Aus der Augenklinik und Poliklinik
der Ludwig- Maximilians- Universitét Minchen
Vorgand: Univ.- Prof. Dr. A. Kampik

Trabekulektomie
vs. Trabekulektomie mit intraoperativer 5 Fluorouracil
Applikation
bei Patienten mit primarem Glaukom
in Kambodscha

Dissertation zum Erwerb des Doktorgrades der Medizin
an der Medizinischen Fakultét
der Ludwig- Maximilians- Universitat
zu Minchen

vorgelegt von

Markus Stephan

aus
Bergneustadt
2004



Mit Genehmigung der Medizinischen Fakultat
der Universitat zu Minchen

Berichterstatter: Prof. Dr. med. V. Klaul}
Mitberichterstatter: Priv. Doz. Dr. P. A. Winkler
Dekan: Prof. Dr. med. Dr. h.c. K. Peter

Tag der mindlichen Prifung: 22.04.2004



Meiner Familie und der Christoffel Blindenmission gewidmet



I nhaltsangabe

1 EiNlEIUNG oo -6-
2 DieGlaukome........cccoiiiiiii e -8-
3 DasLand Kambodscha........ccccoovieiiniieieiiieneciee e, -11-
3.1 Situation der augenarztlichen Versorgung in Kambodscha.
................................................................................... -13-

3.2 Das Takeo Eye Hospital .........cccceoevviveeciiiiiieee e, -15-
3.3 Zur Glaukom Situation im Takeo Eye Hospital .......... -17 -
4 GONIOSKOPIC...uuiieiiiiiiiee e etieee e et e e e e e e -19-
5 Studienaufbau .........cccooieiiiiiiii -22 -
5.1 EinsChIUBKItErien.......ccccovvviee i -22 -
5.2 Datenerhebung..........ccooceveeiiiiieei e, -23-
6 Operationsmethode..........ccccoccrieveiiiiiiee e, -25-
6.1 Wirkungsweise von 5 FluorouraCil ............cccceeenneeen. - 27 -
6.2 Komplikationen bel 5 Fluorouracilanwendung........... -28 -
6.3 Komplikationen bel Trabekulektomie......................... -29 -
6.3.1 Intraoperative und Frihkomplikationen............... -29-
6.3.2 Spéte postoperative Komplikationen.................... -31-
6.3.3 Nachbehandlung und Nachbeobachtung .............. -32-

7 DiePatienten .......ccccciiiiiiiie e -34-
7.1 Alter und Geschlecht ..........cooocveiiiiiiiiiiie e -34-
7.2 DIAQNOSE.......cevieeee ettt - 37 -
7.3 LOKAlISAION...ccciiiiiiiiie e - 38 -
7.4 PraoperaliVer VISUS ......ccccociuieeeeeiiiieeee e eciieeee e -39-
7.5 Préoperativer Augendruck ..........ccccceeeeeviiiveeeeeennnnnnn. -40 -
7.6 ANAMNESRALIES .......cvveiiiiee e -42 -
7.7 Papillenexcavation/ CDR...........cccccoeeeeiiiiiiee e, -43 -
7.8 GONIOSKOPI ....vvvveeeiiiiieeeeeiiieee e e et e e e e e e e e naneeeas -45 -



8 Ergebnisse

8.1 Postoperative Aufenthaltsdauer ..............cccoeeeeevinnnnenn.
8.2 Komplikationen..........ccccceeviiieerciiiiiiiee e
8.2.1 GruppeohneS5 FU.......cccoocviiiiiiiiee e,
8.2.2 GruppeMit S5 FU ..cooiiiiieeeeee e,

8.3 Nachkon

(g0 11 = | (ST TR

8.4 Postoperativer AugendrucK...........ccccceeeeiiiiiieee e,
84.1 OhNESFU ..ccoviiiiii e
8.4.2 MItEFU .o
8.4.3 Augendruckdifferenz ............ccoooeeeeiiiiiieeeiicinnnnn.

8.5 FilterkissenaspeKt ........cccccovcvieieeiiiiieee e

8.6 POStOperativer ViSUS.........ccccuveeeeeiiieeeeeeciiieeeeeesineens

9 Diskussion

9.1 Diskussion Ergebnisse.........cccccceeviiiiieiiiciiieec e,
9.2 Diskussion Komplikationen...........ccccceevviiveeeeeeinnnnnn.

10 SchlUfOIger UNg .....cocvveeeeeieieee e

11 Zusammen

fASSUNG.....cvveee e

12 LiteraturVer ZEICHNIS. .. .o



1 Einleitung

Das Ziel dieser Dissertation liegt darin zu klaren, ob die gedeckte
Trabekulektomie mit Anwendung von 5 Fluorouracil, als einmalige
intraoperative Applikation, Vorteile bringt gegentiber der konventionellen
gedeckten Trabekulektomie, bel Patienten, die unter eéinem priméaren
Glaukom leiden und kein erhéhtes Vernarbungsrisiko aufweisen.

Es soll dabei untersucht werden:

1. ist dielangfristig erreichte Drucksenkung signifikant anders als bei
der konventionellen Trabekulektomie?

2. sind die intraoperativen und postoperativen Komplikationen
signifikant anders als bei der konventionellen Operationsmethode?

3. ist die Methode ebenso praktikabel wie die konventionelle
Operation?

Die Behandlung der verschiedenen Glaukomformen gestaltet sich in der so
genannten 3. Welt oft problematisch, besonders dadurch, dass dort die
Behandungsmdglickeiten begrenzt sind und der Erfolg einer
Glaukombehandlung nicht nur von medizinischen Kriterien abhangt.

Zum einen fehlt esin der Regel an Ophthalmologen, die Glaukompatienten
betreuen oder operieren kdnnten, an Medikamenten um konservative
Therapien einzuleiten und zum anderen fehlt es an Krankheitsverstandnis
und Geldmitteln seitens der Patienten, um eine Behandlung dauerhaft
durchzufihren zu kdnnen.

Zusétzlich, bedingt durch multiple soziobkonomische Grinde, ist es oft sehr
schwer Patienten nachzubeobachten (schlechte Verkehrsmdglichkeiten,
ungunstige klimatische Bedingungen, keine finanziellen Mittel usw.) und
entsprechend nachzubehandeln.

Das Glaukom ist eine fur den Patienten schwer verstandliche und fir den
Ophthalmologen eine relativ undankbar zu behandelnde Erkrankung, denn
selbst ein Erfolg bringt dem Patienten nicht die erhoffte Sehschéarfe zuriick.

Selbst in Dritte Welt Landern haben Patienten eine gewisse und nicht
unbegrtindete Erwartungshaltung und viele haben von den
sehschéarfenwiederherstellenden Erfolgen bei der Cataractoperation gehort.
Aber es erweist sich immer als sehr schwierig, medizinisch ungebildeten
Patienten den Unterschied zwischen z.B. einer Catract- und einer
Glaukomoperation verstandlich zu machen um so die Erwartungshaltung
den Aussichten einer Operation anzupassen.



Natirlich entbinden diese V orraussetzungen nicht von einer Behandlung,
aber bedingt durch dieses Missverstandniss kommt so mancher Patient nicht
mehr zur Nachsorge, denn die Operation hat nicht wie erhofft die
Sehschérfe verbessert.

Durch die schlechte augenérztliche Versorgung, den meist schmerzlosen,
schleichenden Verlauf und die doch lange erhaltene Arbeitsfahigkeit der
Patienten, sieht man in der Regel weit fortgeschrittene Stadien der
Glaukomerkrankung die den Ophthalmologen zwingen, rasch eine
erfolgreiche Therapie zu finden.

Dadurch ist es besonders wichtig und erstrebenswert eine Therapieform zu
waéhlen, die beste und anhaltende Ergebnisse erziehlt, eine akzeptable
Komplikationsrate zeigt, die kostenguinstig, einfach zu erlernen und
durchzufihren ist.

Konservative, medikamenttse Therapieformen scheiden auf Grund der
schlechten Patientencompliance und wegen der schlecht zu beschaffenden
Medikamenten, meistens aus.

Auch stellen die Kosten der Iebenslangen Therapie mit Ophthal mika sowohl
fr die mittellosen Patienten als auch fir die versorgenden
Hilfsorganisationen eine gewisse Barriere dar. Gilt es doch zu entscheiden,
wofur das Haushaltsbudget auszugeben ist: fir Lebensmittel um die Familie
Zu versorgen bei den Patienten; fur die vielfach hbhere Zahl der
Cataractblinden, die fur ein Bruchteil des Geldes geheilt werden kénnen, bel
den Hilfsorganisationen.

Aus oben genannten Griinden hat sich die Trabekulektomie in der Regel, als
die Glaukomtherapie der Wahl in dritte Welt Landern, sehr bewéahrt.
Trotzdem ist diese Methode mit intra- und postoperativen Problemen und
einer gewissen MilRerfolgsrate behaftet.

Diese Arbeit versucht herauszuarbeiten, ob mit der einmaligen,
intraoperativen Anwendung von 5 Fluorouracil die dauerhaften
Erfolgsaussichten zu erhdhen sind, ohne dafiir unkalkulierbare
Komplikationen oder hohe Kosten in Kauf zu nehmen.

Um dartiber Aufschluf3 zu erhaltan fUhrten wir von Mai 2000 bis August
2001 eine prospektive, randomisierte Kohorten Studie mit insgesamt 40
Patienten, im Takeo Eye Hospital in Kambodscha durch.



2 Die Glaukome

Das Verstandnis der Glaukome hat sich in den vergangenen 10 Jahren
deutlich gedndert (79, 86, 93).

Dadie Pathophysiologie, die klinische Prasentation und die Behandlung der
verschiedenen Glaukomformen so unterschiedlich ist, wird man keine
Definition finden, die allen Glaukomformen gerecht wird.

Das Glaukom ist also keine Entitét, sondern eher eine Gruppe
unterschiedlichster Mechanismen, die einen Untergang retinaler
Ganglienzellen und folgend eine typische Opticusatrophie zur Folge hat.
Der fruher, in der Diagnose absolut dominierende Augendruck wird heute
als starker Risikofaktor akzeptiert, ist jedoch nicht mehr ein definierendes
Charakteristikum (1, 92, 93, 104).

Eine treffende Definition der Offenwinkelglaukome beinhaltet folgende
Aussagen:
esist eine Nervus Opticus Neuropathie mit typischer Excavation des
Sehnervenkopfes, im Verlauf typischen Gesichtsfelddefekten,
vergesellschaftet mit verschiedenen Risikofaktoren wie z.B. dem
Augendruck (39).

Engwinkelglaukome sind dadurch definiert, dal3 der Kammerwinkel eng,
beziehungsweise verschlossen und der Augendruck erhoht ist, aber sie
werden primér nicht durch eine Funktionsstérung des Sehnerven
gekennzeichnet (39, 61, 62).

Eswar Otto Barkan, der 1938 die Glaukome unterteilte, in solche mit einem
engen und solche mit einem weiten Kammerwinkel, einer Einteilung die
auch in der heutigen Zeit absolute Gultigkeit behalten hat und nétig ist, um
die verschiedenen Glaukomformen zu verstehen (39).

Eine detailliertere Unterteilung beziiglich der Pathophysiologie wird heute
durch die Bezeichnung primér und sekundér vorgenommen (39, 50, 79, 86).

Primére Glaukome konnen sein:
1. Engwinkelglaukome und
2. Offenwinkelglaukome

Sekundédr Glaukome sind solche, bei denen eine oculére oder auch
systemische Krankheit den Kammerwasserabfluf3 behindert.



Zurlck zu den priméren Glaukomformen wird bel den
Engwinkelglaukomen wie folgt unterteilt:

1. der Wirkmechanismus liegt darin, dal3 eine von posterior wirkende
Kraft die periphere Iris gegen den Kammerwinkel driickt und so den
Ausflul’ behindert,

2. der Wirkmechanismus liegt darin, dal3 anteriore Kréfte die periphere
Iris nach vorne in den Kammerwinkel ziehen.

Bei den Offenwinkelglaukomen wird wie folgt unterschieden in,
1. prétrabekuldre Formen: eine Membran bedeckt den Kammerwinkel,
2. trabekuldre Formen: die Abfluf3behinderung liegt im
Trabekelmaschenwerk selbst,
3. posttrabekulére Formen: das Trabekelmaschenwerk ist normal, aber
ein erhohter episcleraler Venendruck behindert den
Kammerwasserabfluf3.

Eine dritte Untertellung schliefét letztendlich die entwicklungsbedingten
Glaukomformen, wie z.B. congentiales Glaukom, ein.

Welchen Stellenwert die Krankheit Glaukom einnimmt, erkennt man wenn
man sich die geschétze Pravalenz in der Welt betrachtet.

Thylefors and Negrel haben 1994, basierend auf Feldstudien der WHO
(Blindheit Daten Bank), den Anteil der Glaukome als Ursache von
Blindheit, geschétzt (101).

Zu Grunde gelegt wurde dabei die Demographie von 9 unterschiedlichen
Okonomischen Regionen der Welt, eine Einteilung die von der Weltbank
vorgeschlagen wurde. In dieser Studie wurden alters- und
geschlechtsspezifische Pravalenzen des Glaukoms, bezogen auf die
verschiedenen Regionen, errechnet.

Hier eine allgemeine globale Schétzung des Glaukoms aus dieser
Untersuchung (39):

Tab. 3.2 Prévalenz der Glaukome in der Welt

erkrankt erblindet
Congenital 300.000 200.000
POWG 13,5 MIO. 3 MIO.
PEWG 6 MIO. 2 MIO.
Sekundar 2,7 MIO. ?
Glaukom Verdacht 105 MIO.

(POWG= priméres Offenwinkelglaukom, PEWG= priméares
Engwinkelglaukom)



Quigley hat 1996 diese Untersuchung aufgegriffen, die Préavalenz der
Offenwinkelglaukome und die der Engwinkelglaukome in Relation zu dem
Alter der Populationen in Europa, in Afrikaund in Asien gesetzt und diese
Werte auf die Weltpopulation des Jahres 2000 projiziert.

Er schétzt, dal3 zu diesem Zeitpunkt etwa 66,8 MI1O. Menschen am
Glaukom leiden, zu gleichen Teilen unter Engwinkel- und
Weitwinkelglaukomen, und dal3 6,7 M10O. dieser Menschen beidseitig an der
Erkrankung erblindet sein werden.

Das wirde das Glaukom zur 2. haufigsten Ursache fur Blindheit in der Welt
machen (39).

Dabei ist die globale, regionale Verteilung der priméren Glaukome sehr
unterschiedlich.

In Europa und Amerika findet man haufiger Offenwinkelglaukome (21, 47,
56, 103), bei den Aboriginesin Australien, als eine der 4 grossen,
ethnischen Entwicklungslinien, findet man seltener jedwede Art von
primaren Glaukomen, dafr aber eine hdhere Pravalenz von
Pseudoexfoliationsglaukomen (39).

Betrachtet man Afrika, welches als Wiege der Menschheit angesehen wird,
findet man abgesehen von regionalen Abweichungen, Uberwiegend
Offenwinkelglaukome (39, 57, 65).

Eine dieser Ausnahmen ist z.B. die Population von Manmre, einer Stadt in
der Republik Stdafrika, in der Offenwinkelglaukome eine geringere
Pravalenz zeigen als Engwinkelglaukome, eine Tatsache, die dadurch zu
erklaren ist, dal3 die Vorfahren der so genannten Cape- coloured People,
neben afrikanischen besonders auch stid- ost asiatische Wurzeln aufweisen
(81).

In Std- Ost Asien, wie auch in anderen Lander mit Bewohnern
mongolischer Abstammung, treten ndmlich Uberwiegend
Engwinkelglaukome auf (2, 17, 39, 59, 62).

Die hochste Pravalenz zeigen dabei die Inuit, was unter anderem von
Alsbirk im Jahr 1973, in der Stadt Umanag, Nord- West Gronland,
herausgestellt wurde (2).
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3 Das Land Kambodscha

Kambodscha, offiziell ,, Demokratisches Kambodscha“, ist mit 181.035 gkm
gut halb so grof3 wie Deutschland.

Die Staatsform ist offiziell eine konstitutionelle Monarchie unter dem
Staatsoberhaupt Kénig Norodom Sihanouk. Dieser hat jedoch hauptsachlich
reprasentative Aufgaben.

Die etwa 11 Millionen Bewohner, 85% Khmer und auch Minderheiten wie
Vietnamesen, Chinesen und Cham, werden von der Hauptstadt Phnom Penh
aus, durch eine demokratisch gewahlte Reprasentantenversammlung, unter
Vorsitz eines Staatsprasidiums, regiert.

Die 24 Provinzen des Landes haben eine Selbstverwaltung unter Vorsitz
eines Provinzgouverneurs.

Amtssprache ist Khmer, Handel ssprache Franzosisch und Englisch.
90 % der Bevdlkerung sind Buddhisten, es gibt aber auch Christen und
Moslems.

LAOS
THAILAND

Angk.or
e Siem Reap

o Tonle
Battambang DSHD

Phnom -
Penh

VIETNAM

e Saigon

GOLF

S
Sihanouk- e
Ville
VON

SIAM
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Daskleine Land ist umgeben von Laos und Thailand im Norden, von
Vietnam im Osten und Stden, dem Golf von Thailand im Westen und wie
in diesen Gebieten, im ehemaligen Indochina, herrscht ein tropisch warmes
Klimavor, das vor allem zwischen Juni und November vom Monsun
bestimmt wird, der in dieser Zeit bis zu 4000 mm Niederschl&ge bringt.

Kambodschaist ein Bauernstaat, denn ca. 80% der Erwerbstétigen sind in
der Landwirtschaft tétig. Produziert wird vor allem Reis, aber auch
Zuckerrohr, Mais, Tabak, Fischfangprodukte, Viehzucht u.a..

Es gibt eine kleine Industrie, die vor allem den Eigenbedarf deckt und
Uberwiegend Textilien, Holz-, Papier- und Zementprodukte herstellt.

Esist ein armes Land, mit einem Bruttoinnlandsprodukt von 3,133 Mio.
USD im Jahr 2001 und einem pro Kopf Bruttosozialprodukt von 286,- USD
im Jahr.

Zum Vergleich: das Bruttoinlandsprodukt Deutschlands betrug im Jahr
2001: 65 MRD. Euro und das pro Kopf Bruttosozialprodukt : 2.580,- Euro.

In Kambodscha liegt die durchschnittliche Lebenserwartung bei 57,1
Lebensjahren und man findet hier eine Kindersterblichkeit von 6,4% (5).

Ein grosses gesellschaftliches Problem der letzten Jahre stellt die starke

Inzidenz von HIV und AIDS dar. Kambodscha hat im slidostasiatischen
Raum die hohste Neuerkrankungsrate (5, 72).

-12-



3.1 Situation der augenarztlichen Versorgung in
Kambodscha

Durch die langen Jahre des Krieges und Birgerkrieges, der unter Pol Pot in
den Jahren 1975 bis 1979 seinen grausamen Hohepunkt fand, wurde die
gesamte Infrastruktur des Landes vollig zerstort und erholt sich auch jetzt
nur langsam.

Nicht nur dal3in dieser Zeit 20- 30% der gesamten Bevolkerung ausgel 6scht
wurde, es wurden gezielt gebildetere Menschen umgebracht und so auch die
medizinische Versorgung des Landes lahmgelegt.

Eswird berichtet, daid von tiber 1000 Arzten vor Beginn der Pol Pot
Herrschaft, nur ca. 45- 60 das Ende des Tyrannen erlebten (36). Die
Anderen waren geflohen oder ermordet worden.

Wenn man also in diesen Tagen die schlechten medizinischen und vor allem
auch ophthal mologischen Bedingungen in Kambodscha sieht, erkennt man,
wieviel Arbeit noch nétig sein wird, um eine ausreichende Versorgung, vor
allem der armen Landbevoélkerung, aufzubauen, denn 80% der
landeseigenen, medizinischen Infrastruktur ist, zum Leidwesen dieser
Bevolkerungsgruppe, in Phnom Penh zu finden.

Die zahlreichen Hilfsorganisationen stehen dabei im Mittelpunkt der
Aktivitdten in diesem Bereich.

Aber auch die kambodschanische Regierung ist bemiiht dem Problem der
medizinischen Unterversorgung Herr zu werden. Daflir wurde, im Bereich
der Augenheilkunde, ein Komitee zur Verhitung der Blindheit gegrtindet, in
dem Regierungsvertreter und Mitarbeiter von Nicht- Regierungs-
Organisationen zusammenarbeiten und Projekte koordinieren.

Eswird geschétzt, dald in Kambodscha etwa 100.000 blinde Menschen
leben, wovon etwa 64% an Cataract, 10% am Glaukom, 9% am Pterygium,
9% an Refraktionsfehlern erblindet (nach WHO- Definition Visus < 3/60)
sind. Seltener trifft man Blinde die unter Hornhautveranderungen,
Traumafolgen und Hinterabschnittsproblemen leiden (68).

Jackson und Foster ermittelten, bei einer Krankenhaus basierenden Studie
im Jahr 1994 im Nord- Westen Kambodschas dhnliche Zahlen (36).

Eine detaillierte Auswertung der Blindheit ausldsenden Augenkrankheiten
findet man in der Studie von lan Thomson, der in 13 Augenstationen 1381
Patienten untersuchte.

Dabei fand er 231 bilateral blinde Patienten, die unter folgenden
Krankheiten litten (100):

-13-



Tah.4.3 Ursachen bilateraler Blindheit in Kambodscha

weiblich mannlich Total Prozent

Katarakt 98 62 160 69,26
Glaukom 8 9 17 7,36
Trachom 8 6 14 6,06
Aphakie 6 3 9 3,9
Fehlsichtigkeit 2 2 4 1,73
Phthisis 2 2 4 1,73
Optikusatrophie 2 2 4 1,73
Uvejtis . 2 1 3 1,3
Retlnopatla

pigmentosa 2 1 3 1,3
Hornhautnarbe 0 3 3 1,3
Trauma 1 2 3 1,3
Pterygium 3 0 3 1,3
Hornhautgeschwiir 0 2 2 0,87
Hornhautdystrophie 1 0 1 0,43
Linsenluxation 0 1 1 0,43
Total 135 96 231 100

Fur diese Patienten gab es, zu Beginn der Studie, im Land einen graduierten
kambodschanischen Ophthalmologen, 22 so genannte Eye Doctors
(praktizieren als Augenérzte, haben aber keine komplette akademische
Weiterbildung in Ophthalmologie genossen) und, Dank eines 1997
begonnenen Trainingsprogrammes, mittlerweile 18 Basic Eye Doctors
(einheimische graduierte Arzte, die in 18 Monaten die Grundziige der
konservativen und operativen Augenheilkunde erlernen), die fir die
Versorgung der kambodschanischen Bevolkerung zustandig waren. Diese
Basic Eye Doctors praktizieren in so genannten Eye units (Augenstation) in
ihrer Provinz, ausgestattet mit allen nétigen Geradtschaften, um sowohl die
konservative als auch die operative Versorgung der Bevilkerung zu
garantieren.

Desweiteren wurden, mit Hilfe einer stipendiierten Facharztausbildung in
Thailand, 3 weitere Kambodschaner zu Ophthalmologen.

Ausserdem sind einige Nicht Regierungs Organisationen darum bemuht, die
augenarztliche Versorgung, mit der Entsendung von auslandischen
Augenérzten zu verbessern und das oben genannte Basic Eye Doctor-
Trainingsprogramm aufrecht zu erhalten.

-14-



3.2 Das Takeo Eye Hospital

Das Takeo Eye Hospital ist eine solche Ausbildungsstétte.

1997 durch eine erfolgreiche Zusammenarbeit zwischen der Regierung und
der Christoffel Blindenmission ertffnet, findet man hier 42 Betten, ein
Ambulatorium mit 5 Spaltlampen, einen OP Trakt mit 4
Operationsmikroskopen, eine Krankenhausapotheke und alle dazu nétigen
Verwaltungseinrichtungen.

In diesen R&umen betreuen und kontrollieren 1-2 auslandische
Ophthalmologen, von der Christoffel Blindenmission dorthin entsandt, die
Arbeit und Ausbildung von 2 festangestellten, ausgebildeten Basic Eye
Doctors, sowie der 3 Auszubildenden. 14 Krankenpflegerinnen und

— pfleger kiimmern sich um Ambulanz, Bettenstation und OP.

6 Hilfskrafte sind fur Reinigung und technische Versorgung des
Krankenhauses zustandig.

-15-



Esist zum Zeitpunkt der Studie tatsichlich das einzige, funktionierende
Augenkrankenhaus fur ganz Kambodscha.

Dieses Projekt wurde von dem amerikanischen Orden Maryknoll initiiert,
von der kambodschanischen Regierung unterstiitzt und durch die
Christoffel Blindenmission realisiert.

Die letzte Statistik aus dem Jahr 2000 zeigt, dass etwa 11.000 Patienten

konsultiert wurden, es wurden Uber 3000 Operationen durchgeftihrt, wovon
etwa 350 auf Glaukomoperationen entfallen.

Oper ationsstatistik Takeo Eye Hospital 2000

Operation Patienten
ECCE+ IOL 1.854
ICCE+ IOL 154
Pterygium 432
Trichiasis 233
Trabekulektomie 356
Tumor 176
Enukleation 97
Evisceration 65
Exenteration 21
Andere 109
Total 3497

Die Patienten dieser Studie entstammen ausschliesslich diesem Krankengut
und wurden von mir personlich nach eine standardisierten Methode unter
anndhernd gleichen Bedingungen im Takeo Eye Hospital operiert.

-16-



3.3 Zur Glaukom Situation im Takeo Eye Hospital

Bedingt durch rassenspezifische, genetische Anlagen herrscht hier, wie im
nahezu gesamten slid- ogt- asiatischen Raum, das Engwinkelglaukom in
allen moglichen Formen vor.(14, 17, 39, 59, 79)

Wir sehen akute Engwinkelglaukome, latente, intermittierende und
chronische Verlaufe (62).

Weniger haufig treten priméare Offenwinkelglaukome, Low Tension
Glaukome (im Weiteren auch LTG genannt), congenitale Glaukome und
sekundére Glaukome auf.

Viele Patienten kommen selbst mit schmerzhaften, akuten
Engwinkelglaukomen relativ spét ins Krankenhaus. So sind die Schadigung
des Nervus opticus dementsprechend schwer, Gesichtsfeldverluste erheblich
und die Sehschérfe oft schon herabgesetzt (64).

Anamnesen von einigen Wochen bis Monaten mit Intraoculardriicken bis 60
mmHG sind keine Seltenheit.

Oft sind es zudem Oculus unicus Situationen, da z.B. das Partnerauge ein
absolutes Glaukom aufweist.

An der Spaltlampe erkennt man schnell die Besonderheit vieler dieser
Augen, denn die Vorderkammer ist zentral relativ normal tief, wahrend in
der Peripherie nahezu ein kompletter Winkelblock vorliegt.

Bei vielen dieser Augen liegt eine Plateau Iris Konfiguration vor.

Diese Augen sind emmetrop und die Achsenldnge weist in der Regel keine
Abweichung von der Norm auf, wie wir bei mehreren zuféllig ausgewahlten
Biometrien feststellen konnten und was auch von anderen Autoren bestétigt
wird (82).

Gonioskopisch erkennt man wie eng der Kammerwinkel ist.

Die Irisoberflache ist nahezu flach, die letzte Iriskrause etwas prominent,
aber besonders die Iriswurzel inseriert relativ weit anterior, so dass ein sehr
kleiner Winkel zwischen Trabekelmaschenwerk und Iriswurzel gebildet
wird.

Dass es wirklich eine anatomische Besonderheit ist, sieht man auch daran,
dass nach einer prophylaktisch durchgefiihrten peripheren Iridektomie keine
Vertiefung der Vorderkammer auftritt .

Deshalb ist oft in diesen Fallen eine Iridektomie nicht ausreichend, es tritt

trotzdem ein akutes Engwinkelglaukom auf, und man muss eine
Trabekulektomie anschliessen (Plateau Iris Syndrom).(10, 23, 39, 86)
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Aus diesem Grunde fuhrten wir im Takeo Eye Hospital bei nicht mehr
sichtbarem Sklerasporn auch prophylaktisch am nicht geschadigten
Partnerauge eine Trabekulektomie durch.

Als sicher kann man bei den oft protrahierten Anamnesen sekundére
irreversible Veranderungen im Kammerwinkel (Goniosynechien)
annehmen, so dass die prophylaktische Trabekulektomie durchaus
gerechtfertigt ist.(4, 10, 39, 50, 63, 86)
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4 Gonioskopie

Wichtig fur die Entscheidung Uber die Art des Glaukoms sowie auch
wichtig fUr die weitere Therapie ist die préoperative Gonioskopie.

Heute ist die wohl gebréuchlichste Art der Untersuchung des
Kammerwinkels die indirekte Form, wobei Gber Kontaktglaser mit Prismen
beziehungsweise Spiegel, die Strukturen des Kammerwinkels sichtbar
gemacht werden.

Wir benutzten ein Goldmann Einspiegel Kontaktglas und fihrten bel jedem
Patienten eine préaoperative Gonioskopie durch, die durch die

I ndentationsmethode erganzt wurde. Dabel wurde das Kontaktglas, mit der
relativ kleinen kornealen Auflageflache, fester auf den Augapfel gepresst, so
dal? Kammerwasservolumen in die Peripherie der vorderen Augenkammer
gedriickt und eventuell appositionelle Irisanlagerungen, im Gegensatz zu
irreversiblen Kammerwinkelsynechien, gelost wurden (27).

Die erkennbaren V eranderungen des Kammerwinkels wurden dokumentiert
und der Kammerwinkel nach Scheie und Spaeth in verschiedene Grade
eingeteilt.(23, 39, 50, 63)
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Zur Graduierung nach Scheie: er beurtellte den Kammerwinkel nach der
Sichtbarkeit der Strukturen bel der Gonioskopie.

Grad 0: weit und offen, alle Strukturen sichtbar (a).
Grad |: Ciliarkoerperband nicht mehr sichtbar (b).
Grad |1: Sklerasporn nicht mehr sichtbar (c).

Grad 111: pogteriore Hélfte des Trabekel maschenwerks nicht mehr
sichtbar (d).

Grad 1V: keine Struktur hinter Schwalbes Linie sichtbar ( verschlossener
Kammerwinkel (e).
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Spaeth berticksichtigt bei seiner Einteilung des Kammerwinkel mehr
anatomische Besonderheiten:

1. die Kammerwinkeltiefe wird durch eine Tangente entlang des
Trabekelmaschenwerkes und einer Tangente entlang der
Irisoberfléache in Winkelgraden eingeschétzt (a).

2. die periphere Iriskonfiguration wird als Kurvatur eines Querschnittes
beschrieben (b):
o S=dall.
*  R=normal.
e Q= konkav.

3. die H6he der Insertion der Iris (C):
» A= anterior Schwalbes Linie.
* B= anterior der hinteren Grenze desTrabekel maschenwerks.
* C=pogerior des Sklera Sporns.
» D=tief im Bereich des Ciliarkoerpers.
* E=extremtief.

Schwalbe

Linie

R e S
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5 Studienaufbau

5.1 Einschlul3kriterien

In der Zeit von Mai 2000 bis August 2000 wurden 40 Augen von 34
Patienten mit priméren Glaukomen, die zur Trabekulektomie vorgesehen
waren, in die Studie aufgenommen.

Von diesen 40 Augen wiesen 31 ein priméares chronisches
Engwinkelglaukom auf, 5 Augen hatten ein primér chronisches
Offenwinkelglaukom und 4 Augen ein Low Tension Glaukom.

Die mannlichen und weiblichen Patienten muf3ten ein Alter tber 30 Jahre
vorweisen und durften keine ophthalmologischen V oroperationen haben.

Es sollten ausschliefdlich Patienten eingeschlossen werden die keine
vorherige Lokaltherapie, ausser der von uns préoperativ verordneten,
erhalten hatten.

Faktisch haben wir im Takeo Eye Hospital fast ausschlief3lich untherapierte
Patienten gesehen, so dal3 aus diesem Grund kein Patient ausgeschlossen
werden musste.

In die Studie eingeschlossen wurden Patienten, die einen pathologischen
Augendruck aufwiesen und/ oder, wie z.B. im Falle der Low Tension
Glaukome, typische Verénderungen der Papille und des Gesichtsfeldes
aufwiesen (64, 73, 91).

Bei den Patienten mit chronischen Engwinkelglaukomen wurden nur solche
Patienten aufgenommen, die bel der Gonioskopie einen verschlossenen oder
engen ( > ¥z Circumferenz Trabekelmaschenwerk nicht sichtbar)
Kammerwinkel aufwiesen, der auch mit Indentationsgonioskopie nicht zu
offnen war, die erhbhten Augendruck und/ oder typische glaukomattse
Papillenexcavation zeigten (76).

Letztendlich sollten alle Patienten kein erhohtes Risiko des Mif3erfolges
einer fistulierenden Operation aufweisen (im Falle der relativ jungen Low
Tension Glaukom Patienten allenfalls ein gering erhohtes Risiko bei einem
Lebensalter unter 40 Jahren (44)).
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5.2 Datenerhebung

Préoperativ wurde mit Hilfe von Pflegern, die Uber gute Englischkenntnisse
verfligten, eine Anamnese erhoben, der Visus beider Augen mit E- Haken
und bester Korrektur in 6 Meter Entfernung kontrolliert, der Augendruck
per Goldmann Applanationstonometer festgehalten, der vordere
Augenabschnitt dokumentiert und der Augenhintergrund per
Biomikroskopie und 78 dpt Linse untersucht.

Nur bei den 2 Patienten mit Low Tension Glaukom wurde zur
Diagnosesicherung eine Gesichtsfeldprifung an der Tangententafel
durchgefthrt (25).

Daim Takeo Eye Hospital weder eine automatisierte Perimetrie noch
modernere diagnostische Apparaturen wie Nerv- Fiber- Analyser oder
optische cohérenz Tomographie vorhanden waren, und auch relativ
zeitaufwandige Untersuchungserklérung und —durchftihrung zum damaligen
Zeitpunkt nicht moglich waren, wurde z.B. eine Gesichtfelduntersuchung
nicht routinemal3ig ausgeftihrt.

Dasrelative Risiko, damit Patienten mit physiologisch grof3er
Papillenexkavation (20) und okulérer Hypertension operiert und mit in die
Studie eingeschlossen zu haben, erschien uns akzeptabel, hat es doch auf die
entscheidende Aussage der Studie nur begrenzten Einfluss, da es um das
Ausmal3 der erreichten Drucksenkung und nicht um die Bewertung von
Gesichtsfeldveranderungen geht.

Die Einteilung der Cup- Disc- Ratio (CDR) wurde also subjektiv
vorgenommen (nur von einem Untersucher), eine photographische oder gar
computergestiitzte Auswertung war leider nicht moglich.

Die Beurteilung des Kammerwinkels erfolgte mit einem Goldmann-
Eingpiegel- Gonioskopie Glas, und der Kammerwinkel wurde nach seinen
anatomischen Landmarken bzw. seiner Einsehbarkeit beschrieben und nach
Schele bzw. Spaeth in die verschiedenen Grade eingeteilt.

Nach der von mir personlich durchgefihrten Untersuchung wurde die

Indikation zur Operation gestellt und zuerst durch lokale und systemische
Therapie der Augendruck auf ein normales Niveau gesenkt.
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Dieses préoperative Therapieschema bestand aus:

1. Timolol AT 0,5% 2 mal tgl.,
2. Pilocarpin AT 1% 4 mal tgl. und
3. Acetazolamid Thl. 250 mg 4 mal tgl.,

in der Regel fur einen, selten fur 2 oder 3 Tage bis zur mdglichen Operation.
Die Patienten wurden tber die mdglichen Operationsverfahren aufgeklart
und nach deren schriftlicher Einverstandniserklarung in die Studie
aufgenommen.

Unmittelbar vor der Operation wurde dem Patienten per Losverfahren die
Operationsform zugeteilt, Trabekulektomie mit oder ohne intraoperativer

5 Fluorouracil Applikation.

Eswurden 20 Patienten mit 5 FU und 20 Patienten ohne 5 FU operiert.
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6 Operationsmethode

Nach bewahrter Art wurde eine gedeckte Trabekulektomie durchgeftihrt
(12, 30, 50, 63).

Eswurden die tblichen Vorkehrungen getroffen, um das Risiko von
intraoperativen Komplikationen und des Vernarbens des Filterkissens zu
minimieren (49, 50, 85).

Diese sind:

1. eine vorsichtige Chirurgie zu betreiben, um das Gewebstrauma zu
minimieren,

2. eine vorsichtige aber suffiziente Blutstillung zu betreiben,

3. postoperative Entzindung der Conjunctiva durch die Gabe von Steroiden
zu reduzieren,

4. préoperative Entzindung und Veranderung der Conjunctiva, z.B. durch
lange antiglaukomat6se Augentropfengabe, zu vermeiden und

5. eine postoperative Hypotonie zu verhindern (z.B. durch adjustierbare
Nahte oder intraoperative Kontrolle der korrekten Filtration).

Vor Kopf sitzend und bei 12 Uhr lokalisiert wurden die Conjuctiva und
Tenon in ca. 12 mm Entfernung vom Limbus (limbusstandig),
limbusparallel auf einer Lange von ca. 10- 13 mm, er6ffnet und bis zur blau-
welss Grenze stumpf vorprapariert.

Die Sklerawurde mit einem stumpfen Tellermesser von episcleralen
Gewebsresten befreit und dann mit einem Metall- ball- kauter eine
vorsichtige punktuelle Blutstillung durchgefihrt.

Mit einem Rasierklingenfragment wurde ein, mit der Basis am Limbus
gelegener, dreieckiger Skleralappen mit einer Schenkellange von 4 mm und
ca. 1/3- %2 Skleradicke eingeschnitten und dann lamellierend bisin die klare
Hornhaut losgel6st.

Ein auf diese Grosse zurechtgeschnittener und in seiner Dicke halbierter
Celluloseschwamm, wie man ihn zur Tupfervitrektomie verwendet, wurde
dann mit 50mg/ml 5 Fluorouracil getrénkt und fur 5 Minuten aufgelegt,
wobel darauf geachtet wurde, dass dieser die Rénder der Conjunctiva nicht
bertihrte.

Der Schwamm wurde nicht, wie bei anderen Autoren beschrieben,
gewechselt und das Gebiet wurde wahrend dieser Zeit auch nicht gereinigt.
Es bildete sich, in dem freipréparierten Bereich, nach einer kurzen Zeit ein
kleiner See aus Blut, Serum und 5 FU der so belassen und erst nach Ablauf
der Einwirkzeit abgetupft und gespult wurde.
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Nach dieser Zeit wurde ausgiebig mit ca. 50 ml Ringer Lactat Loésung
gespult und dann die Operation fortgesetzt.

Folgend wurde nun ein 2 mal 1 mm grosses Gewebstlick aus dem Bereich
exzidiert in dem das Trabekel maschenwerk lokalisiert ist, dem Bereich der
blau- weiss Grenze, eine grosszligige periphere Iridektomie angeschlossen
und dann der Skleralappen mit einer 10/0 virgin Seidennaht an der Spitze
des Lappens adaptiert.

Durch Eingeben von Ringer- Losung via einer anfanglich angelegten
Parazentese wurde die Vorderkammer gestellt und dann durch leichten
Druck auf die Hornhaut der Augendruck und die Filtrationsfahigkeit der
Trabekulektomie Gberpruft.

Floss zuviel Flissigkeit ab wurde die Naht gestrafft, oder durch eine Zweite/
Dritte an einem Schenkel erganzt. Floss nicht genug Flussigkeit ab wurde
die Naht gelockert.

Der Augendruck wurde dabei nicht exakt gemessen, sondern nur subjektiv
beurteilt.

Sodann wurde die Bindehaut- Tenon Wunde durch eine tiberwendliche 10/0
virgin Seidennaht geschlossen, die sowohl Tenon als auch Conjunctiva
gefasst hat.

Ein subconjunctivales Depot von Dexamethason und Gentamicin schloss
die Operation ab.

Bei der Operation ohne 5 FU wurde die Methode etwas modifiziert.

Eswurde auf einer Lange von ca. 10- 12 mm ein fornixstandiger
Bindehautlappen prapariert, die anderen Schritte der Operation,
ausgenommen die Anwendung von 5 FU, beibehalten und die
Bindehautwunde zum Abschluss durch 2 spannende, limbusplazierte Néhte
verschlossen.

Kleine, durch die Straffung des Gewebes entstandene ,,dog- ears‘ wurden
mit 1- 2 weiteren EinzelknUpfnahten adaptiert.

Die Modifikation des Bindehautlappens sollte keine Auswirkung auf das
Resultat der Operation haben, denn andere Autoren konnten in mehreren
Studie zeigen, dass die Wahl eines limbusstandigen oder fornixstandigen
Bindehautlappens keine Auswirkung auf die spétere Filtration hat (83, 88).

In dieser Arbeit wurde ein limbussténdiger Bindehautlappen, bei der
Verwendung von 5 FU deshalb gewahlt, weil der Wundverschluss, durch
eine Uberwendliche Naht sicherer erschien, und so einer Leckage
vorgebeugt werden sollte.

Prinzipiel sind die Préparation und der Verschluss des fornixsténdigen
Bindehautlappens jedoch wesentlich ztigiger moglich und das
Operationsfeld tbersichtlicher als bei einem limbusstandigen Lappen.
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6.1 Wirkungsweise von 5 Fluorouracil

5 Fluorouracil (fluoriertes Pyrimidin) ist ein Analogum zu der Aminosaure
Pyrimidin, eine Chemikalie, die bei der Behandlung maligner Tumoren
Verwendung findet.

Es verhindert die Bildung einer korrekten DNA, durch die Ausbildung einer
fehlerhaften RNA.

5 Fluorouracil wird dabei anstatt Pyrimidin in die RNA eingebaut und
behindert die funktionsféahige DNA- synthese.

So hemmt 5FU die Mitose der exponierten Zellen (18, 97).

Dabei liegt kein selektiver Schadigungsmechanismus vor, vielmehr wird
jede benetzte Zelle in ihrer Zellteilung gehemmt.

In vitro sowie in vivo Beobachtungen an menschlichen und an tierischen
Fibroblasten der Tenonschen Kapsel, haben einen antiproliferativen Effekt
gezeigt, der bei einmaliger intraoperativer Applikation von oben genannter
Doserung, fur etwa 2 Wochen anhdlt (42, 43, 45).

Dem gegentiber hat z.B. Mitomycin C einen dauerhaften Effekt, denn selbst
bei einmaliger Applikation fir nur 5 Minuten fihrt Mitomycin C zu
permanenter Inhibition oder sogar zum Apoptose der entsprechenden Zellen
(89, 111).

Neuere Studien mit 5 Fluorouracil an Tieren haben dabei nachgewiesen,
dass der antiproliferative Effekt bei einmaliger intraoperatiuver Applikation,
dem bei wiederholter postoperativer subconjunctivaler Gabe nicht nachsteht
und eventuell sogar Ubersteigt (52).

Auch fallen bei der intraoperativen Gabe alle Nachtelle weg, die da wéren:
Schmerzen, Reizzustand des Auges, haufiges Wiederkehren zum Arzt und
erhohte Kosten (28, 48).

Fur die Anwendung in 3. Welt Landern eignet sich 5 FU besonders gut, da
die Haltbarkeit bel Zimmertemperatur gewdahrleistet und es sehr preiswert
ist.

Bei einmaliger intraoperativer Applikation ist der Verbrauch minimal, und
so konnen viele Patienten fur wenig Geld operiert werden.

Wir verwendeten dafUr Fluoro-uracil von Roche in 5 ml Ampullen mit
250mg Wirkstoff.
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6.2 Komplikationen bei 5 Fluorouracilanwendung

Es wurden Hornhautepithellasionen beschrieben, wenn auch vor allem bel
der mehrmaligen subconjunctivalen Anwendung von 5 FU (28, 48, 54, 94,
99).

Vermehrte choroidale Effusion ist vor allem mit Bezug auf die in den ersten
postoperativen Tagen, zu beobachtende Hypotonie mancher Augen
beschrieben worden (6, 11, 13).

Aus einer prolongierten Hypotonie resultiert, einigen Autoren zufolge, bei
manchen Patienten eine hypotonische Makulopathie (13, 37, 41, 74, 95).

Choroidale Blutungen sind mdglich (54).

Bedingt durch persistierende Hypotonie entwickelt sich eine Cataract
schneller, und im schlimmsten Fall kann sogar eine Phthisis bulbi auftreten
(50, 63, 102, 107).

Die vermutlich haufigste Komplikation ist die frihe Wundleckage und ein
damit verbundenes, erhdhtes Risiko fur Infektionen. Die friihe Leckage ist
am ehesten auf eine geringere fibrindse Wundreaktion und auf zu lockere
Wundnaht zurtickzufihren.

Durch den antiproliferativen Effekt entstehen oft relativ dinnwandige und
zum Teil avaskulére Filterkissen, die auch zu spéten, oft erst nach Jahren
auftretenden Leckagen oder Endophthalmitiden flihren kénnen (3, 29, 32,
40, 96, 102, 107, 110).

Fur die Anwendung von antimetabolischen Substanzen im Operationssaal
gelten besondere Vorschriften, denn bei der unsachgemél3en Manipulation
mit diesen, kdnnen Patient, aber auch Anwender und medizinisches
Hilfspersonal geschadigt werden (85).
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6.3 Komplikationen bei Trabekulektomie

6.3.1 Intraoperative und Frihkomplikationen

Hamorrhagien aus einer Musculus rectus superior- Haltenaht kdnnen akut
kaum therapiert werden, jedoch, auch wenn sie bald sistieren, den
Operationsverlauf deutlich erschweren und falls sie nach subkonjunktival
durchbrechen, auch das postoperative Vernarbungsverhalten ungiinstig
beeinflussen. Sie kdnnen dadurch vermieden werden, dass an Stelle der
Ublichen Haltenaht, eine Zugnaht im limbusnahen oberen Corneabereich
angebracht und das Auge nach unten rotiert wird.

Blutungen bei der Préparation der Bindehaut und des Skleralappens sollten
vorsichtig und wenn moglich ,,unter Wasser” mit Diathermie gestillt werden
(63).

latrogene ,, Knopflocher” der Bindehaut kdnnen mit Einzelknipfndhten oder
mit einer Tabaksbeutelnaht verschlossen werden.

Beschadigungen des Skleralappens kdnnen, je nach Ausmass des Schaden,
mit 10/0 Nylonnéhten repariert werden, oder falls zu ausgedehnt, zu einer
Neuanlage des Operationsgebietes in einem unberihrtem Bereich fuhren.

Blutungen aus zu basisnah geschnittenen Iridektomien l&sst man am besten
nach aussen abfliessen, meistens sistieren diese nach wenigen Minuten
spontan. Sieht man z.B. eine kleine arterielle Blutung aus dem Circulus
iridis major von der Basis der Ziliarkorperzotten kommen, kann man, bei
persistierender Blutung, auch diese an den Zotten selbst koagulieren. Dabei
mussen allerdings absolut Ubersichtliche Verhdltnisse bestehen, um eine
Beschadigung der umliegenden Strukturen, Zonula, Linse, Ziliarkorper und
Iris, aber auch der Trabekulektomiedffnung, auf jeden Fall zu verhindern.

Glaskdrpervorfall in die Iridektomie kann vor allem bei schlechtem
Zonulaapparat, bei Auftreten eine Aderhauteffusion, mit
dementsprechendem Vis atergo, und bei iatrogener Schédigung der Zonula,
durch zu tief geschnittene Trabekulektomie, auftreten.

Ist dabei die vordere Glaskdrpergrenzmembran intakt, kann die Operation
normal beendet werden und in den meisten Fallen wird durch die spétere
intraokulare Drucknormalisierung der Glaskdrper zurtickgedrangt.

Ist die Glaskorpergrenzmembran beschadigt, sollte eine vordere Vitrektomie
durchgefiihrt werden, die je nach Ubersicht durch die Iridektomie , besser
jedoch als pars plana Vitrektomie durchgefihrt werden kann.
Drucksteigerungen in der friihen postoperativen Phase sind nicht untiblich
und sollen, je nach Autor, in bis zu 15 % bei Offenwinkelglaukomen und
bei bis zu 50 % bei Engwinkelglaukomen vorkommen (70).
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Hypotonie und flache Vorderkammern in den ersten postoperativen Tagen,
werden in 11- 35 % aller Félle beobachtet.

Genau wie bei den Drucksteigerungen handelt es sich bei den Hypotonien
vermutlich Gberwiegend um Auswirkungen zu straffer bzw. zu geringer
Spannung des Skleralappens und der damit verbundenen
Abflusswiederstande.

Voreilige Intervention in der friihen postoperativen Phase ist deshalb
meistens nicht angebracht, muss sich doch ein Gleichgewicht zwischen
Lappenspannung und intraokularem Druck ausbilden, das dann hoffentlich,
wie in den meisten Fallen zu beobachten ist, zu einer dauerhaften,
angemessenen Fistulation von Kammerwasser in den subkonjunktivalen
Raum fihrt (63).

In der friihen postoperativen Phase ist die Entwicklung einer fibrindsen
Uveitis moglich, die in der Regel um so deutlicher auftritt, je héher und
unkontrollierter der préaoperative Augendruck war.

Trotz ausreichend grosser, peripherer Iridektomie kann es passieren, dass
die Irisin die Trabekulektomietffnung gesaugt wird, vor alen dann, wenn
eine flache Vorderkammer oder eine gewisse Uberfiltration vorliegt.
Postoperativ ist es dann maglich durch medikamentdse Augendrucksenkung
(auch bei normo- oder hypotonen Augen) den Saugeffekt zu minimieren,
um dann durch forcierte Miotikagabe die Iris aus der
Trabekulektomiedffnung zu ziehen.

Gelingt dieses Mantver nicht, bringt in manchen Féllen eine zusétzliche
Laseriridoplastik im Bereich vor der blockierten Offnung, den gewiinschten
Erfolg.

Bleibt auch dieses Mantver ein Mil3erfolg, ist die operative Revision noch
eine letzte Option (70).

Wundleckagen treten an der Bindehautwunde selbst oder an den
Perforationen der Nahte auf.

Kleine Leckagen verschliessen sich in der Regel in den ersten
postoperativen Tagen spontan.

Sollte eine L eckage eine besorgniserregendeAbflachung der V orderkammer
zur Folge haben, kann durch Kompression des L ecks, mittels Druckverband
indirekt von aussen, oder direkt durch eine Kontaktlinse (7), versucht
werden eine Adaptation der Wundrénder und so einen Verschluss der
Wunde herbeizufthren (50, 70).

Eine kontrollierte Augendrucksenkung, die die Filtration flr eine gewisse
Zeit senkt, um den o.g Effekt positiv zu beeinflussen, ist eine weitere
maogliche Mal3nahme.

Die Reduktion der lokalen antiinflammatorischen Therapie rundet
medikamentdse M 6glichkeiten ab.
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Persistierende L eckagen konnen mit vorsichtiger Kauterisation adaptiert
werden, mit Cyanoacrylat- Gewebekleber abgedeckt oder natirlich
erganzend gendht werden (115).

Freie Bindehauttransplantate oder Bindehautschwenklappen missen selten
angewandt werden (80).

Ist bei hypotonem Augendruck die Vorderkammer durch Uberfiltration oder
L eckage so abgeflacht, dass die Linse das Hornhautendothel berihrt, und
0.g. Massnahmen nicht zu einer Verbesserung der Situation gefiihrt haben,
muss die Vorderkammer mit Luft oder viscoelastischem Material gestellt
werden, da sonst die Gefahr der dauerhaften Hornhautendothel schadigung,
der Linsenschédigung und der Aushildung von anterioren Synechien
besteht.

Die Therapie der Uberfiltration mit Eigenblutinjektion subconjunctival ist
beschrieben worden (55).

Hyphamatreten in bis zu 17 %, Aderhaut- und Ziliarkérperabhebungen in
bis zu 11 %, ein malignes Glaukom in bis zu 3% bel Offenwinkelglaukomen
und bis zu 13 % bei Engwinkelglaukomen auf.

Selten bedrohen Endophthalmitiden den postoperativen Heilungsverlauf
(63).

6.3.2 Spéate postoperative Komplikationen

Wie bei allen fistulierenden Operationen schreiten bereits préoperativ
vorhandene Cataracte fort und dies oft schneller als bei vergleichbaren und
nur medikament6s behandelten Patienten (63, 67, 78, 86).

Vor alen aus diesem Grunde ist das Sehvermdgen bei bis zu 21- 35 % der
meist dlteren Menschen, nach 1 Jahr oft deutlich schlechter (63).

Synechien zwischen Iris und Hornhautendothel, Goniosynechien und
posteriore Iris- Linsensynechien konnen auftreten (35).

Eines der grossten postoperativen Probleme ist natiirlich die unzureichende
oder progressiv abnehmende Fistulation unter die Bindehaut, wobei
Vernarbungen des Skleralappens ohne Sickerkissen genauso moglich sind
wie die haufigere narbige Verkapselung eines deutlich sichtbaren
Sickerkissen.

Die erste Form muss operativ revidiert werden sofern z.B. durch
Bulbusmassage keine Druckregulierung moglich ist, bei letztgenannter
Form kann man z.B. erst eine Nadelpenetration des Narbenhlle (Needling)
versuchen, bevor eine Resektion der subkonjunktivalen Zyste oder eine
erneute Trabekulektomie vorgenommen wird.
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Spéte Filterkissenrupturen, Filterkissenluxationen oder zu atrophische
Filterkissen mit starker transconjunctivaler Filtration, kbnnen operativ durch
Conjunctival- oder Tenonplastiken repariert werden.

Vor alem vor grosseren und prolabierten Filterkissen kénnen
Hornhautdellen, punktataformige Epitheliopathieen und im Verlauf gar
Hornhautulcera auftreten.

Durch die dauerhafte Irritation die manche Filterkissen austiben, tritt
gelegentlich eine papillare Conjunctivitis auf

Sehr atrophische Sickerkissen kdnnen conjunctivalen Keimen ermdglichen,
durch die degenerierte Conjunctiva ins Augeninnere zu gelangen, wo sie
eine spéate Endophthalmitis auslésen kdnnen. (63).

6.3.3 Nachbehandlung und Nachbeobachtung

Es erfolgte in keinem Fall eine postoperative Injektion von 5 FU
subconjunctival.
Bei einem komplikationslosen Verlauf bestand die Nachbehandlung aus:

1. Dexacol AT (Dexamethason- dinatriumphosphat 0,1mg/ 100ml)
und

2. Chloramphenicol 0,4mg/ 100ml) 6 mal und

3. Atropin 1% AT 2 mal tgl..

Nach einer Woche wurde Atropin abgesetzt und Dexacol weitergefiihrt, aber
nach 4 Wochen, bei der ersten Nachkontrolle, auf 4 mal tgl. fir weitere 2
Wochen, reduziert.

Bei vermehrtem postoperativem Reizzustand wurden die Tropfintervalle auf
z.B. gundlich verkirzt.

In einem Fall musste Prednisolon fir einige Tage systemisch eingesetzt
werden, daein starker fibrindser Reizzustand direkt postoperativ beobachtet
wurde.
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Bei auftretender Wundleckage wurde, je nach Ausmass und
Vorderkammertiefe,

1. Dexacol auf 0-4 mal tgl. reduziert (und z.B. durch Tetracyclin AS
2 mal tgl. ersetzt)

2. und/ oder ein Druckverband angelegt

3. und/ oder Acetazolamid 250 mg 4 mal tgl.verabreicht.

Sobald keine Leckage mehr nachgewiesen werden konnte, wurde das
Ubliche Therapieschema fortgesetzt.

Persistierende L eckage ohne aufgehobene V orderkammer wurde durch eine
zusatzliche oder durch straffere Bindehautnaht angegangen.

In einem Fall wurde zusétzlich ein Bindehautrotationslappen in das
leckende Areal geschwenkt und die Wundrénder, nach sorgféltiger Naht,
zusatzlich mit Cyanoacrylat- Kleber bedeckt.

Eine Uberfiltration, der mit einer zusitzlichen Naht des Skleralappens
begegnet werden musste, trat in unserem Patientengut nicht auf.

Alle Kontrollen wurden von mir selbst durchgeftihrt und dokumentiert.

Nachkontrollen wurden bis zur Entlassung taglich unternommen, dann nach
4 Wochen, nach weiteren 5 Monaten und nach Ablauf eines Jahres
eingeplant.

Bei diesen Nachkontrollen wurde, der Visus und der Augendruck auf vorher
beschriebene Weise gepriift, das Filterkissen auf Funktionsfahigkeit und
Erscheinungsbild, z.B. vermehrte Vascularisationen oder Atrophie,
untersucht sowie auf eine fortschreitende Cataract und auf V eranderungen
an der Papille geachtet.

Die ausgesprochen gute Follow up- rate kam dadurch zustande, dass alle
Patienten in einem Gebiet leben, das an ein

»community based rehabilitation” Projekt angeschlossen ist.

Dessen Mitarbeiter waren in der Lage, kontroll- Gberféllige Patienten in
deren Wohnort aufzusuchen und zu unserer Klinik zu schicken.

Die Nachkontrollen wichen teilweise etwas von den vorgesehenen Terminen
ab, schwankten aber in einem tolerablen Rahmen der, bei den spéten
Nachkontrollen (6 und 12 Monate), etwa +/- 3 Wochen betrug.
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7 Die Patienten

In die Studie eingeschlossen wurden 16 Manner und 18 Frauen mit einem
Alter zwischen 31 und 76 Jahren. Insgesamt wurden von diesen 34
Patienten 40 Augen operiert.

Diese Patienten hatten keine systemische Grunderkrankung, bis auf einige
moderate Cataracte keine weitere Augenerkrankung und alle waren nicht
voroperiert worden.

Weiterhin hat keiner der Patienten préoperativ eine dauerhafte, lokale,
antiglaukomatdse Therapie erhalten.

7.1 Alter und Geschlecht

Die Geschlechter verteilten sich folgendermal3en auf die verschiedenen
Operationsgruppen: es gab in der mit 5 FU Gruppe operierte Augen von 7
Frauen und 13 Mé&nnern wahrend es in der ohne 5 FU Gruppe operierte
Augen von 14 weiblichen und 6 méannlichen Probanden waren
(Doppelnennung des Patienten bei Operation beider Augen maglich).

Das Durchschnittsalter der gesamten Patientengruppe liegt bei 57,10 Jahren,
der Median bei 56 Jahren (von 35 bis 76).

Schltisselt man das Durchschnittsalter fur die 2 verschiedenen
Operationsgruppen und geschlechtsspezifisch auf, ergibt sich:

» for die Gruppe ohne 5 FU ein Durchschnittsalter von 59,0
Jahren ( von 52 bis 76) , mit einem Median bei 55,5 Jahren
flr die Frauen, einem Durchschnittsalter von 59,5 Jahren (49
bis 71) und einem Median bei 59,5 Jahren bei den Mannern,

o for die Gruppe mit 5 FU ein Durchschnittsalter von 56,14
Jahren
(von51 bis 60) bei einem Median von 56 Jahren in der
weliblichen Gruppe und ein Durchschnittsalter von 54,46
Jahren bei einem Median von 54 Jahren (von 35 bis 75) in
der mannlichen Gruppe.

Bei den folgenden Abbildungen zeigt der Block die Werte an, die zu 95%
um den Mittelwert liegen, der waagerechte Strich im Block zeigt den
Median, die senkrechte Linie zeigt die Variationsbreite und ein Kreis deutet
auf einen extremen (Ausreisser) Wert hin.



Abb.1:
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Hier die Tabellarische Darstellung der oben erklarten Werte.

Tab. 1:
Geschlechtsbezogene Altersverteilung Patienten
mit und ohne 5 FU in Jahren

Geschlecht Jahre
weiblich Mittelwert 58,05
Median 56,00
Varianz 45,648
Std. Abweich. 6,76
Minimum 51
Maximum 76
Range 25
mannlich Mittelwert 56,05
Median 54,00
Varianz 177,942
Std. Abweich. 13,34
Minimum 35
Maximum 75
Range 40
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7.2 Diagnose

Von allen Patienten wiesen 31 Augen ein chronisches Engwinkelglaukom
auf, 5 ein chronisches Offenwinkelglaukom und 4 Augen ein Low- Tension
Glaukom.

Die gruppenspezifischen Diagnosen findet man auf den folgenden
Kreisdiagrammen.

Abb.3:
Diagnose OP- Auge ohne 5 FU

chron. OW- Glaukom
3

chron. EW- Glaukom

17

Abb.4:
Diagnose OP- Auge mit 5 FU

Normaldruckglaukom

4

-37-



Von den chronischen Engwinkelglaukomaugen wurden 14 Augen mit 5 FU
und 17 Augen ohne 5 Fluorouracil operiert.

Von den 5 Offenwinkelglaukomaugen wurden 2 Augen mit 5 FU und 3
Augen ohne 5 Fluorouracil operiert.

Von den 4 Low- Tension Glaukomen wurden 4 Augen mit 5 Fluorouracil
operiert.

7.3 Lokalisation

Eswurden in der mit 5 Fu Gruppe 14 rechte und 6 linke in der ohne 5 FU
Gruppe 5 rechte und 15 linke Augen operiert.

Abb.5:

Lokalisation
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7.4 Praoperativer Visus

Der préoperative Visus betrug

* inder ohne5 FU operierten Gruppe bei 6 Augen zwischen 6/6 und
6/18, bei 5 Augen zwischen 6/24 und 6/60 und bei 9 Augen < 3/60.

* Inder mit 5 FU operierten Gruppe findet man préoperativ 7 Augen
mit einem Visus zwischen 6/6 und 6/18, 5 Augen mit einem Visus
zwischen 6/24 und 6/60 und 8 Augen mit einem Visus unter 3/60.

ADbb.6:
Sehscharfe vor OP ohne 5 FU

Patienten

NL 6/36 6/24 6/18 6/12

Sehschéarfe vor OP

Abb.7:

Sehscharfe vor OP mit 5 FU

Patienten

1/60 2/60 6/60 6/36 6/24 6/18 6/12 6/9 6/6 HB

Sehschéarfe vor OP

(NL= nullaLux; LS= Lichtschein; HB= Handbewegung



7.5 Praoperativer Augendruck

* Inder Gruppeohne5 FU lag der préoperative Augendruck im
Durchschnitt bei 37,6 mmHg und der Median lag bei 40,5 mmHg
(Minimum 25, Maximum 50, Standartabweichung 8,02).

* Inder Gruppe mit 5 FU betrug der Mittelwert 33,5 mmHg und der
Median 37,0 mmHg (Minimum 13, Maximum 55,
Standartabweichung 11,6).

Es handelt sich hier bei allen Patienten um einen Augendruck ohne jegliche
Therapie, woraus ein, verglichen mit anderen Studien, relativ hohes
Druckniveau zu erkléren ist.

Bei den folgenden Abbildungen zeigt der Block die Werte an, die zu 95%
um den Mittelwert liegen, der waagerechte Strich im Block zeigt den
Median, die senkrechte Linie zeigt die Variationsbreite.

Abb.8:
Vergleich des IOD pra OP

60

50 1

40 1

30 1

20 1

Augendruck Op- Auge pra OP in mmHg
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N= 20 2
ohne 5 FU mit 5 FU

Operationsmethode
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Hier die tabellarisch Darstellung der oben besprochenen Werte.

-sr?ea'iszt.ische Auswertung |IOD pra OP mit und ohne 5 FU
in mmHg
OP- Methode IOD
ohne 5 FU Mittelwert 37,60
Median 40,50
Varianz 64,253
Std. Abweich. 8,02
Minimum 25
Maximum 50
Range 25
mit 5 FU Mittelwert 33,50
Median 37,00
Varianz 134,579
Std. Abweich. 11,60
Minimum 13
Maximum 55
Range 42,
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7.6 Anamnesedauer

Die durchschnittliche Erkrankungsdauer, soweit eine Erkrankung bzw. eine
Veranderung Uberhaupt durch den Patienten bemerkt wurde, betrug 11,61
Monate. Meistens wurde Uber einen Visusabfall geklagt, aber auch
unspezifische Irritationen, Augenschmerzen geringerer Auspragung wurden
ebenso wie gelegentliche Kopfschmerzen von manchen Patienten berichtet.

* Die Gruppe ohne 5 FU zeigte einem Mittelwert von 9,88 Monaten.
* Die Gruppe mit 5 FU einen Mittelwert von 13,35 Monaten.

Ein Grund fur die lange Periode bis zum Aufsuchen eines Arztes liegt in der
Verfligbarkeit von medizinischen Dienstleistungen, die in Kambodscha, wie
Eingangs beschrieben, sehr gering ist. Dazu kommt noch die Abhangigkeit
von Jahreszyklen; in der Zeit der Reisernte geht es darum, das Uberleben zu
sichern und in der Regenzeit ist eine Anreise sehr beschwerlich. Zusétzlich
fehlen vielfach die finanziellen Mittel oder es wird eine Begleitperson
bendtigt, die nicht immer abkdmmlich ist. So bleibt oft nur wenig Zeit zu
einem Arzt zu gehen und bei nicht akuten Fallen wird dieser Gang
notgedrungen hinausgeschoben.

Tab.3:
Anamnesedauer im Vergleich Patienten mit/ ohne 5 FU
Krankenanamnese in Monaten

Operationsmethode Mittelwertf N Std. Abweichung
ohne 5 FU 9,88 20 9,48
mit 5 FU 13,351 20 9,57
Total 11,61f 40 9,57
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7.7 Papillenexcavation/ CDR

Das Verhdltnis der Excavation zur Grof3e des gesamten Sehnervenkopfes,
die so genannte cup- disc ratio (CDR), wurde bei jedem Patienten, subjektiv
durch den Untersucher bestimmt. Es wurde dabel nur auf die vertikale CDR
geachtet. Bei dieser Auswertung der CDR fallen Probleme mit
interindividuellen Abweichungen der Einschétzung weg, da ausschliefdlich
ein Untersucher die Beurtellung vorgenommen hat.

Andere Parameter der Papille die auf einen Glaukomschaden schlief3en
lassen, so zum Beispiel ein Halo glaucomatosus, Papillenrandblutungen und
Nervenfaserdefekte, flief3en nicht in die Bewertung mit ein.

* Eine Analyse der Cup- Disc- Ratio zeigt eine Durchschnitts CDR
von 0,685 und einen Median von 0,7 (min. 0,2 max.1,0) in der
Gruppe ohne 5 FU,

* sowie einen Mittelwert von 0,685 bei einem Median von 0,8
(min.0,6 max 0,9) in der Gruppe mit 5 FU.

Hier die tabellarische Darstellung der oben genannten Parameter.

Tab.4:
Cup Disc Ratio mit/ ohne 5 FU
ohne 5 FU mit 5 FU

Mittelwert 0,685 0,785
Median 0,7 0,8
Minimum 0,2 0,6
Maximum 1 0,9
Std. Abweichung 0,213 0,109
total giltig 20 20
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Die patientenspezifische Auspragung der Cup- disc Ratio wird in den
néchsten Balkendiagrammen aufgezeigt.

Abb.9:

Augen

Cup- disc Ratio/ Papillenexcavation

CDR

O ohne 5 FU
E mit5 FU




7.8 Gonioskopie

Der préoperative Kammerwinkel, untersucht mit dem Goldmann
Gonioskopie- Einspiegelglas, graduiert nach Scheie und Spaeth, zeigte bel

den 4 Augen mit Low- Tension Glaukom ,sowie bei den 5 Augen mit

Offenwinkelglaukom einen weiten, offenen Kammerwinkel mit maiger
Pigmentierung, Scheie Grad 0 bzw. Spaeth Grad D 30-40 R.

Der Kammerwinkel der Augen mit chronischem Engwinkelglaukom wurde
bei 11 Augen als Grad |11 und bei 20 Augen als Grad IV eingestuft.

Korrellierend zu der Einteilung nach Spaeth bedeutet das: 11 Augen

Kammerwinkel Grad C 10 Sund 20 Augen Grad C<10 S.

Bei keinem dieser Augen konnte durch Indentationsgonioskopie der

Kammerwinkel geweitet werden, was als irreversible anteriore Synechien
im Kammerwinkel gedeutet wurde.
Folgend die Kammerwinkeleinteilung bezogen auf die 2 unterschiedlichen
Operationsgruppen.

Abb.10:

12

10 A

Augen

(TMW=

Gonioskopie

weit offen Ziliarkdrperband  1/2TMW nicht
nicht sichtbar sichtbar

Kammerwinkelweite

Trabekelmaschenwerk; KW= Kammerwinkel)
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8 Ergebnisse

8.1 Postoperative Aufenthaltsdauer

Die praoperative Aufenthaltsdauer hing vielfach von der Regulierbarkeit des
Augendruckes ab, den wir moglichst auf ein normales Niveau gesenkt haben
wollten.

Dies gelang auch bei allen hier untersuchten Féllen durch den Einsatz von
Timolol 0,5% und Pilocarpin 1% Augentropfen und der oralen Gabe von
Acetazolamid Tabletten, 4 mal téaglich 250 mg.

Patienten die zum Wochenende aufgenommen wurden, ,, verloren* dadurch
eventuell einige préoperative Tage. Bei den stationdren, postoperativen
Tagen spielte allerdings nur der Heilungsverlauf eine Rolle.

So spiegelt sich auch nur die postoperative Aufenthaltsdauer in der
folgenden Tabelle wieder.

Tah.5:
Postoperative Aufenthaltsdauer Vergleich
mit und ohne 5 FU in Tagen

ohne 5 FU mit 5 FU
Mittelwert 55 7,8
Median 4,5 7
Varianz 11 12,063
Std. Abweichung 3,32 3,47
Minimum 3 4
Maximum 18 18
Range 15 14

Hierbel erkennt man, dal3 im Mittel die Patienten, die mit 5 FU operiert
worden sind, etwa 2 Tage langer im Krankenhaus bleiben mussten.

Die minimalen und maximalen Werte unterscheiden sich allerdings nicht
und das Ergebnisist nicht gatistisch signifikant (p= 0,216).
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Bei der folgenden Abbildung zeigt der Block die Werte an, die zu 95% um
den Mittelwert liegen, der waagerechte Strich im Block zeigt den Median,
die senkrechte Linie zeigt die Variationsbreite und ein Kreis deutet auf
einen extremen (Ausreisser) Wert hin.

Abb.11:

Aufenthaltsdauer Vergleich mit und ohne 5 FU

20

* o4

101
Ces

=

N= 20 20
ohne 5 FU mit 5 FU

Aufenthaltsdauer

Operationsmethode
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8.2 Komplikationen

8.2.1 Gruppe ohne5FU

In der Gruppe der Patienten, die ohne 5 FU operiert wurden konnten wir in
insgesamt 6 Fallen eine Komplikation beobachten.

Am haufigsten mussten wir kurzzeitige Wundleckagen feststellen, je 1
Patient zeigte ein positives Seidel Phdnomen flr einen und zwei Tage, zwel
weltere Patienten fistelten fUr 3 Tage, waren aber mit den in Kapitel 3
beschriebenen Massnahmen zu stabilisieren.

Kein Patient musste in der direkten postoperativen Phase erganzend genaht
werden.

Der Patient, der 2 Tage einen positiven Seidel Test vorwies, zeigte nach
einem Jahr einen Augendruck von 29 mmHg. An seinem Partnerauge,
welches auch ohne 5 FU operiert wurde, entwickelte sich allerdings auch
ohne postoperative Komplikationen ein Augendruck, der zur

1 Jahreskontrolle ebenfalls bei 29 mmHg lag.

Ein Patient, der direkt postoperativ keine Aufféalligkeit zeigte, kam jedoch
zum 4 Wochen follow up mit einer Fistel, die sofort operativ versorgt
wurde. Der Augendruck war danach bei allen Kontrollen gut reguliert, nach
1 Jahr 12 mmHg.

Ein weiterer Patient entwickelte, nach anfanglich guter Druckregulierung,
innerhalb von 10 Tagen einen erneuten Druckanstieg, wies dabei auch kein
Filterkissen auf, so dal3 nach 12 Tagen die Wunde revidiert wurde. Wir
fanden die Tenon Kapsel fest mit den Randern des skleralen L appens
verbacken (Verwachsung). Nach erneuter Befreiung/ Offnung des skleralen
Deckels wurde Methylcellulose unter die Bindehaut gegeben und die
postoperative, lokale Steroidgabe auf sttindlich erhéht. Der intraoculare
Druck war danach reguliert, nach einem Jahr 17 mmHg.

Dadiese Komplikation nicht im stationdrem Aufenthalt aufgetreten ist,
findet man diesen Patienten nicht im folgenden Kreisdiagramm.

Von insgesamt 6 Augen mit postoperativen Komplikationen, wiesen bei der

letzten Kontrolle, 5 einen regulierten und 1 Auge einen nicht regulierten
Augendruck auf
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Abb.12:

Frihkomplikationen post OP ohne 5 FU

Verwachsung

omplikationen

Fistel 1 Tag
1

Ausser dem Auftreten und Fortschreiten von Cataracten konnten wir nach 6
Monaten und einem Jahr keine weiteren Komplikationen beobachten. Kein
Patient entwickelte eine Endophthalmitis oder eine persistierende

Hypotonie.

Abb.13:

Spatkomplikationen nach 1 Jahr ohne 5 FU

Katarakt
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8.2.2 Gruppe mit5FU

Wesentlich mehr Probleme fanden wir bei den Patienten, die mit 5 FU
operiert wurden. Insgesamt traten bel 12 Augen, mehr oder weniger grol3e
Probleme auf.

Ein Patient zeigte 1 Tag postoperativ eine Erosio cornea, die jedoch bei
unveranderter Routinetherapie, ziigig abheilte. Die Entwicklung des
postoperativen Augendrucks blieb davon unberthrt, nach 1 Jahr betrug
dieser 14 mmHg.

2 Patienten hatten ein positives Seidel Phdnomen flr einen Tag, einer davon
mit einer kleinen Aderhautabhebung, 3 Patienten fistelten 3 Tage lang. Von
diesen hatten 2 Augen nach 1 Jahr einen regulierten Druck, 1 Auge zeigete
eine dauerhafte Hypotonie von 3mmHg bei erhaltener Vorderkammer. Da
diese aber erst as,,Komplikation* bei den poststationdren Kontrollen
aufgefallen war, erscheint dieser Fall nicht im unten folgenden
Kreisdiagramm

Bei weiteren 3 Augen muléte eine Fistulatio Uberndht werden, datrotz
abgeanderter Lokaltherapie und systemischer Drucksenkung keine
Besserung zu beobachten war. 2 Augen, beide Augen eines Patienten mit
Low- Tension Glaukom, zeigten nach 1 Jahr zwar einen geringen
Druckabfall, um 1 mmHg und 3 mmHg, wurden aber auch folgend als
MiRerfolg gewertet (Drucksenkung unter 30%). Ein weiteres schon 0.g.
Auge, eines Patienten mit Low- Tension Glaukom, zeigte nach 1 Jahr eine
Drucksenkung um 9mmHg, von pra OP 18 auf 11 mmHg und wurde somit,
trotz der 0.g. Komplikation, als Erfolg gewertet.

Eine Bindehautplastik, die als conjunctivaler Schwenklappen erfolgreich
durchgeftihrt wurde, benttigte ein weiteres Auge, obwohl in den ersten 10
postoperativen Tagen keine Besonderheit zu beobachten war. Der
Augendruck war nach einem Jahr mit 20 mmHg grenzwertig gut reguliert
(Ausgangswert 35 mmHg).

Bei 2 Patienten musste wegen eines Hyphamas, verbunden mit einem
fibrinbsem Reizzustand, eine verstérke lokale und auch eine systemische
Steroidtherapie fur einige Tage durchgefuihrt werden. Davon war, nach 6
Monaten (zur 1 Jahreskontrolle nicht erschienen), ein Auge mit 16 mmHg
gut und 1 Auge nach 1 Jahr mit 24 mmHg nicht ausreichend reguliert

Von insgesamt 12 Augen mit postoperativen Komplikationen wiesen 9

einen regulierten und 3 Augen einen nicht ausreichend regulierten
Augendruck auf.
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Abb.14:

Frihkomplikationen post op mit 5 FU

Hornhauterosio

1

Fistel+ Naht

3

keine Komplikation

Fistel, BHplastik 8

1

Fistel 3 Tage
3

Fistel 1 Tag, AHab. Blut, Fibrin

1 2

Fistel 1 Tag
1

(BH= Bindehaut; AH= Aderhaut)

Abb.15:
Spéatkomplikationen nach 1 Jahr mit 5 FU

Katarakt

4

keine Angaben

5

ine Komplikationen

11
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Hier eine tabellarische Zusammenfassung der insgesamt aufgetretenen
Komplikationen in der unmittelbar postoperativen Phase.

Tab. 6:
Frihkomplikationen aller Augen post OP
Haufigkeit Prozent
keine Komplikation 24 60,0
Blut, Fibrin 2 5,0
Fistel 1 Tag 2 5,0
Fistel 1 Tag + AHab. 1 2,5
Fistel 2 Tage 1 2,5
Fistel 3 Tage 5 12,5
Fistel + BHplastik| 1 2,5
Fistel+ Naht 3 7,5
Verwachsung 1 2,5
Total 40 100,0

Und die Komplikationen die erst spét aufgetreten sind.

gg%t?komplikationen aller Augen nach 1 Jahr
Haufigkeit Prozent
keine Komplikation 23 57,5
keine Angaben 8 20,0
Katarakt 9 22,5
Total 40 100,0
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8.3 Nachkontrollrate

In den folgenden Tabellen sieht man, wie viele Patientenaugen bei einer
Nachkontrolle untersucht werden konnten.

So war es moglich beim 1. postoperativen und beim Entlassungstag 100 %
aller Augen zu kontrollieren.

Trotz ausftihrlicher Aufkl&rung der Patienten und trotz Aufsuchen der
Patienten zu Hause, um diese zur Untersuchung zu bewegen, entzogen sich
einige den postoperativen Kontrollen.

I mmerhin konnten nach 1 Jahr 80 % aller Falle nachkontrolliert werden.
Addiert man digjenigen dazu, die zuletzt bei der 6-Monats Kontrolle
erschienen waren, so kommt man auf eine Kontrollrate von 97,5 % (39/40).

Tab. 8:
Auswertbare Operationsfalle fiir den Vergleich 10D
mit und ohne 5 FU im Follow up

Augen Prozent
Kontrolle pra OP 40 100
Kontrolle 1. Tag post 40 100
Kontrolle Demissio 40 100
Kontrolle nach 4 Wochen 34 85
Kontrolle nach 6 Monaten 28 70
Kontrolle nach 1 Jahr 32 80
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Hier die Nachkontrollrate aufgeschllisselt auf die zwei Operationsgruppen,
mit und ohne 5 Fluorouracil, mit durchschnittlichem Augendruck
préoperativ sowie bei den Nachkontrollen und mit Standartabweichung des

Augendruckes.
Tab.o:
auswertbare Operationsfalle mit und ohne 5 FU im Follow up
Operationsmethode N|  Mittelwertf  Std. Abweich.
Augendruck pra OP ohne 5 FU 20 37,60 8,02
mit 5 FU 20 33,50 11,60,
Augendruck 1. Tag ohne 5 FU 20 6,20 4,56
mit 5 FU 20 7,00 6,21
Augendruck ohne 5 FU 20 8,55 5,95
Demissio
mit 5 FU 20 9,05 5,51
Augendruck nach 4 ohne 5 FU 15 9,33 3,24
Wochen
mit 5 FU 19 10,16 4,69
Augendruck nach 6 ohne 5 FU 15 13,80 4,72
Monaten
mit 5 FU 13 12,15 6,12
Augendruck nach 1 ohne 5 FU 17 15,76 5,98
Jahr
mit 5 FU 15 13,80 4,55




8.4 Postoperativer Augendruck

8.4.1 Ohne5FU

Die Augendruckregulierung war insgesamt sehr gut, nur bei 2 Patienten
wurde keine suffiziente Drucksenkung erreicht, die so definiert wurde, dal3
ein 10D unter 21 mmHG erreicht werden sollte, oder bei gering erhohten
Ausgangswerten, beziehungsweise bel den Patienten mit Low- Tension
Glaukom, eine Drucksenkung um 30% des Ausgangswertes zustande
kommen sollte.

Der 1. Patient mit chronischem Offenwinkelglaukom, bei dem beide Augen
ohne 5 FU operiert wurden, hatte postoperativ keine Komplikationen, wies
aber nach 1 Jahr einen Druck von 29 mmHG an beiden Augen auf. Wir
konnten hier an beiden Augen ein kleines Filterkissen beobachten. Der
Ausgangswert war 41 mmHG am rechten und 44 mmHG am linken Auge
gewesen.

Ein weiterer Patient, dessen rechtes Auge operiert wurde, zeigte nach 1 Jahr
einen Druck von 22 mmHG, ohne dal3 postoperativ Besonderheiten
aufgetreten waren. Der préoperative Druck betrug 30 mmHG, wir konnten
hier nach 1 Jahr kein Filterkissen nachweisen.

Drei Patienten waren nicht zur Kontrolle gekommen.

Wertet man die nachkontrollierten Falle aus, kommt man somit auf eine
Erfolgsrate von 88,23% Druckregulierung beim 1 Jahres follow up, ohne
zusatzliche lokale Medikation. Schlief3t man die Werte erganzend ein, die

bei der 6 Monatskontrolle erhoben wurden ergibt sich eine erfolgreiche
Drucksenkung bei 90% aller Falle.

8.4.2 Mit5FU

Die Erfolgsdefinition ist die Gleiche wie in der vorigen Gruppe.

Die Druckregulierung war bei 11 Augen gut, jedoch konnten wir bei
insgesamt 4 Patienten (Augen) keine ausreichende Drucksenkung erreichen.

Ein Patient wies nach einem Jahr einen Druck von 24 mmHg auf, er hatte

nach der Operation einen vermehrten fibrinbsen Reizzustand verbunden mit
einem Hyphama gezeigt.
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3 weltere Augen, die als nicht ausreichend reguliert eingestuft wurden,
gehdren den Pattienten mit Low Tension Glaukom. Hier konnte zwar auch
ein Drucksenkung, jedoch nicht im Bereich der gewtinschten 30%, erreicht
werden.

5 Patienten, mit je einem operierten Auge, waren nicht zur 1 Jahrekontrolle
gekommen. Von diesen Patienten konnten wir 4 Augen 6 Monate post OP
nachkontrollieren, alle hatten einen gut regulierten Druck. Nur ein Patient
wurde ausschliefdlich nach 4 Wochen kontrolliert und ist danach nicht mehr
zur Kontrolle erschienen. Bei dieser Kontrolle hatte er einen Augendruck
am operierten Auge von 8 mmHg, bei einem Ausgangswert von 38 mmHg.

Wertet man nun die Erfolgsquote aus und zahlt dabel nur die zur
Jahreskontrolle untersuchten Augen ergibt sich eine erfolgreiche
Druckregulierung bei 73,33% der Augen. Schliefd3t man erganzend die
Augen ein, die bei der 6 Monatskontrolle untersucht wurden, kommt man
auf 78,90% erfolgreiche Drucksenkung.

Dasich ausschliefdlich in der Gruppe der mit 5 FU operierten Patienten, die
Augen mit Low- Tension Glaukom befanden, die sich, sowohl vom Alter
des Patienten als auch von den Zieldruckanspriichen, anders verhalten als
die anderen Patienten, habe ich mir erlaubt, eine weitere Auswertung
vorzunehmen.

Schliefst man nun diese Augen mit Low Tension Glaukom aus (sowie ein
Augen das nur nach 4 Wochen untersucht wurde), kommt man auf eine
Erfolgsguote von 90,90 % nach 1 Jahr (15 Kontollen- 4 Low Tension
Glaukome/ 1 MiRRerfolg) und 93,33% Erfolg, die 6 Monatskontrolle mit
eingeschlossen. Also 20 Augen aus der Gruppe, minus 4 LTG- Augen,
minus 1 ausgeschlossenes Auge, bleiben 14 regulierte Augendriicke und ein
nicht regulierter Augendruck.

Betrachtet man nun die erreichten Druckwerte der verschiedenen Gruppen,
sowohl préoperativ, als auch bei den Kontrolluntersuchungen, findet man
keine signifikanten Unterschiede, was mit dem Pearson Chi Quadrat und
dem T- Test nachgewiesen wurde.
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Tab.10:

statistische Auswertung des 10D

mit und ohne 5 FU im Follow up

IOD pra |1OD 1.Tag I0OD bei |IOD nach | IOD nach | IOD nach
OoP Demissio |4 Wochen |6 Monaten| 1 Jahr
Ohne | Mittelwert 37,60 6,20 8,55 9,33 13,80 15,76
5FU

N 20 20 20 15 15 17

Std. 8,02 4,56 5,95 3,24 4,72 5,98
Abweich.

Median 40,50 5,00 6,00 10,00 12,00 14,00

Minimum 25 0 2 1 7 10

Maximum 50 16 23 15 21 29

Std. Fehler 1,79 1,02 1,33 ,84 1,22 1,45
Mittelwert

Mit Mittelwert 33,50 7,00 9,05 10,16 12,15 13,80

5FU

N 20 20 20 19 13 15

Std. 11,60 6,21 5,51 4,69 6,12 4,55
Abweich.

Median 37,00 5,00 8,00 9,00 11,00 13,00

Minimum 13 2 3 2 3 8

Maximum 55 26 26 26 28 24

Std. Fehler 2,59 1,39 1,23 1,08 1,70 1,18
Mittelwertt]

Total Mittelwert 35,55 6,60 8,80 9,79 13,04 14,84

N 40 40 40 34 28 32

Std. 10,06 5,39 5,67 4,08 5,38 5,37
Abweich.

Median 38,00 5,00 6,00 10,00 11,50 13,50

Minimum 13 0 2 1 3 8

Maximum 55 26 26 26 28 29

Std. Fehler 1,59 ,85] ,90 ,70 1,02 ,95)
Mittelwert

-57-




Abb.16
Vergleich des IOD pra OP
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Abb.17:
Vergleich des IOD 1. Tag post OP
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ADbb.18:

Vergleich des IOD am Entlassungstag

30

@]
20 1
10- i
- 0 0

0

Augendruck Entlassungstag in mmHg

N
ohne 5 FU mit 5 FU

Operationsmethode

Pearson Chi- Quadrat Test p= 0,648
T- Test p=0.784

Abb.19:
Vergleich des 10D 4 Wochen post OP
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Abb.20:
Vergleich des IOD 6 Monate post OP
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Abb.21:
Vergleich des IOD 1 Jahr post OP
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Abb.22:
IOD Entwicklung Patienten ohne 5 FU
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Abb.23:
|OD Entwicklung Patienten mit 5 FU
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In den obigen Grafiken erkennt man oberhalb der diagonalen Linie gelegene
Werte als erfolgreiche (nicht unbedingt ausreichende) Drucksenkung. Die
obere Grafik fur die Patienten ohne 5 FU, untere Grafik fur die Patienten mit
5FU.
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8.4.3 Augendruckdifferenz

Bei allen operierten Augen konnten wir eine postoperative Drucksenkung
erreichen, meistens in einem zufriedenstellenden Mal3, manchmal jedoch
nicht ausreichend. In der ersten Tabelle erkennt man die durchschnittliche
Drucksenkung in Prozent, in der zweiten Tabelle die durchschnittliche
Drucksenkung in mmHg. Das etwas schlechtere Ergebnis in der Gruppe mit
5 FU kommt sicherlich auch von der relativ geringen und unzureichenden
Drucksenkung bel den Patienten mit einem Low- Tension Glaukom. Wenn
man diese aus der Gruppe entfernt und dann die durchschnittliche
Drucksenkung berechnet kommt man auch in dieser Gruppe auf eine
Senkung von 21,64 mmHg (57,23 %), verglichen mit einer
durchschnittlichen Senkung um 21,41 mmHg (56,94 %) in der Gruppe ohne
5 FU bei allen Patienten die nach 1 Jahr nachkontrolliert wurden. Die
Unterschiede sind nicht statistisch signifikant (p= 0,513).

Unterschiede zur obigen Tabelle riihren daher, dal3 in dieser alle Werte aus
allen Kontrollen, so auch von einem Patienten, der nur nach 4 Wochen
kontrolliert wurde, einflief3en.

Tab. 11:
prozentuale Drucksenkung bei letzter Nachkontrolle
ohne 5 FU mit 5 FU
Mittelwert 59,25 56,37
Median 63,66 63,65
Std. Abweichung 17,48 25,38
Minimum 26,66 7,69
Maximum 83,33 92,85
Glltig 20 20
Tab.12:
Drucksenkung in mmHg nach 1 Jahr
ohne 5 FU mit 5 FU
Mittelwert 21,41 16,73
Median 20 20
Std. Abweichung 9,26 10,68
Minimum 8 1
Maximum 38 33
Giiltig 17 15
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8.5 Filterkissenaspekt

Sowohl nach 4 Wochen, als auch nach 6 Monaten und nach 1 Jahr wurde
der Aspekt des vorhandenen Filterkissens beurteilt. Eswurde subjektiv
eingeteilt, in kleine und grof3e Filterkissen, wobei eine diffuse Ausbreitung
in die Umgebung V orraussetzung war. Bei scharfer Abgrenzung zur
Umgebung, wurde die Einteilung cystisch gewahlt. Fehlte eine
Vascularisation auf dem Filterkissen und hatte dessen Wand ein diaphanes
Aussehen, wurde es als atrophisch angenommen.

Betrachtet man die Gruppe ohne 5 FU erkennt man, dal3 im Verlauf die
Grof3e des Filterkissens abnimmt. Wir konnten ein cystisches und ein
atrophisches Filterkissen beobachten. Wertet man auch die 6
Monatskontrolle aus, kommt noch ein Auge mit einem atrophischen
Filterkissen dazu.

Die Gruppe, die mit 5 FU operiert worden ist zeigt im Gros einen dhnlichen
Filterkissenaspekt, es findet ein Shift von anféanglich grossen zu kleinen
Filterkissen hin statt, ein atrophisches Filterkissen findet man bei der 1
Jahreskontrolle wider Erwarten nicht. Betrachtet man die Patienten, die
nicht zur 1 Jahreskontrolle, jedoch zur 6 Monatskontrolle erschienen sind,
findet man auch in der Gruppe mit 5 FU, 2 Augen die ein atrophisches
Filterkissen vorwiesen.

Augen, bei denen der Druck nicht ausreichend gesenkt werden konnte, die
also als Mifl%erfolge gewertet wurden, zeigten im Falle eines Auges mit
chronischem Offenwinkelglaukom, kein Filterkissen. Vorrausgegangen war
in diesem Fall ein postoperativer fibrindser Reiz mit Hyphama.

Im Falle eines Auges mit chronischem Engwinkelglaukom zeigte sich auch
ohne vorherige Komplikation nach einem Jahr kein Filterkissen.

Die Augen der Patienten mit Low- Tension Glaukom zeigten alle ein kleines
Filterkissen, wie vorne erwahnt lag das Druckniveau gering tiefer als
préoperativ, aber eben nicht ausreichend genug.

So auch bel einem Patienten mit chronischem Offenwinkelglaukom, der
nach einem Jahr kleine Filterkissen aufwies, aber mit einem Druck von 29
mmHg, nicht zufriedenstellend therapiert war.
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Tab.13:

Filterkissenaspekt post OP Patienten mit 5 FU

Mit 5 FU FIKI 4 Wochen FIKI 6 Monate FIKI 1 Jahr
kein FIKI 1 1 2
kleines FIKI 7 3 8
grosses FIKI 10 6 4
atrophisches FIKI 1 2 0
cystisches FIKI 0 1 1
keine Angabe 1 7 5
Tab.14:
Filterkissenaspekt post OP Patienten ohne SFU

Ohne 5 FU FIKI 4 Wochen FIKI 6 Monate FIKI 1 Jahr

kein FIKI 0 0 1
kleines FIKI 4 6 10
grosses FIKI 10 8 4
atrophisches FIKI 1 1 1
cystisches FIKI 0 0 1
keine Angabe 5 5 3




8.6 Postoperativer Visus

Postoperativ wurde die Sehschérfe mit bester Korrektur gemessen. Beste
Korrektur bedeutet im Takeo Eye Hospital, dal? die Assistenten, unterrichtet
in der Skiaskopie und der Refraktion mit dem Glaserkasten, versuchen dem
Patienten das best mogliche Brillenglas zu geben.

Dies Sehscharfenbestimmung unterliegt also gewissen Fehlermdglichkeiten,
dabei dem Trainingsstand der Assistenten ganz besonders. Bei groben
Unstimmigkeiten wurde nattrlich von erfahrenem Personal nachkontrolliert,
aber im Grossen und Ganzen war die Refraktion Aufgabe der jungen
Kollegen.

Trotz dieser Probleme erkennt man auf den folgenden Grafiken, die relativ
ahnliche Aufteilung beim préaoperativem und postoperativem Visus, sowohl
in der Gruppe ohne als auch mit 5 FU.

Tendenziell fand ein Shift statt, von den guten und den schlechten
Visusstufen, hin zu dem mittleren Bereich.

Hauptursache fir die Verlagerung weg von den guten Visusstufen ist
vermutlich die zunehmende Linsentriibung, die viele Patienten gezeigt
haben. Aber auch zunehmender Astigmatismis mag eine Rolle spielen. Hier
liegt dann auch eine besondere Fehlerméglichkeit der Visusbestimmung, da
der Umgang mit dem Kreuzzylinder bei der Skiaskopie und Refraktion nicht
zu den einfachsten Dingen im Leben eines Assistenten gehoren.

Die Verlagerung von den schlechten Visusstufen hin zu den Mittleren mag
daran liegen, dal3 préoperativ sehr hohe Druckwerte zu einer schlechten
Optikusdurchblutung fahrten, die sich nach Druckregulierung besserte und
so eine geringe Verbesserung der Sehschérfe nach sich zog.

Insgesamt erkennt man die Tendenz zu relativ stabilen Visusverhaltnissen,

esist zumindest kein Patient, trotz der oft sehr fortgeschrittenen
Papillenexcavation, in die statistisch blinde Gruppe unter 3/60 gekommen.
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Abb.24:

Visusentwicklung ohne 5 FU
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Abb.25:

Visusentwicklung mit 5 FU

Opra OP
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(LS= Lichtschein; HB= Handbewegung; FZ= Fingerzéhlen)
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9 Diskussion

Das Ziel der Filtrationschirurgie ist es, den Augendruck ausreichend zu
senken, um weitere glaukomatdse Opticusatrophie und weiteren
Gesichtsfeldverfall zu verhindern (64, 73, 84, 86, 92, 93, 106, 108). In den
letzten Jahren gab es immer mehr Hinweise, dass eine Augendrucksenkung
in den oberen Normalbereich eventuell nicht ausreichend ist, um auf lange
Sicht ein Glaukom zu kontrollieren. | m Besonderen brauchen Patienten mit
fortgeschrittener glaukomattser Opticusatrophie, Patienten mit
ausgepragtem Gesichtsfeldverlust oder Patienten mit einem
Normaldruckglaukom eine Augendrucksenkung, die unter 18mm Hg oder
zumindest 30 % unter dem Ausgangswert liegen sollte, um das Risiko einer
weliteren Verschlechterung zu minimieren (63, 64, 84).

Eswar Blumenkrantz, der 5 Fluorouracil zum erstem Mal 1982 in die
Ophtalmologie einfiihrte, damals zur experimentellen Behandlung der
Vitreoretinophathie (6).

Seitdem hat das Mittel als niitzliche antiproliferative Substanz weithin
Akzeptanz gefunden. Besonders in der Glaukomchirurgie. Es hat sich in
einigen Studien gezeigt, dass 5 FU einen niedrigeren endguiltigen
Augendruck bei Patienten, die an einem unkompliziertem Glaukom leiden,
erreicht. 5 FU kann dabei entweder als subconjunctivale Injektion nach der
Operation, oder as intraoperative, einmalige Applikation verabreicht
werden. Anfanglich, ausschlief3lich als Serie von postoperativen
Injektionen, wurde in den friihen 90ern die intraoperative Applikaton von 5
FU erstmals vorgeschlagen (19, 22, 24, 42, 43, 45, 52, 90, 97). Der
Hintergedanke dabei war, das Mittel direkt auf die Sklera zu bringen, dabei
auch die umgebende Tenonkapsel zu benetzen und so ausschlief3lich das zu
behandelnde Zielgewebe mit einer maximalen Konzentration von 5 FU
anzureichern, um auch unerwtinschte Nebenwirkungen durch die
Anwendung zu begrenzen.

5 FU igt ein fluoridiertes Pyrimidinanalogum, dass kompetetiv die
Thymidylatsynthetase hemmt, die Zellteilung verhindert und so die
Fibroblastenproliferation in vitro und in vivo hemmt. Bei Menschen erhoht
eine zusétzliche 5 FU-Gabe die Erfolgsrate der Trabekulektomie, was fir
Falle mit reduzierter Aussicht auf Erfolg, wie z. B. Aphakie, Pseudophakie,
vorausgegangene oculére Operationen, Uveitis und
Neovaskularisationsglaukom, in mehreren Studien nachgewiesen wurde (6,
19, 22, 24, 44, 51, 52, 69, 71, 89, 97, 109). Neuere Studien konnten bei der
postoperativen Applikation von subconjunctivalen 5 FU im Langzeitverlauf
bei priméren Filtrationseingriffen ein niedrigeres Druckniveau, oder
zumindest die geringere Notwendigkeit zusédtzlicher Medikiaton zur
Druckregulierung finden. In vitro-Versuche von Khaw et al liessen die
Hoffnung aufkommen, dass auch die alleinige intraoperative Gabe von 5 FU
ahnliche Effekte auf das Druckverhalten und die Erfolgsraten erzielt (42,
43)
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Die Vorziige der intraoperativen gegenuber der postoperativen Applikation
schlief3en einerseits einen erhdhten Patientenkomfort mit ein, es entfallen
mehrfaches Wiederkehren mit unangenehmen subconjunctivalen
Injektionen, andererseits auch eine einfache Handhabung fir den Chirurgen,
mit ein. Besonders die erstgenannten Vorziigen lassen die einmalige
intraoperative Applikation von 5 FU so interessant erscheinen, wenn man
vor allem an die Behandlung von Glaukompatienten in der dritten Welt
denkt. Dort ist sparsamer Umgang mit den finanziellen Mittel des Patienten,
der natiirlich keine Krankenversicherung, kein eigenes Fahrzeug und keine
Eigenmittel hat, unbedingt angebracht.

Eine chirurgische Therapie der Glaukome ist in dritte Welt Landern gangige
Praxis da eine dauerhafte Lokaltherapie kaum finanzierbar und die
Wirksamkeit aus soziookonomischen Grunden kaum nachkontrollierbar ist.
In Kambodscha Ieben ca. 100.000 blinde Menschen, ca. 8000 davon an
Glaukom erblindet. Die meisten dieser Menschen leben am
Existenzminimum, fallen also in die Gruppe der oben beschriebenen
Personen. Wenn man dann noch beriicksichtigt, dal3 Bell et al. formulierte,
auch Menschen asiatischen Ursprungs haben eine hdheres
Vernarbungsrisiko nach filtrierenden Eingriffen (6), wirden Patienten in
Kambodscha besonders von einer effektiven, komplikationsarmen
Operationsmethode profitieren.

Die vorliegende Studie vergleicht die Erfolge der Trabekulektomie ohne
und mit 5 Fluorouracil bei kambodschanischen Patienten mit einem
primaren Glaukom, als priméare Therapieform.

Es gibt viele Studien, die sich mit der einmaligen intraoperativen
Applikation von 5 Fluorouracil befassen. Einige wenige auch mit dem
Erfolg als priméren Eingriff oder bei Patienten ohne, beziehungsweise
geringem MiRRerfolgsrisiko (58, 94), aber keine Studie befasst sich mit der
einmaligen intraoperativen 5 FU Anwendung als primére Therapieform
(keine vorherige topische Drucktherapie), bei so genannten low risk
Patienten in Kambodscha.

9.1 Diskussion Ergebnisse

Die Ergebnisse der jetzigen Studie bezogen auf die Gruppe die ohne 5
Fluorouracil operiert worden ist, werden folgend verglichen mit Studien
anderer Autoren und vergleichbarem Krankengut. Zum Beispiel Y amashita
et a — dort wurden 47 Augen, 64 % Pseudoexfoliationsglaukome und 36 %
chronische Offenwinkelglaukome Uber 5 Jahre nachkontrolliert - konnte
eine erfolgreiche Drucksenkung in durchschnittlich 62,6 % dler Félle
erreichen.

Tornquist et al. untersuchte 277 Augen tber 10 Jahre, Durchschnittsalter der
Patienten war 70 Jahre (49 — 84 Jahre), fand zufriedenstellende
Drucksenkung in 83 % nach 6 Monaten und noch 75 % nach 1 Jahr ohne
zusatzliche Therapie. Inaba et a kontrollierte gar 427 Augen tber 3 Monate
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bis 5 Jahre nach, wobei tber 50% der Patienten tber 50 Jahre alt waren. In
seinen Ausfuihrungen berichtet er Gber 75 % ausreichende Drucksenkung
mit Druckwerten unter 21 mmHg.

Zaidi et al untersuchte 66 Augen, Durchschnittsalter der Patienten betrug 50
Jahre (20 — 83 Jahre). 90 % der Patienten hatten préoperativ einen
Augendruck zwischen 21 und 40 mm Hg, der in 80,7 % der Félle
postoperativ auf unter 21 mmHg ohne zusétzliche Therapie gesenkt werden
konnte. Der Nachkontrollzeitraum betrug 4 Jahre.

Zusammenfassend |&sst sich sagen, dass, ein gemischtes Krankengut mit
unterschiedlichen Glaukomformen zugrunde gelegt, nicht unterschieden in
Patienten mit geringem oder hohem Risiko des Mil3erfolgs, mit einer
Trabekulektomie ohne 5 Fluorouracil ein Gber mindestens 1 Jahr stabiler
Erfolg in bis zu 66% bis 75% der Félle erreicht werden kann. Dies deckt
sich auch mit weiteren Literaturangaben (50, 63).

In unserer Studie wurden nur Patienten ohne erhéhtes MiRRerfolgsrisiko
operiert. Keiner dieser Patienten hat, im Gegensatz zu den oben genannten
Studien, eine préoperative antiglaukomatdse Therapie erhalten. Diesist ,
wie verschiedene Studien in letzter Zeit gezeigt haben, ein Faktor der sich
gunstig auf das postoperative Heilungsverhalten auswirkt. Man hat
herausgefunden, dal3 langjahrige topische antiglaukomatdse Therapie zur
Veranderungen der Conjunctiva und Tenon Kapsel fuhrt, die sich negativ
auf das Ergebnis einer fistulierenden Operation auswirken kénnen. (8, 9,
15).

S0 lasst sich auch unser ausgesprochen gutes Ergebnis nach 1 Jahr erklaren.
In der Gruppe die mit der konventionellen Trabekulektomie operiert wurde,
war in 88,23% aller Falle der Augendruck ausreichend gesenkt. Rechnet
man die Patienten der 6 Monatskontrolle dazu kommt man sogar auf 90%
erfolgreiche Drucksenkung (10D unter 21 mmHg oder 30% Senkung).
Eine vergleichende Zusammenstellung der postoperativen Komplikationen
bei konventioneller Trabekulektomie, der 0. a Studien findet man unter dem
néchsten Verzeichnispunkt (9.2- Diskussion Komplikationen).

Die Gruppe der Patienten, die intraoperativ 5 FU erhalten haben, wurden
mit folgenden Studien verglichen:

Spiegel et a operierte 13 Augen mit und vergleichenderweise 13 Augen
ohne 5 Fu, die allesamt kein erhohtes Vernarbungsrisiko aufwiesen. 16
Augen hatten ein chronisches Offenwinkelglaukom und 10 Augen ein
Pseudoexfoliationsglaukom. Das Durchschnittsalter der Patienten betrug 61
Jahre. Am Ende des 9 monatigen Nachkontrollzeitraumes fand er keinen
signifikanten Unterschied beztiglich der erreichten Augendrucksenkung. In
der Gruppe mit 5 FU betrug der durchschnittliche Augendruck préoperativ
28 mmHg und post OP 15 mmHg, was einer Senkung um 46,42%
entspricht. In der Gruppe ohne 5 FU wurde der Druck um 38,46% von pra
OP 26 auf post OP duchschnittlich 16 mmHg gesenkt.
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Der Unterschied zu der vorliegenden Studie besteht wiederum darin, dass
alle von Spiegel et a operierten Patienten préoperativ eine maximale
antiglaukomatdse L okaltherapie erhalten haben.

Die deutlich héhere prozentuale Drucksenkung in der vorliegenden Studie
lasst sich leicht durch das auch prooperativ deutlich héhere Druckniveau
(unbehandelte Patienten) erkléaren. So wie in der Studie von Spiegel konnte
aber auch hier kein klinisch relevanter Unterschied zwischen den beiden
Gruppen nachgewiesen werden.

Sy et a von der Hongs Eye-Cilinic der Universitétsaugenklinik Seoul,
Koreatestete den Effekt von intraoperativen MM C oder 5 FU bei der
Filtrationschirurgie. In seiner Studie wurden 26 Augen - 13
Offenwinkelglaukome, 8 chronische Engwinkelglaukome und 5 sekundére
Glaukome - operiert und 6 Monate nachkontolliert. Das Durchschnittsalter
der Patientengruppe betrug 52,3 Jahre. Ein préoperativer Augendruck von
durchschnittlich 29,3 mmHG wurde auf durchschnittlich 17,6 mmHg
gesenkt (39,93 % Senkung), wobel diese Drucksenkung auch mit
zusatzlicher Lokaltherapie erreicht wurde. So konnte er in 76,9 % aller Falle
eine erfolgreiche Drucksenkung erreichen.

In dieser Studie findet man ein Krankengut das, sowohl von der
epidemiologischen als auch von der ophthalmologischen Seite her, dem der
vorliegenden Studie entspricht. Hier, bel den aus Asien stammenden
Patienten, findet man auch eine erhdhte Anzahl von Engwinkelglaukomen.
Allerdings sagt Sy et al nichts tber die vorausgegangenen Therapien aus.
Man kann jedoch davon ausgehen, dass in einem entwickeltem Land wie
Korea, Patienten mit 0. g. Erkrankungen eine angemessene Therapie
erhalten haben.

Vergleicht man die o. g. Erfolgsergebnisse mit den hier erzielten findet man
ahnliche Zahlen. In der Gruppe mit 5 FU konnte in der vorliegenden Studie
nach einem Jahr in 73,3 % der Falle ein ausreichend niedriges Druckniveau
erreicht werden (78,9 % nach 6 Monaten). Schliesst man allerdings die
Low-Tension-Glaukome aus, kommt man auf ein positives Ergebnis von
93,3 %.

In der vorliegenden Studie konnte kein signifikanter Unterschied zwischen
den verschiedenen Operationsformen in Bezug auf das postoperative
Druckniveau und den postoperativen Erfolg nachgewiesen werden
(vergleiche auch Spiegel et al) Wie kann dieses Ergebnis interpretiert
werden, dass von den meisten anderen Studien, die den Erfolg der
intraoperativen aber auch der postoperativen 5 FU-Anwendung untersuchen,
abweicht. Meine Erklérung dafUr ist folgende: kambodschanische Patienten,
die kein erhohtes MiRRerfolgsrisiko haben und auch nie vorher eine
antiglaukomatdse Theapie erhalten haben, scheinen sich, bei der
postoperativen Heilung nach fistulierenden Eingriffen, anders zu verhalten
als Patienten in anderen Studien. Diese Patienten haben, auch wenn in
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einigen Studien von keinem erhohtem Risiko gesprochen wurde, doch

immerhin eine mehr oder weniger lange Lokaltherapie erhalten. Wie die
Bindehaut durch eine solche Lokaltherapie verandert wird, haben einige
Studien belegt. Unsere Patienten, die diese Verénderung nicht aufweisen,
koénnten somit, auch bei der konventionellen Trabekulektomie als priméare
Therapie, einen so gunstigen Heilungsverlauf aufweisen, dass dieser ca.
90%ige Erfolg auch durch die Anwendung von 5 FU nicht zu verbessern ist.

9.2 Diskussion Komplikationen

ohne 5 FU

Yamashita

Tornquist

Zaidi et al

et al.

et al.

Leckage

flache VK

30%

11,60%

Hyphama

20%

17%

35%

Aderhaut-
abhebung

27,70%

Uveitis

4,50%

Hypotonie

16%

Hornhautprobleme

Katarakt

21%

9,80%

Mit 5 FU

Spiegel et

Sy et al

Bell et al

Lanigan

Cunliffe

al

et al

et al

Leckage

2%

1 von 34%

3von 14

flache VK

4von 13

4%

Hyphama

20%

2von 14

Aderhaut-
abhebung

7 von 13

13%

lvon 14

Uveitis

4%

Hypotonie

1von 13

3,80%

4%

1von 34

lvon 14

Hornhautprobleme

1von 13

15,40%

2%

3von 34

Katarakt

9%

1von 34

(VK= Vorderkammer)
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10 Schluf3folgerung

Unsere Untersuchungen haben gezeigt, dal’ bei kambodschanischen
Patienten mit priméren Glaukomen ohne erhohtes Vernarbungsrisiko, der
Einsatz von 5 Fluorouracil in der Trabekulektomie nicht gerechtfertigt zu
sein scheint. Trotz der Modulation der Wundheilung die 5 Fluorouracil
unbestritten bewirkt tritt damit keine signifikante Verbesserung des 1
Jahres- Endergebnisses ein.

Dies wiederspricht nicht anderen Studien die ein signifikant besseres
Ergebnis mit 5 FU- Anwendung herausgefunden haben, handelt es sich doch
immer um topisch vorbehandelte und so, nach neueren Erkenntnissen, um
risikobelastete Patienten. Dieses, in Kambodscha nicht vorliegende
individuelle Risiko, gellt unserer Meinung nach ein Hauptkriterium fir den
guten Erfolg bei der konventionellen Trabekulektomie dar.
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11 Zusammenfassung

In der vorliegenden Arbeit wurden prospektiv 40 Augen von 34 Patienten
operiert und untersucht, aufgeteilt in eine Gruppe von 20 Augen, die eine
konventionelle Trabekulektomie erhalten hat und eine weitere Gruppe von
20 Augen, bel der intraoperativ 5 FU appliziert wurde. Es waren
kambodschanische Patienten, die bisher keine antiglaukomatdse

L okaltherapie erhalten hatten und kein erhdhtes V ernarbungsrisiko
aufwiesen. Die Mehrzahl der behandelten Augen (31) wies dabei ein
chronisches Engwinkelglaukom auf, 5 Augen hatten ein chronisches
Offenwinkelglaukom und 4 Augen ein Normaldruckglaukom.

Es wurden verschiedene Gruppenmerkmale miteinander verglichen, wie
z. B. Alter, Geschlecht, Sehschérfe und Augendruck jeweils vor und nach
dem Eingriff, Gonioskopie, Anamnesedauer, Komplikationen,
Papillenexcavation, Filterkissenaspekt und Aufenthaltsdauer. Die
Nachkontrolle erstreckte sich Uber einen Zeitraum von bis zu einem Jahr,
wobel die einzelnen Untersuchungen 1 Monat, 6 Monate und 12 Monate
nach der Operation vorgenommen wurden.

Nach Abschluf3 der Beobachtungen ergab die Analyse der Ergebnisse bei
der Gruppe, die ohne 5 FU operiert wurde eine 88,23 % ige Erfolgsrate und
bei der Vergleichsgruppe (Niederdruckglaukom ausgeschlossen) eine
erfolgreiche Drucksenkung von 90,90 %. Die prozentuale Drucksenkung in
der Gruppe ohne 5 FU betrug 56,94 % in der Vergleichsgruppe
(Niederdruckglaukom ausgeschlossen) 57,23 %. Das postoperative
Druckniveau bei der letzten Kontrolle betrug in der Gruppe ohne 5 FU
15,76 mmHg und in der Vergleichsgruppe (Niederdruckglaukom
ausgeschlossen) 15,31 mmHg. Alle diese Ergebnisse weisen keine
statistisch signifikanten Unterschiede auf, was mit dem Pearson Chi-
Quadrat und dem T-Test nachgewiesen wurde.

Zusammenfassend |&sst sich sagen, dass die primare Anwendung von
intraoperativem 5 FU bel einer unkomplizierten Patientengruppe in
Kambodscha nicht gerechtfertigt ist.
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