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Einleitung

1 Einleitung

Erkrankungen der Augen gehdren zu einem der haufigsten Gesundheitsprobleme
von Pferden, die den Einsatz im Sport einschranken und in chronischer Form sogar
zum Zuchtausschluss fuhren kénnen. Dabei stellt die equine Ophthalmologie immer
noch ein weites Feld dar, flr das in Bezug auf unterschiedliche Krankheitsbilder noch
weiterer Forschungsbedarf besteht. Die ophthalmologische Untersuchung stellt aus
veterindrmedizinischer Sicht die Grundlage fir Diagnose und Therapie dar, wobei die
Uberprifung des intraokularen Druckes (IOD), die Tonometrie, ein Bestandteil dieser
Untersuchung ist. Durch die Tonometrie kdnnen Erkrankungen wie das Glaukom di-

agnostiziert werden.

In den letzten 20 Jahren ist die Tonometrie am Auge des Pferdes durch die Entwick-
lung digitaler, ortsunabhangiger Tonometer revolutioniert worden. Bis zu diesem
Zeitpunkt konnte der 10D am stehenden Pferd lediglich Gber einen Tastbefund ge-
schatzt werden (SCHMIDT 1988, LAVACH 1990). Die neu entwickelten Tonometer
haben durch ihre nicht-invasive Anwendungsmaglichkeit einen entscheidenden Vor-
teil gegenuber der direkten Manometrie, bei der die vordere Augenkammer flr eine
Druckmessung punktiert werden muss. Zu dieser Gruppe von Tonometern gehdren
die Applanationstonometer (TonoPen®). Studien zeigen jedoch in der Anwendung
am Pferdeauge Messungenauigkeiten, womit nicht ohne Weiteres zuverlassige Aus-
sagen nach Messungen mit diesen Tonometern Uber den tatséchlichen IOD gemacht
werden kénnen (HULLESHEIM 1993, STEIFF 1996).

Seit einigen Jahren besteht die Moglichkeit der intraokularen Druckmessung mittels
der Rebound-Tonometrie, welches nach einem andern Verfahren als die Applanati-
onstonometrie arbeitet. Vertreter dieser Tonometer ist das seit 2003 kommerziell er-

haltliche Tonovet®.
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Im Rahmen der vorliegenden Arbeit soll
durch in-vitro Versuchsreihen die Messgenauigkeit des Tonovet® im Vergleich
zu einer direkten Manometrie Uberpruft werden,
an einer Gruppe augengesunder Pferde der Einfluss von Lidbewegungen und
Kooperation auf die Messwerte untersucht werden,
der intraokulare Druckverlauf bei Pferden, die dem Eingriff der Vitrektomie un-
terzogen werden, Uber einen Zeitraum von 48-50 Stunden mit Beginn der Nar-

kosevorbereitung dokumentiert werden.
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2 Literaturtbersicht

2.1 Anatomie des Pferdeauges und Physiologie des Ka  mmerwassers in

Bezug auf die Regulation des intraokularen Druckes (IOD)

Fur die uneingeschrankte Sehfahigkeit des Auges spielt der intraokulare Druck (10D)
eine grol3e Rolle, da er neben den Hullen des Augapfels fiur die Aufrechterhaltung
der spezifischen Form des Auges und seiner optischen Einrichtungen verantwortlich
ist und so eine konstante Refraktion des Auges gewahrleistet (GREHN 2006). Er
wird bestimmt durch das Verhéltnis von Kammerwasserproduktion zu der Rate des
Kammerwasserabflusses (SCHMIDT 1988, BROOKS 1990, SLATTER 1990,
DRAEGER et al. 1993, GILGER 2005). Zusatzlich hat der vendse Druck der episkle-
ralen Gefal3e sowie die Tunica fibrosa des Bulbus Einfluss auf den 10D (SCHMIDT
1988, SLATTER 1990, KELLNER 1994a, 1994b).

Die Produktion des Kammerwassers findet in der Pars plicata und dort in den Fort-
satzen des Ziliarkorpers (Processus ciliares) statt. Ein geringer Anteil wird auch
durch die Epithelien der Irishinterflache und die Traubenkdrner produziert (WALDE
1984, SCHMIDT 1988, GUM 1991). Der Ziliarkdrper ist mit einem zweischichtigen
Epithel bedeckt: einer pigmentierten unteren Schicht und einer unpigmentierten obe-
ren Schicht (KONIG und LIEBICH 1999).

Die Passage des Kammerwassers in die hintere Augenkammer wird durch die Blut-
Kammerwasser-Schranke eingeschrankt, welche aus den Zellen des unpigmentier-
ten Epithels des Ziliarkorpers und fenestrierten, im Stroma gelegenen Kapillaren be-
steht (STADES et al 2006, GELATT 1991, LAVACH 1990). Die Passage durch diese
Barriere beruht auf komplizierten Mechanismen in Form von passivem Transport (Dif-
fusion), Dialyse und aktiver Sekretion, welche den bedeutendsten Teil der Produktion
ausmacht und durch Beteiligung der Carbonanhydrase einen enzymatischen Vor-
gang darstellt (STADES et al 2006, BARNETT et al 2004, SLATTER 1990, BROOKS
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1990). Auch uber Ultrafiltration wird ein Teil des Kammerwassers produziert (SAMU-
ELSON 1991, SLATTER 1990, SCHMITD 1988).

Das vom Ziliarkorper gebildete und in die hintere Augenkammer (Camera posterior
bulbi) abgegebene Kammerwasser flie3t durch die Pupille in die vordere Augen-
kammer (Camera anterior bulbi). Uber den durch Irisbasis, Korneainnenseite und
Sklera begrenzten Kammerwinkel (Angulus iridocornealis), oder auch Ziliarspalt ge-
nannt, verlasst das Kammerwasser das Auge und wird in den Blutkreislauf zurtickge-
fuhrt.

Auf Grund der bestehenden Temperaturdifferenz zwischen Iris und Kornea kommt es
zu dem spezifischen Stromungsverlauf des Kammerwassers (BARNETT et al. 2004,
SCHMIDT 1988, LAVACH 1990). Die durchschnittlichen Kammerwasservolumina
beim ausgewachsenen Pferd betragen 2,4 ml fir die vordere und 1,6 ml fir die hinte-
re Augenkammer (BARNETT et al 2004).

Ziliarkorper — 2

Abb. 2.1: schematische Darstellung des vorderen Augenabschnitts
(aus KONIG und LIEBICH (1999)
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Die anatomisch-histologischen Strukturen, die das Drainagesystem des Auges und
somit den Kammerwinkel darstellen, werden von mehreren Autoren beschrieben
(SMITH et al. 1988, SAMUELSON, GUM et al. 1989, DE GEEST et al. 1990, WAG-
NER 1991, SIMONES et al. 1996): Die Grenze zwischen vorderer Augenkammer
und Kammerwinkel bildet ein bindegewebiges Fasernetz, das Ligamentum pectina-
tum (LP). Bestehend aus dinneren priméren und dickeren sekundéaren Fasern, stellt
es eine Verbindung zwischen dem Ursprungsbereich der Iris aus dem Ziliarkor-
perstroma und der Korneoskleralfalz her. Zwischen primaren und sekundaren Fasern
bestehen Spaltrdume von 150 pm bis zu 600 pm.

Im Gegensatz zu anderen Tierarten stellt das LP beim Pferd eine starke, robuste
Struktur dar und ist bei dieser Spezies am prominentesten ausgepragt (SIMONES et
al. 1996). Der hinter dem LP gelegene Ziliarspalt wird durch das uveale, trabekulare
Maschenwerk (uveal trabecular meshwork, UTM) ausgefullt, an das sich in Richtung
Sklera das korneosklerale, trabekuldre Maschenwerk (corneoscleral trabecular
meshwork, CSTM) anschlie3t. DE GEEST et. al. (1990) bezeichnen das UTM auch
als inneres, trabekulares Maschenwerk (inner trabecular meshwork) und das CSTM
als aul3eres, trabekulares Maschenwerk (outer trabecular meshwork).

Bei Primaten und Carnivoren befindet sich in diesen Raumen der stark ausgebildete
Ziliarmuskel (M. ciliaris), wahrend dieser beim Pferd vergleichsweise schwach aus-
gepragt ist und sich so ein relativ groRerer Ziliarspalt ergibt (SAMUELSON, SMITH et
al. 1989). Durch das UTM wird der Ziliarspalt mit kraftigen Trabekeln durchzogen.
Dadurch entstehen weite Hohlrdume (Fontana-Raume). Diese Hohlraume werden im
Verlauf des Maschenwerks nach kaudal enger. Das sich anschlieRende CSTM st
aus kleinen, runden Trabekeln aufgebaut und weist sehr viel kleinere und engere
Hohlraume auf.

In weiteren Studien (SAMUELSON, SMITH et al. 1989, WAGNER 1991, WAGNER et
al. 1997) wird als zusétzliche Struktur des Kammerwinkels das supraziliare, trabeku-
lare Maschenwerk (supraciliary trabecular meshwork, STM) erwahnt.Dieses Ma-
schenwerk schiebt sich mit seinen Trabekeln zwischen Ziliarmuskel und Sklera und
reicht bis tief in die Schichten der Choroidea. So ergibt sich ein weiterer kammer-

wassergefillter Hohlraum, der Supraziliarraum. Dieser steht mit dem UTM in offener
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Verbindung und geht in den suprachoroidalen Raum uber (SMITH et al. 1988,
WAGNER 1991).

Abb. 2.2: Rasterelektronenmikroskopische Aufnahme des Kammerwinkels eines Pferdes
(aus Konig / Liebich : Anatomie der Haustiere — Bd. 11 (1999) )

Durch dieses trabekuldre Hohlraumsystem ergeben sich somit ein konventioneller
und ein unkonventioneller Abflussweg des Kammerwassers.

Uber den konventionellen Weg verlasst das Kammerwasser die vordere Augenkam-
mer durch das LP, das UTM und das CSTM, bis es den Kammerwasserplexus (an-
gular aqueous plexus, AAP) erreicht, der zwischen CMTS und Sklera liegt. Dieser
Plexus leitet das Kammerwasser weiter in den intraskleralen Venenplexus (Plexus
venosus sclerae; intrascleral plexus, ISP), welcher Uber ein System anastomisieren-
der Gefal3e schlief3lich in die Vortexvenen mindet (Vv. vorticosae) (SMITH et al.
1988, SAMUELSON, SMITH et al. 1989, DE GEEST et al. 1990, GELATT 1991,
WAGNER 1991).

Der Abfluss tiber den unkonventionellen Weg besteht zum einen in dem direkten U-
bergang von Kammerwasser durch Spalten in Iris und Ziliarkorper in das Stroma und
kann von dort durch das Vortexvenensystem abgefiuhrt werden. Zum anderen wird
das Kammerwasser durch kolloidosmotische Krafte aus den Hohlraumen des UTM,
des Supraziliar- und des Suprachoroidalraumes von den Gefal3en der Uvea sowie
von Gefal3en der Sklera aufgenommen. Diese Art des Abflusses wird auch als der

unkonventionelle Weg oder uveoskleraler Abfluss bezeichnet (SMITH et al. 1988,
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SAMUELSON, SMITH et al. 1989, DE GEEST et al. 1990, GELATT 1991, WAGNER
1991).

211 Anatomische Besonderheiten des Kammerwinkels des Pferdes

Die Besonderheiten des Pferdeauges in Bezug auf den Kammerwinkel werden von
den bereits erwahnten Autoren wie folgt beschrieben:

Das LP, beim Pferd aufféallig als starke robuste Struktur, ersetzt die Stutzfunktion des
nur schwach ausgebildeten Ziliarkorpers. Auf Grund dieser Tatsache erscheint ein
Kollaps des Kammerwinkels beim Pferd unméglich (DE GEEST et al. 1990). Gleich-
zeitig fungiert das LP, zusammen mit dem sich anschliel3enden Trabekelsystem des
UTM, als eine Art Filter fur grof3ere Partikel, die zu einer Verlegung des Kammerwin-
kels fuhren kénnten und liefert eine mogliche Begrindung fur die haufig lange Per-
sistens eines Hyphama im Auge des Pferdes (DE GEEST et al. 1990).

Durch den nur schwach ausgebildeten Ziliarmuskel ergibt sich ein zu anderen Tierar-
ten vergleichsweise grofReres trabekulares Hohlraumsystem.

Dieser Aufbau bietet einen signifikant geringeren Abflusswiderstand als bei anderen
Spezies (BARNETT et al. 2004). Zusétzlich besteht eine ausgedehnte Kontaktflache
des Hohlraumsystems mit der Uvea, Uber die das Kammerwasser in grof3eren Men-
gen in das umliegende Gefal3system diffundieren kann.

Sowohl der AAP als auch der ISP, als Strukturen des konventionellen Abflussweges,
sind beim Pferd nur sehr schwach ausgepragt und bestehen aus wenigen Gefalien

mit kleinen Lumina.

In Bezug auf die Regulation des 10D des Pferdes, wird in der Literatur dem unkon-
ventionellen, uveoskleralen Weg des Kammerwasserabflusses gegentiber dem kon-
ventionellen Weg die grol3ere Bedeutung zugeschrieben (SMITH et al. 1988, SA-
MUELSON, SMITH et al. 1989, DE GEEST et al. 1990, GELATT 1991, WAGNER
1991, WILCOCK et al. 1991, COOLEY 1992, BARNETT et al. 2004).
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2.2 Der intraokulare Druck (IOD)

Der IOD ist das Ergebnis des Verhaltnisses von Kammerwasserzu- und abfluss. Die
Sekretionsmenge des Kammerwassers betragt fur das menschliche Auge

2,0-2,75 pl/min (BRUBAKER 1991, DRAEGER et al. 1993, GRUB und MIELKE
2004), fur das Hundeauge 2,5 pl/min und das Auge einer Katze sogar 15 pl/min
(GELATT 1991). Fir einen konstanten 10D mussen Zu- und Abflussrate des Kam-
merwassers gleich sein. Da das Kammerwasser in das ventse Gefaldsystem und
somit in den systemischen Kreislauf abgeleitet wird, kommt es auf Grund physiologi-
scher Schwankungen des ventdsen Blutdruckes zu unterschiedlichen Fillungszu-
standen des Auges respektive des IOD (DRAEGER et al. 1993). Dabei ist nach heu-
tiger Ansicht die Sekretionsrate des Kammerwassers relativ unabhangig vom 10D
und beruht vielmehr auf einer hormonellen Steuerung (BRUBAKER 1991, GRUB und
MIELKE 2004).

Fur die Regulation des 10D ist neben anderen der Kammerwasserabfluss der wich-
tigste Parameter (SMITH et al. 1986, SAMUELSON, GUM et al. 1989, DE GEEST et
al. 1990, GUM 1991, WAGNER 1991, WILCOCK et al. 1991, COOLEY 1992, DENIS
et al. 1994). LAVACH (1990) hingegen postuliert den Kammerwasserabfluss als al-
leinige Grol3e bei der Regulation.

Fur den Abfluss des Kammerwassers lasst sich nach dem Ohm’schen Gesetz sa-
gen, dass das Kammerwasserminutenvolumen proportional zu der Druckdifferenz
zwischen Auge und Druck der episkleralen Gefal3e ist. Diese beiden Grdéfl3en sind
abhangig vom Abflusswiderstand durch das trabekulare Maschenwerk und dem sich
anschlielenden Gefallsystem (DRAEGER et al. 1993).
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v =10D- P,
R
Damit gilt fir den 10D:
|IOD =V:R+P

es

V = Kammerwasserminutenvolumen
IOD = intraokularer Druck

Pes = Druck in den Episkleralvenen
R = Widerstand

Der intraokulare Druck augengesunder Menschen betragt nach heutigen Erkenntnis-
sen im Mittel 15,5 + 2,72 mmHg und liegt zwischen 10 mmHg und 21 mmHg
(LEYDHECKER 1991, GREHN 2006)

2.3 Druckmessung in der Ophthalmologie

Fur die Diagnostik bedeutender Augenerkrankungen wie Glaukom oder Uveitis
kommt dem Einsatz préaziser Instrumente zur Ermittlung des IOD sowohl in der Hu-
man- als auch in der Veterindrmedizin grof3e Bedeutung zu.

Dabei kann der Druck als physikalische Grél3e durch direkte und indirekte Druck-

messverfahren ermittelt werden.

2.3.1 Direkte Druckmessung

Bei der direkten Druckmessung wird der Fuhler eines Manometers mittels Parazen-
tese in der vorderen Augenkammer platziert. Uber ein mit Flussigkeit gefulltes Roh-
rensystem kann so der IOD direkt vom Manometer abgelesen werden. Auf Grund der

Verletzungs- und Infektionsgefahr und dem mdglichen Verlust von Flussigkeit wah-
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rend der Parazentese, was zu Messungenauigkeiten fihren kann, ist dieses Verfah-
ren jedoch nicht routinemaRig in der Praxis durchfthrbar.
Diese Methode wird daher ausschlieBlich fir Kalibrationsversuche angewandt
(SLATTER 1990, DRAEGER et al. 1993, MICHAU 2005).

2.3.2 Indirekte Druckmessung

Im Falle der indirekten Druckmessung erfasst ein Fihler den Zustand einer GroR3e
(SekundéargrolRe), die durch den gegebenen Druck (Primargrof3e) beeinflusst wird
und sie verandern kann. Da es fiur die indirekte Druckmessung notwendig ist, dass
SekundargréRe und tatséchlicher Druck eng miteinander verbunden sein mussen,
um ein verlassliches Ergebnis zu erzielen, birgt die indirekte Messung deutlich mehr
Fehlerquellen als die direkte Messung (DRAEGER et al. 1993).

Die Hullen des Augapfels stellen keine starren Korper dar und dienen unter anderem
als Speicher der Druckenergie und reagieren durch Spannungszunahme bzw. Span-
nungsabnahme auf die unterschiedlichen Fullungszustande des Auges.

Fur die indirekte Druckmessung am Auge konnen drei physikalische Grél3en heran-
gezogen werden: die Krimmung der Hornhaut, die Dichte des Bulbusinhalt und die
Spannung der Bulbushillen (SLATTER 1990, DRAEGER et al. 1993).

In Studien konnte gezeigt werden, dass sich die Krimmung der Hornhaut bei stei-
gendem Druck nicht verandert und die Sklera - durch ihre hdhere Elastizitat - eine
weitere Zunahme des 10D ausgleicht. Die Versuche zeigten selbst bei starken
Druckerhéhungen von bis zu 50 mmHg keine signifikanten Anderungen der Horn-
hautkrimmung. Daher ist diese Sekundargré3e zur Ermittlung des 10D als ungeeig-
net anzusehen (DRAEGER et al. 1993, PIERSCIONEK et al. 2006, SALEH et al.
2006).

Dichte und Druck einer Flussigkeit sind Uber die Kompressibilitat der Flissigkeit mit-
einander verbunden. Die Dichte kann Uber die Ultraschallgeschwindigkeit ermittelt
werden, findet jedoch auf Grund vieler Variablen wie z.B. der Bulbuslange keine An-
wendung zur Bestimmung des 10D (DRAEGER et al. 1993, PIERSCIONEK et al.
2006, SALEH et al. 2006).

10
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Einen hoheren Stellenwert bei der indirekten intraokularen Druckmessung nimmt die
Beurteilung der Spannung der Bulbushillen einschliel3lich der Spannung der Horn-
haut ein. Die Messung dieser physikalischen Gro3e durch die Ermittlung der Wand-
dicke und Wandspannung findet bisher keine praktische Anwendung in der Ophthal-
mologie (DRAEGER et al. 1993). Lediglich die durch die Wandspannung bestimmte
Rigiditat der Bulbushullen besitzt in Form der digitalen (palpatorischen) ,Einschét-
zung“ des 10D eine Bedeutung fur die tonometrische Erfassung des IOD.

Die Tonometrie stellt das etablierte Verfahren der IOD-Ermittlung dar, die sich me-
thodisch von den bereits beschriebenen Moéglichkeiten der Druckmessung unter-
scheidet. Sie basiert auf der Annahme, dass ein stark gefilltes Auge einem von au-
Ben einwirkenden Druck, der zu einer Verformung der Hornhaut fuhrt, einen gréf3e-
ren Widerstand entgegensetzt als ein weniger gefllltes Auge.

Die ausgearbeiteten Messverfahren der Tonometrie beruhen auf dem Prinzip der
messbaren Verformung der Hornhaut durch Applanation, die zu einer Abplattung der
Hornhaut fuhrt, und der Impression, bei der eine Eindellung der Hornhaut erzeugt
und beurteilt wird (DRAEGER et al. 1993).

2.3.2.1 Digitale Tonometrie

Durch die digitale Tonometrie kann der IOD durch eine vergleichende transpalpebra-
le Palpation beider Augapfel geschatzt werden. Auch die Palpation der Bulbi direkt
auf der anasthesierten Kornea wird als moglich beschrieben (LAVACH 1990). Diese
qualitative Bewertung des 10D ist rein subjektiv und erfordert fur eine Einschéatzung
viel Erfahrung, bleibt aber in den meisten Fallen fur eine zuverlassige Aussage zu
ungenau (MICHAU 2005). BISTNER (1971) geht jedoch davon aus, dass erfahrene
Untersucher Druckunterschiede ab 5 mmHg palpieren kénnen.

Trotz der Ungenauigkeit der digitale Tonometrie, wird sie in der Literatur als wichtiger
Bestandteil der Allgemeinuntersuchung erwahnt (SLATTER 1990, COOLEY 1992).

11
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2.3.2.2 Impressionstonometrie

Fur die Impressionstonometrie stehen zur Ermittlung des 10D zwei methodisch un-
terschiedliche Verfahren zur Verfigung. Das Ausschlagsverfahren stellt die klassi-
sche Methode dar, bei der als Mal} fir den 10D die Einsinktiefe eines mit einer defi-
nierten Kraft belasteten Stempels in die Hornhaut dient. Die aufzubringende Kraft
(Gewicht) muss dabei groRer sein als der ihr entgegen gesetzte IOD. Beim Einsinken
des Stempels wird ein Gegendruck erzeugt, welcher bei einem definierten Gewicht,
zusammen mit dem IOD den Stempel an einem weiteren Einsinken hindert.

Die Einsinktiefe und der 10D stehen also in einem umgekehrt proportionalen Verhalt-

nis zueinander.

P. = IOP+P,

Der 10D errechnet sich :
IOP=P, - P,

Pt = Druck des Stempels
Pc = erzeugter Gegendruck

IOP = intraokularer Druck

Der Gegendruck setzt sich zusammen aus der Adhasionskraft der Tranenfliissigkeit
auf den Stempel, der Eindellung der Hornhaut, welche eine aus dem Auge hinaus-
wirkende Kraft hervorruft, und dem durch den Stempel verdrangten Flissigkeitsvo-
lumen. Dieses Volumen dehnt die Bulbushillen und tragt so zu der Rigiditat des Bul-
bus bei, welche den grof3ten Teil des Gegendrucks ausmacht. Die Rigiditat erhéht
sich, je kleiner das Auge ist (GELATT 1991). Gleichzeitig kommt es unter den Mess-
vorgangen zu einem, wenn auch zu vernachlassigenden, vermehrten Kammerwas-
serabfluss (DRAEGER et al. 1993). Diese Faktoren, insbesondere die Rigiditat (Ei-

12
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gensteifigkeit von Hornhaut und den restlichen Bulbushullen) sollten bei der Impres-
sionstonometrie beachtet werden, da sie unbericksichtigt zu falschen Messergeb-
nissen fuhren kénnen (SCHMIDT 1965).

Das bekannteste Druckmessgerat, das nach diesem Verfahren arbeitet, ist das von
SCHIOTZ 1905 entwickelte Tonometer. Es besteht aus einem Halter, in dem das
eigentliche Messgeréat, ein Stempel, mit seiner unteren Partie gleitet und durch ein
definiertes Gewicht eine Eindellung der Hornhaut bewirkt. Fir das Tonometer nach
SCHIOTZ stehen vier unterschiedliche Auflagegewichte mit 5,5g, 7,5g, 10g und 15g
zur Verfugung. Der Grad der Eindellung wird durch einen Zeiger auf einer am Geréat
befindlichen Skala angezeigt und anhand einer Eichtabelle kann so der 10D ermittelt
werden. Als Standard gelten die von FRIEDENWALD 1957 publizierten Eichtabellen.
Bei der Impressionstonometrie nach dem Kompensationsverfahren erfolgt die Ermitt-
lung des 10D anhand des erforderlichen Druckes, um eine definierte Eindellung der
Hornhaut zu erreichen. Die nach diesem Prinzip arbeitenden Geréte sind das Hamer-
und das Baillart-Tonometer sowie das Tonometer nach Steinberg (SCHMIDT 1965,
SLATTER 1990, DRAEGER et al. 1993).

Abb. 2.3: Impressionstonometrie nach SCHIOTZ (P =  10D) (Quelle: DRESCHER 2000)

13
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2.3.2.3 Applanationstonometrie

Die Theorie der Applanationstonometrie beruht auf dem Imbert-Fick’schen-Gesetz,
nach dem der fur die Abplattung (Applanation) der Hornhaut erforderliche Druck
gleich dem Druck im Auge sein muss (SLATTER 1990, DRAEGER et al. 1993). Auch
hier missen die Messergebnisse verfalschende Faktoren wie Adhasionskraft der
Tranenflussigkeit, der Widerstand der Hornhaut gegen die Biegung und die Verdran-
gung eines Flussigkeitsvolumens unter der Hornhaut beriicksichtigt werden. Ebenso
wie fur die Impressionstonometrie stehen auch fur die Applanationstonometrie ein
Ausschlags- und ein Kompensationsverfahren zur Verfigung.

Beim nach MAKLAKOFF 1885 entwickelten Ausschlagsverfahren wirkt eine konstan-
te Kraft auf die Hornhaut und applaniert diese (vordefinierte Krafteinwirkung). Kommt
die Applanation zum Stillstand, entspricht die Grol3e der applanierten Flache einem
bestimmten IOD. Wie auch bei der Impressionstonometrie misst das Maklakoff-
Verfahren letztlich nur die Rigiditat der Bulbushullen, worin der Nachteil dieser Me-
thode zu sehen ist (DRAEGER et al. 1993).

Bei der Methode nach dem Kompensationverfahren wird die Kraft gemessen, die
bendtigt wird, um eine in ihrer Gro3e definierte Flache auf der Hornhaut zu applanie-
ren (vordefinierte Verformung). Versuche ergaben, dass sich die verfalschenden
Faktoren dieser Methode auf ein Minimum reduzieren liel3en, wenn die Applanati-
onsflache einen Durchmesser zwischen 3 und 4 mm hat. In der Praxis wurde letzt-
endlich ein Durchmesser von 3,06 mm eingefihrt, der sich aus der Umrechnung der
friher gebrauchlichen MalRe Pond in mmHg ergibt (DRAEGER et al. 1993).

Nach anfanglichen Schwierigkeiten der Konstruktion eines geeigneten Gerétes, das
nach diesem Prinzip arbeitet, gelang es schlie3lich GOLDMANN 1955 mit Hilfe eines
Prismensystems ein Tonometer zu entwerfen, das noch bis heute als ,Goldstandard”
bei der Kalibration neuer Tonometer gilt. Dabei verschieben sich zwei gegeneinander
versetzte Halbkreise unter Kraftzunahme so, dass sie bei Erreichen der Applanati-
onsflache von 3,06 mm einen Kreis bilden (DRAEGER et al. 1993).

Das Tonometer nach Goldmann (GAT) ist nur in Kombination mit einer Spaltlampe
einsatzfahig, wodurch die Druckmessung nur an dem sitzenden Patienten durchfiihr-

bar ist. Fur die Messungen sind eine Oberflachenanasthesie der Hornhaut sowie das
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Anfarben der Tranenflissigkeit mit Fluorescin notwendig. Messungen von 0-80

mmHg sind mit diesem Tonometer moglich.

Abb. 2.4: Applanationstonometer nach Goldmann/Schmidt (Quelle: DRESCHER 2000)

Die auf dieser Entwicklung basierenden und moderneren Gerate sind die 1965 vor-
gestellten Handapplanationstonometer nach DRAEGER und nach PERKINS. Der
Vorteil dieser Gerate gegentber dem Tonometer nach Goldmann liegt in ihrer Orts-
und Lageunabhangigkeit.

Ein ebenfalls in der Handhabung wesentlich einfacheres Tonometer ist das nach
dem Kompensationsverfahren arbeitende Tonometer nach MACKAY und MARG
(MACKAY und MARG 1959). Ein im Messkopf befindlicher Stempel, der von einem
Gummiring umgeben ist, misst bei kurzer Bertihrung mit der Hornhaut die notwendi-
ge Kraft zur Applanation. Aus der Verschiebung des Stempels durch die Krafteinwir-
kung entsteht ein Tonogramm. Die Amplitudenhdhe des Kurvenverlaufs entspricht
dabei dem 10D (DRAEGER et al. 1993, DRESCHER 2000).
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Durch Weiterentwicklung entstand das wohl bekannteste, nach dem Prinzip von
Mackay-Marg arbeitende elektronische Tonometer, der TonoPen, der auch in der
Veterinarmedizin angewandt wird.

Hier verursacht die Verschiebung des Stempels bei Korneabertihrung eine Span-

nungsanderung im Inneren des Tono-

meters, welche in ein elektronisches
Signal umgewandelt und an einen Sin-
gel-Chip Mikroprozessor weitergeleitet
wird. Dieser berechnet dann aus meh-
reren gultigen Messungen einen Mit-
telwert, der digital angezeigt wird
(DRAEGER et al. 1993).

Abb. 2.5: Applanationstonometrie
nach Mackay/Marg
(Quelle:DRESCHER 2000)

2.3.2.4 Non-Contact-Tonometrie (NCT)

Bei der Non-contact-Tonometrie handelt es sich um die bertihrungslose Augenin-
nendruckmessung, die in ihrem Prinzip an die Applanationstonometrie angelehnt ist.
Bei dieser Methode handelt es sich um ein dynamisches Messverfahren, bei der die
Messung des 10D wie bei der Goldmann-Tonometrie durch Abplattung eines defi-
nierten Hornhautareals erfolgt, jedoch nicht durch den direkten Kontakt mit einem
Metallstift, sondern durch einen kurzfristig auftreffenden Luftsto3. Die Hornhaut wird
solange deformiert, bis ein gleichzeitig ausgesendeter Lichtstrahl vollstandig reflek-
tiert wird. Aus der Starke und der Dauer des Luftstol3es kann auf die Hohe des IOD
rickgeschlossen werden. Daher wird auch die Bezeichnung Air-Puff- bzw. Luftstol3-

oder Luftimpuls-Tonometrie verwendet.
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A B C

Abb. 2.6: Applanationsmessung mittels NCT (Quelle:DRESCHER 2000)

Erstmalig 1972 von GROLMAN vorgestellt bestehen die Vorteile dieses Verfahrens
in dem Verzicht auf eine Oberflachenanasthesie der Hornhaut sowie der Vermeidung
einer Ubertragung von Infektionen und iatrogener Erosionen der Hornhaut durch di-
rekten Kontakt mit dem Tonometer.

Der von Grolman entworfene Prototyp eines Non-Contact-Tonometers wurde tech-
nisch weiterentwickelt und verbessert, sodass heute mehrere Gerate mit &hnlichem
Aufbau und Arbeitsweise kommerziell erhéltlich sind (DRAEGER et al. 1993, DRE-
SCHER 2000).

Aufgrund des geringen Zeitaufwands und der guten Akzeptanz der Patienten gegen-
Uber der NCT stellt sie in der augenarztlichen Praxis nach der GAT die am weitesten
verbreitete Methode zur Ermittlung des 10D dar (FERNANDES et al. 2005).

Aufgrund der offensichtlichen Vorteile der NCT gegentuber der Tonometrie mit direk-
tem Kontakt der Hornhaut wurden seit 1962 mehrere Untersuchungen durchgefihrt,
um Uber die Schwingungseigenschaften des Bulbus den IOD zu bestimmen. Die ver-
schiedenen Untersuchungen unterscheiden sich sehr stark in der Ausfthrlichkeit der
Untersuchungen und reichen von einfachen Patentanmeldungen ohne plausible Rea-
lisierbarkeit bis hin zu ausfihrlicher Erforschung im Rahmen einer Dissertation
(DRESCHER 2000). Bisher ist es jedoch nicht zur Entwicklung eines funktionsttchti-
gen Tonometers gekommen, das auf Erkenntnissen dieser Untersuchungen basiert.
Gemeinsam ist den Untersuchungen, dass sie das Auge als Resonanzkdrper be-
trachten und sich der 10D durch unterschiedliche Méglichkeiten der Anregung, z.B.
Ultraschall, aus der Resonanzfrequenz des schwingenden Bulbus ermitteln lasst
(KEIPER et al. 1965, SARIN et al. 1965, HAMELINK und CLOUD 1979, PETTER
1996, DRESCHER 2000).

17



Literaturtibersicht

2.3.2.5 Tonographie

Die Tonographie ist die Anwendung eines tonometrischen Verfahrens tber eine ge-
wisse Dauer bei gleichzeitiger Ermittlung der Abflussrate des Kammerwassers (Fazi-
litat). Dabei wird ein Tonometer flr 2 oder 4 Minuten auf der Kornea platziert und das
Gewicht verdrangt Kammerwasser aus der vorderen Augenkammer. Der langsame
Abfall des IOD und der vermehrte Abfluss des Kammerwassers werden registriert,
wahrend die Rate der Kammerwasserproduktion unverandert bleibt. Durch diese Me-
thode lasst sich die Fazilitdt Gber den druckabhangigen, konventionellen Abflussweg
bestimmen. Fur den unkonventionellen Abflussweg (uveosclerale Weg), der beim
Pferd eine entscheidende Rolle bei der Regulation des IOD einnimmt, ist keine To-
nographie moglich, da er druckunabhangig ist (SMITH et al. 1986, OLLIVIER et al.
2007). Tonographische Untersuchungen am Auge des Pferdes ergaben deshalb eine
Fazilitats-Rate (C-value) von 0,88 + 0,65 pl/Minute/mmHg, welche im Vergleich zu
der Rate gesunder Hunde und Katzen (0,24 — 0,27 pl/Minute/mmHg) signifikant ho-
her lag (DZIEZYC et al. 1992, TORIS et al. 1995, GELATT et al. 1996).
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2.3.3  Rebound-Tonometrie am Beispiel des ICare  © bzw. Tonovet ©

Als Neuerung der instrumentellen Ermittlung des 10D gilt die Rebound-Tonometrie.
Dieses Verfahren gehort, wie das Non-Contact-Tonometer nach Grolman, in den Be-
reich der dynamischen Tonometrie, die schon von OBBINK 1931 in die Ophthalmo-
logie eingefihrt und durch DEKKING und COSTER 1967 sowie in den letzten Jahren
durch KONTIOLA und Mitarbeiter (KONTIOLA 1997, KONTIOLA 2000, KONTIOLA
et al. 2001, DANIAS et al. 2003) weiterentwickelt wurde.

Diese Entwicklung fuhrte zur Einfuhrung eines seit 2003 kommerziell erhaltlichen
handgehaltenen Rebound-Tonometers sowohl fiir den humanmedizinischen (ICare®)

als auch baugleich fiir den veterinarmedizinischen Bereich (Tonovet®).

Abb. 2.7: ICare®-Reboundtonometer (Quelle: Homepage der Firma Tiolat)

19



Literaturtibersicht

Das Prinzip der Rebound-Tonometrie beruht auf der Erfassung der Bewegungspa-
rameter eines elektro-magnetisch beschleunigten Pruftipps.

Der Pruftipp ist ein 50mm langer Stift von Imm Durchmesser, der an einem Ende mit
einer Plastikspitze versehen ist und sich am anderen Ende aus zehn 2mm grof3en
Dauermagneten zusammensetzt. Dieser wird vor der Messung uber eine am Gerat
vorgesehene Offnung in einen Schaft eingefiihrt. Im Inneren des Gerates werden der
Schaft und somit auch der eingelegte Priftipp von zwei Magnetspulen umgeben. Ei-
ne der Magnetspulen erzeugt nach Auslésen des Gerétes ein Magnetfeld, welches
auf die Dauermagneten des Pruftipps wirkt und ihn in Richtung der kornealen Ober-
flache schnellen lasst, von wo er abprallt und wieder in seine Ausgangsposition zu-
rickkehrt. Durch die Bewegung des Priftipps wird in der zweiten Spule eine Span-
nung erzeugt, die in ihrer Grél3e abhéngig von den Bewegungsparametern des Prif-

tipps ist.

Abb. 2.8: Anwendung des ICare ® (Quelle: Homepage der Firma Tiolat)

In experimentellen Studien konnten die ermittelten Bewegungsparameter wie die Zeit
des Kontaktes mit der Kornea und die Ruckkehrgeschwindigkeit und Verzégerungs-
zeit des Pruftipps einem bestimmten 10D zugeordnet werden (KONTIOLA 1997,
KONTIOLA 2000, KONTIOLA et al. 2001, DANIAS et al. 2003).

20



Literaturtibersicht

Durch einmaliges Driucken der Messtaste wird eine Bewegung des Priftipps ausge-
l6st. Zur Ermittlung des 10D wird das Rebound-Tonometer (ICare®/Tonovet®)
sechsmal ausgeltst. Dabei werden die ersten funf Teilmessungen digital angezeigt.
Nach dem letzten Auslosen zeigt das Tonometer den aus sechs ermittelten Teilmes-

sungen errechneten Mittelwert (eine Messung) an.

In der Literatur lassen sich mehrere humanmedizinische Studien tUber den klinischen
Einsatz und die Reliabilitat der RBT in Form des ICare® finden. In allen Studien wur-
den die ermittelten Werte der RBT mit Werten aus der GAT, die als ,Goldstandard”
gilt, verglichen. Die Ergebnisse sind dabei unterschiedlich: sowohl vergleichsweise
niedrigere Werte zu der GAT (BRUSINI et al. 2006) als auch héhere Druckwerte
(FERNANDES et al. 2005, MARTINEZ DE LA CASA et al. 2005, DAVIES et al. 2006,
GONZALEZ-MEIJOME et al. 2006, NAKAMURA et al. 2006) wurden durch die RBT
ermittelt.

Als ein Grund fur diese Unterschiede wird besonders der Einfluss der Hornhautdicke
auf die Reliabilitdt der RBT genannt (BRUSINI et al. 2006, SCHREIBER et al. 2007)
Fazit der Studien ist jedoch eine gute Reliabilitdit der RBT mit dem ICare®. Unter-
schiede von bis zu 3 mmHg werden von den Autoren fur den klinischen Einsatz des
Gerates als akzeptabel beschrieben (FERNANDES et al. 2005).

Als besondere Attribute des ICare® werden die Anwendungsmoglichkeit am in Sei-
tenlage liegenden Patienten (MARTINEZ-DE-LA-CASA et al. 2005, SCHREIBER et
al. 2007), der Verzicht auf den Einsatz ,brennender” Lokalanasthetika (BRUSINI et
al. 2006, SCHREIBER et al. 2007) sowie die von Patienten als angenehm bewertete
Messprozedur (KONTIOLA und PUSHKA 2004, VAN DER JAGT und JANSONIUS
2005) beschrieben.
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Tab. 2.1: Ergebnisse der Vergleichsstudien zwischen RBT (mittels ICare®) und GAT. Angegeben sind

Mittelwerte und Standardabweichung

Anzahl der
gemessenen Mittelwert Mittelwert i :
Autor Augen RBT und SD | GAT und SD p-Wert Besonderheiten

Fernandes et al.

46 19,9+ 2,53 13,42+2,33 k.A
(2005)
Martinez-de-la-
Casa et al. 147 19,9+5,3 19,1+5,4 < 0,001
(2005)
Davies et al.

42 16,7+4,1 16,2+3,4 < 0,0005
(2006)

*Anzahl der Pa-

Brusini et al. 19,4+5,4 tienten

178* 18,445,2 k.A. o
(2006) 18,5+5,7* *CCT-korrigierter

Druckwert

Schreiber et al.

102 14,2+3,9 13,2+3,0 < 0,001
(2007)
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2.4 Tonometrie am Tierauge

Der Bedarf fur eine zuverlassige Messung des 10D am Tierauge ist berechtigterwei-
se grol3, stellt sie mittlerweile nicht nur ein wichtiges Diagnostikum in der Erkennung
eines Glaukoms in der Tiermedizin dar. Daneben besteht der Bedarf an einer zuver-
lassigen Tonometrie in der pharmazeutischen Industrie bei der Medikamentenent-
wicklung, z.B. antiglaukomatts wirkender Pharmaka, und auch bei der Entwicklung
neuer Tonometrieverfahren und neuer Tonometer (GELATT und GUM 1981, DRAE-
GER et al. 1993).

Die anatomischen Unterschiede der Augen verschiedener Tierarten gegeniber dem
menschlichen Auge lassen eine einfache Anwendung der gebrauchlichen Tonometer
aus der Humanmedizin nicht ohne weiteres zu.

Der Einsatz eines Impressionstonometers, z.B. dem Schidtz-Tonometer, setzt wegen
der unterschiedlichen Grof3e und der unterschiedlichen Rigiditat der Augenbulbi art-
spezifische Kalibrationen voraus (DRAEGER et al. 1993). In der Literatur wird in zwei
Studien die Problematik der Anwendung der Umrechnungstabellen des Schidtz-
Tonometers beschrieben, die fur das menschliche Auge bestimmt sind und deren
Werte nicht ohne Weiters auf das tierische Auge lbertragen werden kénnen. Die Au-
toren bieten in den Studien neue, fur Hund und Katze berechnete Tabellen an
(MILLER und PICKETT 1992b, 1992a).

Auch die Applanationstonometrie nach Goldmann lasst sich nicht uneingeschrankt
auf das Tierauge Ubertragen. Durch das Fehlen der Bowman-Membran weist das
Tierauge eine andere Biegefestigkeit auf. Zudem muss bei der Applanationstono-
metrie darauf geachtet werden, dass die Applanationsflachen nicht zu klein gewahlt
werden, da die Hornhaut bei den meisten Grof3tieren wesentlich schwéacher ge-
krimmt ist als beim Menschen.

Fur die Messung des 10D bei Hund und Katze eignen sich lediglich die Applanati-
onstonometerie (Tonopen® und Tonopen®XL) und die Reboundtonometrie (Tono-
vet®) (GELATT et al. 2007). Der durch Untersuchungen ermittelte mittlere 10D au-
gengesunder Hunde liegt bei 16,7 +4,0 mmHg (gemessen mit dem Tonopen®) und
15,7 £4,2 mmHg (gemessen mit dem Tonometer nach Makay/Marg) (MILLER et al.
1991).
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Fir eine groBeren Gruppe von Hunden lag der 10D bei 18,7 +5,5 mmHg (Tonopen®)

bzw. 18,4 +4,7 mmHg (GELATT und MACKAY 1998).

Die Rebound-Tonometrie mittels Tonovet® wird auf Grund ihrer einfachen Handha-

bung als gute Méglichkeit der instrumentellen Druckmessung am Auge des Hundes

beschrieben. Der mit dem Tonovet® gemessene mittlere IOD liegt dabei bei 10,8 +3,1

mmHg (KNOLLINGER et al. 2005, GORIG et al. 2006, LEIVA et al. 2006).
Uber den 10D augengesunder Rinder ist wenig
beschrieben. Nach den wenigen Literaturstellen
liegt der mittlere IOD bei Rindern gemessen mit
dem Tonometer nach Makay-Marg bei 28,2 +4,6
mmHg und gemessen mit dem Tonopen®XL bei
26,9 £6,7 mmHg (GUM et al. 1998). Dabei konnte
jedoch gezeigt werden, dass der Tonopen®XL zu
Unterschatzungen des ,wahren“ 10D zu jedem
Zeitpunkt der Messung neigt (PASSAGLIA et al.

2004).

Abb. 2.9: Anwendung des Tonovet ©
am Auge des Hundes
(Quelle: Bedienungsanleitung des Tonovet®)

2.4.1  Tonometrie am Auge des Pferdes

Die Tonometrie spielt auch in der Pferdemedizin fir die Diagnosestellung bestimm-
ter, den IOD beeinflussenden Augenerkrankungen eine wichtige Rolle.

Die Anwendung der instrumentellen Tonometrie wird jedoch durch die im Vergleich
zum menschlichen Auge besonderen anatomischen Verhaltnisse erschwert.

Da die Rigiditdt des Pferdeauges hoher ist als die Rigiditat des menschlichen oder
des caninen Auges (SMITH et al. 1990), sollte dieser veranderte Parameter bei der

Berechnung des 10D bzw. bei der Interpretation mit einbezogen werden.

Die ,klassische® Impressionstonometrie mittels Tonometer nach SCHIOTZ stellt kei-
ne gebrauchliche Methode zur Messung des IOD beim Pferd dar. Auf Grund der da-
fur notwendigen Seitenlage und Allgemeinanasthesie ist sie nicht praktikabel
(OLLIVIER et al. 2007). Experimentell gemessene Werte liegen bei dieser Art der

24



Literaturtibersicht

Tonometrie fur das Pferd zwischen 14 und 25 mmHg (ROTZSCHE 1958, OLLIVIER
et al. 2007).

Die Applanationstonometerie lasst sich in ihrem Prinzip auf das Pferdeauge ubertra-
gen, nicht aber die fir das menschliche Auge entwickelten Messgrof3en. Hornhaut-
krimmung und Hornhautdicke des Pferdes stellen deutlich gréRere Parameter dar
als beim Menschen und fihren zu anderen mechanischen Bedingungen fir die
Applanationstonometrie. Die erhaltenen Druckwerte bedurfen daher einer komplexe-
ren Interpretation (DRAEGER et al. 1982). Fur diese Methode der IOD-Messung ste-
hen unterschiedliche Instrumente mit gleichem Messprinzip zur Verfiigung.
Untersuchungen des 10D beim Pferd mit dem von Mackkay und Marg entwickelten
Applanationstonometer ergaben eine sehr gute Anwendbarkeit. Vergleiche dieser
Studien zeigen, dass die ermittelten Werte zwischen (20,0mmHg) 22,9 mmHg

und 24,5 mmHg liegen (siehe Tabelle 2.2), was fur eine gute Wiederholbarkeit (Reli-
abilitéat) des Mackay-Marg-Tonomters spricht (COHEN und REINKE 1970, MILLER et
al. 1990, VAN DER WOERDT et al. 1998).

MCCLURE et al. (1976) und TRIM et al. (1985) ermittelten einen vergleichsweise
hoéheren Mittelwert von 28,6 mmHg respektive niedrigeren Mittelwert von 17-18
mmHg. Da dieses Tonometer jedoch nicht lAnger kommerziell erhaltlich ist, ist ein
praktischer Einsatz nicht moglich.

Der in Anlehnung an das Messprinzip des Tonometers nach Mackay/Marg entwickel-
te Tonopen® aus der Humanmedizin ist in unterschiedlichen Varianten (Tonopen®XL
als Nachfolgegerat des Tonopen® und der Tonopen Vet® fiir den veterinarmedizini-
schen Bereich) erhéltlich und wird in der Literatur als eine Méglichkeit zur IOD-
Messung am Auge des Pferdes beschrieben (BARNETT et al. 2004, MICHAU 2005,
BROOKS und MATTHEWS 2007). Ein entscheidender Vorteil des Tonopen® ist sei-
ne Orts- und Lageunabhangigkeit, welches einen vielseitigen Einsatz des Tonome-
ters beim Grof3tier moglich macht. Untersuchungen in mit dem Tonopen® bzw. sei-
ner Nachfolgegerate fur der Ermittlung des IOD beim Pferd zeigen jedoch eine ge-
wisse Ungenauigkeit der Messergebnisse im Vergleich zu Resultaten einer direkten

Manometrie. Dabei ermittelt der Tonopen® falsch hohe Werte unter 10 mmHg und
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falsch niedrige Werte ab 10 mmHg bzw. 30 mmHg (MILLER et al. 1990, STEIFF
1996). HULLESHEIM (1993) dagegen beobachtete falsch hohe Werte ab 50 mmHg.
Durch diese dokumentierte Messungenauigkeit halten MILLER et al. es fur notwen-
dig, die ermittelten Werte mit Hilfe einer Formel in den tatsachlichen IOD fir das

Pferd umzurechen:
gemessener 10D = 1,38 x (Tonopen-Wert) + 2,3 mmHg

Ebenso entwickelte STEIFF (1996) eine Regressionsformel fiir den Tonopen®XL zur

Umrechnung des gemessenen IOD in
IOD des Pferdes = (Tonopen-Wert + 5,16 mmHg) / 0,84

Mit dieser Formel ist eine Tabelle erstellt worden, die eine schnelle Beurteilung des
|IOD erméglicht. Diese gilt jedoch nur fir Werte, die mit dem Tonopen®XL ermittelt
wurden (STEIFF 1996).

Als Grund fir diese Ungenauigkeit wird in der Literatur die schon angesprochene
Problematik der Anwendung eines Instruments, welches fur das menschliche Auge
entwickelt wurde, am Auge einer anderen Spezies und die ,einfache* Ubertragung
der ermittelten Werte angegeben(DRAEGER et al. 1982, MILLER et al. 1990,
STEIFF 1996).

Der Einsatz der Rebound-Tonometrie am Pferdeauge ist bisher wenig beschrieben.
In einer amerikanischen Studie konnte gezeigt werden, dass das Tonovet®, welches
als Rebound-Tonometer fur den veterinarmedizinischen Bereich kalibriert ist, sehr
prazise den 10D am gesunden Auge des Pferdes misst. Die Vorteile des Tonovet®
liegen fur die Autoren in der Ortsunabhangigkeit und im Vergleich zur Applanati-
onstonometrie (Tonopen®) in der guten Akzeptanz der Patienten gegeniber der
Messprozedur und der atraumatischen Methode des Messvorgangs (KNOLLINGER
et al. 2005).
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2.4.1.1 Referenzbereich des IOD des Pferdes

Der 10D des Pferdes wurde in unterschiedlichen Studien mit Tonometern, die nach
verschiedenen Methoden arbeiten, ermittelt. Ergebnisse einiger dieser Studien sind
in Tabelle 2.2 dargestellit.

Nach Studien, die mit dem Tonopen® bzw. dem Tonopen®XL durchgefiihrt wurden,
lasst sich ein Referenzbereich des IOD beim Pferd zwischen 7 und 37 mmHg mit
einem mittleren 10D von 23,3 £6,9 mmHg festlegen (MILLER et al. 1990, PLUMMER
et al. 2003). Dieser erhohte Druckwert ist fir an Land lebende Saugetiere ungewohn-
lich. Berichten zufolge kann der 10D des Pferdes flr langere Zeit hohe Werte von
Uber 60 mmHg betragen, ohne Schaden hervorzurufen und lasst die Annahme einer
gréReren Toleranz des Pferdes gegeniiber htheren |IOD-Werten zu (KOMAROMY et
al. 2005, LASSALINE und BROOKS 2005).
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Tab. 2.2: Mittelwerte in vivo gemessener |IOD mit Standardabweichung und Angabe des verwendeten
Tonometers unterschiedlicher Autoren beim Pferd

Autor Druckwerte Tonometer Besonderheiten
ROTZSCHE (1958) 19-25 mmHg Schittz Tiere in Allgemeinanasthesie
OLLIVIER et al. (2007) 14-22 mmHg Schittz Tiere in Allgemeinanasthesie
COHEN 24,5 mmHg
Mackay-Marg
(1970) +4 mmHg
28,6 mmHg o
nach Applikation von
McCLURE et al. )
Mackay-Marg *Acepromazin bzw.
(1976) 23,4 mmHg* .
**Xylazin
20,6 mmHg**
re. Auge 17,1 mmHg
TRIM et al. +3,9 mmHg
) Mackay-Marg
(1985) li. Auge 18,4 mmHg
+2,2 mmHg
VAN DER WOERDT
20,0-22,9 mmHg Mackay-Marg nur Stuten
(1998)
23,5 mmHg
MILLER et al. +6,1 mmHg Mackay-Marg
(1990) 23,3 mmHg Tonopen®
+6,89 mmHg
HULLESHEIM (1993) 21 mmHg TonoPen® Il nur Islandpferde
STEIFF 23,8 mmHg ®
TonoPen™XL
(1996) 16,3 mmHg
RAMSEY et al. 20,4 ® .
TonoPen™XL nur Rocky Mountain Horses
(1999) +0,38 mmHg
KNOLLINGER et al. 22,1 mmHg ®
Tonovet
(2005) +5,9 mmHg
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2.5 Physiologische und nicht-physiologische Faktore n mit Einfluss auf
den IOD

Bei der tonometrischen Erfassung des IOD ist es fur den Untersucher von entschei-
dender Bedeutung, die unterschiedlichen physiologischen und nichtphysiologischen
Einflusse zu beachten. Dies betrifft sowohl die Durchfihrung der Messung als auch
die Interpretation der ermittelten Werte. Dabei spielen in der Veterindrmedizin be-
sonders die speziesabhéngigen ,Normaldrucke” eine wichtige Rolle, die jedoch fur

einige Tierarten nach wie vor noch nicht festgelegt sind (GUM et al. 2007).

251 Rasse

In mehreren humanmedizinischen Studien, die sich mit Einflussfaktoren auf den IOD
beschéftigen, lassen sich keine Angaben Uber den Einfluss der Rasse auf den 10D
finden. LEYDHECKER (1991) schliel3t einen solchen Einfluss sogar aus.

Lediglich in der Inzidenz von Glaukomféllen liegt die Rate bei der afrikanisch-
stammigen Weltbevélkerung ca. viermal hoher als bei der weiRen Bevoélkerung
(GREHN 2006).

Uber rassebedingte intraoklurare Druckunterschiede ist beim Pferd wenig bekannt. In
einer Studie mit dem Tonopen®XL konnte ein signifikant niedriger IOD beim Vollbli-

ter im Vergleich zu Ponys und Quarter-Horses festgestellt werden (STEIFF 1996).

2.5.2 Alter

Ein altersabhangiger Einfluss auf den 10D konnte bisher nicht eindeutig wissen-
schaftlich nachgewiesen werden (MCCAGHREY und MCCAGHREY 1991).

In humanmedizinischer Literatur wird eine verminderte Sekretionsrate des Kammer-
wassers pro Lebensdekade um 2,4-3,2% beschrieben, jedoch nicht die Auswirkung
auf den IOD (BRUBAKER 1991, GRUB und MIELKE 2004). NORMURA et al. (2002)
konnten in der japanischen Bevolkerung eine Abnahme des IOD mit dem Alter beo-
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bachten. LEYDHECKER (1991) geht von einem héheren IOD im Alter als in der Ju-
gend aus.

Nach SLATTER (1990) nimmt der IOD bei den Haussaugetieren im Alter durch Ver-
minderung der Kammerwasserproduktion ab. Auch beim Pferd ist ein Abfall des IOD
im Alter beobachtet worden (HULLESHEIM 1993, STEIFF 1996). Bei Hunden konnte
jedoch ein signifikanter Anstieg des 10D mit dem Alter beobachtet werden (GELATT
und MACKAY 1998).

253 Geschlecht

Keine geschlechtsspezifischen Unterschiede des 10D fand FERNANDES et al.
(2005).

Lediglich einen statistisch jedoch nicht signifikanten Unterschied mit héheren 10D-
Werten stellten LEYDHECKER (1991) und POINTER (2000) bei Frauen fest. Mes-
sungen am Pferdeauge ergaben ebenfalls keine signifikant geschlechtsspezifischen
Unterschiede (HULLESHEIM 1993, STEIFF 1996, PLUMMER et al. 2003).

2.5.4  Tageszeit

Der IOD weist Uber den Tag eine deutliche Schwankungsbreite auf. Unterschiedliche
Studien zeigen in Untersuchungen an menschlichen Probanden und Primaten die
Abhangigkeit des IOD von der Tageszeit. Dabei wurden besonders in den Morgen-
stunden maximale Druckwerte und in den frihen Abendstunden die niedrigsten
Druckwerte innerhalb  eines  24-Stundenrhythmus aufgezeigt (POINTER
1997,GELATT und MACKAY 1998, POINTER 1997, NICKLA et al. 2002). In der Lite-
ratur wird eine zirkadiane Rhythmik der Kammerwasserproduktion mit hochster Sek-
retionsrate wahrend der Morgenstunden und nur halb so grof3en Raten wahrend der
Abendstunden (BRUBAKER 1991) beschrieben.

Wahrend des Schlafes ist sogar eine Senkung der Kammerwassersekretionsrate bis
Zu 45 * 20% (GRUB und MIELKE 2004, GREHN 2006) beobachtet worden.
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Uber eine Rhythmik des IOD beim Pferd sind bisher noch keine Untersuchungen be-
kann. In einer Studie Uber den Effekt von Pilocarpin auf den IOD am Auge des Pfer-
des konnten in der Zeit zwischen 8:00 und 20:00 Uhr keine signifikanten Druck-
schwankungen festgestellt werden (VAN DER WOERDT et al. 1998).

2.5.5 Kdrperhaltung (Kopfhaltung)

Untersuchungen aus der Humanmedizin zeigen eine direkte Abhéangigkeit des IOD
von der Korperhaltung und Messungen an Personen in liegender Position ergaben
im Vergleich zu Personen in sitzender Position héhere IOD-Werte (BUGUET et al.
1994). So konnte gezeigt werden, dass bei Kopftiefhaltung, z.B. bei Kopfstand-
Position wahrend einer Yogaubung, der 10D kurzzeitig um das Doppelte vom indivi-
duellen ,Normalwert” steigen kann (LEYDHECKER 1991, BASKARAN et al. 2006).
Bei Pferden konnte ebenfalls eine Erhéhung des IOD um bis zu 12 mmHg bei ge-
senktem Kopf festgestellt werden, jedoch ohne Auswirkungen auf die Sehfahigkeit
(KOMAROMY et al. 2005).

2.5.6 Kornealer Durchmesser (Central Corneal Thickn  ess, CCT)

Die CCT hat keinen direkten Einfluss auf den IOD, kann aber einen Einfluss auf die
gewahlte Messmethode haben. Schon Goldmann nahm an, dass eine erhéhte CCT
zu falschen Messergebnissen fihren kann (BHAN et al. 2002). Neuere Studien mit
unterschiedlichen tonometrischen Messverfahren liefern Ergebnisse, die diesen Ein-
fluss auf den 10D bestatigen und zeigen, dass besonders Patienten mit einer Glau-
komerkrankung (BHAN et al. 2002, SALEH et al. 2006, FRANCIS et al. 2007) oder
einer okularen Hypertension (HERNDON et al. 1997) veranderte CCT aufweisen. Es
konnte gezeigt werden, dass Messungen mit der GAT an dunneren Korneae zu
falsch niedrigen und Messungen an Augen mit dickeren Korneae zu falsch hohen
Druckwerten fihrten (BHAN et al. 2002, SALEH et al. 2006).

Uber den Einfluss der CCT auf die Druckmessung am Auge des Pferdes sind in der

Literatur keine Angaben zu finden. Lediglich DRAEGER et al. (1982) gehen von einer
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Beeinflussung der Messungen durch die im Vergleich zum Menschen veranderte a-

natomische Beschaffenheit des Pferdeauges aus.

257 Sedation und Lokalanasthesie

Der Einsatz einer Sedation, um bei sehr aufgeregten oder wehrhaften Pferden einen
komplikationslosen Ablauf bestimmter Untersuchungen (inkl. der speziellen Untersu-
chung des Auges bei akuten Krankheitszustanden) zu gewahrleisten, ist in der heuti-
gen Pferdepraxis keine Seltenheit mehr. Dabei sollte sich der Untersucher jedoch
Uber den Einfluss der Sedation auf verschiedene physiologische Parameter im Kla-
ren sein, die bei Nichtbeachtung zu falscher Interpretation der Untersuchungsergeb-
nisse fuhren kann.

In der Literatur wird der Einfluss von Sedativa auf den 10D beim Pferd kontrovers
diskutiert. In der altesten Studie zu dieser Thematik verursachte die Applikation so-
wohl von Xylazin als auch von Acepromazin durch ihre zentralnervds depressive
Wirkung eine Verringerung des 10D um 27% bzw. 20% (MCCLURE et al. 1976).
Auch in einer neueren Studie fuhrte die Sedation mit Xylazin zu einer signifikanten
Senkung des 10D (VAN DER WOERDT et al. 1995). TRIM et al. (1985) stellten je-
doch keinen Effekt von Xylazin auf den 10D fest.

Fur den Einfluss einer Lokalan&sthesie auf den 10D gibt die Literatur nur wenig Auf-
schluss. Ein den 10D senkender Effekt eines auriculopalpebralen Bloks konnte nicht
nachgewiesen werden (VAN DER WOERDT et al. 1995).
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2.6 Erkrankungen des Auges mit Einfluss auf den 10D

Bei einer Storung des Gleichgewichts zwischen Kammerwasserproduktion und
Kammerwasserabfluss kann es zu erheblichen Schwankungen des IOD kommen.
H&aufigste Ursache dieser Storung sind Erkrankungen des Auges und seiner Struktu-
ren, die eine Veranderung des 10D zur Folge haben kdnnen. Gleichzeitig kann aber
auch der veradnderte 10D eine schadigende Wirkung auf das Auge haben und be-
stimmte Krankheitsbilder pragen.

Zu den wohl wichtigsten Erkrankungen mit Einfluss auf den IOD zéhlen der Krank-
heitskomplex des Glaukoms und der im Falle des Pferdes besonders hervorzuhe-
bende Komplex der equinen rezidivierenden Uveitis. Beide Erkrankungen gehen mit
dem Untergang retinaler Ganglienzellen einher und erschweren so eine klare Diffe-
renzierung (WILCOCK et al. 1991, BROOKS 2005, LASSALINE und BROOKS
2005).

2.6.1 Glaukom

2.6.1.1 Definition

Unter den Begriff des Glaukoms fallen Erkrankungen des Auges mit unterschiedli-
cher Atiologie. Gemeinsame Kennzeichen dieser Erkrankungen sind eine Stérung
des Drainagesytems des Auges mit einer abnormen Erhéhung des 10D, Funktions-
storungen der retinalen Ganglien bis hin zum Zelltod, Schadigung der Nervenfasern
des N. opticus und eine Exkavation der Sehnervenpapille (,cupping“). Diese Veran-
derungen fihren zu Defekten des Gesichtsfeldes und im weiteren Verlauf sogar zur
Erblindung des betroffenen Auges (WATSON 1970, VAINISI 1973, BROOKS 1990,
SLATTER 1990, GELATT 1991, LEYDHECKER 1991, ABRAMS 2001, BARNETT et
al. 2004, STADES et al. 2006). In der Literatur wird dem erhdhten 10D eine direkt
schadigende Wirkung auf die retinalen Strukturen zugeschrieben, diese Wirkung je-
doch auch kontrovers diskutiert. Erkenntnisse aus der Humanophthalmologie zeigen,

dass das Auftreten eines Glaukoms nicht zwangslaufig an einen erhdéhten 10D ge-

33



Literaturtibersicht

koppelt ist (ABRAMS 2001). Von der Glaukomerkrankung abzugrenzen ist die okul&-
re Hypertension. Darunter versteht man eine Erhéhung des Augeninnendruckes tber
den statistischen Normwert ohne Papillenschadigung oder Gesichtsfeldeinschran-
kungen, aus der sich ein Glaukom entwickeln kann (LEYDHECKER 1991, GREHN
2006).

2.6.1.2 Einteilung der Glaukome

Die Einteilung oder Klassifikation des Glaukoms kann aus der Humanmedizin auf die
Tiermedizin Ubertragen werden. In der Literatur sind unterschiedliche Mdglichkeiten
der Einteilung zu finden. In erster Linie wird atiologisch zwischen primarem und se-
kundarem Glaukom unterschieden und durch einige Autoren um das kongenitale
Glaukom erganzt (MAGRANE 1957b, 1957a, WATSON 1970, VAINISI 1973, WAL-
DE 1984, GELATT 1991, KELLNER 1994a, BROOKS 1997, ABRAMS 2001,
GREHN 2006). Eine differenziertere Einteilung erfolgt durch die Beurteilung des Zu-
standes des Kammerwinkels (offen, verengt, geschlossen) und des Drainagegebie-
tes (offen, dysplastisch) sowie die Dauer der Erkrankung (akut, chronisch) (STADES
et al. 2006).

Von einem Primarglaukom spricht man, wenn keine vorangegangene Erkrankung
des Auges eine Veranderung der vorderen Augenkammer und des Kammerwinkels
verursacht hat, jedoch Schaden des Sehnerven und der retinalen Zellen vorliegen.

Im Gegensatz dazu entstehen sekundare Glaukomformen als Folge von Erkrankun-
gen unterschiedlicher Strukturen des Auges, als Reaktion auf Medikamente oder

nach operativen Eingriffen.

Zur weiteren Differenzierung von Priméar- und Sekundarglaukom ist eine Beurteilung
des Kammerwinkels notwendig. Hier unterscheidet man zwischen einer Glaukom-
form bei unverandertem iridokornealen Winkel, dem Offenwinkelglaukom, und einem
Glaukom mit verengtem oder sogar geschlossenem iridokornealem Winkel, dem

Winkelblockglaukom.
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Fur das Offenwinkelglaukom ist nach heutiger Auffassung die Stérung des Kammer-
wasserabflusses im Bereich des trabekuldaren Maschenwerkes ursachlich. Das pri-
mare Offenwinkelglaukom (Glaucoma simplex) ist die beim Menschen am haufigsten
auftretende Form (90% aller Glaukomerkrankungen), wahrend sie bei Tieren nur
sehr selten auftritt.

2.6.1.3 Glaukom als Erkrankung beim Pferd

Trotz der Neigung des Pferdes zu Verletzungen und Entziindungen des Auges
macht das Glaukom nur etwa 0,07% aller diagnostizierten equiden Augenerkrankun-
gen in den USA aus (MILLER et al. 1995). Durch diese geringe Pravalenz ist nach
wie vor eine differenzierte Einteilung der Glaukome wie bei Kleintieren oder Men-
schen fur das Pferd schwer zu realisieren (KELLNER 1994a, WILKIE und GILGER
2004).

Das priméare Glaukom tritt beim Pferd nur sehr selten, in einigen Fallen jedoch famili-
ar gehauft und sowohl uni- als auch bilateral auf.

Ein Sekundarglaukom ist beim Pferd haufiger anzutreffen. Die Entstehung dieser
Glaukomform beruht auf einer Verlegung des Kammerwinkels, hervorgerufen durch
eine intraokulare Augenerkrankung. Als haufigste Ursache dieser Verlegung ist die
Uveitis neben okularen Traumata zu nennen. Durch Ablagerung von Entzindungs-
produkten und Zellrtickstanden wird der Abfluss des Kammerwassers vermindert,
was in einem Anstieg des 10D resultiert. Daneben kann eine Linsenluxation oder tu-
mordse Zubildungen der Iris oder des Ziliarkdrpers im Bereich des Kammerwinkels
ursachlich fir eine Kammerwasser-Abflussstérung sein.

Ein erhdhtes Risiko fur die Entwicklung eines Glaukoms besitzen Pferde mit einer
klinischen oder subklinischen Uveitis und Pferde, die alter als 15 Jahre sind. Eine
Rassedisposition in Bezug auf eine Uveitis besteht fir Appaloosas und damit ver-
bunden eine erhdhtes Risiko fur die Entwicklung eines Sekundarglaukoms (WILKIE
und GILGER 2004, BROOKS 2005, LASSALINE und BROOKS 2005).
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Das Auftreten kongenitaler Glaukome ist nur in wenigen Fallberichten bei Fohlen mit
ungeklarter Pathogenese beschrieben (GELATT 1973, BARNETT et al. 1988, HA-
LENDA et al. 1997).

2.6.1.4 Symptomatik

In der frihen Phase einer akuten Glaukomerkrankung beim Pferd sind die klinischen
Symptome nur gering ausgepragt und subtil und werden haufig von Besitzern und
behandelnden Tierarzten Gbersehen oder fehlinterpretiert (KELLNER 1994a, WILKIE
und GILGER 2004).

Sie zeichnet sich durch eine erweiterte, starre Pupille (Mydriasis) und geringgradigen
Tranenfluss aus. In den meisten Fallen ist der Drohreflex positiv und nur eine geringe
Sichteinschrankung erkennbar. Eine eindeutige Schmerzsymptomatik fehlt haufig,
kann sich aber durch Blepharospasmus &ufRern (KELLNER 1994a, BARNETT et al.
2004, WILKIE und GILGER 2004, BROOKS 2005, LASSALINE und BROOKS 2005).
Im fortgeschrittenen Stadium eines akuten Glaukoms bestehen dagegen deutliche
Anzeichen eines erkrankten Auges. Neben einem starken Blepharospasmus und
einer Lichtscheue stellen sich die Episkleralgefasse gestaut dar, und die Kornea
zeigt ein diffuses Odem. Im weiteren Verlauf konnen durch die starke intraokulare
Druckerhdhung Risse in der Descement’schen Membran auftreten, die sich als feine,
verzweigte, tribe Linien in den tieferen Hornhautschichten zeigen (Haab'sche Stri-
ae). Sie reichen von Limbus zu Limbus und sind, abhéngig von der Druckhdhe, stark
verzweigt. Ahnliche Linien sind auch nach kurzen Perioden einer Druckerhthung bei
gesunden Pferden zu finden, dort jedoch nur in geringerer Anzahl und wenig ver-
zweigt (KELLNER 1994a, BROOKS 1997, WILKIE und GILGER 2004, BROOKS
2005, LASSALINE und BROOKS 2005, MARTIN 2005). Entwickelt sich aus der aku-
ten Form ein chronisches Glaukom, kommt es zur Vergréf3erung (Buphthalmus) und
Erblindung des betroffenen Auges auf Grund der starken Schéadigung und Degenera-
tion der Sehnervenpapille. Begleiterscheinungen dieser Symptomatik kénnen Kata-
rakt, Linsenluxation und eine durch Buphthalmus verursachte Expositionskeratitis
sein (KELLNER 1994a, BARNETT et al. 2004, WILKIE und GILGER 2004).
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Das kongenitale Glaukom der Fohlen, meist bilateral ausgepragt, zeigt die Sympto-

matik eines fortgeschrittenen Glaukoms ausgewachsener Pferde (BROOKS 2005).

2.6.1.5 Diagnose

Die Diagnosestellung erfolgt neben der Befunderhebung der klinischen Symptomatik
durch die Ermittlung des IOD. In der Literatur gelten Druckwerte tiber 30 mmHg bzw.
iber 45 mmHg (gemessen mit dem Tonopen®) als Verdacht fiir das Vorliegen eines
Glaukoms. Auf Grund erheblicher Druckschwankungen sollte die instrumentelle
Druckmessung mehrmals tUber den Tag durchgefuhrt werden, um Druckspitzen zu
erfassen. Auch Uber den drucksenkenden Effekt einer Sedation mit ,-Agonisten und
die von der Kopfhaltung abhangigen physiologischen Druckanderungen sollte sich
der Untersucher bewusst sein und dies bei der Diagnosestellung bericksichtigen
(KELLNER 1994a, VAN DER WOERDT et al. 1995, BARNETT et al. 2004, WILKIE
und GILGER 2004, KOMAROMY et al. 2005).

Bei Vorliegen eines chronischen Glaukoms mit eindeutigem Buphthalmus kann der
IOD durch eine Atrophie des Ziliarkorpers sogar erniedrigt sein. Durch eine ophthal-
moskopische Untersuchung kann in dieser Phase die Glaukom-typische Exkavation
und Degeneration der Sehnervenpapille (,cupping“) festgestellt werden (WILCOCK
et al. 1991, BROOKS 2005, LASSALINE und BROOKS 2005).
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2.6.2 Uveitis und Equine Rezidivierende Uveitis (ER  U)

2.6.2.1 Einleitung

Neben den Glaukomen spielt die Uveitis bzw. equine rezidivierende Uveitis (ERU) in
Bezug auf den 10D die wichtigste Rolle der Augenerkrankungen des Pferdes. Beide
Krankheitskomplexe kdnnen eng miteinander verbunden sein und eine Differenzie-
rung nahezu unmaoglich machen, da in den meisten Féllen eines Glaukoms eine ent-
zuindungsbedingte Vorgeschichte in Form einer Uveitis nicht eindeutig ausgeschlos-
sen werden kann (BARNETT et al. 2004, LASSALINE und BROOKS 2005).

Uveitis und ERU, auch bekannt unter den Synonymen ,periodische Augenentzin-
dung (PA)“ und ,Mondblindheit”, treten weltweit auf und gelten als die haufigste Ur-
sache fur Blindheit in der Pferdemedizin (LAVACH 1990, SCHWINK 1992, DWYER
und GILGER 2005, KELLER und HENDRIX 2005). Im Rahmen der Kaufuntersu-
chung stellt ihre Diagnose einen Gewahrsmangel dar und fuhrt zu einer Wertminde-
rung des Pferdes.

In der Geschichte der Domestikation des Pferdes nimmt dieser Krankheitskomplex
eine bedeutsame Rolle ein: schon die aus dem 4. Jahrhundert vor Christus bekann-
ten Symptome kénnen heute der Uveitis und der ERU zugeteilt werden (REBHUN
1979, ABRAMS und BROOKS 1990, SCHWINK 1992, WERRY und GERHARDS
1992, BRAUN 1994, SPIESS 1997).

2.6.2.2 Definition und Einteilung

Unter dem Begriff der Uvea werden reprasentativ Iris, Ziliarkérper und Choroidea
(Aderhaut) zusammengefasst. Die Entziindung einer oder mehrerer Anteile der Uvea
(Iritis, Zykilitis, Iridozyklitis, Pars planitis, Chorioditis) wird folglich als Uveitis bezeich-
net. In der Ophthalmologie werden Uveitiden nach dem Typ der Entziindung (granu-
lomatds, nichtgranulomatos), nach ihrer Atiologie (endogen, exogen, traumatisch,

parasitar), dem Charakter der Entziindung (ser6s, fibrindés, hamorrhagisch, purulent)
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und ihrem Verlauf eingeteilt (akut, subakut, chronisch, rezidivierend) (GERHARDS
und WOLLANKE 2001).

Die Neigung zu entzindlichen Reaktionen der Uvea ist auf ihren Gefal3reichtum zu-
rickzufuhren. Bei Entztindungen, die sich auf Iris, Ziliarkérper und vordere Augen-
kammer beschranken, spricht die Literatur von einer vorderen Uveitis (Uveitis anteri-
or) sowie bei Entziindungen von Choroidea, Glaskérper und Retina von einer hinte-
ren Uveitis (Uveitis posterior) (SCHWINK 1992, DWYER und GILGER 2005). Sind
alle Strukturen der Uvea beteiligt spricht man von einer Panuveitis (DWYER und
GILGER 2005, GREHN 2006). Dabei ist die genaue Differenzierung auf Grund der
erschwerten Untersuchungsmaoglichkeit des Ziliarkorpers nicht immer mdglich
(GERHARDS und WOLLANKE 2001, DWYER und GILGER 2005, GREHN 2006).
Die vordere Uveitis ist die beim Pferd am haufigsten auftretende Form und besitzt
nichtgranulomattsen Charakter.

Grundsétzlich besteht die Pathogenese einer Uveitis, unabhangig von ihrer Atiologie,
in der Schadigung der Blut-Augen-Schranke und dem Ubertritt einzelner Molekile bis
hin zu ganzen Zellen in das Kammerwasser, den Glaskorper und in subretinale
Raume, die fur die Entstehung einer Uveitis ursachlich sein kénnen. Die Schadigung
der Blut-Augen-Schranke kann durch endogene Faktoren wie Entzindungen (bakte-
riell, viral, parasitar), aber auch durch exogene Faktoren wie stumpfe Traumata her-
vorgerufen werden (SCHWINK 1992, MOORE et al. 1998). Daneben ist auch die di-
rekte, lokale Infektion des Auges bei einer perforierenden Verletzung der Hornhaut
oder nach operativen Eingriffen moglich. Dehnt sich die lokale, meist sero-fibrinése
bis fibrinds-hamorrhagische Iridozyklitis aus, besteht die Gefahr einer Panopthalmitis
(GERHARDS und WOLLANKE 2001).

DWYER und GILGER 2005 beschreiben eine weiter gebrauchliche Differenzierung
der equinen Uveitis in ,klassische Falle* (,classic cases”) und ,atypische Falle“ (,insi-
dious cases"). Klassiche Falle zeichnen sich durch Phasen akuter, entzindlicher
Prozesse im Auge aus, gefolgt von Phasen mit kaum wahrnehmbaren, entziindlichen
Erscheinungen. Charakteristisch fur die ,atypische” Form sind eine geringgradige,
aber persistierende Entziindung der Uvea mit chronischer Symptomatik.
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Bei der equinen, rezidivierenden Uveitis handelt es sich um eine sero-fibrindse und
plasmazellulare Entzindung der Uvea unter Beteiligung benachbarter Augenstruktu-
ren. Eine einmalig abgelaufene Uveitis stellt einen Risikofaktor fur die Entwicklung
einer ERU dar. Stellen lasst sich die Diagnose jedoch erst bei einem erneuten Auftre-
ten und so dem Vorliegen einer rezidivierenden Augenerkrankung (DWYER und GIL-
GER 2005). Die klassische ERU zeichnet sich durch akute Entzindungszustande
der Iris, des Ziliarkdrper und der Choroidea unter Beteiligung von Kornea, vorderer
Augenkammer, Linse und Glaskorper aus (,acute uveitis®), gefolgt von ,stillen®, ent-
zundungsfreien Zustandsphasen (,quiescient uveitis®). Mit progredientem Verlauf
kommt es von Schub zu Schub zur Zerstérung der anatomischen Strukturen bis zur
Atrophie des Auges und Erblindung (,end-stage uveitis*) (GERHARDS und WOL-
LANKE 2001, DEEG et al. 2004, DWYER und GILGER 2005). Bei der atypischen
ERU besteht eine anhaltende, geringgradige Entziindung ohne offensichtliche Sym-
ptomatik (DWYER und GILGER 2005).

Die Pathogenese der ERU wird seit mehreren Jahren intensiv untersucht. Die Er-
gebnisse unterschiedlicher Studien deuten darauf hin, dass es sich um eine Autoim-
munreaktion in Form einer tberschie3enden, lymphozytaren Immunantwort intraoku-
larer T-Zellen auf Autoantigene oder Antigene einer mikrobiellen Infektion handelt
(BARNETT et al. 2004, DEEG et al. 2004, KALSOW 2005). Durch Ergebnisse neue-
rer Studien konnte gezeigt werden, dass der gréf3te Anteil der ERU-Erkrankungen
auf eine Infektion mit Leptospiren-Subspezies zurlckzuftihren ist, welche immunolo-
gische Prozesse ,triggert und so rezidivierende uveale Entzindungen verursacht
(DUBIELZIG et al. 1997, BREM et al. 1999, WOLLANKE et al. 2000, WOLLANKE et
al. 2004). Auch andere systemische Infektionen wie EHV-1, EVA, Brucellose, Rho-
dococcose, Salmonellose, Onchozerkose, und Borreliose kommen urséchlich fur die
ERU in Frage (REBHUN 1979, SCHWINK 1992, BARNETT et al. 2004, MARTIN
2005). GERHARDS und WOLLANKE 1996 schlief3en eine Infektion mit Borrelien als
Ursache der ERU in Deutschland aus.

Die ERU qilt als weltweit verbreitet. Es zeigen sich jedoch geographische Unter-
schiede: wahrend die Erkrankung im Vereinigten Kénigreich mit einer Pravalenz von
1,0-2,5% relativ selten auftritt (BARNETT et al. 2004), liegt sie in den USA bei 8% -
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25% (SCHWINK 1992, DWYER und GILGER 2005) und Ende der 90er Jahre in
Westdeutschland bei etwa 8% (SZEMES und GERHARDS 2000). Es wird vermutet,
dass diese Unterschiede auf unterschiedlichen Atiologien beruhen (BARNETT et al.
2004, DWYER und GILGER 2005).

2.6.2.3 Symptomatik

Die vordere Uveitis sowie die ERU treten meist unilateral auf (GERHARDS und
WOLLANKE 2001). In etwa 38% der ERU-erkrankten Pferde ist das Auftreten bilate-
ral (DWYER und GILGER 2005).

Die Symptomatik einer akuten, klassischen ERU &ufRert sich durch eine starke
Schmerzhaftigkeit des betroffenen Auges, einer ausgepragten Abwehrtrias (Blepha-
rospasmus, Epiphora, Photophobie) und einer starken Miosis. Die Hornhaut zeigt ein
diffuses, grau-blauliches Odem mit tiefer GefaReinsprossung im weiteren Verlauf,
die Lider sind geschwollen und die Konjunktiva ist gerotet.

In der vorderen Augenkammer kdnnen sich ventral Exsudatmassen in Form eines
Hypopyons oder eines Hyphamas angesammelt haben. Die Iris besitzt eine matte
Farbung. Beim Ubergang des akuten in ein subakut-chronisches Stadium geht die
Schmerzsymptomatik deutlich zuriick. In dieser Phase kénnen haufig deutliche An-
zeichen einer Zerstdrung der anatomischen Augenstrukturen festgestellt werden. Ein
besonders Kennzeichen dafir ist eine auftretende Synechie mit der Vorderflache der
Linse (hintere Synechie), die im weitern Verlauf bindegewebig fixiert wird und sich
nur noch unter Substanzverlust I6st (REBHUN 1979, ABRAMS und BROOKS 1990,
SCHWINK 1992, SPIESS 1997, GERHARDS und WOLLANKE 2001, BARNETT et
al. 2004).

Die Befunde des hinteren Augensegments kénnen sehr variabel sein. Bei einer chro-
nischen Zyklitis stellt sich der Glaskdrper verflissigt und getriibt dar. In manchen Fal-
len beziehen sich die pathologischen Verdnderungen im Rahmen einer hinteren U-
veitis fast ausschliel3lich auf Choroidea und Netzhaut in Form einer partiellen punkt-
artigen, narbigen Hyperpigmentation (,bullet hole* scarring) oder von der Sehnerven-
papille ausgehenden flugelférmigen Hypopigmentation (,butterfly* lesions). Eine

Schmerzsymptomatik und Anzeichen fur eine Entztindung sind nur gering oder gar
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nicht ausgepragt. Handelt es sich um ein entzindliches Geschehen in Form einer
exsudativen Chorioretinitis, besteht die Gefahr einer Netzhautablésung (Ablatio reti-
nae) (SCHWINK 1992, GERHARDS und WOLLANKE 2001, DWYER und GILGER
2005).

Im Endstadium einer ERU sind die beschriebenen Veranderungen weit fortgeschrit-
ten: Anzeichen einer chronischen Entziindung und eine Verkleinerung des Augapfels
(Phthisis bulbi) sind zu erkennen. In den meisten Fallen ist schon eine Erblindung
eingetreten (GERHARDS und WOLLANKE 2001, DWYER und GILGER 2005).

2.6.2.4 ERU und der IOD

Durch die entziindlichen Prozesse einer ERU/Uveitis und der Beteiligung des Ziliar-
korpers ist die Produktion des Kammerwassers gestort und vermindert. Daher ist der
IOD des betroffenen Auges in den meisten Fallen deutlich reduziert und lasst sich
durch digitale als auch instrumentelle Tonometrie erfassen. Bei tonometrischen Mes-
sungen liegt der IOD bei Werten zwischen 5 und 12 mmHg. Makroskopisch kann
sich dieser Zustand durch eine Phthisis bulbi aul3ern. (REBHUN 1979, ABRAMS und
BROOKS 1990, SCHWINK 1992, GERHARDS und WOLLANKE 2001, BARNETT et
al. 2004, DWYER und GILGER 2005).

Daneben besteht jedoch gleichzeitig die Gefahr der Entwicklung eines Sekundar-
glaukoms. Dafur kommen unterschiedliche Ursachen in Frage: Im Laufe eines ,Ent-
ztuindungsschubes” kann es durch eine ringférmige Anhaftung der Irisriickflache mit
der Vorderflache der Linse zu einer mechanischen Verlegung des Kammerwasser-
flussweges kommen. Durch den steigenden Druck in der hinteren Augenkammer
kommt es zu einer ,napfkuchenartigen” Vorwélbung der Iris mit dem klinischen Bild
einer Iris bombata (GERHARDS und WOLLANKE 2001).

Ebenfalls ursé&chlich fur ein Sekundarglaukom ist die Verlegung des Kammerwinkels
und somit dem Drainagegebiet des Auges, durch Entziindungsprodukte wie Fibrin,

Eiter und/oder Blut und entziindungsbedingte strukturelle Veranderungen (DE
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GEEST et al. 1990, BARNETT et al. 2004, BROOKS 2005, LASSALINE und
BROOKS 2005).

2.6.2.5 Therapie

Das Ziel der Therapie einer (rezidivierenden) Uveitis besteht in der Erhaltung der
Sehféhigkeit des betroffenen Auges, der Unterdrickung der wiederkehrenden und
das Auge schadigenden ,Entzindungsschibe* und der Schmerzbehandlung
(DWYER und GILGER 2005).

Sowohl die medikamentdse Therapie als auch eine chirurgische Therapie stehen bei
der Behandlung zur Verfigung. Dabei steht die medikamenttse Therapie bei akuten
und subakuten Erkrankungen im Vordergrund, um eine mdglichst schnelle Linderung
der Schmerzsymptomatik und einen Rickgang der Entziindung herzustellen. Sie ba-
siert auf der Gabe von Mydriatika/Zykloplegika (Atropin), entzindungshemmenden
und schmerzstillenden Mitteln wie Kortikosteroiden, nichtsteroidalen Antiphlogistika
(NSAID’s) und Analgetika. Die Verabreichung erfolgt dabei lokal (Augentropfen/-
salben, subkonjunktivale Injektion) und/oder systemisch. In einigen Fallen ist die
Durchfiihrung einer Augenspiilung tUber einen subpalpebral eingebrachten Katheter
fur die Dauer der Therapie ein probates Mittel (REBHUN 1979, ABRAMS und
BROOKS 1990, GERHARDS und WOLLANKE 2001, BARNETT et al. 2004, DWYER
und GILGER 2005).

In der Literatur werden fur die chirurgische Therapie zwei Methoden beschrieben:

Bei der hier als erstes beschriebenen Methode wird die Wirkung von Cyclosporin A
(CsA) als Blocker der Interleukin-2 (IL-2) Produktion genutzt, um das equine Auge
vor wiederkehrenden Entziindungsschiiben zu schiitzen. Uber die verringerte Aus-
schittung von IL-2 wird die Aktivierung von T-Lymphozyten und damit die Entzin-
dungsreaktion gehemmt (KELLER und HENDRIX 2005).

Auf Grund der schlechten Penetration der Hornhaut durch CsA ist die oberflachliche
Anwendung wenig effektiv. Mit der Entwicklung von CsA-Implantaten konnte die bio-
logische Barriere Uberwunden werden. Damit steht ein nitzliches Therapeutikum far

die Behandlung der ERU zur Verfiigung.
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Die CsA-Implantate (Sustained Release Cyclosporine A Delivery Device) werden
chirurgisch intravitreal oder suprachoroidal in das erkrankte Auge eingebracht. Dabei
stellt die suprachoroidale Implantation die Methode der Wahl dar, da in einigen Stu-
dien Komplikationen wie intraokulare Blutungen und Netzhautablésungen haufiger
nach intravitrealer Implantation festgestellt wurden (GILGER und SPIESS 2005,
KELLER und HENDRIX 2005). Durch die Implantate wird ein konstanter intraokularer
Spiegel an CsA gehalten. Langzeitstudien zeigen gute Ergebnisse bei der Behand-
lung der ERU. Vorraussetzung fur die erfolgreiche Therapie mit CsA-Implantaten ist
jedoch die sorgfaltige Auswahl der geeigneten Patienten. Patienten, bei denen die
herkdbmmlichen Therapieversuche fehlgeschlagen sind, eigenen sich nicht fir diese
Behandlungsmethode (KELLER und HENDRIX 2005).

Die Implantate behalten ihre Wirkung Uber einen Zeitraum von 24 Monaten bis zu 5

Jahren, abhéangig von der Art des CsA.

Das zweite chirurgische Verfahren ist die aus der Humanmedizin ibernommene und
von WERRY und GERHARDS 1989 (WERRY und GERHARDS 1991) zur Behand-
lung der ERU in die Pferdemedizin eingefiihrte Pars plana Vitrektomie, die seither
weiterentwickelt worden ist (WINTERBERG und GERHARDS 1997, FRUHAUF et al.
1998, GILGER und SPIESS 2005, VON BORSTEL et al. 2005).

Das Prinzip dieser Technik beruht auf der Entfernung des getribten Glaskérpermate-
rials und somit auch der immunkompetenten Zellen (Entzindungsprodukte/-
mediatoren) und dem die Entzindung auslosenden Agens (WERRY und GER-
HARDS 1991). Der Zugang zum Glaskérper erfolgt im dorsalen nasalen Quadranten
ca. 10mm retrolimbar per Schnittinzision der Sklera (Sklerotomie). Uber diesen Zu-
gang erfolgt die Vitrektomie, bei der das Glaskoérpermaterial zerkleinert, abgesaugt
und durch eine balancierte Kochsalzldsung ersetzt wird. In der Frihphase der Vitrek-
tomie am Pferdeauge wurde das Vitrektomiegerat nach SPIZNAS verwendet, wel-
ches alle drei Aufgaben Ubernimmt (single-port Vitrektomie), mit dem Nachteil eines
gro3eren transskleralen Zugangs und einer erschwerten Entfernung des getriibten
Materials durch den gleichzeitigen Einstrom von Ersatzlosung (WINTERBERG und
GERHARDS 1997). Mit der Weiterentwicklung der Methode zur double-port Vitrek-
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tomie, bei der Gber zwei sklerale Zugange mit einem separaten Spulzugang gearbei-
tet wird, konnten diese Nachteile verbessert werden (VON BORSTEL et al. 2005).
Die intraoperative Regulation des IOD bzw. des Infusionsdruckes der Ersatzlésung
erfolgt unter standiger palpatorischer Kontrolle tGiber die Hohe der Infusionsflasche in
Bezug zur Hohe des gelagerten Kopfes. Durch eine Automatik wird die Geschwin-
digkeit von Aspiration und Infusion der Ersatzlésung so gesteuert, dass ein Gleich-
gewicht der Volumina hergestellt wird (WERRY und GERHARDS 1991, WINTER-
BERG und GERHARDS 1997, FRUHAUF et al. 1998).

Mogliche intraoperative Komplikationen dieser chirurgischen Therapie sind Einblu-
tungen in den Glaskorper und Verlust von intraokularer Flissigkeit mit verbundenem
Druckabfall. Postoperative Komplikationen kénnen in Form einer Atrophia bulbi, einer
Ablatio retinae und einer Katarakt auftreten (WINTERBERG und GERHARDS 1997,
GILGER und SPIESS 2005, KELLER und HENDRIX 2005, VON BORSTEL et al.
2005). In der Humanmedizin wird der Einfluss der operativ bedingten intraokularen
Druckschwankungen auf die okularen Strukturen diskutiert: Studien, die mit Hilfe dy-
namischer Druckmessungen intravitreal durchgefiihrt wurden, zeigen kurzzeitige
Druckspitzen von tber 40mmHg bis zu 60mmHg, die in erster Linie auf die Manipula-
tionen am Bulbus zurtickzufuihren sind und zu einer verminderten Blutflu3rate in den
retinalen und papillaren BlutgefaRen fuhrte (MOORHEAD und ARMENIADES 1986,
MOORHEAD et al. 2005).

Durch die Einfihrung und Weiterentwicklung der Vitrektomie konnte eine Rezidivfrei-
heit von 97,7% fiur die single-port Vitrektomie (WINTERBERG und GERHARDS
1997) und 94% fir die double-port Vitrektomie (VON BORSTEL et al. 2005) erreicht
werden. Diese Erfolgsquote gilt jedoch nur fur den europaischen Raum. Studien aus
den USA zeigen ein vermehrtes postoperatives Auftreten einer Katarakt des betrof-
fenen Auges (KELLER und HENDRIX 2005).
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3 Material und Methode

3.1 Versuchsplanung

Die Untersuchungen wurden im Zeitraum von Oktober 2005 bis August 2006 in der
Klinik fir Pferde sowie mit der Unterstiitzung des Anatomischen Instituts der Stiftung
der Tierarztlichen Hochschule in Hannover und der Firma AcriTec durchgefihrt.
Ziel dieser Studie ist die Evaluierung der Messgenauigkeit eines Tonometers, das
nach dem Rebound-Prinzip arbeitet. Zu diesem Zweck wurden in-vitro Versuchsrei-
hen zur Beurteilung der Messgenauigkeit am Auge des Pferdes sowie in-vivo Ver-
suchsreihen zur Anwendbarkeit des Tonovet® und der Erfassung des pra- und post-
operativen Druckverlaufs von Patienten der Klinik fur Pferde, die fur einen chirurgi-

schen Eingriff (Vitrektomie) in der Klinik aufgenommen wurden, durchgefihrt.

3.2 Untersuchungsgut

Die Messungen der in-vitro Versuchsreihe wurden sowohl an Praparaten von Pfer-
den durchgefihrt, die fur Lehrveranstaltungen des anatomischen Institutes euthani-
siert wurden (Gruppe la) als auch an Praparaten von Pferden, die aus anderen
Grinden in der Klinik fur Pferde euthanisiert wurden (Gruppe 1b).

Fur die in-vivo Versuchsreihe wurden Patienten herangezogen, die auf Grund einer
Erkrankung des inneren Auges (Uveitis) im angegeben Zeitraum in der Klinik far
Pferde vorgestellt, untersucht und fur den chirurgischen Eingriff (Vitrektomie) statio-
nar aufgenommen wurden (Gruppe II).

Eine gleichgro3e Anzahl an Pferden (Gruppe Ill), bestehend aus augengesunden
Patienten der Klinik, diente als Gruppe zur Ermittlung von Referenzwerten mit dem in

dieser Studie angewendeten Tonometer.
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3.3 Spezielle ophthalmologische Untersuchung

Alle Pferde der in-vitro und der in-vivo Versuchsreihen, sowie die Gruppe der Pferde
zur Ermittlung von Referenzwerten, wurden einer speziellen ophthalmologischen Un-

tersuchung unterzogen.

3.3.1 Untersuchung in beleuchtetem Raum

Der erste Teil der speziellen ophthalmologischen Untersuchung fand in einem hell
beleuchteten Raum statt. Zu Beginn der Untersuchung wurde das Vorhandensein
und der Auspragungsgrad einer Abwehrtrias, bestehend aus Blepharospasmus, E-
piphora und Photophobie, beurteilt und anschlielRend die Sehfahigkeit mit der Auslo-
sung des Drohreflexes Uberpruft. Daftir wurde mit der Hand vor jedem Auge eine
Drohgebérde durchgefihrt, ohne Luftbewegungen, Bertihrungen oder

Gerdusche zu provozieren und die Reaktion des Pferdes Uber den erfolgten Lid-
schlag bewertet.

Bei der Untersuchung der Umgebung des Auges wurde auf die Gro3e und Position
des Bulbus in Relation zur Orbita geachtet sowie eine vergleichende, transpalpebrale
Bulbuspalpation vorgenommen. Die Conjunctiva palperarum und die Conjunctiva
bulbi wurden mit Daumen und Zeigefinger ektropioniert und untersucht. Durch leich-
ten transpalpebralen Druck durch das Oberlid auf den Bulbus, konnte die Membrana
nicitans vorgelagert und die Oberflache beurteilt werden. Im Anschluss daran erfolgte
die Untersuchung der Kornea auf ihre Grol3e, Form, Durchsichtigkeit und ihre Ober-
flachenbeschaffenheit.

a7



Material und Methode

3.3.2 Untersuchung in abgedunkeltem Raum

Die Fortsetzung der speziellen Untersuchung fand in einem abgedunkelten Raum
statt. Dabei wurde eine fokussierte Lichtquelle (Fa. Carl Zeiss, Oberkochen) und ein
direktes Ophthalmoskop (Beta 2000, Fa. Heine, Herrsching) verwendet.
Die Untersuchung begann mit der Uberprifung des Pupillarreflexes unter Anwen-
dung der fokussierten Lichtquelle. Anschliel3end wurde die Kornea mithilfe derselben
Lichtquelle eingehend auf Beschaffenheit und mogliche Veranderungen untersucht.
Die Kornea wurde dabei aus verschiedenen Blickwinkeln betrachtet sowie mit und
entgegen der Lichtquelle, um eventuelle pathologische und nichtpathologische Ver-
anderungen der Kornea erfassen zu kénnen.

Zusatzlich wurde ein Papierstreifen mit Fluorescin (Fa. Alcon Thilo, Freiburg) in den
ventralen Bindehautsack eingebracht, um vorliegende Hornhautdefekte sichtbar zu
machen zu kénnen. Die Verteilung des Farbstoffes auf der Kornea erfolgte durch
Lidschlag, und Uberschissiges Fluorescin wurde mit 5-10 ml steriler Kochsalzlésung
(Fa. Braun, Melsungen) durch Ausspulen entfernt.

Mittels direkter Ophthalmoskopie erfolgte die Untersuchung der vorderen Augen-

kammer, der Iris, der Linse, des Glaskorpers und des Fundus.
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3.4 Tonometrie

3.4.1 Das Tonovet ®

Die tonometrischen Messungen dieser Studie wurden mit dem Tonovet® (Fa. Tiolat)
durchgefihrt, welches fur den Einsatz am Auge von Hund und Pferd kalibriert ist.
Das Tonovet® arbeitet nach dem Rebound Prinzip. Die ermittelten Druckwerte wer-
den in Millimeter Quecksilbersaule (mmHg) angezeigt und der mégliche Messbereich
liegt nach Herstellerangaben zwischen 1 bis 99 mmHg. Vor jeder Messung wird der
ca. 40 mm lange, sehr feine, magnetisierte Pruftipp, der an einem Ende mit einem
kleinen, abgerundeten Plastikaufsatz versehen ist, in das Gerat eingesetzt.

Die Funktionsweise des Rebound-Tonometers in Form des Tonovet® ist bereits unter
2.3.3. beschrieben worden. Der vom Gerat angezeigte 10D setzt sich aus sechs Teil-
messungen (TM) zusammen. Funf Teilmes-

sungen werden dabei in Folge als Einzelwerte

angezeigt. Der sechste der angezeigten Werte,

reprasentiert den Mittelwert der 5 vorangegan-

genen zuzuglich des 6. Messwertes.

Zusatzlich zu der Angabe einer Messung er-

folgt die Anzeige der sich aus der Berechnung

ergebenden Standardabweichung in vier un-

terschiedliche qualitative Kategorien: hoch,

mittel und gering, dargestellt in Form eines ho-

rizontalen Striches auf dem Display des Tono-

meters neben dem Mittelwert. Ist die Stan-

dardabweichung so gering, dass sie vernach-

lassigt werden kann, erscheint kein Strich auf

Abb. 3.1: Das Tonovet®
(bauglich mit Tonometer ICare®))

dem Display.
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3.5 Evaluierung der Messgenauigkeit des Tonovet® be i Anwendung am

Auge des Pferdes in vitro

3.5.1  Vorbereitungen der Versuchsreihe an nicht-enu  kleierten Augen

Diese Versuchsreihe wurde an Augen von funf Pferden durchgefihrt, die im Rahmen
der anatomischen Ubungen im Anatomischen Institut der Stiftung der Tierarztlichen

Hochschule euthanisiert wurden.

Tab. 3.1: Gruppe la : Versuchsreihe an nicht-enuklierten Augen

Nr. Alter (J) Rasse Geschlecht
1 9 Haflinger Wallach
2 15 Warmblut Stute
3 13 Hannoveraner Wallach
4 10 Warmblut Stute
5 2 Warmblut Stute

J = Jahre

Nach durchgefuhrter Euthanasie wurde der Kopf auf Hohe des vorletzten Halswirbels
abgesetzt und in aufrechter Stellung auf einem Tisch positioniert, um die Kopfhaltung
eines stehenden Pferdes zu imitieren. Auf diese Weise konnten Messungen an Au-

gen in ihren nattrlichen Hohlen durchgefuhrt werden.
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Um eine Austrocknung der Hornhaut wahrend der Durchfihrung der Versuchsreihe
zu verhindern, wurden die Lider des einen Auges ohne Verletzungen der Hornhaut
mit einem Klammergerat (Auto Suture Royal 35W, Tyco Healthcare) verschlossen,
tiber den nasalen Augenwinkel subpalpebral ein Venenkatheter (Careflow™, Becton
Dickinson) eingebracht, und das Auge in einminttigen Abstanden tber eine mit einer
Kochsalzlosung geflllten Spritze gesplilt.

Im Anschluss daran erfolgte die Praparation des Auges der kontralateralen Seite.
Dabei wurde das Oberlid entlang der kndchernen Orbita abgetrennt und Reste der
Bindehaut von der freiliegenden Sklera entfernt. Hier wurde die Hornhaut direkt mit-
tels Einwegspritze und Kochsalzlosung in einminitigen Abstanden benetzt.

3.5.2  Vorbereitungen der Versuchsreihe an enukleier  ten Augen

Fir diese Versuchsreihe wurde bei drei Pferden, die in der Klinik fur Pferde aus an-
deren Grinden euthanisiert wurden, beidseits eine Enucleatio bulbi et conjunctivae
durchgefthrt. Im Vorfeld wurden die Pferde ophthalmologisch untersucht, um even-
tuelle Erkrankungen der Augen auszuschliel3en.

Tab. 3.2: Gruppe Ib: Versuchsreihe an enuklierten Augen

Nr. Alter (J) Rasse Geschlecht
1 12 Hannoveraner Stute
2 7 Holsteiner Wallach
3 5 Hannoveraner Wallach
J = Jahre

Die frisch enukleierten Augen wurden in einen mit Kochsalzlésung geflllten Behalter
gegeben und bei 4C fur maximal 3 Stunden aufbewahrt. Fir jede Messreihe wurde
je ein frisch enukleierter Bulbus auf einem mit Watte gepolsterten Plastikbecher ge-
lagert, um so die naturlichen Lageverhaltnisse nachzuahmen. Die Benetzung der

Hornhaut mit Kochsalzlésung wurde in einminitigen Abstanden vorgenommen.
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353 Versuchsaufbau der in vitro Versuchsreihen

Sowohl fiir die Versuchsreihe an nicht-enukleierten Augen als auch fir die Versuchs-
reihe an enukleierten Augen wurde der gleiche Versuchsaufbau gewahlt.

Eine Kanile (18 G, 1,2 x 40mm, Becton Dickinson) wurde Uber ein Dreiwegehahn-
system mit einem digitalen Manometer verbunden und mittels einer mit Luft geftllten
Spritze auf Dichtigkeit geprift. Das digitale Manometer wurde vor Beginn der Ver-
suchsreihen vom Landeseichamt Niedersachsen geeicht. Im Anschluss daran folgten
drei Messreihen mittels Tonovet® an dem noch unberiihrten Auge, wobei drei Mittel-
werte erhoben wurden, die auf einem Protokoll (siehe Anlage) in den dafir vorgese-
henen Spalten notiert wurde.

Mit Hilfe einer translimbalen Parazentese wurde die vordere Augenkammer tber die
Kantle des Dreiwegehahnsystems mit dem Manometer verbunden. Die Kanile, die
vor dem Einstich mit Flussigkeit geflllt wurde, um Luftblasenbildung zu vermeiden,
wurde, ohne die Iris zu verletzen, in die vordere Augenkammer eingefihrt und die
Einstichstelle um die Kantle herum mit einem handelstblichen Sekundenkleber ver-
siegelt, um Leckagen zu vermeiden. Im Anschluss daran wurde durch Verschluss
des Dreiwegehahns und Aufbau eines Druckes in den Druck aufnehmenden

Leitungen das System auf Dichtigkeit Gberprtift.

52



Material und Methode

3.54 Durchfuhrung der Druckmessungen der in vitro Versuchsreihen

Zu Beginn der Messreihen wurde das Manometer durch Betétigen eines Ausgleich-
schalters auf 0 mmHg tariert. Uber das Dreiwegehahnsystem wurde die vordere Au-
genkammer mit einer Kochsalzlosung befillt, bis das Manometer einen Wert von et-
wa 110 mmHg angezeigte. Daraufhin wurde der Hahn so verschlossen, dass es sich
um ein geschlossenes System handelte. Die Vergleichsmessungen wurden in einem
Bereich zwischen 100 mmHg und 10 mmHg durchgefuhrt, wobei von 100 mmHg bis
60 mmHg die Messpunkte in Abstanden von 10 mmHg und zwischen 60 mmHg und
10 mmHg in Abstdnden von 5 mmHg gewahlt wurden, um fir den klinisch relevanten
Druckbereich eine exaktere Aussage Uber die Messgenauigkeit des Tonovet® tatigen
zu konnen. Je Messzeitpunktpunkt respektive angezeigtem Druckwert auf dem Ma-
nometer (Goldstandard) wurden drei Messungen mit dem Tonovet® durchgefiihrt und
in dem daftir vorgesehenen Protokoll (siehe Anlage) dokumentiert. Dieser Vorgang

wurde an jedem Praparat (Auge) zweimal durchgefihrt (zwei Messreihen).

Abb. 3.2: Versuchsaufbau an nicht-enukleirten (links) und enukleirten Augen (rechts)
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3.6 Ermittlung der Auswirkungen der Kooperation des Pferdes und der

Lidbewegungen auf die Messungen mit dem Tonovet  ©

Eine Gruppe von 50 augengesunden Pferden, die als Patienten der Klinik fur Pferde
stationar aufgenommen waren, wurde fir die Uberpriifung der Routine- Anwendbar-
keit des Tonovet® herangezogen. Die Augengesundheit wurde mittels einer speziel-

len ophthalmologischen Untersuchung festgestellt, wie sie unter 3.3. beschrieben ist.

Tab. 3.3: Gruppe I
Pferde fur die Uberpriifung der Routine-Anwendbarkeit des Tonovet®

Nr. Alter (J) Rasse Geschlecht
1 12 Lusitano Hengst
2 4 Hannoveraner Wallach
3 10 Hannoveraner Wallach
4 12 Dtsch. Reitpferd Stute
5 11 Holsteiner Wallach
6 6 Haflinger Wallach
7 11 Westfale Wallach
8 7 Oldenburger Wallach
9 6 Hannoveraner Stute
10 2 englisches Vollblut Hengst
11 6 Kaltblut Stute
12 5 Trakehner Hengst
13 3 Hannoveraner Stute
14 14 Hannoveraner Stute
15 20 Hannoveraner Wallach
16 10 Island Pony Wallach
17 14 Westfale Stute
18 3 Holsteiner Hengst
19 5 Hannoveraner Stute
20 8 Pony Mix Stute
J = Jahre
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Tab. 3.3 Gruppe |l (Forts.)

Pferde fur die Uberpriifung der Routine-Anwendbarkeit des Tonovet®

Nr. Alter (J) Rasse Geschlecht
21 13 Hannoveraner Stute
22 8 Warmblut Stute
23 15 Hannoveraner Stute
24 englisches Vollblut Hengst
25 8 Piant/Quater-Mix Stute
26 11 dtsch. Reitpferd Stute
27 10 Hannoveraner Stute
28 11 Hannoveraner Wallach
29 11 Fjordpferd Wallach
30 9 Oldenburger Wallach
31 16 Hannoveraner Wallach
32 12 Warmblut Wallach
33 9 Hannoveraner Stute
34 Hannoveraner Wallach
35 Hannoveraner Wallach
36 9 Hannoveraner Wallach
37 10 Holsteiner Stute
38 8 Paint-Horse Stute
39 15 Holsteiner Wallach
40 15 Hannoveraner Wallach
41 7 Quater-Horse Wallach
42 12 Warmblut Stute
43 17 Trakehner Stute
44 14 Hannoveraner Wallach
45 3 englisches Vollblut Hengst
46 Hannoveraner Stute
47 13 Hannoveraner Wallach
48 16 Haflinger Stute
49 9 New Forest Pony Stute
50 28 Deutsches Reitpony Wallach
J = Jahre
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Alle Messungen wurden von dem gleichen Untersucher und zur gleichen Tageszeit
(zwischen 14:00 Uhr und 16:00) durchgefihrt. Die Pferde waren zum Zeitpunkt der
Messungen in ihren Boxen untergebracht und bei der Durchfihrung der Messungen
wurde auf eine ruhige Umgebung geachtet. Zu Beginn der Untersuchung wurden vier
neue, handelsiibliche 1,5 Volt Batterien in das Tonovet® eingesetzt.

Fir eine Messung wurde das Tonovet® mit dem sich im Gerat befindenden Priiftipp
bis auf etwa 5 mm an die Kornea herangebracht und sechsmal per Knopfdruck aus-
gelost. Fir die Uberpriifung der Anwendbarkeit des Tonovet® wurden fiir jedes Auge
eines Pferdes zwei Messreihen durchgefuhrt. Dabei wurde das Pferd nur von der
messenden Person Uber ein handelsibliches Halfter fixiert und fir jede Messreihe
der vom Tonometer angezeigte Mittelwert, die vom Tonovet® angezeigte Art der qua-
litativen Standardabweichung und die Art der Fehlermeldungen sowie die fur die
Durchfiihrung einer Messreihe bengtigte Zeit mittels einer Stoppuhr festgehalten. Auf
das manuelle Offnen der Lider

und/oder sogar den Einsatz von

Lokalanasthetika konnte ver-

zichtet werden. Die ermittelten

Daten wurden einer Hilfsperson

mitgeteilt und von dieser in ei-

nem fur diesen Zweck angefer-

tigten Protokoll dokumentiert

(siehe Anhang). Zugleich wur-

den die Kooperationsbereit-

schaft des Pferdes sowie die

Lidbewegungen wahrend der

Messungen qualitativ beurteilt.

Die Einteilung und Zuordnung

dieser qualitativen Merkmale zu

einem selbst entwickelten Sco-

re ist in den Tabellen 3.4. und

3.5. dargestellt. Abb. 3.3: Messung mit dem Tonovet® in vivo
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Tab. 3.4: Einteilung der Kooperationsbereitschaft

qualitative Beurteilung

der Kooperationsbereit- Verhalten des Pferdes Score
schaft
Pferd steht bei Fixation am Halfter ruhig;
sehr gut _ 1
keine Kopfbewegungen
o Pferd steht bei Fixation am Halfter ruhig;
gut mit Einschrankungen o 2
regelmanig leichte Kopfbewegungen
Pferd ist unruhig und bewegt sich bei
Fixation am Halfter in der Box;
schlecht _ 3
regelmanig starke Kopfbewegungen;
Messung noch moglich
Pferd sehr unruhig mit viel Bewegung in
. . der Box und starker Kopfbewegung;
Messung nicht mdglich 4
Verletzungsgefahr fir das Auge des
Pferdes zu grof3
Tab. 3.5: Einteilung der Lidbewegungen
qualitative Beurteilung _ _
_ Beschreibung der Lidbewegungen Score
der Lidbewegungen
Pferd zeigt wahrend der Erhebung einer
wenig Messreihe nicht mehr als 4 Lidbewegun- 1
gen
) Pferd zeigt wahrend der Erhebung einer
haufig . . 2
Messreihe mehr als 4 Lidbewegungen
Pferd zeigt wahrend der Erhebung einer
starke Lidbewegungen / | Messreihe hochfrequente Lidbewegun- 3

Kneifen

gen bis hin zum krampfartigen Lid-

schluss
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3.7 Evaluierung der Reliabilitat des Tonovet  ®, Uberpriifung der vom Gerét
ermittelten Standardabweichung und Erfassung von Dr uckverlaufen

bei Vitrektomie-Patienten

Fur die vollstandige Evaluierung der Funktionalitat des Tonovet® wurde die Reliabili-
tat, Stabilitat und Wiederholbarkeit der Einzelmessungen beurteilt.

Diese Untersuchung erfolgte anhand der ermittelten Messwerte (Einzelmessreihen
und deren Wiederholung) bei Patienten, die dem chirurgischen Eingriff der Vitrekto-
mie in der Klinik fir Pferde unterzogen wurden.

In einem weiteren Schritt wurde beurteilt, ob die Gerateangabe zur Standardabwei-
chung mit der jeweils ermittelten Einzelmesswertfolge tbereinstimmt und verlasslich
ist.

Schliel3lich sollte in diesem Versuchsschritt unter der Voraussetzung der Verlasslich-
keit der Messwerte der intraokulare Druckverlauf des gesunden und kranken Auges
vor und nach Vitrektomie ermittelt werden.

Hierfir wurde bei 21 Patienten (Tab. 3.3) zu vier verschiedenen Zeitpunkten der in-
traokulare Druck mittels des Tonovet® erfasst und dokumentiert. Bei einem der 21
Patienten wurde die Operation an beiden Augen im Abstand von einigen Tagen
durchgeflihrt, so dass fir dieses Pferd ein zweifacher Datensatz fur die Ermittlung
des Druckverlaufs vorlag.
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Tab. 3.6: Gruppe lll:  Patienten mit equiner rezidivierender Uveitis die einer Vitrektomie unterzogen
wurden
Nr. Alter (J) Rasse Geschlecht operiertes
Auge

1 7 Holl. Warmblut Stute li

2 3 Holl. Warmblut Wallach li

3 13 Oldenburger Wallach li
4 10 Arabisches Vollblut Stute li

5 2 Hannoveraner Wallach re
6 5 Quater Horse Wallach li

7 6 Deutsches Reitpony Wallach re
8 13 Islander Wallach re
9 12 Hannoveraner Wallach re
10 7 Islander Stute re
11 18 Warmblut Wallach re /i
12 6 Hannoveraner Wallach re
13 13 Traber Stute re
14 7 Hannoveraner Wallach re
15 4 Hannoveraner Wallach re
16 4 Hannoveraner Wallach re
17 5 Hannoveraner Wallach li
18 5 Friese Wallach re
19 3 Hannoveraner Wallach re
20 5 Irish Cob Hengst li
21 7 Andalusier Stute li

J = Jahre re = rechtes Auge li = linkes Auge
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An beiden Augen jedes Patienten wurden je drei Messreihen erhoben. Fur zwei der
drei Messreihen wurden jeweils die fiinf Einzelwerte und der vom Tonovet® berech-
nete Mittelwert dokumentiert, fur die dritte Messreihe nur der Mittelwert.

(Protokoll siehe Anlage).

Fir jeden Patienten wurden vier Messprotokolle angelegt. Die Messungen wurden in
vier Messzeitpunkte (MZP) unterteilt (siehe Tab. 3.7.). Vor den Messungen der vier
unterschiedlichen Zeitpunkte wurde palpatorisch der Tonus beider Augen bewertet
und jeweils einem von funf Qualitdtsmerkmalen zugeordnet, welche von schlaff,
weich Uber weich-elastisch, prall-elastisch bis zu prall reichten.

Die Messungen mit dem Tonovet® wurden von einer Person durchgefiihrt. Zusétzlich
bedurfte es einer Hilfsperson, die fur die Protokollierung der Messergebnisse zustén-
dig war. Die Patienten waren in abgedunkelten Boxen untergebracht und auch hier
wurde bei der Durchfiihrung der Messungen fir eine ruhige Umgebung gesorgt.

Das Pferd wurde nur von der messenden Person an einem Halfter fixiert und jeder
Messwert sowie Fehlermeldungen der unterschiedlichen Art an die dokumentierende
Hilfsperson durchgegeben. Auch fir diese Versuchsreihe konnte auf das manuelle

Offnen der Lider und/oder sogar den Einsatz von Lokalan&sthetika verzichtet werden.

Tab. 3.7: Einteilung der Messzeitpunkte (MZP) fir die Ermittlung der Druckverlaufe bei Vitrektomiepa-
tienten

MZP Zeitpunkt der Durchfihrung der Messungen
1 1 Stunde vor Einleitung der Allgemeinanéasthesie
2 5-6 Stunden nach Beginn des Eingriffs
3 24-26 Stunden nach MZP 1
4 48-50 Stunden MZP 1
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3.8 Statistische Auswertung

Die statistischen Auswertungen der Ergebnisse erfolgten mit Hilfe von PD Dr. Uwe
Helmert, Universitat Bremen.

Die Messungen des Tonovet® wurden in vitro mit den gleichlaufenden Messungen
der Manometrie korreliert. Der Mal3korrelationskoeffizient gilt als MaR3 fur den Grad
des linearen Zusammenhangs zwischen zwei intervallskalierten Merkmalen.

Dieser Koeffizient gibt an, wie stark der Zusammenhang zweier miteinander vergli-

chener Messverfahren ist - nach der Formel:

n

(% = XY, - Y)
(n-Ds,s,

— i=1

(X - ;() Abweichung jedes x-Wertes von seinem Mittelwert

(Y - 9) Abweichung jedes y-Wertes von seinem Mittelwert

n Anzahl der Messwertpaare
Sy Standardabweichung der x-Werte
Sy Standardabweichung der y-Werte

Als weitere statistische Auswertung wurde das Verfahren nach BLAND und ALTMAN
(1986) angewendet.

Mit diesem statistischen Verfahren soll die Zuverlassigkeit und der Grad der Uber-
einstimmung (Limits of Agreement, LOA) zweier unterschiedlicher Messmethoden in
klinischen Studien, ermittelt werden. Dabei werden, anders als bei der Berechnung
des Kaorrelationskoeffizienten, keine Absolutwerte verwendet, sondern die Abwei-
chungen vom Mittelwert der Summe der Mittelwerte der beiden eingesetzten Mess-

verfahren als zentrale Parameter herangezogen:
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MEAN = (X + Y)/2
DIF =X-MEAN

MEAN = Mittelwert

DIF = Differenz der Messmethode X vom Mittelwert
X = Messmethode 1
Y = Messmethode 2

Von BLAND und ALTMAN (BLAND und ALTMAN 1986) wird fur eine ausreichende
Messgenauigkeit gefordert, dass sich die Abweichung des Mittelwerts des getesteten
Messverfahrens vom Mittelwert der Summe der Mittelwerte maximal im Rahmen von
+/- 2 Standardabweichungen (SD) bewegen sollte. Diese Grenzen des ,Uberein-
stimmungsbereiches” (,Limits of Agreement* (LOA)) im Bereich von +/- 2 SD vom

Mittelwert der oben beschriebenen Differenz werden folgendermal3en berechnet:

LOA; =DIF-2SD
und
LOA, =DIF + 2SD

LOA = Limits of Agreement
DIF = Differenz der Messmethode X vom Mittelwert
SD = Standardabweichung

Fur die Beurteilung der Reliabilitat der Messmethode mit dem Tonovet® wurde die
.intraclasscorrelation” (ICC) berechnet (SHROUT und FLEISS 1979). Die Berech-
nung der ICC ist ein statistisches Verfahren zur Quantifizierung der Ubereinstimmung
zwischen mehreren Beurteilern (Ratern) bzw. im Fall dieser Studie zwischen zwei
verschiedenen Messmethoden. Sie basiert auf einem varianzanalytischen Ansatz.

Dabei werden unterschiedliche Beobachtungszeitpunkte oder auch Messwerte mit-
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einander verglichen, indem die Varianz der einzelnen Messreihen und der einzelnen

Messwerte mit der Gesamtvarianz aller Messwerte verglichen wird:
s1?
2 2
S1°+s2

1 = Varianz der Einzelmessungen innerhalb der Gruppe

ICC =

2 = Gesamtvarianz der gepaarten Messungen

Wie bei anderen Korrelationskoeffizienten kann die ICC Werte zwischen -1.0 und
+1.0 annehmen. Bei einem Wert von 1 hat die ICC ihren héchsten Wert erreicht, was
bedeutet, dass alle Messungen zu 100% das gleiche Messergebnis haben. Die ICC
wird negativ, wenn die Varianz der Einzelmessungen gréf3er ist als die Gesamtvari-
anz (SHROUT und FLEISS 1979).

Fur Vergleiche zwischen unabhangigen Variablen wurde der t-Test eingesetzt. Es
wurde jeweils auch der t-Test nach Satterthwaite verwendet, um eine Ungleichvertei-
lung der Stichprobe auszuschlieRen. Sofern sich zwischen den beiden t-Tests eine
relevante Diskrepanz ergab, wird darauf explizit hingewiesen. AuRerdem wurde die
Regression in den Fallen berechnet, in denen Zusammenhénge zwischen zwei Pa-
rametern vermutet wurden. Die Einteilung der Fehlerwahrscheinlichkeit ist in Tabelle
3.8 dargestellit.

FUr die statistische Berechnung eines Zusammenhangs zwischen der Kooperati-
on/Lidschlags der Pferde und der vom Tonovet® angezeigten Standardabweichung

wurde ein Chi-Qudrat-Test durchgefuhrt.

Tab. 3.8: Fehlerwahrscheinlichkeit

- _ Fehler-
Signifikanzniveau - _ Symbol
wahrscheinlichkeit
Schwach signifikant p 0,05 *
signifikant p 0,01 **
Hoch signifikant p 0,001 rk
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4 Ergebnisse

Die vorliegenden Ergebnisse geben Auskunft Gber

die Messgenauigkeit des Tonovet®

die Auswirkungen von externen Stoéreinflissen (Kooperation und Lidschlag

des Pfedes) auf die ermittelten Messwerte

sowie Uber die intraokularen Druckverlaufe bei Vitrektomiepatienten.
Dazu wird in einer vitro Versuchsreihe an Praperaten (nicht-enukleierte Augen und
enukleierte Augen) der IOD mit dem Tonovet® gemessen und mit den Druckwerten
einer invasiven Manometrie verglichen. Zusatzlich erfolgt die Ermittlung der Zuver-
lassigkeit von Messergebnissen aus klinischen Versuchsreihen (in vivo) sowie die
Uberpriifung der Zuverlassigkeit der vom Tonovet® in qualitativer Form angegebenen
Standardabweichung (Kapitel 4.1).
In Kapitel 4.2 erfolgt die Untersuchung des Einflusses externer Storgréf3en in Form
der Kooperation und des Lidschlags der Pferde auf die mit dem Tonovet® erhobenen
Messwerte.
Die Aufteilung und Reihenfolge der Untersuchungen und der dazugehérigen Proban-
dengruppen ist in Tabelle 4.1 dargestellt. Die unterschiedlichen Gruppenzusammen-

stellungen sind Kapitel 3 zu entnehmen.

Tab. 4.1: Durchgefiihrte Untersuchungen und dazugehérige Probandengruppen

Untersuchung Messgenauigkeit Tonovet® Probandengruppe (Daten)
in vitro nicht-enukleiert Gruppe la (Kap. 3.5.1)
in vitro enukleiert Gruppe Ib (Kap. 3.5.2)

Gruppe Il (Messungen und Teilmessungen)
(Kap. 3.7)

Reliabilitat

Zuverlassigkeit der qualitativen Standard- | Gruppe Il (Messungen) und (Kap. 3.6)

abweichung des Tonovet® Gruppe Il (Teilmessungen) (Kap. 3.7)

Gruppe Il (Score Kooperation/Lidschlag)

Untersuchung Storeinflisse
(Kap. 3.6)

Untersuchung Druckverlaufe bei Vitrektomiepatien-
. Gruppe Il (Kap. 3.7)
en
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4.1 Evaluierung der Messgenauigkeit des Tonovet  ©

4.1.1 Messung des IOD dem Tonovet ® versus Manometer an

in vitro-Préaperaten

Die Messergebnisse des Tonovet® wurden mit den manometrisch ermittelten Mess-

ergebnissen (Goldstandard) verglichen.

4.1.1.1 Versuchsreihe an nicht enukleierten Augen

Die Untersuchungen an nicht-enukleierten Augen wurden an insgesamt 5 Praperaten
von Pferden aus der Gruppe la (Tab. 3.1) mit jeweils zwei Augen vorgenommen.
Das durchschnittliche Alter der Tiere lag bei 9,8 Jahren.

Zu den in Tabelle 4.1 dargestellt festgelegten und mit dem Manometer als Goldstan-
dard gemessenen Druckwerten wurden jeweils 3 Messungen mit dem Tonovet® er-
hoben. Dieser Vorgang wurde zweimal wiederholt und somit zwei Messreihen durch-
gefuhrt. Daraus ergeben sich fir die Anzahl von 10 Augen insgesamt 60 Messungen
fur jeden mit dem Manometer festgelegten (10 bis 60 mmHg in Abstanden von 5
mmHg und 60 bis 100 mmHg in Abstanden von 10 mmHg; siehe Messprotokoll An-
hang) und gemessenen Druckwert und insgesamt eine Datenmenge von 900 Mes-
sungen fir diese Versuchsreihe.

Wie aus der Tabelle 4.2 und aus der Abbildung 4.1 zu entnehmen ist, liegen die mit
dem Tonovet® gemessenen und gemittelten Druckwerte im Bereich von 10 bis 55
mmHg mit einer Standardabweichung von weniger als 1,5 mmHg sehr nah an den
Druckwerten der Manometrie. In diesem Bereich misst das Tonovet® immer einen
hdheren als den tatséchlich anliegenden Druck. Erst im Messbereich von 60 bis 100
mmHg lasst sich eine zunehmende Differenz zwischen den beiden Messverfahren
erkennen, wobei die Messungen mit dem Tonovet® bei zunehmendem Druck deutlich
unterhalb des tatsachlichen Druckes liegen. Mit einem Regressionskoeffizenten von
0,745 fur den Messbereich von 10 bis 100 mmHg und 0,91 fur den Bereich von 10
bis 60 mmHg besteht eine signifikant hohe Ubereinstimmung der beiden Messverfah-

ren.
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Tab. 4.2: Tonovet®-Messungen versus Manometrie (Goldstandard) an 10 nicht-enukleierten Augen
(je Auge 2 Messreihen: je Manometerwert 3 Tonovet®-Messungen)

Manometer Tonovet® Manometer Tonovet®

Druckwert X+S Min/Max Druckwert X+ S Min/Max

[mmHg] [mmHg] [mmHg] [mmHg] [mmHg] [mmHg]
10 13,45 +1,46 11/16 50 51,18 +1,30 48/52
15 17,67 +1,46 14/20 55 54,07 +1,15 53/57
20 23,28 +1,04 21/25 60 57,97 +1,49 57162
25 27,28 +1,23 25/30 70 65,63 £1,66 62/68
30 33,43 +1,37 29/36 80 70,85 +2,43 67/76
35 37,72 1,03 36/39 90 74,40 +2,38 68/78
40 43,35 +1,39 40/45 100 78,07 £2,66 72/81
45 46,60 +1,28 44/48
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Druckwert Tonovet
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Abb. 4.1: Tonovet®-Messungen versus Manometrie an nicht-enukleierten Augen im Messbereich von
10 bis 100 mmHg. Regressionskoeffizienten = 0,745 (p = < 0,001***); im Messbereich von 10 bis 60
mmHg: Regressionskoeffizient = 0,91 (p = < 0,001***)
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Des Weiteren wurde fur die Auswertung der Daten aus der in-vitro Versuchsreihe in
Bezug auf die Messgenauigkeit das statistische Verfahren nach Bland und Altman
angewendet. Wie schon unter 3.8 beschrieben dient dieses Verfahren zur Ermittlung
der Messgenauigkeit durch die Berechnung des Ubereinstimmungsbereichs (,Limits
of Agreement”) unter Berticksichtigung von +/- 2 Standardabweichungen.

Wie sich aus Tabelle 4.3 entnehmen lasst, ergibt sich nach der Berechnung des Mit-
telwertes aus den Mitteln der Messungen von Manometrie und Messungen mit dem
Tonovet® an nicht-enukleierten Augen ein nach der Methode von Bland und Altman
berechneter Mittelwert von 47,3 mmHg. Die Differenz des Mittelwertes der Messun-
gen mit dem Tonovet® zum berechneten Mittelwerte beider Messverfahren betragt

-1,0. Durch diese nach Bland und Altman berechnete Differenz liegen Messungen
mit dem Tonovet® an nicht-enukleierten Augen im Vergleich zur Manometrie im

Messbereich zwischen 10 und 100 mmHg durchschnittlich 1,0 mmHg niedriger.

Tab. 4.3: Werte nach der Berechnung mit der Methode nach Bland und Altman mit den Daten der
Versuchsreihe an nicht-enukleierten Augen im Messbereich von 10 bis 100 mmHg.

Mean stellt den Mittelwert aus den gemittelten Werten der Messungen der Manometrie sowie des
Tonovet® dar. Als Dif wird die Differenz der Messmethode X (Tonovet®) zum berechneten Mittelwert
(Mean) bezeichnet.

X+S Min / Max
900 Messungen [mmHg]
[mmHg]
Manometrie (Y) 48,3 £26,58 10/100
Tonovet® (X) 46,3 +20,14 10/83

Mean (X +Y)/2 47,3 £23,26

Dif (X — Mean) -1,0 +3,84
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Der Ubereinstimmungsbereich (LOA) nach Bland und Altman (Abweichungen der
Messungen mit dem Tonovet® vom zum Gold-Standard) mit 95% Wahrscheinlichkeit
betragt:

LOA; =DIF -2SD
LOA, =DIF + 2SD

-1,0 mmHg — (2 x 3,84 mmHg) =-8,7 mmHg
-1,0 mmHg + (2 x 3,84 mmHg) = 6,7 mmHg

Nach der Berechnung der gemittelten Differenzen zwischen Tonovet und Mano-

metrie aller erhobener Werte nach der Formel:

(Messergebnis Tonovet® - Messergebnis Manometrei) / 2

ergibt sich, dass mit einer Wahrscheinlichkeit von 95% im Messbereich zwischen 10
und 100 mmHg an nicht-enukleierten Augen 92,1% der Messungen mit dem Tono-

vet® innerhalb und 7,9% der Messungen auRerhalb der nach Bland und Altman fiir

diesen Messbereich berechneten LOA liegen.
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Fur den Messbereich von 10 bis 60 mmHg ergibt sich durch die Berechnung nach
Bland und Altman fur die Anzahl von 660 Messungen (10 Augen, 11 Druckzeitpunkte
(10 bis 60 mmHg in Abstanden von 5 mmHg), jeweils 3 Messungen und zwei Mess-
reihen) ein Mittelwert von 35,9 mmHg mit einer Differenz von 1,0 (Tabelle 4.4). Damit
liegen in diesem Messbereich die Messungen mit dem Tonovet® im Vergleich zur

Manometrie um 1 mmHg hoher.

Tab. 4.4: Werte nach der Berechnung mit der Methode nach Bland und Altman mit den Daten der
Versuchsreihe an nicht-enukleierten Augen im Messbereich von 10 bis 60 mmHg.

Mean stellt den Mittelwert aus den gemittelten Werten der Messungen der Manometrie sowie des
Tonovet® dar. Als Dif wird die Differenz der Messmethode X (Tonovet®) zum berechneten Mittelwert
(Mean) bezeichnet.

X+8S Min / Max
660 Messungen [mmHg]
[mmHg]
Manometrie (Y) 35,0 +15,82 10/ 60
Tonovet® (X) 36,9 +14,49 10/61

Mean (X +Y)/2 35,9 +15,13

Dif (X — Mean) 1,0 +1,08

Nach der statistischen Methode von Bland und Altman resultiert aus den Mittelwerten
der beiden Messverfahren an nicht-enukleierten Augen ein kumulierter Mittelwert
(Mean) von 35,9 mmHg und eine Differenz (Dif) von 1,0 mmHg, die besagt, dass
Messungen mit dem Tonovet® im Vergleich mit der Manometrie durchschnittlich um

etwa 1,0 mmHg hoéher liegen.
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Der Ubereinstimmungsbereich (LOA) (Bandbreite der getesteten Messmethode im
Unterschied zum Gold-Standard) betragt:

LOA; =DIF-2SD 1,0-(2x1,08) =-1,2 mmHg

LOA, =DIF +2SD 1,0 + (2 x 1,08) = 3,2 mmHg

Nach der Berechnung der gemittelten Differenzen zwischen Tonovet und Mano-

metrie aller erhobener Werte nach der Formel:

(Messergebnis Tonovet® - Messergebnis Manometrie) / 2

ergibt sich, dass mit einer Wahrscheinlichkeit von 95% im Messbereich zwischen 10
und 60 mmHg an nicht-enukleierten Augen 95% der Messungen mit dem Tonovet®
innerhalb und 5% der Messungen aul3erhalb der nach Bland und Altman fir diesen
Messbereich berechneten LOA liegen. Damit ist die Messgenauigkeit im Bereich
zwischen 10 und 60 mmHg im Vergleich zum Messbereich zwischen 10 und 100

mmHg grolier.
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4.1.1.2 Versuchsreihe an enukleierten Augen

Die Untersuchungen an enukleierten Augen wurden an insgesamt 6 Praperaten (Au-
gen) von 3 verschiedenen Pferden der Gruppe 1b (Tab. 3.2) vorgenommen. Das
durchschnittliche Alter der Tiere lag bei 8 Jahren.

Auch bei dieser Untersuchung wurden an jedem Préperat je festgelegten Druckwert
(Manometer) 3 aufeinander folgende Messungen mit dem Tonovet® durchgefiihrt und
ebenfalls zweimal wiederholt. Daraus ergeben sich fir die Anzahl von 6 Augen ins-
gesamt 36 Messungen fur jeden mit dem Manometer festgelegten (10 bis 60 mmHg
in Abstanden von 5 mmHg und 60 bis 100 mmHg in Abstanden von 10 mmHg; siehe
Messprotokoll Anhang) und gemessenen Druckwert und insgesamt eine Datenmen-

ge von 540 Messungen.

Aus der Tabelle 4.5 und Abbildung 4.2 ist zu entnehmen, dass ahnlich wie in der Ver-
suchsreihe an nicht-enukleierten Augen die mit dem Tonovet® gemessenen und ge-
mittelten Druckwerte im Bereich von 10 bis 60 mmHg mit einer Standardabweichung
von weniger als 1,5 mmHg sehr nah an den Druckwerten der Manometrie liegen.
Auch hier zeigen sich im Bereich von 10 bis 60 mmHg tendenziell hhere Messwerte
des Tonovet® im Vergleich zur Manometrie. Im Bereich zwischen 60 und 100 mmHg
liegen die gemessenen Druckwerte des Tonovet® wiederum mit zunehmender GroRe
unterhalb der Druckwerte der Manometrie. Mit einem Regressionskoeffizenten von
0,743 fur den Messbereich von 10 bis 100 mmHg und 0,921 fur den Bereich von 10
bis 60 mmHg besteht eine signifikant hohe Ubereinstimmung der beiden Messverfah-

ren.
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Tab. 4.5: Tonovet®-Messungen versus Manometrie (Goldstandard) an 3 enukleirten Augen (je 2 Mess-
reihen: je Manometer-Wert 3 Tonovet®-Messungen)

Manometer Tonovet® Manometer Tonovet®
Druckwert X+S Min/Max Druckwert X+ S Min/Max
[mmHg] [mmHg] [mmHg] [mmHg] [mmHg] [mmHg]
10 13,25 *1,46 11/16 50 50,42 +1,30 48/52
15 17,53 #1,46 14/20 55 54,61 +1,15 53/57
20 23,06 +1,04 21/25 60 59,22 +1,49 57162
25 27,39 +1,23 25/30 70 64,86 +1,66 62/68
30 33,0 1,37 29/36 80 70,83 +2,43 67/76
35 37,44 +1,03 36/39 90 73,69 +2,38 68/78
40 42,67 +1,39 40/45 100 77,36 +2,66 72/81
45 45,72 +1,28 44/48
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Abb. 4.2: Tonovet®-Messungen versus Manometrie an enukleierten Augen im Messbereich von 10 bis
100 mmHg: Regressionskoeffizienten = 0,743 (p = < 0,001***); im Messbereich von 10 bis 60 mmHg:
Regressionskoeffizient = 0,921 (p = < 0,001***)
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Durch die Auswertung der Daten nach dem bereits beschriebenen statistischen Ver-
fahren nach Bland und Altman ergibt die Berechnung aus den Mitteln der Messungen
von Manometrie und Messungen mit dem Tonovet® an enukleierten Augen einen
Mittelwert von 47,3 mmHg (Tabelle 4.6). Die Differenz des Mittelwertes der Messun-
gen mit dem Tonovet® zum berechneten Mittelwerte beider Messverfahren betragt
1,1. Nach Bland Altman liegen damit Messungen mit dem Tonovet® an enukleierten
Augen im Messbereich von 10 bis 100 mmHg durchschnittlich 1,1 mmHg niedriger

als die Werte der Manometrie.

Tab. 4.6: Werte nach der Berechnung mit der Methode nach Bland und Altman mit den Daten der
Versuchsreihe an enukleierten Augen im Messbereich von 10 bis 100 mmHg.

Mean stellt den Mittelwert aus den gemittelten Werten der Messungen der Manometrie sowie des
Tonovet® dar. Als Dif wird die Differenz der Messmethode X (Tonovet®) zum berechneten Mittelwert
(Mean) bezeichnet.

X+
S Min / Max
540 Messungen [mmHg]
[mmHg]

Manometrie (Y) 48,3 £26,59 10/100

Tonovet® (X) 46,1 +20,08 11/81

Mean (X +Y)/2 47,2 +23,24

Dif (X — MEAN) -1,1 +3,89

Der Ubereinstimmungsbereich (LOA) (Abweichungen der Messungen mit dem Tono-
vet® zum Gold-Standard) mit 95% Wahrscheinlichkeit betragt:

LOA; =DIF-2SD = -1,1 - (2 x3,89) =-8.9 mmHg

LOA; =DIF +2SD = -1,1 + (2 x 3,89) = 6.7 mmHg

Die Berechnung der gemittelten Differenzen zwischen Tonovet und Manometrie aller

erhobener Werte ergibt, dass mit einer Wahrscheinlichkeit von 95% im Messbereich

zwischen 10 und 100 mmHg an enukleierten Augen 91,7% der Messungen mit dem
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Tonovet® innerhalb und 8,3% der Messungen auRerhalb der nach Bland und Altman
fur diesen Messbereich berechneten LOA liegen.

Betrachtet man dagegen den Messbereich von 10 bis 60 mmHg, ergibt sich nach
Bland und Altman fir die Anzahl von 396 Messungen (6 Augen, 11 Druckzeitpunkte
(10 bis 60 mmHg in Abstdnden von 5 mmHg), jeweils 3 Messungen und zwei Mess-
reihen) ein Mittelwert von 35,9 mmHg mit einer Differenz 0,9 (Tabelle 4.7). Damit lie-
gen in diesem Messbereich die Messungen mit dem Tonovet® im Vergleich zur Ma-

nometrie um 0,9 mmHg hoher.

Tab. 4.7: Werte nach der Berechnung mit der Methode nach Bland und Altman mit den Daten der
Versuchsreihe an enukleierten Augen im Messbereich von 10 bis 60 mmHg.

Mean stellt den Mittelwert aus den gemittelten Werten der Messungen der Manometrie sowie des
Tonovet® dar. Als Dif wird die Differenz der Messmethode X (Tonovet®) zum berechneten Mittelwert
(Mean) bezeichnet.

X*S
Min / Max
396 Messungen [MmHg]
[mMmHg]
Manometrie (Y) 35,0 +15,83 10/60
Tonovet® (X) 36,8 £14,65 11/62
Mean (X +Y)/2 35,9 +15,22
Dif (X — Mean) 0,9 0,95

Der Ubereinstimmungsbereich (LOA) (Bandbreite der getesteten Messmethode im
Unterschied zum Goldstandard) betragt:

LOA; =DIF-2SD = 0,9-2x0,95=-1,0 mmHg

LOA; =DIF +2SD = 0,9 +2x0,95 =2,8 mmHg

Aus den gemittelten Differenzen zwischen Tonovet und Manometrie aller erhobener
Werte ergibt sich mit einer Wahrscheinlichkeit von 95% im Messbereich zwischen 10
und 60 mmHg an enukleierten Augen, dass 98,7% der Messungen mit dem Tonovet®
innerhalb und 1,3% der Messungen aul3erhalb der nach Bland und Altman fir diesen

Messbereich berechneten LOA liegen.
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4.1.2  Ermittlung der Reliabilitat des Tonovet  ©

Die Reliabilitat der mit dem Tonovet® erhobenen Messergebnisse wurde tber die
Berechnung der Intraclass Correlation (ICC) ermittelt. Sie gilt als ein Maf3 fur die
Wiederholbarkeit aufeinander folgender Messungen.

Fur die Uberprifung der Reliabilitat wurden die Daten aus der Untersuchung der
Druckverlaufe bei 21 Vitrektomiepatienten herangezogen, da hier im Gegensatz zu
den weiteren Untersuchungen die Dokumentation der Teilmessungen fir zwei der
drei durchgefiihrten Messungen je Auge und Pferd stattgefunden hatte. Zunachst
wird die Reliabilitat flr die direkt aufeinander folgenden Messungen ermittelt.

In einem weiteren Schritt werden die aufeinander folgenden Teilmessungen der ein-
zelnen Messungen miteinander verglichen und die Reliabilitat berechnet.

Die ICC als varianzanalytisches Verfahren bezieht in ihre Berechnung die Varianzen
der betrachteten Messungen bzw. Teilmessungen und die Varianz einer sich aus
diesen Messungen ergebenden Differenz mit ein (siehe Formel in Kapitel 3.8). Dar-

aus ergibt sich in diesem Fall:

ICC = Varianz (M x + My) / Varianz (M x + M y) + Varianz (Differenz)

M = Messungen

X bzw. y = Nummer der Messungen

bzw.
ICC = Varianz (TM x + TMy) / Varianz (TM x + TM y) + Varianz (Differenz)

TM = Teilmessungen

X bzw. y = Nummer der Teilmessungen

Bei einer 100%ige Ubereinstimmung der Werte und somit einer absoluten Wieder-
holbarkeit bzw. Reliabilitat ergibt sich fur die ICC der Wert 1.

In den folgenden Tabellen 4. — 4. sind die Varianzen fir die Messungen 1-3, sowie in
den Tabellen 4. — 4. die Varianzen der Teilmessungen dargestellt, die flr die Be-

rechnung der ICC notwendig sind.
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Tab. 4.8: Mittlere Druckwerte und dazugehérige Varianzen der Messungen 1 und 2.

Mittelwert- und Differenz-Berechnung zur Ermittlung der ICC; M = Messung

Anzahl der X _ Min / Max
Varianz
Messwerte [mmHg] [mmHg]
M 1+3 304 19,9 30,23 10/47
M1 152 20,1 28,12 10/43
M3 152 19,8 32,49 10/47
Mittelwert = (M 1+M 3) / 2 152 19,9 29,34
Differenz = (Mittelwert-M 3) 152 0,2 0,96
Tab. 4.9: Mittlere Druckwerte und dazugehérige Varianzen der Messungen 1 und 3.
Mittelwert- und Differenz-Berechnung zur Ermittlung der ICC; M = Messung
Anzahl der Y : Min / Max
Varianz
Messwerte [mmHg] [mmHg]
M 2+3 296 19,7 27,62 9/45
M2 148 19,9 28,76 10/43
M3 148 19,5 27,56 9/45
Mittelwert = (M 2+M 3) / 2 148 19,7 26,49
Differenz = (Mittelwert-M 3) 148 0,2 1,16
Tab. 4.10: Mittlere Druckwerte und dazugehorige Varianzen der Messungen 2 und 3.
Mittelwert- und Differenz-Berechnung zur Ermittlung der ICC; M = Messung
Anzahl der Y : Min / Max
Varianz
Messwerte [mmHg] [mmHg]
M 1+2 296 19,6 19,6 9/47
M1 148 19,7 19,7 10/47
M2 148 19,5 19,5 10/45
Mittelwert = (M 1+M 2) / 2 148 19,6 19,6
Differenz = (Mittelwert-M 2) 148 0,9 0,9
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In Bezug auf die Reliabilitdt direkt aufeinander folgender Messungen mit dem Tono-

vet® besteht mit einer fiir die Messungen 1-3 berechneten ICC zwischen 0,96 und

0,97 eine sehr hohe Wiederholbarkeit.

Tab. 4.11: ICC der Messungen untereinander; M = Messung

Im Folgenden sind die erhobenen und berechneten Daten der Teilmessungen tabel-

larisch dargestellt.

Vergleich der Messungen ICC
M1zuM?2 0,97
M1zuM3 0,96
M2zuM3 0,96

Tab. 4.12: Mittlere Druckwerte und dazugehérige Varianzen der Teilmessungen 1 und 2.
Mittelwert- und Differenz-Berechnung zur Ermittlung der ICC; M = Messung

Anzahl der X : Min / Max
Varianz

Messwerte [mmHg] [mmHg]
™ 1+2 614 19,871 32,497 9/48
™ 1 307 19,876 33,279 10/ 47
™ 2 307 19,866 31,822 9/ 48
Mittelwert = (TM 1+TM 2) / 2 307 19,871 31,987
Differenz = (Mittelwert - TM2) 307 0,005 0,562

Tab. 4.13: Mittlere Druckwerte und dazugehdérige Varianzen der Teilmessungen 2 und 3. Mittelwert-
und Differenz-Berechnung zur Ermittlung der ICC; M = Messung

Anzahl der Y : Min / Max
Varianz

Messwerte [mmHg] [mmHg]
TM2 +3 612 19,9 31,58 9/48
™ 2 306 19,9 31,82 9/48
™ 3 306 19,9 31,43 9/ 47
Mittelwert = (TM 1+TM 2) / 2 306 19,9 31,46
Differenz = (Mittelwert - TM2) 306 -0,02 0,21
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Tab. 4.14: Mittlere Druckwerte und dazugehérige Varianzen der Teilmessungen 3 und 4. Mittelwert-
und Differenz-Berechnung zur Ermittlung der ICC; M = Messung

Anzahl der X _ Min / Max
Varianz

Messwerte [mmHg] [mmHg]
T™M 3+4 612 19,889 30,947 9/47
™ 3 306 19,905 31,433 9/47
™ 4 306 19,872 30,550 9/ 47
Mittelwert = (TM 3+ TM 4) / 2 306 19,889 30,817
Differenz = (Mittelwert - EM 4) 306 0,016 0,180

Tab. 4.15: Mittlere Druckwerte und dazugehdérige Varianzen der Teilmessungen 4 und 5. Mittelwert-
und Differenz-Berechnung zur Ermittlung der ICC; M = Messung

Anzahl der X _ Min / Max
Varianz

Messwerte [mmHg] [mmHg]
TM 4 +5 610 19,923 30,566 9/47
™ 4 305 19,872 31,550 9/47
TM 5 305 19,973 30,677 9/ 47
Mittelwert = (TM 4 + TM 5) / 2 305 19,926 30,548
Differenz = (Mittelwert - EM 5) 305 -0,048 0,110

ner Messung, erreicht mit Werten zwischen 0,98 und 0,99 ein noch héheres Mal3 an

Die ICC, berechnet fur die Wiederholbarkeit der einzelnen Teilmessungen (1-5) ei-

Reliabilitat als beim Vergleich der Messungen untereinander (Tabelle 4.16).

Tab. 4.16: ICC der Teilmessungen untereinander; M = Messung

Vergleich der Teilmessungen ICC
TM1zuTM 2 0,98
TM 2 zuTM 3 0,99
TM3zuTM 4 0,99
TM 4 zuTM 5 0,99
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4.1.3 Uberpriifung der Zuverlassigkeit der vom Tonov  et® angezeigten quali-
tativen Standardabweichung (qSD)

Als letzter Punkt der Evaluierung der Messgenauigkeit des Tonovet® wurde in den
folgenden Untersuchungen durch Berechnungen von Standardabweichungen an-
hand unterschiedlicher Messergebnisse die Zuverlassigkeit der vom Tonovet® ange-
zeigten Standardabweichung angegeben, die lediglich in Form 4 unterschiedlicher
qualitativer (keine Angabe, gering, mittel und hoch) Kriterien angegeben wird. Dies
scheint besonders vor dem Hintergrund einer vom Hersteller beschriebenen Not-
wendigkeit der Wiederholung einer Messung bei ,mittlerer* bzw. ,hoher* gSD sinn-
voll.

Fur diese Untersuchung wurden sowohl Daten aus der Versuchsreihe an 50 augen-
gesunden Pferden als auch aus der Versuchsreihe zur Ermittlung intraokularer

Druckverlaufe bei Vitrektomiepatienten verwendet.

4.1.3.1 Ermittlung des IOD von 50 augengesunden Pfe  rden mittels Tonovet ©

und Evaluierung der Zuverlassigkeit der angezeigten gSD anhand er-

hobener Messungen

Bei 50 augengesunden Pferden (siehe Gruppe Il) wurden je Auge 2 aufeinander fol-
gende Messungen durchgefihrt. Insgesamt wurden dabei 187 mittlere Druckwerte
mit dem Tonovet® gemessen. Bei einem der Pferde war die Durchfiihrung der Mes-
sungen auf Grund starker Wehrhaftigkeit des Tieres nicht mdglich, bei zwei Weiteren
lediglich die Ermittlung der zwei Messungen an einem der beiden Augen. Die restli-
chen fehlenden Messungen sind einzelne Ausfélle von Messungen an unterschiedli-
chen Pferden.

Der mittlere mit dem Tonovet® gemessene IOD fiir diese Gruppe augengesunder
Pferde lag bei 23,3 4,9 mmHg. Die durchschnittlich benétigte Zeit fur die Ermittlung
eines Messwertes lag bei 37,5 £9,7 Sekunden.

In diesem Abschnitt ist die Zuverlassigkeit anhand der erhobenen Messungen dar-

gestellt.
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Die erhaltenen Messergebnisse wurden getrennt nach 1. und 2. Messung, wie in den
Tabellen 4.17 und 4.18 dargestellt, je nach Anzeige des Tonovet® einer der 4 qSD
zugeordnet, ihr Mittelwert gebildet sowie ihre Varianz berechnet. Zuséatzlich erfolgt
anhand der erhobenen Messungen die Berechnung einer Standardabweichung, um

diese mit der gSD des Tonovet® vergleichen zu kénnen.

Tab. 4.17: Vergleich zwischen der Tonovet® eigenen, qualitativen Standardabweichung (qSD) und der
errechneten Standardabweichung aller 1. Messungen
Korrelationskoeffizient = 0,284 (p = <0,005**)

X
Anzahl der Min / Max 10D 2 [mmHg] | gsD Angabe
Messungen [mmHg] + errechnete Tonovet
SD [mmHg]

20 17 /36 23,3 4,2 1 (sehr gering)

23 18/33 25044 2 (gering)

31 19/35 25,8 +4,4 3 (mittel)

21 21/35 27,0+4,1 4 (hoch)

Tab. 4.18: Vergleich zwischen der Tonovet® eigenen, qualitativen Standardabweichung (qSD) und der
errechneten Standardabweichung aller 2. Messungen
Korrelationskoeffizient = 0,199 (p = <0,057)

X
Anzahl der Min / Max 10D A [mmHg] | gsD Angabe
Messungen [mmHg] + errechnete Tonovet
SD [mmHg]
24 18/32 22,5 3,6 1 (sehr gering)
33 17 /36 255150 2 (gering)
25 18/ 36 25,0 +4,8 3 (mittel)
10 19/35 257 +4,7 4 (hoch)

80



Ergebnisse

Die mittleren Druckwerte der ersten Messung steigen mit zunehmender qSD von
23,3 mmHg bis 27 mmHg kontinuierlich an (Tabelle 4.17). Auch flr die errechnete
SD ist ein Anstieg zu verzeichnen, der jedoch zwischen qSD 3 (mittel) und qSD 4
(hoch) wieder abfallt. Mit einem Korrelationskoeffizienten von 0,284 (p = <0,005**)
besteht jedoch ein positiver Zusammenhang zwischen dem Anstieg der errechneten
SD und dem Anstieg der qSD.

Die mittleren Druckwerte der zweiten Messung zeigen ebenfalls einen Anstieg von
22,5 mmHg (gSD 1) bis 25,7 mmHg (gqSD 4). Dieser ist jedoch nicht kontinuierlich, da
ein Abfall des Wertes zwischen qSD 2 und gqSD 3, sowie ein erneuter Anstieg zwi-
schen qSD 3 und gSD 4 besteht (Tabelle 4.18). Gleiches gilt fur die errechnete Stan-
dardabweichung, die zwischen qSD 1 und gSD 2 von 3,6 mmHg ansteigt, dann aber
auf 4,7 mmHg bei qSD 4 abfallt. Mit einem Korrelationskoeffizienten von 0,199 (p =
<0,057) besteht fur die zweite Messung kein positiver Zusammenhang zwischen dem
Anstieg der errechneten Standardabweichung und dem Anstieg der angezeigten
qSD des Tonovet®. Somit ist nicht zu jedem Zeitpunkt von einer zuverlassigen Anga-

be der Standardabweichung des Tonovet® auszugehen.
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4.1.3.2 Evaluierung der Zuverlassigkeit der gSD anh

and ermittelter Teilmes-

sungen aus der Versuchsreihe an Vitrektomiepatiente  n

Im folgenden Abschnitt wurde die Zuverlassigkeit der gSD des Tonovet® anhand der
erhobenen und dokumentierten Teilmessungen (1-5) aus der Versuchsreihe zur
Ermittlung von intraokularen Druckverlaufen bei Vitrektomiepatienten Gberpruft.

Dabei wurden jeweils die funf Teilmessungen der Kategorie von qSD ihrer zugehori-
gen Messung zugeteilt, inr Mittelwert, die zugehdrige Varianz sowie die Standardab-
weichung berechnet (Tabellen 4.19 und 4.20). Eine Trennung zwischen Werten ge-

sunder und Werten kranker Augen wurde nicht vorgenommen.

Tab. 4.19: Vergleich zwischen der Tonovet® eigenen, qualitativen Standardabweichung (qSD) und der
errechneten Standardabweichung von 5 Teilmessungen der 1. Messungen an gesunden und kranken

Augen

Korrelationskoeffizient = 0,459 (p = <0,001***)

Anzahl der Min/Max | 1OP X [mmHg] qSD Angabe
Teilmessungen [mmHg] * errechnete Tonovet
SD [mmHg]
190 9/30 17,7 £4,25 1 (sehr gering)
280 11/32 19,7 4,42 2 (gering)
210 11747 2144576 | 3 (mittel)
70 10/43 24.4+6,88 | 4 (hoch)
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Tab. 4.20: Vergleich zwischen der Tonovet® eigenen, qualitativen Standardabweichung (qSD) und der
errechneten Standardabweichung von 5 Teilmessungen der 2. Messungen an gesunden und kranken
Augen

Korrelationskoeffizient = 0,245 (p = <0,001***)

Anzahl der Min / Max 10D X st gSD Angabe
Teilmessungen [mmHg] * errechnete Tonovet
SD [mmHg]
231 9/30 17,9 +4,63 1 (sehr gering)
275 11/32 19,6 £5,01 2 (gering)
174 11/ 47 20,6 +7,70 3 (mittel)
70 10/ 43 23,4 +5,52 4 (hoch)

Die mittleren Druckwerte beider Messungen (Tabelle 4.19 und 4.20) zeigen bei stei-
gender gSD zunehmend héhere Werte von 17,7 bis 24,4 mmHg fur die Messung 1
und 17,9 bis 23,4 mmHg. Die errechnete Standardabweichung je qSD der Messung
1 steigt kontinuierlich von 4,25 bis 6,88 mmHg.

Fur die Messung 2 zeigen sich zwar ebenfalls bei steigender gSD hdhere Werte der
errechneten Standardabweichung, allerdings nur zwischen qSD 1 und gSD 3. Die
errechnete Standardabweichung fur die Kategorie qSD 4 liegt mit 5,52 mmHg unter
der errechneten Standardabweichung der Kategorie gSD3 mit 7,7 mmHg.

Fur beide Betrachtungen (Messung 1 und Messung 2) besteht jedoch ein hoch signi-
fikanter Zusammenhang zwischen der Hohe der qSD und der Hbhe der errechneten
Standardabweichung.

Nach dieser Untersuchung zu urteilen sind die Angaben des Tonovet® in Bezug auf

die Standardabweichung als zuverlassig einzustufen.
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4.1.3.3 Uberprifung der Korrelation zwischen der H  6he der mittleren Druck-

werte und der gSD des Tonovet ©

Die Untersuchung eines Zusammenhangs zwischen der Hohe der mittleren Druck-
wert und der vom Tonovet® angezeigten qSD wurde ebenfalls anhand der Teilmes-
sungen der Messungen zur Untersuchungen an Vitrektomiepatienten vorgenommen.
Auch hier wurden die einer Messung zugehoérigen Teilmessungen der qSD-Kategorie
ihrer Messung zugeordnet, Druckmittelwert und Varianz berechnet sowie die Stan-
dardabweichungen berechnet und mit den Druckmittelwerten verglichen. Dafur wur-

den jeweils die Teilmessungen der einzelnen Messzeitpunkte zusammengefasst

Tab. 4.21: Mittlere Druckwerte aller erhobenen Teilmessungen zum Messzeitpunkt 1 (1 Stunde vor
Beginn der Allgemeinanéasthesie) an gesunden und kranken Augen, unterteilt nach Kategorie der qSD.
SD = Standardabweichung; gSD 1 = Standardabweichung sehr gering; gSD 2 = Standardabweichung
gering; qSD 3 = mittlere Standardabweichung; gSD 4 = hohe Standardabweichung;
Korrelationskoeffizient = 0,079 (p = 0,110)

anzahider | Min/max | 'OP X mmHd] 4SD Angabe
Messwerte 1-5 [mmHg] * errechnete SD Tonovet
[mmHg]
80 11/27 18,54 +3,78 1 (sehr gering)
165 10/32 19,27 +4,41 2 (gering)
120 10725 17.38+3.63 | 3 (mittel)
25 10729 22004514 | 4 (hoch)
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Tab. 4.22: Druckwerte aller erhobenen Teilmessungen zum Messzeitpunkt 2 (5-6 Stunden nach Be-
ginn des Eingriffs) an gesunden und kranken Augen, unterteilt nach Kategorie der qSD.

SD = Standardabweichung; gSD 1 = Standardabweichung sehr gering; qSD 2 = Standardabweichung
gering; qSD 3 = mittlere Standardabweichung; gSD 4 = hohe Standardabweichung;
Korrelationskoeffizient = 0,387 (p = <0,001***)

Anzahl der Min / Max IoD X W] gSD Angabe
Messwerte 1-5 [mmHg] * errechnete SD Tonovet
[mmHg]
120 12 /30 20,05 +4,27 1 (sehr gering)
140 13/32 21,66 +4,89 2 (gering)
90 12/48 26,01 £9,90 3 (mittel)
50 16/ 43 27,30 +6,09 4 (hoch)

Tab. 4.23: Druckwerte aller erhobenen Teilmessungen zum Messzeitpunkt 3 (24-26 Stunden nach
MZP 1) an gesunden und kranken Augen, unterteilt nach Kategorie der qSD.

SD = Standardabweichung; gSD 1 = Standardabweichung sehr gering; qSD 2 = Standardabweichung
gering; qSD 3 = mittlere Standardabweichung; gSD 4 = hohe Standardabweichung;
Korrelationskoeffizient = 0,376 (p = <0,001***)

:\Ar;zz::f; Min / Max iOD X W] gSD Angabe
e [mmHg] * errechnete SD Tonovet
[mmHg]
110 9/28 16,84 +4,61 1 (sehr gering)
145 11/31 19,53 4,95 2 (gering)
90 12/30 21,11 +4,13 3 (mittel)
20 13/33 23,90 6,80 4 (hoch)
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Tab. 4.24: Druckwerte aller erhobenen Teilmessungen zum Messzeitpunkt 4 (48-50 Stunden nach
MZP 1) an gesunden und kranken Augen, unterteilt nach Kategorie der qSD.

SD = Standardabweichung; gSD 1 = Standardabweichung sehr gering; gSD 2 = Standardabweichung
gering; qSD 3 = mittlere Standardabweichung; gSD 4 = hohe Standardabweichung;
Korrelationskoeffizient = 0,419 (p = <0,001***)

Anzahl der Min/max | 'OD X [mmHg] qSD Angabe
Messwerte 1-5 [mmHg] terrechnete SD Tonovet
[mmHg]
111 9/25 16,02 +3,85 1 (sehr gering)
105 10/ 24 17,88 +3,64 2 (gering)
84 10/30 20,79 +4,41 | 3 (mittel)
25 15/29 20,44 +458 | 4 (hoch)

Die Betrachtung der mittleren Druckwerte der Teilmessungen, die der qSD ihrer zu-
gehdrigen Messung zugeordnet sind, ergibt, wie aus den Tabellen 4. bis 4. ersichtlich
wird, einen hoch signifikanten Zusammenhang zwischen der Hohe der mittleren
Druckwerte und der qSD. Damit besteht bei hheren intraokularen Drucken eine ho-
here Wahrscheinlichkeit fir die Anzeige einer qSD einer héheren Kategorie.

Lediglich fur die Werte zum Messzeitpunkt 1 besteht kein signifikanter Zusammen-

hang.
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4.2 Auswirkungen von externen Stoéreinfliissen (Koope ration des Pferdes/

Lidschlag) auf die mit dem Tonovet ® ermittelten Messwerte

4.2.1  Auswirkungen der Kooperation des Pferdes auf die Messwerte

Die Kooperation wurde qualitativ vom Untersucher in 4 aufsteigende Kategorien ein-
geteilt (siehe Tabelle 4.25). In der hdchsten Klasse befanden sich die Pferde mit der
geringsten Kooperation. Bei jeder Messung wurde die Kooperation des Pferdes be-
wertet. Somit ist jeder Messung eine bestimmte Kooperation zugeordnet.

Bei 6 verschiedenen Pferden waren auf Grund sehr schlechter Kooperation (Einstu-
fung in Kategorie 4; siehe Tabelle 3.4) insgesamt 13 Messungen nicht moglich. Die
mittleren Messwerte, getrennt nach unterschiedlichen Kooperations-Kategorien be-
trachtet, zeigen, wie in Tabelle 4.25 dargestellt, einen Schwankungsbereich von 1,9
mmHg (23,9 — 25,8 mmHg). Der anhand dieser Daten durchgefiihrte t-Test ergab fur
die Kooperation als externen Storeinfluss keine signifikante Beeinflussung der

Messwerte des mit dem Tonovet® gemessenen Augendrucks.

Tab. 4.25: Mittlere Druckwerte der mit dem Tonovet® erhobenen Messungen unterteilt nach Kooperti-
ons-Kategorien. n = Anzahl durchgefiihrter Messungen, k.M. = keine Messergebnise;
t-Test=-1,77 (p = 0,078)

Kooperations-Score XtS Min/Max

(qualitativ) ! [mmHg] [mmHg]

1 (sehr gut) 93 25,8 +4,7 18 /36

2 (gut mit Einschrankungen) 73 23,9142 17736

3 (schlecht) 21 25,0 +4,7 18/33
4 (Messung nicht méglich) 13 k.M.. k.M.
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4.2.2  Auswirkungen des Lidschlags des Pferdes aufd  ie Messwerte

Wie bei der Kooperation des Pferdes wurde auch die Intensitat des Lidschlags quali-
tativ vom Untersucher in 3 aufsteigende Kategorien eingeteilt (siehe Tabelle 4.26),
wobei sich in der hochsten Kategorie die Pferde mit der grof3ten Lidschlagsintensitat
befanden. Auch hier wurde jedem mit dem Tonovet® ermittelten Druckwert eine Lid-
schlagsintensitat einer der 3 Kategorien (siehe Tabelle 3.5) zugeordnet.

Aus Tabelle 4.26. wird ersichtlich, dass auch fiur den Lidschlag der Pferde als Stor-
grofe ein sehr enger Schwankungsbereich von 1,6 mmHg der nach den 3 Katego-
rien unterteilten mittleren Druckwerte besteht. Eine signifikante Beeinflussung der mit

dem Tonovet® gemessenen Druckwerte konnte nicht nachgewiesen werden.

Tab. 4.26: Druckwerte der mit dem Tonovet® erhobenen Messungen unterteilt nach Lidschlag-
Kategorien. n = Anzahl durchgefihrter Messungen; t-Test = 0,48 (p = 0,63)

Lidbewegungen-Score N X+S Min/Max
(qualitativ) [mmHg] [mmHg]

1 (wenig) 70 | 243+4,4 | 18/36
2 (haufig) 90 | 25744 | 17/36
3 (starke Lidbewegungen) 27 24,1 +5,1 18/33

Fiur die statistische Berechnung eines Zusammenhangs zwischen der Kooperation
und des Lidschlags der Pferde und der vom Tonovet® angezeigten, qualitativen Stan-
dardabweichung wurde ein Chi-Quadrat-Test durchgefihrt. Mit einem Wert von 0,19

respektive 0,55 lasst sich ein statistisch signifikanter Zusammenhang ausschliel3en.
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4.3 Ergebnisse der tonometrischen Erfassung von kli nischen Druckver-

laufen bei Vitrektomiepatienten

An insgesamt 21 Patienten, die dem chirurgischen Eingriff einer Vitrektomie unterzo-
gen wurden, wurde eine Versuchsreihe zur Dokumentation des intraokularen Druck-
verlaufs in der Zeit vor bis zwei Tage nach dem Eingriff durchgeftihrt. Bei der Gruppe
von Patienten handelt es sich um die Tiere aus der Gruppe Il (Tab. 3.6) ohne rasse-
spezifische Unterteilung. Das durchschnittliche Alter dieser Gruppe betrug 7,4 Jahre.
Zu 4 verschiedenen und vor Beginn der Versuchsreihe festgelegten Zeitpunkten
(Tab. 3.7) wurden mittels Tonovet® bei jedem Pferd 3 Messungen sowohl an dem
erkrankten bzw. operierten Auge als auch an dem gesunden Auge durchgefuhrt. An
insgesamt 6 Patienten war eine vollstandige Durchfiihrung aller Messungen zu den
festgelegten Zeitpunkten auf Grund stark wehrhaftem Verhalten und dadurch beding-

ter Verletzungsgefahr nicht maglich.

Bei der Betrachtung der mittleren Druckwerte gesunder und kranker Augen zeigt sich
fur alle drei hintereinander durchgefuhrten Messungen (1-3) eine deutliche Druckdif-
ferenz. Dabei liegt der Druck der gesunden Augen zu jeder Messung hoéher als der
Druck der erkrankten Augen (Tab. 4.27). Dieser Druckunterschied zwischen gesun-

den und kranken Augen ist fir alle drei Messungen hoch signifikant (p= <0,001***).

Tab. 4.27: Druckwerte der Messungen 1-3 getrennt nach gesunden und erkrankten Augen betrachtet;
n = Anzahl der durchgefiihrten Messungen; Vergleich des Drucks zwischen gesunden und kranken
Augen

t-test: Messung 1 = 6,25 (p = <0,001***); Messung 2 = 7,02 (p = <0,001***);

Messung 3 = 5,99 (p = <0,001***)

Messungen 1 Messungen 2 Messungen 3
X+S Min/Max X+ S | Min/Max X+ S | Min/Max
n n n
[mmHg] [mMmHg] [mmHg] [mMmHg] [mmHg] [mMmHg]
gesunde
75 | 22,5+5,32 14/43 | 75| 22,65,77 | 14/47 | 72 | 21,8547 | 13/45
Augen
erkrankte
A 78 | 17,7 £4,07 10/31 | 77| 16,9+4,02 | 10/28 | 76 | 17,2+3,88 9/28
ugen
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Der Druckverlauf gesunder und kranker bzw. operierter Augen ist in Tabelle 4.28 und
in der Abbildung 4.3 graphisch dargestellt. Sowohl bei den gesunden als auch bei
den kranken Augen lasst sich ein Druckanstieg zum Zeitpunkt 2 (5-6 Stunden nach
Beginn des Eingriffs) erkennen, im Mittel 4,4 mmHg fir die gesunden Augen und 3,4
mmHg fur die kranken Augen. Von diesem Druckniveau aus zeigt sich ein Abfall des
IOD zum Zeitpunkt 3 von 3,2 mmHg respektive 3,6 mmHg. Zum Zeitpunkt 4 liegen
die mittleren Druckwerte mit 20,2 mmHg fir die gesunden Augen und 16,2 mmHg

0,9 mmHg respektive 0,1 mmHg unter den Ausgangswerten von Zeitpunkt 1.

Die dargestellten Differenzen der mittleren Druckwerte zwischen den unterschiedli-
chen Zeitpunkten sind lediglich zwischen Zeitpunkt 1 und 2 signifikant. Das gilt so-

wohl fur kranke als auch fur gesunde Augen (Tabelle 4.29).

Tab. 4.28: Druckwerte von ERU Patienten, getrennt betrachtet nach gesunden und erkrankten Augen
sowie nach dem Zeitpunkt der Messungen; n = Anzahl der durchgeflihrten Messungen

gesunde Augen erkrankte (operierte) Augen
Messzeitpunkt 0 Min/Max X+S 0 Min/Max X+S
(MZP) [mmHg] [mmHg] [mmHg] [mmHg]
1
(1 std. vor 62 13/31 21,1 #4,11 65 11/24 16,3 +3,39
Allg.anasthesie)
2
(5-6 Std. nach 59 14/47 255 7,52 60 13/31 19,7 +4,07
OP-Beginn)
3
(24-26 Std. nach 53 15/31 22,3 4,23 55 9/25 16,1 +3,53
MZP 1)
4
(48-50 Std. nach 48 14/29 20,2 £3,38 51 10/25 16,2 +3,97
MZP 1)
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Abb. 4.3: Darstellung des Druckverlaufs tber die verschiedenen Messzeitpunkte (MZP) bei Vitrekto-
miepatienten, unterteilt nach gesunden, nicht operierten und erkrankten, operierten Augen

Tab. 4.29: Vergleich der Druckdifferenzen zum Messzeitpunkt (MZP) 1 zu MZP 2, MZP 3 und MZP 4,
getrennt betrachtet nach gesunden und kranken Augen

Untersuchung Untersuchung
gesunde Augen P erkrankte (operierte) Augen P
MZP1 und 2 < 0,001 MZP 1 und 2 < 0,001
MZP 1 und 3 <0128 MZP 1 und 3 <0,201
MZP 1 und 4 <0221 MZP 1 und 4 <0313
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5 Diskussion

Ein wesentlicher Punkt bei der Produktion und Vermarktung eines Tonometers ist die
Uberprifung seiner Messgenauigkeit und seine Kalibrierung in Bezug auf den An-
wendungsbereich, in dem es zum Einsatz kommen soll (DRAEGER 1967, DRAE-
GER et al. 1993). Die RBT hat als neues Messprinzip in Form des ICare® schon vor
einiger Zeit Einzug in die Ophthalmologie der Humanmedizin gehalten. Die Ergeb-
nisse unterschiedlicher Studien aus diesem Bereich zeigen im Vergleich mit der im-
mer noch als Goldstandard geltenden GAT eine hohe Messgenauigkeit der neuen
Messtechnik (FERNANDES et al. 2005, MARTINEZ-DE-LA-CASA et al. 2005, BRU-
SINI et al. 2006, NAKAMURA et al. 2006, SCHREIBER et al. 2007).

Das Tonovet®, bau- und funktionsgleich mit dem ICare®, als Rebound-Tonometer
speziell fir den veterinarmedizinischen Bedarf hergestellt, steht seit 2004 kommer-
ziell zur Verfiigung. Nach Herstellerangaben ist das Tonovet® mit zwei unterschiedli-
chen Voreinstellungen fur den Einsatz an Hunde- und Pferdeaugen kalibriert worden.
Die bisher publizierten Untersuchungen berichten fir diese Tierarten eine hohe
Messgenauigkeit, fir Pferdeaugen jedoch ohne Angabe der ermittelten Daten und
ohne Beriicksichtigung &uRerer Einflisse auf die Prazision des Tonovet®
(KNOLLINGER et al. 2005, GORIG et al. 2006).

In der vorliegenden Arbeit wurde anhand von in vitro und in vivo Versuchsreihen die
Messgenauigkeit des Tonovet® ermittelt und der Einfluss der Kooperation und der
Lidbewegungen der Probanden auf die erhaltenen Messwerte untersucht. Zusatzlich
wurde in einer klinischen Versuchsreihe der Druckverlauf bei Patienten, die in der
Klinik far Pferde dem chirurgischen Eingriff einer Vitrektomie unterzogen wurden,
Uberprift, um eine Aussage uber operationstechnikbedingte Druckveranderungen

tatigen zu kénnen.
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51 Diskussion der Methode

511 Auswahl der Probanden und Patienten

Die Untersuchungen wurden an Patienten der Klinik fir Pferde der Stiftung der Tier-
arztlichen Hochschule Hannover durchgefuhrt sowie an Praparaten von Pferden, die
zum Zweck anatomischer Demonstrationen fiir das Anatomische Institut der Stiftung
der Tierarztlichen Hochschule angeschafft und vor Ort euthanisiert wurden.

Die Probanden bzw. Patienten dieser Studie wurden nicht gezielt nach Rasse oder
Alter ausgewahlt und eingeteilt, so dass im Gegensatz zu anderen Studien
(HULLESHEIM 1993, STEIFF 1996) keine Aussage (ber einen rassespezifischen

oder altersabhangigen IOD gemacht werden kdnnen.

5.1.2 Durchfihrung der in vitro Versuchsreihe zur E ~ valuierung der Messge-

nauigkeit des Tonovet ©

Die in vitro Untersuchungen dieser Studie zur Evaluierung der Messgenauigkeit des
Tonovet® wurden sowohl an enukleierten Augen als auch an nicht-enukleierten, sich
noch in den natirlichen Hohlen befindlichen Augen durchgefihrt. In der Literatur sind
mehrfach Untersuchungen Uber die Evaluierung der Messgenauigkeit und der Kalib-
rierung unterschiedlicher Tonometer beschrieben, die sowohl an enukleierten als
auch an nicht-enukleierten Augenpréparaten durchgefuhrt wurden (GELATT und
GUM 1981, PRIEHS et al. 1990, MOORE et al. 1993, KONTIOLA 2000, KONTIOLA
et al. 2001, DANIAS et al. 2003, GORIG et al. 2006). Durch die Wahl beider Ver-
suchsaufbauten in dieser Studie sind ein Vergleich der Ergebnisse und die Interpre-
tation von moglichen durch die Enukleation bedingten druckbeeinflussenden Fakto-
ren moglich.

Die Vorbereitung der Bulbi war fur beide Versuchsaufbauten gleich und schloss eine
Parazentese der vorderen Augenkammer mittels einer handelsublichen Kanule (18
G) mit ein, welches bereits in mehreren Studien beschrieben worden ist (GELATT
und GUM 1981, PRIEHS et al. 1990, DZIEZYC et al. 1992, DANIAS et al. 2003,
GORIG et al. 2006). Im Gegensatz zu vorhergehenden Untersuchungen wurde in
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dieser Studie ein digitales Manometer als Gold-Standard eingesetzt, welches zuvor
im Landeseichamt Niedersachschen (Hannover) geeicht wurde. Daher ist von einer
hohen Messgenauigkeit dieses Manometers auszugehen. Um maogliche Leckagen im
Bereich der Parazenteseposition am Limbus des Praperates zu vermeiden, wurde
ein handelsublicher Sekundenkleber nach bereits beschriebenen Methoden einge-
setzt (PASSAGLIA et al. 2004, GORIG et al. 2006).

Vor Beginn jeder Versuchsreihe an den jeweiligen Praperaten wurde das druckauf-
nehmende System Uber den eingebauten Dreiwegehahn geschlossen und auf Dich-
tigkeit gepruft, welche fur jeden Versuchsaufbau sichergestellt werden konnte. Trotz
dieser Tatsache war ein kontinuierlicher Druckabfall zu bemerken. Auf Grund dieses
Druckabfalls wurde einmalig ein Druck von ca. 110 mmHg aufgebaut und die Mes-
sungen mit dem Tonovet® zu den festgelegten Druckwerten durchgefiihrt. Die Ge-
schwindigkeit des Druckabfalls nahm ebenfalls von 100 mmHg bis 10 mmHg kontinu-
ierlich ab, stellte sich jedoch im Bereich zwischen 100mmHg und 70 mmHg als so
hoch dar, dass es fir den Untersucher nicht moglich war, die funf Einzelmesswerte
der drei durchgefiihrten Messreihen zu jedem Druckzeitpunkt zu notieren. Daher be-
schrankte sich diese Untersuchung auf die Dokumentation der Mittelwerte fur jeden
Druckzeitpunkt.

Da keine Hinweise auf eine Undichtigkeit des Systems vorlagen, besteht fur die Ur-
sache des Druckabfalls die Annahme eines vermehrten Verlustes der injizierten
Kochsalzlosung tber den konventionellen und unkonventionellen Abflussweg des
Kammerwassers im Auge des Pferdes. Hierin konnte auch eine Erklarung fur die ho-
he Toleranz des Pferdeauges gegeniber hohen intraokularen Drucken liegen, wie es
bereits in der Literatur beschrieben ist (KOMAROMY et al. 2005, LASSALINE und
BROOKS 2005).
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5.2 Durchfuhrung der Versuchsreihe zur Ermittlung d er Auswirkungen der
Kooperation des Pferdes und der Lidbewegungen auf d ie Messungen

mit dem Tonovet ®

Fur diesen Untersuchungsabschnitt wurde eine Gruppengro3e von 50 Pferden ge-
wahlt. Pro Pferd wurden fiir jedes Auge jeweils zwei Mittelwerte mit dem Tonovet®
ermittelt, woraus sich ein Datensatz von 200 Einzelwerten ergibt und somit eine sta-
tistisch einwandfreie Auswertung moglich ist.

Auf Grund des beschrieben 10D-erh6henden Einflusses von ,Stress” und ,Aufre-
gung“, charakterisiert durch eine erhdhte Pulsfrequenz (STEIFF 1996), wurden aus-
schlie3lich Patienten in diesen Untersuchungsabschnitt einbezogen, deren Aufent-
halt in einer Box der Klinik fir Pferde mehr als 24 Stunden betrug und sich jedes
Pferd bereits an die neue Umgebung gewohnt hatte. Wahrend der Messungen wurde
auf eine ruhige Umgebung geachtet sowie die Anzahl der an der Untersuchung teil-
nehmenden Personen auf ein Minimum reduziert, um einen madglichen Einfluss au-
Rerer Stressfaktoren auf den I0OD zu vermeiden.

Da alle Messungen zur gleichen Tageszeit an unterschiedlichen Tagen erfolgten,
konnen tageszeitliche Schwankungen des IOD (POINTER 1997,GELATT und MA-
CKAY 1998, POINTER 1997, NICKLA et al. 2002) bei der Betrachtung der Ergebnis-
se dieses Untersuchungsabschnittes vernachlassigt werden.

Fur die Beurteilung der Auswirkungen der Kooperation sowie der Lidbewegungen der
Pferde auf die Messungen bzw. die Messwerte wurde ein jeweils eigener Score an-
gefertigt, dem bestimmte Verhaltensmerkmale der Pferde zugeordnet wurden (Tab.
3.4 und 3.5). Die Festlegung und Zuordnung dieser Merkmale ergab sich aus den
Ergebnissen der Vorversuche. Neben den vom Tonovet® angezeigten Daten wurde
auch die Zeit in Sekunden festgehalten, die fir die Ermittlung eines Mittelwertes be-
notigt wurde, um eine Aussage Uber die durchschnittliche Dauer eines Messvor-
gangs zu machen. Aus diesem Grund wurde auf die Dokumentation der vom Tono-
meter angezeigten funf Einzelmesswerte verzichtet, um die Zeit im Hinblick auf den

klinischen Einsatz nicht unndétig zu verlangern.
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5.3 Durchfihrung der Evaluierung der Reliabilitat d es Tonovet ©, Uberprii-
fung der vom Geréat ermittelten Standardabweichung u nd Erfassung

von Druckverlaufen bei Vitrektomie-Patienten

Die Daten fir diese Evaluierung wurden aus einer eingehenden Untersuchung von
Druckverlaufen von Patienten, die einer Vitrektomie unterzogen wurden, gewonnen.
Der Ansatz der Untersuchung von Vitrektomiepatienten bestand in der Fragestellung
nach mdoglichen Druckschwankungen intra- bzw. postoperativ, die ein verbessertes
IOD-Monitoring auch schon wahrend des Eingriffes nétig machen wirden.

Auf Grund des Aufbaus und der Funktionsweise des Tonovet® sind Messungen bei
abwarts geneigter Ausrichtung des Pruftipps (Verlust des eingesetzten Priftipps) und
somit intraoperative Messungen an einem in Seitenlage gelagertem Pferd nicht mog-
lich. Daher beschrankte sich die Erfassung des Druckverlaufs auf die pra- und post-
operative Phase am stehenden Patienten, die in vier Zeitpunkte eingeteilt wurde. Die
Einteilung erfolgte fur die Messzeitpunkte 1 (1 Stunde vor Operationsbeginn), 3 (24-
26 Stunden spater; ausgehend von Messzeitpunkt 1) und 4 (48-50 Stunden spater,
ausgehend von Messzeitpunkt 1) unter Bertcksichtigung der gleichen Tageszeit, zu
der die Messungen durchgefuhrt wurden, um tageszeitliche Druckschwankungen als
maoglichen Stérfaktor zu vermeiden. Messzeitpunkt 2 lag mit 5-6 Stunden nach Ope-
rationsbeginn mdglichst nah an dem vollzogenen Eingriff. Gleichzeitig konnte nach
Ablauf dieses Zeitraums von dem sicheren Stand des Pferdes und somit einer kom-
plikationslosen Durchfihrung der Messungen ausgegangen werden. Zusatzlich be-

fand sich das Pferd wieder in seiner Box und somit in ,bekannter* Umgebung.
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54 Diskussion der Ergebnisse

54.1 Ergebnisse der Evaluierung der Messgenauigkei  t des Tonovet ®

5.4.1.1 in vitro-Versuchsreihe

Die durchgefiihrten in-vitro Untersuchungen zur Evaluierung der Messgenauigkeit
des Rebound-Tonometers Tonovet® am Auge des Pferdes unterscheiden sich in der
Art ihres Versuchsaufbaus voneinander (nicht-enukleierte versus enukleierte Augen).
Die mit dem Tonovet® gemessenen Druckwerte beider Untersuchungsreihen liegen
jedoch trotz des unterschiedlichen Aufbaus dicht beieinander, womit eine mdgliche
Beeinflussung der Messergebnisse durch die Art der Untersuchungsreihe ausge-
schlossen werden kann. Eine mogliche Erklarung fur diesen Sachverhalt ist die ver-
gleichsweise starke Rigiditat des equinen Bulbus, die eine Messwert beeinflussende
Verformung des Bulbus nach Enukleation verhindert. Im Vergleich der mit dem To-
novet® gemessenen Werte mit den Druckwerten der direkten Manometrie zeigt sich
eine hohe Ubereinstimmung.

Der in dieser Studie betrachtete Druckbereich von 10 bis 100 mmHg stellt den vom
Hersteller angegebenen méglichen maximalen Messbereich (bis maximal 99 mmHg)
(TIOLAT 2006) dar. Die statistische Auswertung der Ergebnisse erfolgte sowohl fur
den gesamten Messbereich von 10 bis 100 mmHg als auch gesondert fiir den Mess-
bereich zwischen 10 und 60 mmHg, da ausgehend von einem fir das equine Auge
mittleren ,Normaldruck® von 23,3 £6,9 mmHg (MILLER et al. 1990, PLUMMER et al.
2003) und einem, laut Literaturangaben, exklusiv gemessenen maximalen Druckwert
von Uber 50 mmHg (LASSALINE und BROOKS 2005) der Messbereich zwischen 10
und 60 mmHg als klinisch relevant anzusehen ist. Dabei zeigt sich in der Betrachtung
beider Messbereiche, dass Messungen mit dem Tonovet® im Messbereich von 10 bis
60 mmHg im Mittel geringfugig falsch hohere Messwerte erbringen. Diese Beobach-
tung deckt sich mit den Ergebnissen humanmedizinischer Studien bei Anwendung

des baugleichen Rebound-Tonometers ICare® am menschlichen Auge sowie mit Un-
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tersuchungen an Augen anderer Spezies mit dem Tonovet® (FERNANDES et al.
2005, KNOLLINGER et al. 2005, DAVIES et al. 2006, ILIEV et al. 2006, JEONG et al.
2007). Auch die schon von KNOLLINGER et al. beschriebenen durchschnittlich
falsch niedrigeren Messergebnisse bei Anwendung des Tonovet® ab einem 10D von
>70 mmHg am Auge des Pferdes bei &hnlichem Versuchsaufbau und —durchftihrung
konnten in den vorliegenden bestétigt werden. Die Interpretation dieses Phdnomens
stellt sich schwierig dar. Aufgrund der gleichen, speziesunabhangigen Beobachtun-
gen unterschiedlicher Untersuchungen in Bezug auf die falsch hoheren Messergeb-
nisse mit dem Tonovet® in hohen Druckbereichen miissen anatomische Variationen
urséchlich aul3er Acht gelassen werden. Gleichzeitig fehlen jedoch Angaben des
Herstellers tiber die Art der speziesbezogenen Kalibration des Tonovet® (Einstellung
fur Hund/Katze und Pferd), die vor den Messungen an einer Tierart und bei einem
Wechsel der Tierart am Gerat eingestellt werden muss. Daher kdnnen keine Aussa-
gen Uber eine mogliche Beeinflussung der werkseigenen Kalibration des Tonometers
durch ,unnatirlich“ hohe intraokulare Drucke gemacht werden. Eine mdgliche Ursa-
che fir die falsch héheren Messergebnisse mit dem Tonovet® bei Messungen am
equinen Auge konnte der zentrale Dickendurchmesser der Hornhaut (CCT) des
Pferdes und dessen Veranderung bei zunehmendem 10D sein. In der humanmedizi-
nischen Literatur bestatigen Untersuchungen eine Beeinflussung der Messergebnis-
se unterschiedlicher Messverfahren durch die CCT beim Menschen, wobei Messun-
gen mit einem Rebound-Tonometer an einer dickeren Hornhaut falsch héhere und
Messungen an einer dinneren Hornhaut falsch niedrigere Messergebnisse erbrach-
ten (BHAN et al. 2002, BRUSINI et al. 2006, NAKAMURA et al. 2006, SALEH et al.
2006, SCHREIBER et al. 2007). Untersuchungen am Auge des Pferdes in Bezug auf
eine solche Beeinflussung wurden bisher nicht durchgefiihrt. Es Iasst sich vermuten,
dass die equine Hornhaut mit ihrer rigiden, festen Beschaffenheit schon in einem
Druckbereich von 10 bis 60 mmHg zu einer erhdhten Rickkehrgeschwindigkeit des
Pruftipps des Tonovet® und somit auch zu falsch hoheren Messergebnissen fiihrt.
Diese falsch h6heren Ergebnisse nahern sich mit steigendem Druck immer mehr
dem tatsachlichen Druck an. Da im Druckbereich Gber 70 mmHg falsch niedrigere

Messergebnisse vom Tonovet® angezeigt werden, ist hier denkbar, dass es bei ho-
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hen intraokularen Drucken (>70 mmHg) zu keinen wesentlichen Strukturverdnderun-
gen der equinen Kornea kommt, wodurch die Rickkehrgeschwindigkeit des Pruftipps
proportional zum 10D beeinflusst wird.

Durch die weiterfiihrende statistische Auswertung der Ergebnisse der in-vitro Ver-
suchsreihe unter Zuhilfenahme der Methode nach Bland und Altman konnte die hohe
Messgenauigkeit des Tonovet® im Vergleich mit der direkten Manometrie bestatigt
werden. Auch hier zeigt sich wieder die gréRere Ubereinstimmung der Messwerte im
.Klinisch relevanten“ Druckbereich von 10 bis 60 mmHg, da fur die nicht-enukleierten
und die enukleierten Augen lediglich 5% respektive 1,3 % der Messwerte aul3erhalb
des jeweiligen Ubereinstimmungsbereiches lagen, im Gegensatz zu 7,9% respektive
8,3% bei der Betrachtung des gesamten Druckbereiches von 10 bis 100 mmHg.
Auch diese Ergebnisse ahneln in Bezug auf die Messgenauigkeit der Rebound-
Tonometrie den Ergebnissen humanmedizinischer Studien (FERNANDES et al.
2005, BRUSINI et al. 2006). Ein direkter Vergleich scheint jedoch schwierig, da die
Untersuchungen der Messgenauigkeit der Rebound-Tonometrie am menschlichen
Auge (ICare®) im Rahmen Klinischer Untersuchungen durchgefiihrt wurden und an-
statt einer direkten Manometrie die GAT als Goldstandard herangezogen wurde.
Gleichzeitig ergibt sich daraus aber gesamthaft gesehen eine generell hohe Mess-
genauigkeit der Rebound-Tonomterie im Vergleich von Studien mit unterschiedlichen
Versuchsdurchfihrungen.

Durch die in-vitro Versuchsreihen konnte festgestellt werden, dass im Vergleich mit
einer direkten Manometrie das Tonovet® eine hohe Messgenauigkeit im ,klinisch re-
levanten“ Bereich zwischen 10 und 60 mmHg besitzt und starkere Abweichungen

der Messwerte vom tatsachlichen 10D im Druckbereich Uber 70 mmHg auftraten.
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5.4.1.2 Reliabilitat der mit dem Tonovet ® erhobenen Messwerte und Zuverlis-

sigkeit der angezeigten qualitativen Standardabweic ~ hung

Ein weiterer Teil der Evaluierung der Messgenauigkeit des Tonovet® bestand in der
Uberpriifung der Reliabilitat (Wiederholbarkeit) der vom Tonovet® angezeigten Mess-
ergebnisse mit Hilfe des statistischen Verfahrens nach Shrout und Fleiss. Vergleich-
bare Untersuchungen der Messgenauigkeit von Rebound-Tonometern unter Anwen-
dung dieser Methode sind in der Literatur nicht beschrieben.

In der vorliegenden Studie wurde dieses varianzanalytische Verfahren sowonhl fur die
einzelnen Messungen als auch fur die einzelnen, aufeinander folgenden Teilmes-
sungen der einzelnen Messungen aus der Versuchsreihe an Vitrektomiepatienten
durchgefthrt. Insgesamt ergab sich mit Werten zwischen 0,96 und 0,99 eine hohe
Reliabiltdt. Durch die getrennte Betrachtung von Messungen und Teilmessungen
lasst sich feststellen, dass die Varianzen sowohl zwischen den einzelnen hinterein-
ander durchgefiihrten Messungen an einem Auge als auch die Varianzen der einzel-
nen Teilmessungen einer Messung sehr gering sind. Dieses Ergebnis bestatigt zu-
satzlich die schon unter 5.4.1.1 festgestellte groRe Messgenauigkeit des Tonovet® fiir
Messungen am Auge des Pferdes. Da es sich bei dieser Untersuchung jedoch um
eine in-vitro Versuchsreihe handelt, lasst sich die Aussage der hohen Reliabilitat der
Messungen lediglich fir den ,klinisch relevanten® Druckbereich (maximaler Wert 47
mmHg) tatigen.

Zur abschlieRenden Beurteilung der Messgenauigkeit des Tonovet® wurde die vom
Tonometer qualitativ angezeigte Standardabweichung (in 4 Stufen) mit der aus den
Messwerten berechneten Standardabweichung verglichen. Des Weiteren wurde -
berprift, in wie weit eine Abhangigkeit zwischen der Hohe der Messwerte und der
Hohe der vom Tonovet® angezeigten qualitativen Standardabweichungen besteht.

Die Untersuchungen zeigen zwar, dass insgesamt betrachtet eine positive Korrelati-
on zwischen den verglichenen Standardabweichungen besteht, jedoch die angezeig-
te Standardabweichung nicht bei jeder Messung zuverlassig ist. Durch die varianz-

analytischen Berechnungen fallt auf, dass die Gruppe der Messwerte mit der vom
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Tonovet® angezeigten qualitativen Standardabweichung ,gering* (2) groRe hohe Va-
rianzen aufzeigen. Dadurch sollten, anders als in der Bedienungsanleitung des To-
novet® beschrieben, bereits Messungen mit ,geringer* Standardabweichung wieder-
holt werden, um von zuverlassigen Messwerten ausgehen zu kénnen.

Zudem resultiert aus der statistischen Analyse ein direkter Zusammenhang zwischen
hohen intraokularen Dricken und der Hohe der qualitativen Standardabweichung,
womit bei Vorliegen eines hohen 10D die Wahrscheinlichkeit einer hohen qualitativen
Standardabweichung steigt und damit die Messung wiederholt werden musste.

Die Interpretation dieser Ergebnisse gestaltet sich jedoch schwierig. Auf Grund der
technischen Gestaltung des Tonovet® werden lediglich die ersten fiinf Teilmessun-
gen einer Messung auf dem Display angezeigt. Die letzte Teilmessung, vor der An-
zeige des durch das Tonovet® errechneten mittleren Druckwertes, wird nicht geson-
dert angezeigt und konnte somit nicht dokumentiert und in die Berechnungen mit
einbezogen werden. Diesem fehlenden Datensatz steht jedoch ein vergleichsweise
sehr viel groRerer Pool an Daten gegenulber, aus dem sich diese Berechnungen er-
geben, womit von der Zuverlassigkeit der beschriebene Ergebnisse ausgegangen
werden kann.

Grundsatzlich lasst sich sagen, dass eine hohe Reliabilitat (Wiederholbarkeit) der
Messwerte bei Messungen mit dem Tonovet® besteht, wahrend die vom Gerét ange-

zeigte qualitative Standardabweichung sich nicht immer als zuverlassig erweist.
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5.4.2 Ergebnisse des Einflusses der Kooperation und der Lidbewegungen

auf die Messwerte

AuRere Storfaktoren konnen einen Einfluss auf den IOD haben und zu Fehlinterpre-
tationen tonometrisch erfasster Druckwerte fuhren. In der Studie von STEIFF (1996)
tiber den Einsatz des Applanationstonomters Tonopen XL® am Auge des Pferdes
zeigt, dass ,Stress* bzw. ,Aufregung“ (in Verbindung mit einer erhohten Herzfre-
guenz) zu einem temporar erhdhten 10D fuhrt.

In Bezug auf die Kooperation der Pferde wahrend einer Messung ist anzunehmen,
dass Pferde mit einer schlechten Kooperation, d.h. starken durch ,Aufregung” verur-
sachten Kopfbewegungen, die auf die Durchfiihrung der Messung zurickzufihren
ist, einen erhdhten 10D aufweisen. Gleichzeitig stellt sich die Frage, ob die Haufigkeit
des Lidschlags mit ihrer mechanischen Behinderung der Messung (empfindlicher
Pruftipp) einen Einfluss auf die Héhe der Messwerte besitzt.

Die Untersuchungen der vorliegenden Studie zeigen, dass aus einer Gruppe von
Pferden an einigen Individuen auf Grund mangelnder Kooperation keine Messungen
mit dem Tonovet® durchgefiihrt werden kénnen. So waren aus der Gruppe 50 au-
gengesunder Pferde 13 von 200 Messversuchen nicht durchfihrbar (6,5%) und ins-
gesamt an einem Pferd (2%) keine Messung mdglich. Aus der Gruppe der 21 Vitrek-
tomiepatienten waren bei 2 (9,5%) Pferden die geplanten Messungen nicht moglich.
Trotz dieser Ausfalle durch fehlende Kooperation ergeben die statistischen Berech-
nungen keinen signifikanten Einfluss der Stérfaktoren ,Kooperation“ und ,Lidbewe-
gung“ auf die Messwerte und ebenso wenig auf die Art der vom Tonovet® angezeig-
ten qualitativen Standardabweichung. Diese Ergebnisse sprechen fiur eine geringe
Stéranfalligkeit der Messungen mit dem Tonovet® und fiir die Zuverlassigkeit des
angezeigten Messwertes, sofern dieser eine ,sehr geringe* Standardabweichung

aufweist.
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5.4.3 Ergebnisse der tonometrischen Erfassung von D ruckverlaufen bei

Vitrektomiepatienten

Patienten mit ERU zeigen bei Messungen des IOD auf dem von der Erkrankung be-
troffenen Auge einen deutlich niedrigeren 10D als auf dem nicht betroffenen Auge.
Dieses Symptom lasst sich auf eine entziindungsbedingte Verénderung des Ziliar-
korpers zurtckfuhren, woraus eine verminderte Produktion des Kammerwassers re-
sultiert (REBHUN 1979, ABRAMS und BROOKS 1990, SCHWINK 1992, GER-
HARDS und WOLLANKE 2001, BARNETT et al. 2004, DWYER und GILGER 2005).
Diese in der Literatur beschriebene Beobachtung konnte in der Versuchsreihe an
Vitrektomiepatienten in der vorliegenden Studie bestatigt werden. Die gesammelten
Ergebnisse dieser Versuchsreihe gelten als eine neue Erkenntnis in der veterinar-
medizinischen Ophthalmologie, da bisher keine Veroffentlichungen tber eine Ver-
laufskontrolle des 10D bei Vitrektomiepatienten existieren. Es zeigt sich ein deutli-
cher Druckanstieg des 10D bei den Messungen 5-6 Stunden nach Beginn des Ein-
griffs, welcher sich fir erkrankte und gesunde Augen gleichartig darstellt.

Dieser Anstieg reduziert sich in 48-50 Stunden nach der Operation wieder auf das
Ausgangsdruckniveau gesunder und erkrankter Augen der ersten Messungen. Die
Annahme, dass die Druckerhéhung des erkrankten und operierten Auges auf den
wéahrend des Eingriffs durchgefiihrten Austausches des Glaskoérpermaterials durch
eine Kochsalzlosung zuriickzufiihren ist, lasst sich vor dem Hintergrund der gleich-
zeitig bestehenden Erhéhung des IOD im dem gesunden, nicht operierten Auges
nicht bestatigen. Eine mdgliche Ursache fur diese Druckerhéhung lasst sich in der
erhdhten Erregbarkeit verbunden mit einer hGheren Herzfrequenz und einem erhdten
Blutdruck im Anschluss an die ,stressige” Aufstehphase des Pferdes in der Aufwach-
box vermuten, wodurch es mdglicherweise zu einem verminderten Abfluss des Ka-
mmerwassers Uber den Kammerwinkel kommt (DRAEGER et al. 1993). Diese Theo-
rie ist aber im Zusammenhang mit der hier durchgefihrten Studie nicht weiter unter-
sucht.

Eine weitere Erklarung des I0D-Anstiegs liegt in der bereits beschriebenen Beein-
flussung des IOD durch eine Allgemeinanédsthesie (LASSALINE und BROOKS
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2005), unter der der Eingriff der Vitrektomie durchgefuhrt wird. Weitere Untersuchun-
gen sind hier nétig, um diese mdgliche Auswirkung des Narkosemittels und der Nar-
koseart (Injektionsnarkose vs. Inhalationsnarkose) auf die beschriebe postoperative
Erh6hung des IOD zu klaren.

Durch die Ergebnisse ist jedoch festzustellen, dass keine dauerhaften, relativ zu ho-
hen 1IOD durch den Austausch des Glaskérpermaterials mit einer Kochsalzlésung bei
einer Vitrektomie verursacht werden. Hier liegt die Vermutung nahe, dass zu grol3e
Volumina der zugefuhrten Austauschflissigkeit kompensatorisch Uber den unkon-
ventionellen Abflussweg abgefuihrt werden, welchem, wie schon beschrieben, beim
Pferd in Bezug auf das Drainagesystems des Auges die gréfite Bedeutung zukommt.
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5.5 Zusammenfassende Diskussion zur Anwendbarkeit d es Tonovet ® am

Auge des Pferdes

Durch die Ergebnisse dieser Studie zeigt sich das Rebound-Tonometer Tonovet® als
geeignetes Instrument fur die intraokulare Druckmessung am Auge des Pferdes und
stellt eine gute Alternative zu den bisher in der Pferdepraxis angewandten Tonome-
tern dar.

Durch sein geringes Gewicht und den Batteriebetrieb ist es problemlos transportier-
bar und sowohl im Klinikbetrieb als auch in der Fahrpraxis einfach einzusetzen. Die
Vorbereitung des Tonometers fur eine Messung ist in kurzer Zeit und ohne grof3en
Aufwand durchfuhrbar. Fur den eigentlichen Messvorgang bedarf es wenig Erfahrung
des Untersuchers, wie schon in einer Studie Uber den Einsatz am Hund gezeigt wer-
den konnte (GORIG et al. 2006). Durch die vorliegenden Untersuchungen konnte
gezeigt werden, dass die mit dem Tonovet® am Auge des Pferdes ermittelten Druck-
werte eine hohe Messgenauigkeit im ,klinisch relevanten® Messbereich aufweisen
und aufeinander folgende Messungen eine hohe Reliabilitat besitzen, so dass anders
als von STEIFF (1996) fir den Tonopen XL® beschrieben auf eine Formel zur Kor-
rektur der erhaltenen Messergebnisse verzichtet werden kann.

Die Vorteile des Tonovet® und der Rebound-Tonometrie gegeniiber anderen Tono-
metriemethoden liegen, wie bereits in der Literatur fiir das baugleiche ICare® zum
Einsatz am menschlichen Auge beschrieben, in dem minimal invasiven Messvorgang
und einer damit verbundenen gréReren Patienten-Compliance und in dem Verzicht
auf den Einsatz von Lokalanasthetika (KONTIOLA et al. 2001, FERNANDES et al.
2005, KNOLLINGER et al. 2005, BRUSINI et al. 2006, GORIG et al. 2006, ILIEV et
al. 2006, SCHREIBER et al. 2007). Gleichzeitig ist durch die geréteeigene Beschleu-
nigung des Pruftipps in Richtung Kornea nach leichter Betatigung der Messtaste eine
Beeinflussung des Messergebnisses durch die manuell aufgebrachte Kraft des Un-
tersuchers, wie es bei der Applanationstonomtrie in Form des Tonopen® der Fall ist,
ausgeschlossen.
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Allerdings fehlen Erklarungen zur Art und Weise der vom Hersteller durchgefiihrten
spezies-spezifischen Kalibrierung, die fur die Interpretation unterschiedlicher Mess-
ergebnisse hilfreich waren.

Zu bemerken ist weiter, dass die Anzeige des Batteriestatus fehlerhaft arbeitet. So
konnte das gehaufte Auftreten von Fehlermeldungen, die eine erfolgreiche Messung
verhinderten, durch einen Batteriewechsel behoben werden, obwohl kein niedriger
Batteriestatus vom Tonovet® angezeigt wurde. Diese Erkenntnis bezieht sich jedoch
auf das in dieser Studie verwendete Gerét, womit dieser Missstand nicht ohne wei-
ters fur jedes Tonovet® gelten muss.

In der Anwendung des Tonovet® am Pferd erweist sich das Tonometer durch seine
GroRRe als potentieller Stressfaktor, was bei vielen Pferden als Fluchttiere zu mehr
oder weniger starken Kopfbewegungen fuhrt. Damit verbunden besteht die Schwie-
rigkeit, den notigen Abstand des Pruftipps von 4-8 mm von der Oberflache der Horn-
haut einzuhalten, was zu einer erhdhten Anzahl von Fehlermeldungen fuhren kann.
Insgesamt konnten dadurch von den Probanden der Versuchsreihe an 50 augenge-
sunden Pferden sowie von den Probanden der Versuchsreihe an Vitrektomiepatien-
ten (21 Pateinten) jeweils 6 Tiere gar nicht gemessen werden oder nur einige der pro
Tier geplanten Messungen durchgefiihrt werden. Der Einsatz einer das Pferd beruhi-
genden Sedierung, wie es in der Betriebsanleitung durch den Hersteller bei ,aufge-
regten” Pferden empfohlen wird, erscheint jedoch kritisch, da der den 10D beeinflus-
sende Effekt einer Sedierung bereits seit langerem in der Literatur beschrieben ist
(MCCLURE et al. 1976, VAN DER WOERDT et al. 1995). Ein weiteres Problem er-
gibt sich aus der Bedingung, die Messungen im zentralen Areal der Kornea durchzu-
fuhren. Durch einen mehr oder weniger starken Lidschluss der Pferde sind die Mes-

sungen haufig nur im ventralen Drittel der Kornea durchfihrbar.

Dennoch bietet das Tonovet® nach kurzer Einarbeitung eine gute und schnelle Még-
lichkeit zur intraokularen Druckmessung und ist auf diese Weise flr die routinemani-
ge ophthalmologische Untersuchung geeignet. Lediglich sehr wehrige und unkoope-
rative Pferde lassen eine derartige Messung nicht zu.
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5.6 Ausblick

In der vorliegenden Arbeit konnte gezeigt werden, dass das Tonovet® eine gute Al-
ternative zu den bisherigen tonometrischen Verfahren am Auge des Pferdes darstellt
und eine zuverlassige Messgenauigkeit besitzt.

Da es sich jedoch um eine neue Methode der Messung des IOD handelt, missen
hier noch weitere Untersuchungen durchgefiihrt werden. Insbesondere der Einfluss
der strukturellen Beschaffenheit des equinen Auges, wie der Dickendurchmesser der
Kornea, auf die Rebound-Tonometrie kbnnte Gegenstand weiterer Untersuchungen
sein.

Da die Versuchsreihen dieser Studie ausschlief3lich bei Pferden durchgefuhrt wurde,
die schon mehr als 24 Stunden in einer Box der Klinik fir Pferde untergebracht wa-
ren, stellt sich die Frage nach der Reaktion ambulant vorgestellter Patienten auf den
Messvorgang mit dem Tonovet® und die Auswirkungen dieser Reaktionen auf die
Messergebnisse, da in der Literatur eine intraokulare Druckerhéhung bei ,aufgereg-
ten®, ambulanten Patienten beschrieben ist (STEIFF 1996).

Ausgehend von einer guten Messgenauigkeit bietet das Tonovet® die Mdglichkeit, mit
weiterfihrenden Untersuchungen an gréReren Probandengruppen eine konkrete
Aussage Uber den ,Normaldruck* des Pferdes zu machen und zusatzlich weitere Kla-

rung uber die Entstehung und den Verlauf des equinen Glaukoms zu erbringen.
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6 Zusammenfassung

Jonas Glse

Intraokulare Druckmessung am Pferdeauge mittels Ton  ovet® versus in-vitro

Manometrie

Das Ziel dieser Studie ist die Evaluierung des Rebound-Tonometers Tonovet® in der
Anwendung an Pferdeaugen sowie an Patienten mit equiner rezidivierender Uveitis,

die einer Vitrektomie unterzogen wurden.

Im Rahmen einer in vitro Versuchsreihe wurden an 10 nicht-enukleierten Augen und
6 enukleierten Augen Innendruckwerte mit dem Tonovet® bestimmt und mit den Wer-
ten einer invasiven Manometrie verglichen. Bei einer Gruppe von 50 Pferden wurden
mittels Tonovet® je Auge 2 Messungen durchgefiihrt, dabei die benétigte Zeit je Mes-
sung, die Kooperation des Pferdes und der Einfluss des Lidschlages bewertet. An 21
Patienten zur Vitrektomie erfolgte die prae- und postoperative Druckmessung (je 3
Messungen an beiden Augen) zu unterschiedlichen Zeitpunkten. Fir die statistische
Auswertung wurde neben der Berechnung von Regressionen und Korrelationen das
Verfahren von Bland und Altman zur Ermittlung der Ubereinstimmung unterschiedli-
cher Messverfahren sowie die von Shrout und Fleiss entwickelte Methode der Be-
rechnung der Intraclass Correlation zur Ermittlung der Reliabilitat (Zuverlassigkeit)
vergleichbarer Messwerte angewendet.

Im Vergleich mit der direkten Manometrie ergibt sich fur die Untersuchungen an
nicht-enukleierten bzw. enukleierten Augen im Bereich von 10 bis 100 mmHg ein ge-
ringerer Regressionskoeffizient (0,745, p = < 0,001 bzw. 0,743, p = < 0,001) als fur
den Messbereich von 10 bis 60 mmHg (0,910, p = 0,001 bzw. 0,921, p = < 0,001).
Hinsichtlich des Ubereinstimmungsbereichs (Limits of Agreement) liegen im Messbe-
reich von 10 bis 100 mmHg 92,1% bzw. 91,7% der Messungen innerhalb des Uber-
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einstimmungsbereichs, wahrend im Messbereich von 10 bis 60 mmHg 95% bzw.
98,7% innerhalb des Ubereinstimmungsbereichs liegen.

Die berechnete Reliabilitét in Form der Intraclass Correlation zeigt fir untereinan-
der verglichene Messungen und Teilmessungen aus den in vivo Versuchsreihen mit
Werten von 0,96 bis 0,99 einen hohen Grad in Bezug auf die Wiederholbarkeit und
Zuverlassigkeit der Messungen. Die Kooperation des Pferdes sowie der Lidschlag
zeigen keine signifikante Auswirkung auf die Hohe der Messwerte (p = 0,078 re-
spektive p = 0,63) oder die Messgenauigkeit.

Die Versuchsreihe an Vitrektomiepatienten zeigt zu jedem Zeitpunkt der Messun-
gen signifikant niedrigere Dricke (p = < 0,001) bei kranken im Vergleich zu gesun-
den bzw. operierten Augen. Uber 4 postoperative Messzeitpunkte gesehen war so-
wohl bei den gesunden Augen als auch fur die kranken bzw. operierten Augen ein
signifikanter Druckanstieg fur den Zeitpunkt 5-6 Std. nach Beginn des Eingriffs zu

verzeichnen.

Zusammenfassend zeigt das Tonovet® im Vergleich mit der direkten Manometrie ei-
ne hohe Messgenauigkeit mit einer guten Ubereinstimmung im klinisch relevanten
Messbereich bis 60 mmHg. Dabei besteht eine hohe Reliabilitdt sowohl fir wieder-
holte Messungen als auch fur die zugrunde liegenden Teilmessungen einer Mes-
sung. Lidschlag und Patientencompliance hatten keinen Einfluss auf die Messgenau-
igkeit. Die vom Tonovet® ermittelte, qualitative Standardabweichung zur Bewertung
der Messgenauigkeit entsprach allerdings nicht immer der rechnerisch ermittelbaren.
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7 Summary

Jonas Glse

Evaluation of the rebound tonometer Tonovet ® for measuring intraocular pres-

sure in horses versus direct in-vitro manometry

The aim of this study was to evaluate the accuracy of the rebound tonometer
Tonovet® for measuring intraocular pressure (IOP) in horses free of disease as well

as in horses undergoing vitrectomy.

3 freshley enucleated and 10 non-enucleated eyes were used to compare IOPs ob-
tained with the rebound tonometer (Tonovet®) and by means of direct manometry.
On a group of 50 horses with clinically normal eyes 2 consecutive measurements for
each eye were taken and the duration for each meaurment as well as the coopera-
tion of each horse and the intensity of eye blinking during the measurements was
documented. In a clinical in vivo examination, IOP was measured in both eyes of 21
horses undergoing vitrectomy before and after surgery.

For statistical analysis various methods were used including the method of Bland and
Altman for evaluation of the reproducibility of the Tonovet® measurements as well as
the method of Shrout and Fleiss for evaluation of the reliability of measurements ob-

taind by the rebound tonometer.

In comparison with direct manometry there was a strong linear correlation for meas-
urements taken with the Tonovet® for pressures between 10 and 100 mmHg and a
even stronger linear correlation for pressures between 10 and 60 mmHg, were the
rebound tonometer slightly overestimated by means of direct manometry. For pres-
sures over 60 mmHg, the rebound tonometer underestimated the pressures by
means of direct manometry.

By using the statistical method of Bland and Altman, for pressures between 10 and

100 mmHg 92,1% respectively 91,7 % of the measurements lay within the Limits of
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Agreement. For pressures between 10 and 60 mmHg 95% respectively 98,7% lay
within the Limits of Agreement.

By using the statistical method of Shrout and Fleiss, IOP measurements taken with
the Tonovet® were highly reliable (0,96 — 0,99). There was no statistical significant
effect of the cooperation and the intensity of eye blinking on the accuracy of meas-
urements obtained by the Tonovet® (p = 0,078 respectively p = 0,63)

In the group of 21 horses undergoing vitrectomy there was a significant difference in
IOP measurements between the disease effected eyes and the unaffected eyes over
all four times measurements were taken. Also there was a significant elevation in IOP

for the disease effected eyes as well as for the unaffected eyes 5-6 hours after sur-
gery.

In conclusion, results of the present study showed that the Tonovet® provided accu-
rate estimates of the IOP in clinical normal and diseased eyes, especially for pres-
sures between 10 and 60 mmHg. The measurements were highly reliable and the
compliance of the patient had no significant effect of the accuracy of the measure-

ments.
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Messprotokoll — in vitro (nicht enukliert und enukleiert)

Pferd:
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Durchgang:
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Messwert mmHg
post mortem
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