1,04 dpt). Ein GroBteil dieser Untersuchungen bestitigt zwar die
gleichwertigen Resultate der zwei Behandlungsmethoden bezogen auf ihre Sicherheit und
Wirksamkeit (El-Agha et al. 2000, El-Agha et al. 2003, Frings et al. 2016, Spadea et al.
2006), allerdings nur fiir die Therapie der milden und mittelschweren Hyperopie. Zur
refraktiv-chirurgischen Korrektur hoher Hyperopie erbringt die Literaturrecherche jedoch
lediglich Studien, die sich entweder auf die LASIK oder die PRK konzentrieren,
allerdings ohne diese zwei Verfahren gegeniiberzustellen. Dies erschwert einen
Vergleich, da im Rahmen der Eingriffe unterschiedliche Operateure sowie
verschiedenartige Lasergerdte, Korrekturprogramme und Hilfsmittel verwendet wurden.
Auch prioperative Eigenschaften der Studienpopulation divergieren auf diese Weise

starker zum Beispiel hinsichtlich Alter, Geschlecht und Vorerkrankungen.

Das Problem des Forschungsriickstands fiir die Behandlung ausgeprigter Weitsichtigkeit
im Vergleich zur Therapie der hohen Myopie wurde mittlerweile erkannt (Sher 2001).
Dennoch zeigt sich im Rahmen der Literaturrecherche ein deutliches Defizit bezogen auf
das Verhiltnis zwischen Veroffentlichungen zur LASIK und zur PRK. Wéihrend
mittlerweile zahlreiche Studien die Korrektur hoher Hypermetropie mittels LASIK
untersucht haben (Alio et al. 2006, Alio et al. 2013, Biscevic et al. 2019, Cobo-Soriano
et al. 2002, de Ortueta and Arba-Mosquera 2017, Ditzen et al. 2002, Ditzen et al. 1998,
Esquenazi and Mendoza 1999, Gauthier-Fournet et al. 2019, Jaycock et al. 2005,
Kanellopoulos et al. 2006, Llovet et al. 2009, Tabbara et al. 2001, Young et al. 2009,
Zadok et al. 2003), gibt es im Verhiltnis deutlich weniger Artikel zu diesem
Themenschwerpunkt fiir die Erforschung der PRK (Adib-Moghaddam et al. 2016,
Dausch et al. 1997, Kaluzny et al. 2019, O'Brart et al. 2005, O'Brart et al. 1997, Pietila et
al. 1997, Ulusoy 2018). Diese divergierende Quantitdt an Studien iiber die Korrektur
hoher Hyperopie mittels LASIK respektive PRK macht den Vergleich dieser zwei

Verfahren ebenfalls schwierig.
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Unbestritten ist jedoch, dass beide Operationsmethoden, seit ihrem Einsatz im Bereich
der Weitsichtigkeitskorrektur, eine enorme Entwicklung erfahren haben. Zu den
weitreichendsten Entwicklungsschritten zdhlt zum Beispiel die Vergroferung der
Ablationszone, die eine deutliche Verbesserung der refraktiv-chirurgischen Resultate
nach sich zog (Gauthier-Fournet et al. 2019, Kermani et al. 2005), potentiell jedoch auch
die Entwicklung von Haze fordert (Kaluzny et al. 2019). Des Weiteren hat die Umstellung
zu modernen Lasersystemen, wie dem Flying Spot Laser, zu einer Qualitdtssteigerung
gefithrt.  Diese  neuartigen  Lasergeridte  verwenden  wesentlich  kleinere
Strahlendurchmesser als Vorgidngermodelle und kénnen mit Hilfe des Eye-Tracking-
Systems kleinste Augenbewegungen wihrend des Eingriffes ausgleichen (Salz et al.
2002). Ebenso zéhlt die Verwendung spezieller Ablationsprofile mit Korrektur der
sphdrischen Aberration zu den Errungenschaften der modernen refraktiven Chirurgie

(Gauthier-Fournet et al. 2019, Kaluzny et al. 2019, Llovet et al. 2009).

Dariiber hinaus wird weiter an Verfahren geforscht, welche die Ergebnisse der
ausgepriagten Hyperopiekorrektur verbessern sollen. So erzielten Reinstein et al.
vielversprechende Resultate mit einem zweizeitigen operativen Therapiekonzept im
Rahmen der hohen Weitsichtigkeitsbehandlung mittels LASIK. Auf diese Weise konnten
Regression im postoperativen Verlauf ausgeglichen und etwaige Uberkorrekturen
beseitigt werden. Obwohl die Autoren im Verlauf eine erhohte Anzahl von Aberrationen
hoherer Ordnung beobachteten, stellte diese Vorgehensweise insgesamt eine effektive
und sichere Korrekturvariante dar (Reinstein et al. 2017).

Vielversprechend scheint dariiber hinaus der Einsatz von 0,02% Mitomycin C nach der
Laserkorrektur zu sein. Die Anwendung von Mitomycin C im Rahmen der PRK wurde
in dieser Studie und in vielen neueren Forschungsarbeiten bereits praktiziert (Adib-
Moghaddam et al. 2016, Kaluzny et al. 2019). Auf diesem Wege konnte die Entstehung
von Haze minimiert und dariiber hinaus die Effektivitit sowie die Vorhersagbarkeit der
Methode verbessert werden (Leccisotti 2009). Der Einsatz von Mitomycin C im Verlauf
einer LASIK-Operation ist hingegen noch wenig erforscht. Moawad et al. zeigten in ihrer
Studie jedoch, dass der intraoperative Einsatz von Mitomycin C auch hier die Regression
nach einer Weitsichtigkeitskorrektur abschwichen kann. Ebenso wurden positive

Eigenschaften auf die Effektivitit und die Vorhersagbarkeit beobachtet (Moawad et al.
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2019). Dennoch wurde in dieser Studie auf die Verwendung von Mitomycin C innerhalb
der LASIK-Therapie verzichtet.

Aslanides et al. untersuchten in ihrer kleinen Studie die Einddmmung der Regression
durch die Erginzung der LASIK um eine Hornhautquervernetzung (Corneal
Crosslinking; CXL). Dieses, eigentlich zur Behandlung der Hornhautektasie verwendete,
Verfahren basiert auf der Ausbildung von Kollagenverbindungen auf der Hornhaut und
soll diese versteifen. Eingeleitet wird dieser Prozess durch die Applikation von Riboflavin
auf die Hornhaut und der folgenden Aktivierung durch UV-A-Strahlung. Die Autoren
konnten im Rahmen ihrer vier jdhrigen Nachsorge stabile refraktive Verhéltnisse
beobachten, ohne dabei durch die ergénzte LASIK EinbuBBen der Sicherheit festzustellen
(Aslanides and Mukherjee 2013).

Weiterhin gilt es den Blick fiir alternative Behandlungsverfahren zur hohen
Weitsichtigkeitskorrektur zu offnen. Zu diesen Verfahren gehort beispielsweise das
Einsetzen einer phaken Intraokularlinse (pIOL). Bei dieser Operationsmethode wird die
Hornhaut {iber eine kleine Strecke erdffnet und vor die bestehende Augenlinse eine
kiinstliche Linse platziert, welche die Brechkraft des Auges verstirkt. Klassische
Problemfelder der laserchirurgischen Hyperopiekorrektur wie Haze, Aberrationen
hoherer Ordnung und Regression, die insbesondere bei sehr ausgepriagter Hyperopie
auftreten konnen, bestehen bei Anwendung nicht (Alshamrani and Alharbi 2019). Mit
vielversprechenden Ergebnissen wurde auch eine Kombination von pIOL mit
anschlieBender LASIK bei hoher Weitsichtigkeit untersucht (Munoz et al. 2005).
Dennoch koénnen auch im Rahmen der pIOL Komplikationen auftreten, zu denen unter
anderem ein progredienter Endothelzellverlust, ein Winkelblockglaukom und die
Ausbildung eines Kataraktes gehdren (Alshamrani and Alharbi 2019). Zudem ist die
Implantation einer phake Linse bei Vorderkammertiefe unter 3,00 mm aufgrund der
Gefahr eines postoperativen Anstiegs des intraokularen Drucks kontraindiziert (Koivula
and Zetterstrom 2009). Insbesondre bei Weitsichtigkeit kann die Vorderkammertiefe
jedoch in der Peripherie deutlich vermindert sein (Dick and Tehrani 2004). Ebenfalls
einschrinkend kommt hinzu, dass derzeit noch keine Zulassung der international
anerkannten US-amerikanischen FDA (Food and Drug Administration) fiir die
Verwendung der pIOL zur Therapie der Weitsichtigkeit vorliegt (Alshamrani and Alharbi
2019).
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Eine weitere Alternative zur laserchirurgischen Weitsichtigkeitstherapie ist der refraktive
Linsenaustausch (RLE; engl. ,refractive lens exchange®). Innerhalb dieses Verfahrens
wird die augeneigene Linse entfernt und durch eine Kunstlinse ersetzt. Neben der
Anwendung bei  bestehender  Presbyopie, kommt die RLA in der
Weitsichtigkeitskorrektur in der Regel nur bei extremer Hyperopie und bei vorliegenden
Aberrationen hoherer Ordnung zum Einsatz (Alio et al. 2014). Auf diesem Gebiet zeigt
sie sich als effektives, sicheres und vorhersagbares Behandlungsverfahren (Preetha et al.
2003). So besteht insbesondere bei dlteren Patienten, deren Linsenakkomodation infolge
der bereits einsetzenden Altersweitsichtigkeit herabgesetzt ist, eine Indikation fiir die
RLA zur Hyperopiekorrektur (Alio et al. 2014). Da junge Patienten noch {iiber eine
erhaltenswerte intakte Akkommodationsfahigkeit verfligen, sollte bei ihnen jedoch wenn
moglich die pIOL bevorzugt angewendet werden (Pop and Payette 2004). Dennoch
zeigten Frings et al., dass die Implantation von multifokalen Intraokularlinse (MIOL)
nach RLE auch fiir junge Patienten mit einer Kontraindikation fiir einen Laserbehandlung
der Hornhaut oder fiir eine phake Linse eine Alternative sein kann. Sie stellte eine hohe
postoperative subjektive Zufriedenheit und eine adidquate Effektivitit (mittlerer EI 0,83
(£0,21)) fest. Dessen ungeachtet wurden auch hier postoperative Phinomene wie ein
vermindertes Kontrastsehen und eingeschrinkte Sehverhdltnisse nachts oder bei
Dammerung festgestellt (Frings et al. 2017). Zudem sind im Rahmen der
Risikoabwigung mogliche schwerwiegende Komplikationen zu beriicksichtigen, zu
denen die potentiell augenlichtgefdhrdende Netzhautablosung gehort (Alio et al. 2014,
Pop and Payette 2004).

Ein Ziel dieser Studie war es, die von der Kommission Refraktive Chirurgie (KRC)
empfohlenen Grenzbereiche von + 4,0 dpt respektive + 3,0 dpt fiir die Korrektur der
Hyperopie mittels LASIK beziehungsweise PRK vor dem Hintergrund neuer moderner
Therapiemethoden und anhand einer groen Studienpopulation neu zu evaluieren. Die
Untersuchung der Grenzwerte innerhalb derer eine refraktiv-chirurgische Korrektur mit
einer vertretbaren Qualitdt hinsichtlich Sicherheit, Effektivitdt und Vorhersagbarkeit
durchgefiihrt werden kann, zeigt, dass sowohl die LASIK wie auch die PRK bei
Behandlungen bis +6,0 dpt sichere Verfahren mit einer akzeptablen Effektivitéit sind.
Diese Einschitzung wird auch von weiteren Studien geteilt (Kaluzny et al. 2019,
Kanellopoulos et al. 2006, Llovet et al. 2009, Pietila et al. 1997, Zadok et al. 2003). Einige

Veroftentlichungen gehen sogar noch dariiber hinaus und dokumentierten akzeptable
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Grenzbereiche fiir die LASIK zwischen +7,0 dpt bis +11,5 dpt (Alio et al. 2006, Alio et
al. 2013, Gauthier-Fournet et al. 2019, Tabbara et al. 2001) und fiir die PRK von +6,5 dpt
bis +8,25 dpt (Dausch et al. 1997, Ulusoy 2018). Die in dieser Studie gemachte
Beobachtung, dass die korrigierte Sphére keinen signifikanten Einfluss auf den den
Effektivititsindex und im Rahmen der LASIK sogar einen leicht positiven Einfluss auf
den Sicherheitsindex hatte, spricht ebenfalls fiir eine weitere Reevaluation der bisher
empfohlenen Grenzbereiche.

Hingegen nimmt die Préadiktabilitit mit steigendem Korrekturausmafl ab und stellt somit
weiterhin eine der grolen Herausforderungen der Weitsichtigkeitskorrektur dar. Gerade
im Langzeitverlauf wurden in bisherigen Studien starke Einbulen der Vorhersagbarkeit
beobachtet, die jedoch auch mit der einsetzenden Altersweitsichtigkeit erkldrbar sind
(Dave et al. 2016, Wagh et al. 2016). Einige Autoren sehen jedoch die refraktive
Chirurgie durch ihre technische Entwicklung befdhigt, eine angemessene Pradiktabilitét
auch bei Weitsichtigkeitskorrekturen von mehr als +3,0 dpt zu gewihrleisten (Jaycock et
al. 2005). In diesem Zusammenhang werden sowohl der LASIK als auch der PRK
vorhersagbare Ergebnisse bis zu einer Korrektur von +6,0 dpt bescheinigt (Adib-
Moghaddam et al. 2016, Kaluzny et al. 2019, Ulusoy 2018, Zadok et al. 2003).

Mit diesen Grenzwerten verbleibt die Korrektur der hohen Hyperopie immer noch weit
hinter den Mdglichkeiten der Myopiekorrektur zuriick, im Rahmen derer sichere,
vorhersagbare und effektive Ergebnisse zwischen -6,0 dpt bis -17,75 dpt erzielt wurden
(Alio et al. 2008, Reinstein et al. 2016, Sorkin et al. 2019). Ungeachtet der
vergleichsweise hédufig verminderten postoperativen Ausgangslage und den
regressionsbedingten  EinbuBen im langfristigen Verlauf der ausgeprigten
Weitsichtigkeitskorrektur, wurde letztlich eine hohe Patientenzufriedenheit mit dem
refraktiv-chirurgischen Eingriffen beobachtet (Dave et al. 2016, Wagh et al. 2016).
Tabarra et al. erklirten dies mit der sich unterscheidenden Erwartungshaltung vor einer
Kurzsichtigkeits- respektive Weitsichtigkeitskorrektur. Wahrend das Erreichen der
Normalsichtigkeit essentiell fiir das Wohlbefinden nach einer Myopiebehandlung sei,
trage im Zusammenhang mit der Weitsichtigkeitstherapie, trotz hdufiger Unterkorrektur,
die Unabhéngigkeit von der Sehhilfe durch die verbesserte Akkommodationsreserve im
hohen MaBle zur postoperativen Zufriedenheit bei (Tabbara et al. 2001). Vor diesem
Hintergrund und in Hinblick auf die Ergebnisse dieser Studie unterstiitzen wir die

Aussage der Autoren, welche die LASIK (Alio et al. 2006, Alio et al. 2013, Biscevic et
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al. 2019, Desai et al. 2008, Ditzen et al. 2002, Kanellopoulos et al. 2006, Llovet et al.
2009, Zadok et al. 2003) und die PRK (Adib-Moghaddam et al. 2016, Dausch et al. 1997,
Kaluzny et al. 2019, Ulusoy 2018) als sichere und effektive Verfahren bei hoher
Hyperopie einordnen. Der direkte Vergleich dieser zwei refraktiv-chirurgischen
Operationsmethoden zeigt zudem, dass diese zwei Verfahren unter einheitlichen
Bedingungen bis +6,0 dpt gleichwertige Ergebnisse hinsichtlich Effektivitét, Sicherheit

und Pradiktabilitit liefern konnen.

5.4.1 Vorteile dieser Studie

Diese retrospektive Studie ist die grof3te gegentiberstellende Analyse zwischen der Laser-
in-situ-Keratomileusis und der photorefraktive Keratektomie fiir die Korrektur der hohen
Hyperopie zwischen + 3,0 dpt und + 6,0 dpt. Eine Verdffentlichung von Young et al. aus
dem Jahr 2009 untersuchte mit 1659 Augen von 895 Patienten zwar ein noch groferes
Patientenkollektiv, bezog sich aber ausschlieBlich auf die Therapie mittels LASIK und
schloss bereits Augen mit einer Fehlsichtigkeit ab + 1,0 dpt ein (Young et al. 2009). Die
in dieser Studie im Vergleich zur LASIK-Kohorte kleinere PRK-Population, ist mit 100
Augen von 71 Patienten dennoch eine der grofiten Verdffentlichungen von PRK-
Behandlungen bei hoher Hyperopie iiber + 3,0 dpt.

Dariiber hinaus basiert diese Studie auf der Anwendung modernster Excimerlasertechnik
mit automatischer sphérischer Aberrations-Kompensation und hocheffizienten Eye
Tracking Systemen, iiber die viele der élteren Vergleichsstudien noch nicht verfiigten.
Auch die einheitliche Nutzung von Mitomycin C bei allen PRK-Korrekturen, dessen
Verwendung noch nicht flaichendeckend in allen Zentren durchgefiihrt wird, ist ebenfalls

hervorzuheben.

5.4.2 Limitationen und zukiinftige Forschung

Die groBe Stirke dieser Studie liegt in ihrem groBen Patientenkollektiv. Um diese
umfassenden Patientenzahlen zu generieren, sind Daten aus unterschiedlichen CARE-
Vision Zentren zusammengetragen worden. Trotz der einheitlichen Verwendung von nur
zwei Excimerlaserplattformen und dem Vorliegen eines Qualititsmanagement-
Handbuchs der CARE-Vision-Group, welches ein genaues Procedere fiir die
Durchfiihrung refraktiv-chirurgischer Eingriffe vorgibt, sind leichte individuelle

Abweichungen hinsichtlich der Operationsbedingungen nicht auszuschlieBen. Dazu
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zdhlen beispielsweise operateurspezifische Unterschiede oder eine inkonsistente
Dokumentation, zum Beispiel von Komplikationen. Einheitliche Bedingungen konnten
zukiinftig beispielsweise durch die Beschrinkung auf ein Zentrum und eine kleine Anzahl
an Operateuren erzielt werden.

Als retrospektive Studie kann diese Untersuchung zudem nur auf bereits vorhandenes
Datenmaterial zuriickgreifen. So erklért sich das groBe Gefille zwischen LASIK- und
PRK-Probanden. Gerade mit Blick auf die sehr hohen Korrekturintervalle zwischen 5,0
dpt und 5,5 dpt sowie 5,5 dpt und 6,0 dpt wurde das grofle Defizit an PRK-Fillen
offenkundig und erschwerte eine aussagekriftige Gegentiiberstellung. Zudem stellte sich
ein signifikanter Altersunterschied zwischen der LASIK- und der PRK-Population dar,
der angesichts der nachlassenden Akkommodationsfahigkeit mit dem Alter relevant auf
die Ergebnisse eingewirkt haben konnte. Auch die signifikant kiirzere Nachsorgezeit der
LASIK-Patienten, die mit einem vergleichsweise schnelleren klinischen Heilungsverlauf
erkldrbar ist, mindert die Vergleichbarkeit zwischen den zwei Studiengruppen. Um
patientenindividuelle Einflussfaktoren zu minimieren, sollte kiinftig lediglich ein Auge
pro Patient in die Untersuchung aufgenommen werden. Diese Limitation konnte in
Rahmen einer prospektiv angelegten Studie umgangen werden.

Dariiber hinaus zeigten insbesondere die Langzeitstudien von Dave et al. und Wagh et
al., dass sich einige Entwicklungen gerade im Hinblick auf die Stabilitét beziehungsweise
die Pradiktabilitét erst durch eine lange Analyse der Studienkohorte beobachten lassen.
In zukiinftigen Studien wére demnach eine lingere Nachsorge der Probanden tiber mehr
als ein Jahr zu empfehlen.

Ebenso sollten in kiinftigen Untersuchungen die Teilaspekte der postoperativen
Zufriedenheit und der postoperativen Beschwerden integriert werden, da andere Studien
bereits eine vergleichsweise hidufigere Auspriagung postoperativer Schmerzen nach einer
PRK-Behandlung hinwiesen (Spadea et al. 2006, Stein 1999). Diese Faktoren zdhlen
neben den objektiv zu bestimmenden Qualitétskriterien einer Operationsmethode zu den
wesentlichen subjektiven Unterscheidungsmerkmalen und konnen wesentlich fiir die

Priferenz eines refraktiv-chirurgischen Verfahrens sein.
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6 Zusammenfassung

Hintergrund: In dieser Studie wurden die Effektivitdt, Sicherheit und Vorhersagbarkeit
im Rahmen der Korrektur hoher Hyperopie zwischen +3,00 dpt und +6,00 dpt mittels
LASIK und PRK untersucht und miteinander verglichen.

Patienten und Methoden: Teil dieser Studie waren 1437 Augen von 984 Patienten (523
Frauen und 461 Ménner mit einem Durchschnittsalter von 40,90 £ 11,33 Jahren) von
denen 1337 mittels LASIK und 100 mittels PRK behandelt wurden. LASIK-Patienten
wiesen ein mittleres prioperatives sphirisches Aquivalent (SA) von 3,62 + 0,63 dpt auf,
PRK-Patienten von 3,54 + 0,48 dpt. Alle Eingriffe wurden mit dem Allegretto Wave®-
oder dem Allegretto Wave® Eye-Q-Excimerlasern durchgefiihrt.

Ergebnisse: Die sphérische Korrektur der LASIK-Kohorte betrug im Mittel 4 + 0,59 dpt,
die der PRK-Probanden durchschnittlich 3,99 + 0,54 dpt. Nach mindestens 80 Tagen
Nachbeobachtungzeit  zeigten die LASIK-Augen einen  durchschnittlichen
Effektivititsindex (EI) von 0,9 + 0,21 und einen Sicherheitsindex von 0,98 £ 018. Nur
0,8% der Augen verlor postoperativ 2 oder mehr Linien korrigierten Fernvisus (CDVA).
Bei 55% der mittels LASIK operierten Augen wurde das angestrebte SA um maximal +
0,5 dpt verfehlt. Die PRK-Patienten wiesen einen mittleren EI von 0,91 + 0,16 und einen
SIvon 0,96 + 0,12 auf. Kein Auge verlor postoperativ mehr als 2 Snellen-Linien CDVA.
Ein Anteil von 52% der PRK-Augen lag innerhalb des angestrebten Korrekturintervalls
von + 0,5 dpt.

Fazit: LASIK und PRK zeigten sich in der Behandlung hoher Hyperopie gleichermal3en
effektiv und sicher. Auch mit steigendem Korrekturausmaf3 konnten keine signifikanten
EinbuBen des EI und SI festgestellt werden. Die Pridiktabilitit des SA nahm bei beiden

Operationsmethoden mit zunehmender Korrektur ab.

Schliisselworter: Hohe Hyperopie, PRK, LASIK, Effektivititsindex, Sicherheitsindex,
Pradiktabilitit
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Abstract

Purpose: The purpose of this study was to evaluate and compare the efficacy, safety and
predictability of correcting high hyperopia between +3.00 dpt and +6.00 dpt with LASIK
and PRK.

Patients and methods: This study included 1437 eyes of 984 patients (523 women and
461 men with a mean age 0£40.90 = 11.33 years) of whom 1337 were treated with LASIK
and 100 with PRK. LASIK patients had a mean preoperative spherical equivalent (SE) of
3.62 £ 0.63 dpt, PRK patients of 3.54 £+ 0.48 dpt. All procedures were performed with the
Allegretto Wave® or Allegretto Wave® Eye-Q excimer lasers.

Results: The spherical correction of the LASIK cohort averaged 4 £ 0.59 dpt, and that of
the PRK subjects averaged 3.99 + 0.54 dpt. After at least 80 days of follow-up, the eyes
treated with LASIK showed an average efficacy index (EI) of 0.9 £ 0.21 and a safety
index of 0.98 £ 018. Only 0.8% of the eyes lost 2 or more lines of corrected distance
visual acuity (CDVA) postoperatively. In 55% of the eyes operated on with LASIK, the
target SA was missed by a maximum of + 0.5 dpt. The PRK patients had a mean EI of
0.91 £ 0.16 and an SI of 0.96 £ 0.12. No eye lost more than 2 Snellen lines of CDVA
postoperatively. A proportion of 52% of PRK eyes were within the target correction

interval of £ 0.5 dpt.

Conclusion: LASIK and PRK were equally effective and safe in the treatment of high
hyperopia. Even with increasing degrees of correction, no significant loss of EI and SI
was observed. The predictability of SE decreased with increasing correction for both

surgical methods.

Keywords: High hyperopia, PRK, LASIK, efficacy index, safety index, predictability
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