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Zusammenfassung

Einleitung: Das Trockene Auge ist eine multifaktorielle Erkrankung der
Augenoberflache. Etwa jede 8. Person ist im deutschsprachigen Raum davon
betroffen. Nach wie vor gibt es jedoch keinen Goldstandard in der Diagnostik
dieses Krankheitsbildes. Ein wichtiger Parameter in der Diagnostik ist die
Tranenfilm-Aufreil3zeit (TAZ). Sie ist ein Marker fur die Stabilitat des prakornealen
Tranenfilms, die beim Trockenen Auge reduziert ist. Die TAZ wurde bisher
standardisiert unter Applikation des Farbstoffes Fluoreszein (F-TAZ) bestimmt.
Der Keratograph 5M bietet eine neue nicht invasive Messmethode der Tranenfilm-
Aufreifdzeit (NIK-TAZ). In dieser Arbeit wurde die berihrungsfreie objektive
Keratographen-Tranenfilm-Aufrei3zeit mit der herkdmmlichen Messung mittels
Fluoreszein verglichen.

Methoden: Im Zeitraum von Februar 2014 bis Juli 2016 wurden im Spezialbereich
fur Benetzungsstorungen der Universitats-Augenklinik Graz bei 271 Patientinnen
mit Beschwerden des Trockenen Auges (212 Frauen, 59 Manner, im Alter von 19
bis 91 Jahren, durchschnittliches Alter von 59,1 Jahren) beide Messmethoden
durchgefuhrt. Pro Auge erfolgten zuerst zwei Messungen der nicht invasiven
Tranenfilmaufreillzeit am Keratographen 5M (Oculus Optikgerate GmbH, Wetzler,
Deutschland), wobei sowohl der erste Aufriss als auch der mittlere Aufriss
dokumentiert wurden. Danach wurde 1 ul einer 1% Fluoreszeinlésung appliziert
und die F-TAZ an der Spaltlampe mittels Stoppuhr dreimal gemessen und der
Mittelwert berechnet. Zusatzlich wurden die subjektiven Beschwerden aller
Patienten mittels Ocular Surface Disease Index (OSDI®) und Visueller
Analogskala (VAS) bestimmt.

Ergebnisse: Der erste Aufriss der NIK-TAZ am rechten Auge betrug im Median
5,6 Sekunden, am linken Auge 6,6 Sekunden. Der mittlere Aufriss der NIK-TAZ
am rechten Auge betrug im Median 9,6 Sekunden, am linken Auge 10,7
Sekunden. Die durchschnittliche F-TAZ lag an beiden Augen bei 3 Sekunden. Die
Werte der NIK-TAZ (1. Aufriss, mittlerer Aufriss) waren signifikant Ianger als die
Werte der F-TAZ (p<0,001). Die Werte des ersten und des mittleren Aufrisses der
NIK-TAZ korrelierten signifikant mit der F-TAZ. Die zweite NIK-TAZ Messung
ergab bei beiden Augen eine langere Aufreil3zeit, als bei der ersten NIK-TAZ

Messung. Die NIK-TAZ zeigte teilweise eine signifikante Korrelation mit den




subjektiven Beschwerden. Bei der F-TAZ konnte keine Korrelation mit der
Subjektivitat nachgewiesen werden.

Schlussfolgerung: Es zeigte sich, dass die Messung der Zeit bis zum
Tranenfilmaufriss mittels Fluoreszein (F-TAZ) kirzer war, als die Werte, die durch
den Keratographen bestimmt wurden (NIK-TAZ). Eine mogliche Erklarung daflr
ist, dass es durch Einbringen des Farbstoffs Fluoreszein zu einer
destabilisierenden Wirkung auf den Tranenfilm kommt. Weiters zeigte sich eine
signifikante Korrelation zwischen den nicht invasiven NIK-TAZ Messwerten und
der herkdbmmlichen mit Fluoreszein durchgefuhrten F-TAZ. Die subjektiven
Beschwerden der Patienten korrelierten nur mit den Werten der NIK-TAZ

signifikant.

Schlusselworter: Trockenes Auge, Tranenfilm-Aufreillzeit, Fluoreszein,

Keratograph 5M




Abstract

Introduction: Dry eye disease (DED) is a multifactorial condition involving the
ocular surface of the eye. Approximately one of eight people in the German-
speaking world is affected by dry eye disease. To date there is still no gold
standard method for diagnosing this disorder. An important diagnostic parameter
is the tear break-up time (TBUT). This serves as a marker for the stability of the
precorneal tear film, which is reduced in dry eye. The TBUT is standardized
determined via the application of fluorescein (F-BUT). A device known as the
Oculus Keratograph 5M offers a new non-invasive method for measuring the
TBUT (NIK-BUT). This study thesis aims to provide a comparison between this
new approach and the conventional fluorescein based method.

Methods: During the period from February 2014 to July 2016, a study was
conducted at the Dry Eye Unit of the Department of Ophthalmology at the Medical
University of Graz, comparing the two methods in 271 patients experiencing
symptoms of dry eyes (212 women, 59 men, with age range 19-91 years and
mean age 59.1 years). Two measurements in both eyes of each patient were
performed using the non-invasive Keratograph 5M device, and the first and
average break-up time was recorded. Subsequently, 1 ul of 1% fluorescein
solution was applied to each eye; the F-BUT was measured three times under a
slit lamp using a stopwatch, and the mean of these values was calculated.
Additionally, the subjective symptoms of all patients were recorded by means of
the Ocular Surface Disease Index (OSDI®) and the Visual Analog Scale (VAS).
Results: The median NIK-BUT value for the first tear break-up in the right eye was
5.6 seconds, and 6.6 seconds for the left eye. For the average tear break-up, the
median times were recorded as 9,6 seconds and 10,7 seconds for the right and
left eyes, respectively. The average F-BUT for both eyes was 3 seconds. The
values of the NIK-BUT (first and average break-up) were significantly longer than
the values of F-BUT (p<0.001). The first and average NIK-BUT correlated
significantly with the F-BUT. The second NIK-BUT measurement resulted in a
longer break-up time than the first measurement. The NIK-BUT partly showed a
significant correlation with the subjective symptoms. However, the F-BUT was not

correlated with the subjective symptoms.

Vi


http://augen.uniklinikumgraz.at/Seiten/default.aspx

Conclusion: The results showed that the required time for a tear break-up using
the fluorescein method (F-BUT) was significantly shorter than the required time
using the Keratograph (NIK-BUT). A possible explanation for this phenomenon is
that the application of fluorescein seems to have a destabilizing effect on the tear
film. Furthermore, there was a significant correlation between the non-invasive
NIK-BUT measurements and those commonly performed with fluorescein (F-BUT).

The subjective symptoms correlated significantly with the values of NIK-BUT.

Keywords: dry eye, tear film break-up time, fluorescein, Keratograph 5M
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1 Einleitung

1.1 Die Augenoberflache

1.1.1 Hornhaut (Kornea)

Bei der Hornhaut handelt es sich um den vordersten Teil des Augapfels. Sie
besteht aus einem transparenten, gefallosen und bradytrophen Gewebe und ist
wie ein Uhrglas in die schwacher gekrimmte Sklera (Lederhaut) eingefugt. Den
Rand der Kornea, an welchen sich die Bindehaut anschliel3t, bezeichnet man als

Limbus corneae. (1)

Ihre Brechkraft betragt 43 Dioptrien, was den starksten Anteil (etwa zwei Drittel)
an der Gesamtbrechkraft des Auges ausmacht. Die Hornhaut besteht aus 5
Schichten und misst beim Erwachsenen durchschnittlich 11,5 Millimeter im
Durchmesser. Sie ist im Zentrum circa 0,52 Millimeter und im Bereich des Limbus
etwa 0,67 Millimeter dick. (1, 2)

Aufgrund der fehlenden Gefaldversorgung ist die Kornea auf eine andere
Ernahrungsform angewiesen. Diese erfolgt unter anderem Uber Diffusion aus dem
Tranenfilm oder dem Kammerwasser. Aulderdem besitzt sie eine ausgepragte
sensible Innervation, was sie hoch empfindlich gegenlber kleinsten Berthrungen
macht. Ein gesundes Auge reagiert bei Beruhrung blitzschnell mit einem

schitzenden reflektorischen Lidschluss (Lidschlussreflex). (1)




1.1.2 Bindehaut (Konjunktiva)

Bei der Bindehaut handelt es sich um eine dinne, transparente, gefal3fuhrende
und glanzend erscheinende Schleimhautschicht, die den Augapfel mit den
Augenlidern verbindet. Sie bedeckt, mit Ausnahme der Hornhaut, die aul3ere

Augenoberflache und die Innenseite der Augenlider. (1, 2)

Der sogenannte Bindehautsack wird von der Hornhautoberflache und den drei
Teilen der Konjunktiva gebildet. Der erste Teil, die Konjunktiva bulbi, haftet fest am
Limbus corneae (Hornhautrand) an und ist auf der Sklera (Lederhaut) leicht
verschieblich. Der zweite Teil, die Konjunktiva tarsi, kleidet die Innenseite der
Augenlider aus und ist am Tarsus (Lidknorpel) befestigt. In der Umschlagfalte
zwischen den beiden ersten Teilen, findet sich der dritte Teil der Bindehaut, die

Konjunktiva fornicis. (1)

Aufgrund der lockeren Verbindung mit der Sklera und der ,Bindehautreserve® in
den Umschlagfalten, |asst die Bindehaut problemlos eine freie Beweglichkeit des
Augapfels in alle Richtungen zu. Aufgrund der glatten und feuchten Oberflache
kénnen die Schleimhautschichten der Konjunktiva schmerzlos aufeinander gleiten.

Als ,Schmiermittel” dient der Tranenfilm. (1)

Die Bindehaut nimmt an der Augenoberflache auch eine wichtige Rolle bei der
Abwehr von Erregern ein. Hierflr befindet sich in ihren Umschlagsfalten eine

Ansammlung von Lymphozyten und Plasmazellen. (1)

Weiters finden sich Becherzellen im Epithel der Bindehaut. Diese Zellen sind
verantwortlich fur die Bildung der Schleimschicht des Tranenfilms, weil sie die

dafur notwendigen Muzine produzieren. (3)




1.1.3 Augenlider (Palpebrae)

Bei den Augenlidern handelt es sich um zwei muskelhaltige Weichteilfalten,
Oberlid (Palpebra superior) und Unterlid (Palpebra inferior), die dem Augapfel
vorgelagert sind. Ihre Form ist so gestaltet, dass sie beim Lidschluss die

Augenoberflache vollstandig bedecken. (1, 2)

Durch einen regelmalligen Lidschlag werden Drusensekrete und Tranenfllssigkeit
bzw. der Tranenfilm gleichmaRig auf der Kornea und Konjunktiva verteilt und somit
eine Austrocknung der Augenoberflache verhindert. Eine korrekte Lidstellung und
ein vollstandiger Lidschluss sind Voraussetzungen fir eine gute Benetzung der
Augenoberflache. (1, 3)

Eine besondere Rolle fur die Verteilung des Tranenfilms wahrend des Lidschlages
spielen die Lidrander, weil sie ein Ubertreten der Tranenflissigkeit tber den
Lidrand verhindern. (3)

In der Regel erfolgen beim Erwachsenen 12 Lidschlage pro Minute. Die
Blinzelfrequenz kann bei Aufmerksamkeit, Stress, Aufregung, Augenreizung und

verkurzter Schlafdauer verandert sein. (3)

Am vorderen Teil des Lidrandes finden sich Wimpernhaare (Ciliae), welche Staub
und Schweild von der Augenoberflache fernhalten. An der Aul3enseite der
Augenlider liegen, im Bereich um die Wimpern, modifizierte Schweil3- (Moll-
Drisen) und Talgdrisen (Zeis-Drisen). An der Innenseite der Augenlider befinden

sich Meibom-Driisen und akzessorische Tranendrusen. (1)




1.1.4 Meibom-Drisen (Glandulae tarsales)

In den Augenlidern finden sich die baumartig verzweigten Meibom-Drusen. Diese
speziellen langgezogenen holokrinen Talgdrisen haben, im Gegensatz zu
normalen Talgdrisen, keine Verbindung zu einem Haarbalg. Ihre Offnungen

finden sich an der freien hinteren Lidkante der Augenlider. (3, 4)

Die Zellen der Meibom-Drusen, die Meibozyten, bilden ein Lipid-Protein Gemisch
(Meibum), das an der freien hinteren Lidkante abgegeben wird und die Fettschicht
des Tranenfilms bildet. Die komplizierte Innervation dieser Drusen unterliegt dem

vegetativen Nervensystem. (3)

Eine korrekte Funktion der Meibom-Drusen ist fur die Bildung eines stabilen
Tranenfilms von groRer Relevanz, weil dadurch die Verdunstung der
Tranenflissigkeit reduziert wird. Neben der antimikrobiellen Wirkung des
Meibums, ist es auch flir die Bildung einer klaren optischen Augenoberflache

verantwortlich. (5)

1.1.5 Tranenapparat (Apparatus lacrimalis)

Der Grofteil der wassrigen Tranenflissigkeit wird in der Tranendruse (Glandula
lacrimalis) gebildet. Sie liegt oberhalb des temporalen Augenwinkels. Der restliche
Teil stammt aus den akzessorischen Tranendrisen (Krause- und Wolfring-
Drusen). Die Krause-Drusen finden sich vor allem in der oberen Umschlagsfalte
der Konjunktiva (Fornix conjunctivae superior), die Wolfring-Drisen liegen am
Oberrand des Tarsus. (3, 6)




Far den Abtransport wird die Tranenflussigkeit zum medialen Augenwinkel (Lacus
lacrimalis), in den sogenannten Tranensee, geleitet. Moglich macht dies der
zeitversetzte Lidschluss von temporal nach nasal. Fur den Lidschluss

verantwortlich ist die Kontraktion des Musculus orbicularis oculi. (3, 6)

Uber ein oberes und unteres Tranenpunktchen (Punctum lacrimale) wird die
Tranenflissigkeit in die Tranenkanalchen (Canaliculi lacrimales), den Tranensack
(Saccus lacrimalis), in den Tranennasengang (Ductus nasolacrimalis) und

schlussendlich in den unteren Nasengang der Nasenhdhle weitergeleitet. (3, 6)




1.2 Der Tranenfilm

1.2.1 Tranenflussigkeit

Das Gesamtvolumen der Tranenflissigkeit beim Gesunden betragt circa 10
Mikroliter, wobei sich hiervon in etwa nur 0,6 bis 2 Mikroliter praokular in der
Lidspalte befinden. Der Rest befindet sich hinter den Augenlidern und im

Reservoir des oberen und unteren Tranenmeniskus. (3, 7)

Die basale Tranensekretion betragt 0,15 Mikroliter pro Minute bzw. 0,15 Milliliter
pro Tag. Sie kann durch exogene oder endogene Faktoren sowie Emotionen bis

zu 100-fach gesteigert sein. (3)

Die Tranenflissigkeit selbst ist sehr komplex aus vielen verschiedenen
Substanzen zusammengesetzt und unterliegt permanent dynamischen
Veranderungen. Das ist auch der Grund daflr, dass sie bis heute nicht kinstlich

synthetisierbar ist. (3, 4)

1.2.2 Funktion

Ein stabiler Tranenfilm ist wichtig fur die Funktionstuchtigkeit und den Schutz der
Augenoberflache. Der dunne transparente Film schitzt die gefalllose Kornea vor
Austrocknung und versorgt sie zugleich uber Diffusion mit Sauerstoff. Entstehende

Stoffwechselprodukte werden danach ebenfalls Uber ihn abtransportiert. (3, 7)




Er dient als Gleitmittel fur die ,Scheibenwischer-Funktion® zwischen den
Augenlidern und dem Augapfel. AuRerdem bildet er die refraktive Vorderflache

des visuellen Systems. (3, 7)

Der Tranenfilm enthalt antimikrobiell wirksame Bestandteile gegen Erreger an der
Augenoberflache. AuRerdem werden durch Neubildung und Abtransport der
Tranenflissigkeit Fremdkoérper entfernt und die Ansammlung von pathogenen
Keimen verhindert. (3, 7)

1.2.3 Aufbau

Der Tranenfilm ist circa 6 bis 10 Mikrometer dick und besteht aus 3 Schichten. (4)

1.2.3.1 Fettschicht

Diese Schicht wird auch als Lipidschicht oder Lipidphase bezeichnet und bildet die
Grenzschicht des praokularen Tranenfilms zur Aulienwelt. Sie besteht aus einem
Lipid-Protein Gemisch, das von den Meibom-Drusen gebildet wird. Die Fettschicht
wirkt gegen eine rasche Verdunstung und ist besonders wichtig flr die Stabilitat

des Tranenfilms. (4, 7)

1.2.3.2 Wassrige Schicht

Die wassrige Schicht befindet sich zwischen Fettschicht und Schleimschicht . Sie

macht mit mehr als 90 Prozent den Grolteil der Tranenflissigkeit aus. (3)




In ihr finden sich sehr viele geloste Proteine, die der Ernéhrung und auch der
Immunabwehr dienen. Dazu gehoren beispielsweise Lysozym, Lactoferrin,
sezerniertes Immunglobulin A, Lipocalin oder das Kationische antimikrobielle
Peptid (AMP). Weiters finden sich Wachstumsfaktoren, geldste anorganische
Salze (Elektrolyte), Vitamine, Spurenelemente und kleine Stoffwechselmetabolite,

wie beispielsweise Aminosauren, Harnstoff oder Glukose. (3, 4, 7)

1.2.3.3 Schleimschicht

Die Schleimschicht ist die innerste der 3 Schichten und wird auch als Muzinschicht
(lat.: mucus = Schleim) bezeichnet. Sie stellt den Kontakt zwischen der wassrigen
Schicht und der Augenoberflache her. In der Schleimschicht finden sich zwei Arten

von Muzinen. (3)

Uber sogenannte membrangebundene Muzine wird der Tranenfilm an den
Mikroplicae (kleine Leisten) der Epithelzellen der Augenoberflache, sprich
Hornhaut und Bindehaut, verankert. Aul3erdem reduzieren sie Scherkrafte beim
Lidschluss und vermindern das ,Verkleben“ von Hornhaut und Bindehaut bei

geschlossenen Augen. (3, 4, 7)

Die sekretorischen Muzine verbinden die membrangebundenen Muzine der
Augenoberflache mit der wassrigen Komponente des Tranenfilms. Weiters haben
sie eine Reinigungsfunktion fur die Augenoberflache. Korperfremde Partikel, wie
beispielsweise Pollen, Staub, Schmutz oder Bakterien, kdnnen von den Muzinen

gebunden und uber die ableitenden Tranenwege entfernt werden. (3, 4, 7)




1.3 Das Trockene Auge

1.3.1 Definition

,Das Trockene Auge ist eine multifaktorielle Erkrankung der Augenoberflache,

charakterisiert durch den Verlust der Homdostase des Tranenfilms und begleitet
von Augensymptomen, bei der Instabilitat und Hyperosmolaritat des Tranenfilms,
Entzindungen und Schadigungen der Augenoberflache sowie neurosensorische

Abnormitaten eine atiologische Rolle spielen.“ (8)

1.3.2 Allgemeines

Fir das Krankheitsbild des Trockenen Auges werden synonym auch die Begriffe
,Keratokonjunktivitis sicca“ (lat.: sicca = trocken), ,Sicca-Syndrom* oder

,Dysfunktionales Tranensyndrom® verwendet. (4)

In der Gegenwart gehdren Erkrankungen der Augenoberflache zu den haufigsten
Krankheitsbildern des Auges. Hierzu zahlt auch das Trockene Auge. Es ist
gekennzeichnet durch eine Benetzungsstorung der Augenoberflache. Ein

instabiler Tranenfilm ist ein klinisches Zeichen dieser Erkrankung. (3, 4)

1.3.3 Klassifikation

Laut dem ,International Dry Eye Workshop® unterteilt man das Krankheitsbild in 2
grol’e Hauptgruppen. Man unterscheidet hierbei eine hyposekretorische von einer
hyperevaporativen Form. (8, 9)




Bei der hyposekretorischen Form spricht man auch von einem hypovolamisch
bedingten Trockenen Auge oder einem wassrigen Defizit. Es zeigt sich hier ein
Mangel an Tranenflissigkeit durch verminderte Produktion. Diese Gruppe lasst
sich je nach Ursache wieder unterteilen. Fur die weitere Einteilung ist relevant, ob
dem Tranenmangel ein Sjogren-Syndrom oder eine andere Ursache zugrunde
liegt. (4, 8)

Die hyperevaporative Form ist gekennzeichnet durch eine erhéhte Verdunstung an
der Augenoberflache. Auch diese Gruppe wird in Untergruppen eingeteilt, indem
man zwischen extrinsischen und intrinsischen Ursachen unterscheidet. Zu den
intrinsischen Ursachen zahlt man unter anderem eine Verminderung der Meibum-
Produktion bzw. -Sekretion, Storungen der Augenlider-Funktion oder eine
verminderte Blinzelrate. Extrinsische Ursachen kénnen etwa ein Vitamin A-
Mangel, das Tragen von Kontaktlinsen, konservierungsmittelhaltige Augentropfen

oder eine Allergie sein. (8)

1.3.4 Symptomatik

Von den Patienten werden die Beschwerden oftmals als sehr unangenehm

beschrieben. Viele berichten von einer herabgesetzten Lebensqualitat. (4)

Zu den haufigsten subjektiven Beschwerden der Keratokonjunktivitis sicca
gehoren Augenbrennen, Fremdkdrpergefuhl (,wie Sand in den Augen®), mude
Augen, Lichtscheu, verschwommenes Sehen bzw. beeintrachtigte Sehfunktion,
Lidrandreizung, Kontaktlinsenunvertraglichkeit, Tranenfluss bei Wind bzw. Zugluft
und Probleme bei Bildschirmarbeiten. Aulerdem kann es bei der
hyposekretorischen Form zusatzlich zu einem Trockenheitsgefihl im Mund

kommen. (3, 4)
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Abhangig von der Form des Trockenen Auges konnen die Beschwerden zu
unterschiedlichen Tageszeiten auftreten. Bei der hyposekretorischen Form kommt
es zu einer Beschwerdezunahme Uber den Tag, wogegen es bei der
hyperevaporativen Form bereits am Morgen nach dem Aufstehen zu Beschwerden
kommen kann. Dies trifft vor allem dann zu, wenn eine entzindliche Komponente,

wie beispielsweise eine Blepharitis, im Spiel ist. (3)

1.3.5 Epidemiologie

Laut Hochrechnungen ist in Deutschland, Osterreich und der Schweiz jede 8.
Person von diesem Krankheitsbild betroffen. (3) Die Inzidenz ist durch eine
Vielzahl von moglichen (neuen) Ausldsern steigend. Hierzu gehéren
beispielsweise steigendes Lebensalter, Umweltproblematik, neue Medikamente
und veranderte Lebensbedienungen, wie etwa Arbeit am Computer, Smartphones

oder Klimaanlagen. (3, 4, 10)

Aus klinischer Sicht sind von den betroffenen Patienten 2/3 weiblich und 1/3
mannlich. Der Altersgipfel bei Frauen liegt zwischen dem 40. und dem 70.
Lebensjahr. Dies durfte mit dem wechselnden Hormonhaushalt

zusammenhangen. (4)

Die genaue Erfassung der Epidemiologie erweist sich nach wie vor als schwierig.
Grund daflr ist das Fehlen einer standardisierten Definition, sowie fehlende

standardisierte Diagnosekriterien. (10, 11)

Der Grofdteil der Datenerhebungen beziglich der Pravalenz des Trockenen Auges
bezieht sich auf Asien und Europa, wogegen zur Bevolkerung sudlich des

Aquators kaum erhobene Daten vorliegen. (3)
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Aufgrund der vielschichtigen Atiologie und der Vielzahl an moglichen Symptomen

kommt es bei den Pravalenzdaten zu einer hohen Streuung.

Es wurden zumeist keine einheitlichen Fragebogen verwendet, oder die
Auswertung richtete sich nur nach Symptomen. Aul3erdem bestanden

Unterschiede in den Einschlusskriterien bei verschiedenen Studien. (3, 10)
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1.4 Atiologie des Trockenen Auges

1.4.1 Allgemeines

FUr eine intakte Augenoberflache und einen stabilen Tranenfilm ist es wichtig,
dass die Augenoberflache selbst, die Tranendrusen, die Lider, die ableitenden
Tranenwege und die Innervation all dieser Bestandteile perfekt aufeinander
abgestimmt sind und reibungslos zusammenspielen. Wenn dieses Gleichgewicht

gestort ist, kann es zur Entstehung eines Trockenen Auges kommen. (3)

Wie in der Definition bereits erwahnt wurde, handelt es sich um eine
multifaktorielle Erkrankung. Es gibt eine Vielzahl an mdglichen auslésenden
Faktoren, aus jedem der eben genannten Bereiche, welche jedoch teilweise noch
unklar oder unbekannt sind. Es handelt sich hierbei oft um komplizierte Stérungen

der natlrlichen Funktion oder der Schutzmechanismen des aulderen Auges. (3, 8)

Neben einer Reihe von Risikofaktoren, welche einen Einfluss auf die Benetzung
der Augenoberflache haben kénnen, unterliegt diese auch natirlichen
Schwankungen. So wird beispielsweise abends und in der Nacht wahrend des
Schlafens weniger Tranenflissigkeit produziert. Uberkopftatigkeiten mit
Blickrichtung nach oben oder Tatigkeiten bei denen die Augen weit gedffnet sind,

fuhren hingegen zu einer verstarkten Verdunstung der Tranenflussigkeit. (4)

Bevor nun auf die einzelnen Risikofaktoren und Ursachen genauer eingegangen
wird, sei noch erwahnt, dass diese gemeinsam oder getrennt voneinander

auftreten kdnnen. Selten ist nur ein Faktor alleine der Ausldser, haufiger spielen
mehrere Faktoren gleichzeitig eine Rolle. Genau das macht schlussendlich eine

genaue Diagnostik und vor allem eine perfekt abgestimmte Therapie so schwierig.

(4)
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1.4.2 Krankheitsbilder mit Einfluss auf das Trockene Auge

1.4.2.1 Entziundliche Systemerkrankungen

1.4.21.1 Sjogren-Syndrom

Beim Sjogren-Syndrom handelt es sich um eine Autoimmunerkrankung der
exokrinen Drusen. Diese werden durch die Erkrankung geschadigt, was zu einer
verminderten Synthese aller Korperflissigkeiten fihren kann. Wenn die
Tranendruse betroffen ist, fihrt dies zu einer hyposekretorischen Form des
Trockenen Auges. Leitsymptome des Sjogren-Syndroms sind neben der
Keratokonjunktivitis sicca auch die Stomatitis sicca, die bei einer Schadigung der
Speicheldrusen auftritt. Weiters lasst sich das Krankheitsbild in ein primares und

sekundares Sjogren-Syndrom unterteilen. (3, 4)

1.4.21.2 Sarkoidose

Die Sarkoidose ist eine entzundliche Systemerkrankung unklarer Genese, welche
zu einer Entziindung der Tranendruse fuhren kann. Man unterscheidet eine akute
(Morbus Lofgren) von einer chronischen Form. Leitsymptome der Erkrankung sind
unter anderem die Keratokonjunktivitis sicca und die Xerostomie
(Mundtrockenheit). (3)
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1.4.2.1.3 Graft-versus-Host-Reaktion

Die Graft-versus-Host-Reaktion (GvHD) wird synonym auch als Spender-gegen-
Empfanger-Reaktion bezeichnet. Es handelt sich um eine immunologische
Reaktion, die nach einer allogenen Knochenmark- oder Stammzelltransplantation
eintreten kann. Hierbei richten sich die T-Lymphozyten des Transplantats gegen
den Organismus des Empfangers. Selten ist dieses Problem isoliert am Auge
manifestiert. Sind jedoch Darm, Leber oder Haut betroffen, ist das Auge haufig
involviert. Theoretisch kénnen alle Strukturen und Gewebe des Auges betroffen
sein. Meistens kommt es jedoch bei der chronischen Form der GvHD zu einer
Keratokonjunktivitis sicca. Der haufigste Grund daflr ist eine lymphozytare

Infiltration der Tranendrisen oder der Bindehaut. (3, 4)

1.4.2.2 Blepharitis

Die Blepharitis ist eine Entzindung der Augenlider, welche haufig bakteriell
verursacht wird. Haufige Erreger sind Staphylococcus aureus, Staphylococcus
epidermidis und das Propionibakterium acnes. Im klinischen Alltag bezieht sich
der Begriff jedoch oftmals auf samtliche Formen der Lidrandentziindungen.
Zusammengefasst sind dies Pathologien der Meibom-Drusen, der mukokutanen
Ubergangszone und der Zilien. Bei Storungen in diesem Bereich ist die
Augenoberflache so gut wie immer mitbetroffen, haufig auch in Begleitung einer
Benetzungsstdrung. Bei der Blepharitis liegt fir gewdhnlich ein hyperevaporatives
Trockenes Auge vor. Der Unterschied zwischen der Blepharitis und der Meibom-
Drisen-Dysfunktion, welche beide ein ahnliches klinisches Bild zeigen kdnnen,

liegt darin, dass bei Zweitgenannter keine klinisch sichtbare Entzindung vorliegt.

3)
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1.4.2.3 Meibom-Drusen-Dysfunktion

Die Meibom-Drusen-Dysfunktion (MDD; engl.: Meibom Gland Dysfunction — MGD)
ist laut Definition ,eine chronische, diffuse Funktionsstérung der Meibom-Drisen,
die durch eine Obstruktion der Ausfiihrungsgange und/oder qualitative/quantitative

Veranderungen der Drusensekretion gekennzeichnet ist®. (5)

Sie stellt den wichtigsten Risikofaktor fur die Entstehung eines Trockenen Auges
dar. Durch die morphologischen Veranderungen der Drusen bzw. das
pathologisch veranderte Drisensekret kommt es zu einer Storung der
Lipidkomponente des Tranenfilms. Eine Destabilisierung des Tranenfilms und eine
erhdhte Verdunstung an der Augenoberflache sind die Folge. Es kommt zur

Entstehung eines hyperevaporativen Trockenen Auges. (3, 5)

1.4.2.4 Bindegewebserkrankungen

Auch Bindegewebserkrankungen wie die rheumatoide Arthritis, Lupus
erythematodes, systemische Sklerose und primar bilidare Sklerose kdnnen zur
Entwicklung einer Keratokonjunktivits sicca beitragen. Aufgrund verminderter
Tranenproduktion, fihren diese Erkrankungen zu einem hyposekretorischen

Trockenen Auge. (4)
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1.4.2.5 Hauterkrankungen

Die wichtigste und schwerwiegendste Hauterkrankung, die mit der
Augenoberflache in Zusammenhang stehen kann, ist die Rosazea.

Aber auch Akne, Neurodermitis, Psoriasis, ein seborrhoisches Ekzem, ein
atopisches Ekzem oder durch Kontaktallergie bedingte Ekzeme konnen zu einem

Trockenen Auge fuhren. (3)

1.4.2.6 Morbus Parkinson

Ein Morbus Parkinson kann zu einer reduzierten Blinzelfrequenz oder
Tranensekretion fuhren und somit die Entstehung eines Sicca-Syndroms

beglnstigen. (4)

1.4.2.7 Diabetes mellitus

Im Zuge eines Diabetes mellitus kdnnen sensible Nervenfasern der Hornhaut
geschadigt werden. Mdgliche Reizungen an der Augenoberflache werden dadurch
langsamer Ubertragen und in weiterer Folge kommt es zu einer unzureichenden

Tranenproduktion und einem Trockenen Auge. (4)

1.4.2.8 Infektionen am Auge

Eine Vielzahl von Keimen kann Infektionen am Auge auslésen, was im
schlimmsten Fall zu Schaden an der Bindehaut oder Hornhaut fuhrt. Als Beispiel
seien Herpes Viren genannt. Sie kdnnen den Nervus trigeminus (5. Hirnnerv)
schadigen, was zu einem Totalausfall der Reizibertragung zur Anregung der
Tranenproduktion fuhrt. (4)
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1.4.3 Sonstige Risikofaktoren

1.4.3.1 Alter

Im Alter werden oftmals bestimmte Ablaufe im Korper verlangsamt. Dieses
Problem betrifft manchmal auch die Aktivitat der Tranendrisen, was zu einer
verminderten Bildung von Tranenflissigkeit flhren kann. Vieles deutet darauf hin,
dass die Pravalenz des Trockenen Auges bei alteren Personen zunimmt. Was im
Alter noch hinzukommt, ist eine Abnahme der Anzahl der funktionstichtigen
Meibom-Drisen (gland drop out) und eine erhdhte Pravalenz der Meibom-Drisen-
Dysfunktion. (3-5)

1.4.3.2 Geschlecht

Es zeigte sich, dass weibliche Patienten haufiger an einem Trockenen Auge
leiden, als mannliche. Eine wesentliche Rolle durfte hier der weibliche
Hormonhaushalt spielen. Ein weiterer Grund flr die erhohte Pravalenz bei Frauen

konnte sein, dass diese im Gegensatz zu Mannern haufiger den Arzt aufsuchen.

(3)

1.4.3.3 Hormone

Ein niedriger Spiegel an Androgenen und ein hoher Spiegel an Ostrogenen
begulnstigen Sicca-Beschwerden. Probleme kdénnen auftreten durch die Anti-Baby-
Pille, Schwangerschaft, Wechseljahre und Hormontherapien. Weiters kann es bei
beiden Geschlechtern, aufgrund der Androgenabhangigkeit der Meibom-Drusen,
bei sinkendem Androgenspiegel im Alter zur Entstehung einer Meibom-Drusen-
Dysfunktion kommen. (3-5)
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1.4.3.4 Rasse

Es finden sich beim Trockenen Auge Pravalenzunterschiede zwischen der
kaukasischen und der asiatischen Rasse. In Asien ist die Pravalenz hoher als im
kaukasischen Raum. Ursache konnte die unterschiedliche Lid-Anatomie zwischen
den beiden Rassen sein. Vergleiche mit anderen Rassen sind schwierig, weil fur

bestimmte Teile der Weltbevolkerung diesbezuglich keine Literatur vorliegt. (3)

1.4.3.5 Medikamente

Unerwunschte Arzneimittelwirkungen, von lokal oder systemisch verabreichten
Praparaten, kommen ebenfalls als Ursache eines Trockenen Auges infrage.
Ausloser kénnen die Wirkstoffe selbst oder Zusatzstoffe in Medikamenten, wie
zum Beispiel Konservierungsmittel, sein. Weiters spielen auch die
Anwendungsdauer, sowie die Dosis und die Art der Arzneimittelverabreichung

eine Rolle. Vorsicht ist bei mdglichen Arzneimittelinteraktionen geboten. (3)

Besonders Augentropfen, welche Konservierungsmittel enthalten, kdnnen bei
langerer Anwendung die Augenoberflache schadigen. Fur eine Langzeittherapie
empfiehlt sich daher die Anwendung von konservierungsmittelfreien Praparaten.
(3, 4)
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In der folgenden Auflistung finden sich Beispiele fur Wirkstoffe und
Medikamentengruppen, die einen Einfluss auf die Augenoberflache haben
koénnen. (3, 4)

- Acetylsalicylsaure

- Antibiotika

- Antihistaminika

- Anticholinergika

- Botulinumtoxin A

- Beta-Blocker

- Amiodaron

- Reserpin

- Thiazid-Diuretika

- Ergotamin

- Neuroleptika

- Ostrogene

- Trihexyphenidyl

- Trizyklische und Tetrazyklische Antidepressiva
- Synthetische Retinoide

- Zytostatika/Immunsuppressiva
- Virustatika

- Lipidsenker

1.4.3.6 Fehlsichtigkeit

Wenn man sich bei visuellen Tatigkeiten stark anstrengen muss, kann dies unter
anderem durch das Zusammenkneifen der Augenlider die Augenoberflache und
auch den Tranenfilm beeinflussen. Eine Korrektur der Fehlsichtigkeit, durch die
Verwendung einer Brille, kann den Einfluss auf die Entstehung eines Trockenen
Auges reduzieren. Bei stark ausgepragter Kurzsichtigkeit kommt es, bedingt durch
die Krummung, zu einem ,Hervortreten der Augen aus der Orbita. Dies wiederum

hat eine verstarkte Verdunstung an der Augenoberflache zur Folge. (4)
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1.4.3.7 Keratorefraktive Chirurgie

Nach refraktiven chirurgischen Eingriffen an der Hornhaut erkranken Patienten
haufig an einem Sicca-Syndrom. Man spricht hier von einem postoperativ
erworbenen Trockenen Auge. Ursachen sind einerseits die, im Zuge der
Operation, durchtrennten Hornhautnerven, welche die Hornhautsensibilitat
herabsetzen und andererseits die postoperativ auftretende Entzindung der
Augenoberflache. Folge der verminderten Hornhautsensibilitat kann wiederum
eine verminderte Tranenproduktion sein. Besondere Vorsicht ist bei Patienten
geboten, welche bereits vor der Operation an einem Sicca-Syndrom leiden. Bei
diesen Personen kann es zu einer Verschlechterung der Symptome kommen. Bei
den meisten Patienten verschwinden die postoperativ auftretenden Sicca-

Symptome im Laufe weniger Monate wieder. (3, 4)

1.4.3.8 Kontaktlinsen

Kontaktlinsen bieten durchaus Vorteile gegenuber einer Brille. Sie haben einen
kosmetischen Effekt und ermdglichen eine bessere Freizeitgestaltung. Auch aus
medizinischer Sicht kdnnen sie bei starker Fehlsichtigkeit oder komplizierten
Brechungsfehlern manchmal bessere Ergebnisse liefern, als eine gewohliche
Brille. Kontaktlinsen haben aber auch, besonders im Zusammenhang mit dem

Krankheitsbild des Trockenen Auges, deutliche Nachteile. (4)

Im Idealfall schwimmen Kontaktlinsen im Tranenfilm und teilen ihn in einen
vorderen und hinteren Anteil. Hinten findet sich die Schleimschicht und ein Teil der
wassrigen Schicht, vorne der andere Teil der wassrigen Schicht und die
Fettschicht. Der dinne Tranenfilm wird durch die Unterteilung noch dunner,
wodurch er auch leichter an Stabilitat verlieren kann, was zu einer verstarkten
Verdunstung an der Augenoberflache fuhrt. AuRerdem ist mittlerweile bekannt,
dass Kontaktlinsen den Lidschlag und die Tranenzusammensetzung verandern.

Sie fuhren auch zu einer mechanischen Reizung der Augenoberflache. (3, 4)
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Kontaktlinsen begunstigen einerseits die Entstehung eines Trockenen Auges
(Contact Lens Induced Dry Eye) und sind anderseits nicht ideal fur Patienten, die
bereits an diesem Krankheitsbild leiden. Trotz allem konnen sie von Menschen mit
Sicca-Syndrom verwendet werden. Sehr wichtig ist in diesem Fall eine gute

Beratung und eine exakte Anpassung. (3, 4)

Etwa jeder zweite Kontaktlinsentrager klagt iber Symptome des Trockenen
Auges. Die subjektiven Symptome werden 5 mal haufiger angegeben, als bei
Brillentragern und sogar 12 mal haufiger im Vergleich zu Personen, die keine
Sehkorrektur benétigen. Interessant ist, dass sich hier kein Unterschied zwischen

den beiden Geschlechtern zeigt. (3)

1.4.3.9 ,,Office-Eye-Syndrom*

Bei Bildschirmarbeiten lasst langes, angestrengtes und einténiges Schauen die
Augen ,trocken® werden. Durch einen konzentrierten Blick kann es zu einer
Reduzierung der Blinzelfrequenz und einer vergroRerten Lidspalte kommen.
Aufgrund der verminderten Blinzelfrequenz wird die Tranenflissigkeit nicht mehr
ausreichend auf der Augenoberflache verteilt und diese ist schlechter befeuchtet
bzw. benetzt. Die vergrofRerte Lidspalte fuhrt zusatzlich zu einer groReren

Verdunstungsoberflache des Tranenfilms. (3, 4)

Ein zusatzlicher negativer Faktor sind klimatisierte und trockene Blroraume, in
welchen Bildschirmarbeit am Computer meistens erfolgt. Daher auch der Name
,Buro-Auge-Syndrom®. Durch Klimaanlagen und trockene Luft kommt es zur einer
schnelleren Verdunstung der Tranenflissigkeit an der Augenoberflache. Dieselbe
Wirkung kann man bei Klimaanlagen im Auto oder in Flugzeugen beobachten,

allerdings auch bei Wind im Freien. (4)
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Neben der Bildschirmarbeit konnen diese Beschwerden aber auch bei anderen
Tatigkeiten wie lesen, fernsehen, Computer spielen oder bei Smartphone- und
Tabletnutzung auftreten. All diese Tatigkeiten kdnnen ein Trockenes Auge

auslosen oder verstarken. (3, 4)

1.4.3.10 Umweltfaktoren

Wenn im Kdrper Oxidantien (Freie Radikale) gegenlber den Antioxidantien
uberwiegen, spricht man vom ,Oxidativen Stress®. Dieser wird im Korper fur die
Entstehung einer Reihe von Krankheiten verantwortlich gemacht. Darunter auch
das Trockene Auge. Ursachen fur umweltbedingten oxidativen Stress sind

Feinstaub, Autoabgase, Zigarettenrauch, UV-Licht, Ozon und Smog. (4)

1.4.3.11 Kosmetika

Kosmetika sollten nicht direkt ans Auge gelangen, weil sie Einfluss auf den
Tranenfilm haben kénnen. Wenn auch nur in einem geringeren Ausmal}, kann es
im Rahmen einer Fremdkdrperreaktion zu einer Storung des stabilen Tranenfilms
kommen. Dem gegenulber kann ein Lidstrich mit kohlehaltigem Kajalstift auch
einen positiven Einfluss haben. Der darin enthaltene Kohlenstoff kann
Fremdpartikel wie Staub, Pollen oder Bakterien binden und somit von der

Augenoberflache fernhalten. (4)
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1.4.3.12 Verletzungen

Samtliche anatomische Veranderungen rund um das Auge, welche durch
Verletzungen herbeigeflhrt werden, kdnnen einen Einfluss auf die Entstehung
oder Verschlechterung eines Trockenen Auges haben. Beispiele sind
Vernarbungen im Bereich der Tranendruse oder des Tranenabflusses, schwere
Verletzungen an der Augenoberflache durch Veratzungen oder Verbrennungen

und durch Riss- oder Quetschwunden geschadigte Augenlider. (4)

1.4.3.13 Gestorter Tranenabfluss

Ein gestorter Tranenabfluss kann zu vermehrten Augentranen fuhren. Es kénnen
sich durch den Ruckstau Bakterien ansammeln und in weiterer Folge

Entziindungen an der Augenoberflache verursachen. (4)

1.4.3.14 Stress

Heute weild man, dass Stress und psychische Belastungen einen negativen
Einfluss auf unseren Korper haben und mit Erkrankungen in Zusammenhang
stehen kdnnen. Es konnen Uber neuronale, endokrine und immunologische
Regulation, ausgelost durch psychische Probleme, Krankheitsbilder oder
Symptome entstehen. Auch die Entwicklung eines Trockenen Auges ist Uber
diesen Weg moglich. Gerade wenn die subjektiven Beschwerden deutlich starker
sind, als die objektiven Symptome, kdnnte dies ein Hinweis sein. Vor allem im
Zusammenhang mit einem fehlenden Ansprechen auf die Therapie. Bei Verdacht
auf ein psychosomatisches Problem, kann eine unterstiitzende Behandlung in

Form einer Psychotherapie angedacht werden. (3, 4)
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1.4.3.15 Unausgewogene Ernahrung

Prinzipiell ist zu sagen, dass in Industrienationen die Ernahrung als Risikofaktor
nur eine geringe Rolle spielt. Trotzdem kann eine unausgewogene Ernahrung,
durch auftretende Mangelerscheinungen, mit einem Trockenen Auge
zusammenhangen. Beispiele sind ein Vitamin A-Mangel oder eine zu geringe
Aufnahme von Omega-3-Fettsauren. Beim Vitamin A-Mangel kann ein instabiler
Tranenfilm entstehen, weil die Becherzellen, welche die Schleimschicht des
Tranenfilms bilden, geschadigt werden. Omega-3-Fettsauren haben eine
Schutzfunktion gegen Entzindungen, welche bei einer zu geringen Zufuhr

verloren geht. (3, 4)
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1.5 Diagnostik des Trockenen Auges

1.5.1 Allgemeines

Einleitend ist zu sagen, dass aufgrund der vielen verschieden Ursachen und des
unterschiedlichen Erscheinungsbildes des Trockenen Auges, dessen Diagnostik
schwierig ist. Verschiedene Patienten kdnnen unterschiedliche Symptome zeigen.
(4, 8)

Aufgrund der Komplexitat und der Dynamik des Tranenfilm-Augenoberflachen-
Systems finden sich eine Vielzahl an moglichen Testverfahren und
Untersuchungen. Neben der subjektiven Evaluierung der Beschwerden zahlen
auch die qualitative und quantitative Beurteilung des Tranenfilms zu den
wichtigsten Bestandteilen der Sicca-Diagnostik. Eine grindliche
Tranenfilmanalyse beinhaltet mittlerweile mehrere Tests. Einige davon kdnnen
bereits im Zuge der Primardiagnostik in einer Augenarztpraxis durchgefiihrt
werden. Andere hingegen sind etwas komplexer und bendétigen spezielle
Geratschaften oder ein Labor. Man unterscheidet au3erdem zwischen nicht-
invasiven und invasiven Testverfahren. Nicht-invasive Untersuchungen erfolgen
berthrungsfrei, bei invasiven Untersuchungen kommt es zu einer Bertihrung.
Wenn innerhalb kurzer Zeit verschiedene Untersuchungsmethoden durchgefiihrt
werden, sollten stets die nicht-invasiven den Vorrang erhalten. Invasive Tests
konnen, durch die Beruhrung der Augenoberflache, den Tranenfilm destabilisieren

und die Messwerte von folgenden Messungen verfalschen. (3)

Es qgibt bis heute keinen Test, der in der Diagnostik des Trockenen Auges als
Goldstandard gelten kénnte. Einzelne Befunde aus mehreren Untersuchungen
sind nur Puzzle-Teile fir ein Gesamtbild, welches fur jeden Patienten individuell

interpretiert werden muss, um zu einer exakten Diagnose zu kommen. (3, 12)
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Im folgenden Teil werden einzelne diagnostische Moglichkeiten der Reihe nach

aufgelistet und erlautert.

1.5.2 Anamnese

Als Erstes empfiehlt es sich, wie in anderen Bereichen der Medizin auch, ein
ausfuhrliches Anamnesegesprach durchzuflhren. Aufgrund der multifaktoriellen
Atiologie, ist gerade beim Krankheitsbild des Trockenen Auges ein detailliertes

Erfragen von Beschwerden und Risikofaktoren von sehr gro3er Bedeutung. (3)

Neben Art, Zeitpunkt, Dauer und Intensitat der Beschwerden, sollte auch erfragt
werden, ob diese an spezielle Tatigkeiten oder Situationen gekoppelt sind. Es geht
hier beispielsweise um das Arbeitsumfeld oder Computertatigkeiten mit
Bildschirmarbeit. (3, 4)

Wichtig sind auch Informationen zu moglicherweise vorhandenen Risikofaktoren
wie systemische Grunderkrankungen, Vorerkrankungen oder Operationen am
Auge, Hauterkrankungen, Allergien, Verwendung von Kontaktlinsen und
Pflegemitteln, Medikamenteneinnahme inklusive Einnahmedauer oder die

psychische Situation des Patienten. (3, 12)

Aus der Kombination aller Informationen des Patienten kann der Arzt die
Verdachtsdiagnose ,Trockenes Auge“ stellen. Falls diese vorliegt, gibt es eine
Reihe von Untersuchungsmaglichkeiten, mit denen sich die Diagnose bestatigen
lasst. (4)
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1.5.3 Fragebogen

Ein wichtiger Teil der Anamnese kdnnen auch standardisierte Fragebodgen sein,
welche genau auf das jeweilige Krankheitsbild, in diesem Fall die

Keratokonjunktivitis sicca, zugeschnitten sind. (4)

Sie dienen der Evaluierung von subjektiven Beschwerden, finden Verwendung als
Screening-Tool und kdnnen zur Bewertung der Schwere eines Krankheitsbildes
beitragen. Weiters kann eine Wiederdurchfuhrung nach einer Therapie auch

Ruckschlusse auf deren Erfolg geben. (3, 4)

Erfragt werden unter anderem Haufigkeit und Intensitat von Beschwerden, deren
Einfluss auf das tagliche Leben, Risikofaktoren, durch Symptome verursachte
Seheinschrankungen, gegenwartige Medikation oder die Verwendung von
Kontaktlinsen. (3)

Zu den bekannten Fragebdgen fur das Krankheitsbild des Trockenen Auges

gehoren unter anderem: (3, 12)

- Ocular Surface Disease Index (OSDI®)

- Dry Eye Questionnaire (DEQ)

- 5-ltem Dry Eye Questionnaire (DEQ-5)

- Salisbury Eye Evaluation Questionnaire (SEEQ)

- McMonnies” Questionnaire (MQ)

- Impact of Dry Eye on Everyday Life (IDEEL)

- Standard Patient Evaluation of Eye Dryness (SPEED)

- Symptom Assessment iN Dry Eye (SANDE®)

- Contact Lens Dry Eye Questionnaire (CLDEQ) - (speziell fur Kontaktlinsentrager)
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1.5.4 Inspektion ohne Spaltlampe

Als Erstes sollten die Augen und deren Umgebung ohne Hilfsmittel inspiziert
werden. Gewisse Anzeichen auf ein Trockenes Auge kdnnen hierbei bereits
auffallen. Beurteilbar sind durch die Inspektion unter anderem die Haut, die
Blinzelfrequenz, Rotungen und die Lidstellung. Beim letzten Punkt ist aulRerdem

darauf zu achten, ob ein vollstandiger Lidschluss erfolgt. (3)

Eine Blinzelfrequenz unter 15 pro Minute gilt als gering und Uber 20 als hoch. Eine
stark reduzierte Blinzelfrequenz kann zu Benetzungsstorungen der
Augenoberflache fuhren. Bei einem bereits bestehenden Trockenen Auge kann

teilweise wiederum eine erhdhte Blinzelfrequenz beobachtet werden. (3)

Bei Vorhandensein eines Entropiums oder Ektropiums im Bereich der Augenlider
kann es zu einer Benetzungsstorung kommen. Eine genauere Diagnostik der

Lidfehlstellungen kann im Anschluss an der Spaltlampe erfolgen. (3)

1.5.5 Inspektion mit der Spaltlampe

Die Spaltlampe dient in der Ophthalmologie in der Regel als erstes

Untersuchungsinstrument. (4)

Eine Untersuchung an der Spaltlampe ist die vielleicht wichtigste Untersuchung
bei Verdacht auf ein Trockenes Auge. Sie kann relevante Informationen Uber die
Form von Augengewebsveranderungen liefern. Fur die Untersuchung des
vorderen Augenabschnittes mit der Spaltlampe wird eine direkte fokale bzw.
diffuse Beleuchtung verwendet. (3)
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1.5.5.1 Untersuchung der Augenlider

Es erfolgt eine Begutachtung der Lidrander bzw. Lidkanten und der Wimpern. Das
Augenmerk wird auf Veranderungen oder Verdickungen der Lidrander und eine
mogliche Abrundung der Lidkanten gerichtet. Die Messung der Lidkantendicke ist

mittels Messokular oder unter Verwendung der Spaltbreite mdglich. (3)

Finden sich an der hinteren freien Lidkante verstopfte Offnungen der Meibom-
Drusen, handelt es sich um eine Meibom-Drusen-Dysfunktion. Weiters kdnnen
sich hierbei unregelmalige Verlaufe der Ausfiuhrungsgange oder eine verminderte
Anzahl an Offnungen zeigen. Grund fiir einen Verschluss der Driisen-Offnungen

kénnen unter anderem Vernarbungen sein. (3, 5)

Eine wichtige Untersuchung bei Meibom-Drusen-Dysfunktion ist die Expression
des Meibums aus den Drisen. Hierbei drickt der Untersucher fir mehrere
Sekunden mit seiner Fingerkuppe oder einem Wattestabchen auf die zentralen
Drisen des Unterlids. Dieses Ausdrucken gibt Auskunft Gber die Funktion und
Aktivitat der Drisen. Normalerweise sollte man ein klares Sekret sehen, welches
sich gut ausdricken lasst. Bei einer Fehlfunktion kann dieses Sekret milchig oder
zahnpastaartig und teilweise auch gemeinsam mit einer Schaumbildung an der
Augenoberflache erscheinen. Auch eine Fettretention an der Lidkante deutet auf

ein Problem der Lipidkomponente hin. (3, 5)

Weiters ist bei der Untersuchung der Augenlider wichtig, auf die Kongruenz der
Lider zum Augapfel und auf einen moglichen Verlust oder eine Fehlstellung von
Wimpern zu achten. Es kdnnte sich moglicherweise eine Blepharitis zeigen. Bei
fehlender Kongruenz der Lider zum Augapfel spricht man entweder von einem
Ektropium (Lidrand nach auf3en gestulpt) oder einem Entropium (Lidrand nach

innen gestulpt). (3)
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Auch eine sogenannte ,Lid-Wiper-Epitheliopathie” kann bei der Untersuchung der
Augenlider diagnostiziert werden. An der hinteren inneren Kante des Oberlids
findet sich der Lid-Wiper-Bezirk. Dieser ,lid-wiper“ (englisch: to wipe = wischen)
verteilt wahrend des Lidschlages die Tranenflissigkeit Uber die Augenoberflache.
Im Zuge von Benetzungsstorungen kann zwischen ,lid-wiper® und
Augenoberflache erhohte Reibung auftreten. Dies kann zu Abschilferungen des

Epithels bzw. Epitheldefekten an der inneren Lidkante fuhren. (3, 13)

1.5.5.2 Tranenmeniskus

Auch die Hohe des Tranenmeniskus lasst sich an der Spaltlampe bestimmen. Ein
zu niedriger Tranenmeniskus ist ein Zeichen verminderter Tranenfllssigkeit auf

der Augenoberflache. Er kann ein Hinweis auf ein Trockenes Auge sein. (4)

Im Idealfall werden 3 vorgegebene Messorte verwendet. Nasal, zentral und
temporal. Eine zentrale Tranenmeniskushohe von 0,2 Millimeter wird als normal
angesehen. Ein geringerer Wert deutet auf einen Volumenmangel hin. Ein
erhohter Wert auf einen Volumenuberschuss. Der Tranenmeniskus gibt Auskunft

uber die Quantitat des Tranenfilms. (3)

1.5.5.3 Inspektion der Konjunktiva

Bei der Begutachtung der Bindehaut ist auf Hyperamie, abnormale Gefale,

Vernarbungen, Zelldetritus, Zysten und Konkremente zu achten. (3)
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1.5.5.4 Lidkantenparallele Bindehautfalten

Lidkantenparallele Bindehautfalten, auch als LIPCOF (engl.: Lid Parallel
Conjunctival Folds) bezeichnet, treten im Rahmen einer Keratokonjunktivitis sicca
immer wieder auf. Sie sind ein sicheres Zeichen bei der Diagnostik des Trockenen
Auges. (3)

Es handelt sich um Falten in der Bindehaut, welche parallel zum unteren Lidrand
liegen. Grund fur die Entstehung durften erhohte Reibungskrafte zwischen
Lidinnenseite und der Bindehaut am Bulbus sein. Je ,trockener” ein Auge ist,
desto grofRer ist die Reibung und desto eher entstehen diese Falten. Abhangig von
der GroRe werden sie in unterschiedliche Grade (0 — 4) eingeteilt. (siehe Tabelle
1) (3, 4)

Im Normalfall erfolgt die Klassifikation bei Primarposition des Augapfels an der
unteren temporalen Lidkante. Neben der Spaltlampe dient auch die optische
Koharenz-Tomographie (OCT) der LIPCOF-Diagnostik. (3)

Grad | Beschreibung des Spaltlampenbefundes

0 Keine permanent vorhandene lidkantenparallele Bindehautfalte
Kleine, einfaltige lidkantenparallele Bindehautfalte bis zu einer Hohe
von 0,2 Millimeter
Deutliche, aus mehreren Einzelfaltchen bestehende lidkantenparallele

2 Bindehautfalte bis zu einer Hohe von 0,2 Millimeter

Grolde lidkantenparallele Bindehautfalte mit einer Hohe von tber 0,2
3 . . .

Millimeter (meist mehrfaltig)
4 Grolde, lidkantenparallele Bindehautfalte, die sich Uber die innere

Lidkante hinweg bis zur duReren Lidkante vorwdlbt

Tabelle 1: LIPCOF Auspragungsgrade (3)
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1.5.5.5 Inspektion der Kornea

Bei der Untersuchung der Hornhaut sollte man auf den Oberflachenreflex, die

Transparenz, Epitheldefekte, Narben oder Vaskularisationen achten. (3)

1.5.6 Messung der Tranenfilm-Aufreizeit

Die Tranenfilm-Aufreil3zeit (TAZ; engl.: tear break-up time (BUT)) ist die am
haufigsten durchgeflihrte Untersuchung in der Sicca-Diagnostik. Sie ist ein
grundlegender Parameter in der Beurteilung der Tranenfilm-Stabilitat. Weiters
liefert sie Hinweise Uber die Tranenqualitat und kann bei beiden Formen des

Trockenen Auges vermindert sein. (3, 12)

Bei jedem Menschen kommt es zum AufreiRen des Tranenfilms, wenn die Augen
lange genug offen gehalten werden. Durch das Ausbleiben des Lidschlages wird
die Tranenflussigkeit nicht mehr regelrecht auf der Augenoberflache verteilt.

Dadurch wird der Tranenfilm instabil und es entstehen Lucken. (4)

Gemessen wird die Zeit zwischen dem Augendffnen und der Entstehung von
Aufreildzonen im Tranenfilm. Bei Patienten mit einem Trockenen Auge ist der

Tranenfilm meist instabil, was haufig zu einer verminderten Aufreil3zeit fuhrt. (3, 4)

Um die Messergebnisse nicht zu verfalschen, sollten davor keine Reizungen der
Augenoberflache erfolgen, beispielsweise durch Verwendung von Augentropfen

oder Durchflihrung eines Schirmer-Tests. (3)
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1.5.6.1 Fluoreszein-Tranenfilm-AufreiBzeit (F-TAZ)

Die Bestimmung der Fluoreszein-Tranenfilm-Aufrei3zeit, die auch als Fluorescein
Break-Up Time (F-BUT) bezeichnet wird, ist die alteste Messmethode der

Tranenfilm-Aufreil3zeit. (3)

Zuerst muss der Farbstoff Fluoreszein an die Augenoberflache gebracht werden,
damit er sich mit der Tranenflissigkeit vermischt. Man kann den Farbstoff mithilfe
eines getrankten Papierstreifens, welchen man am Unterlid einhangt, zufuhren.
Alternativ kann fur die Applikation eine Pipette verwendet werden. Um eine
gleichmalige Verteilung des Farbstoffes an der Augenoberflache zu erreichen,

soll der Patient mehrmals blinzeln und seine Augen bewegen bzw. rollen. (3, 14)

Nachdem sich der Farbstoff verteilt hat, beginnt die Messung an der Spaltlampe.
Das Auge wird mithilfe eines Cobalt-Blau Filters blau beleuchtet. Der Farbstoff

selbst ist am Auge durch die grine Farbe zu identifizieren. (3, 4)

Fir die Messung sollte der Patient die Augen so lange wie mdglich offenhalten.
Der Untersucher beobachtet mithilfe der Spaltlampe den Tranenfilm auf der
Hornhaut und misst mithilfe einer Stoppuhr die Zeit, zwischen dem letzten
Lidschlag und dem Aufriss des Tranenfilms, welcher sich in Form von
auftretenden kleinen schwarzen Arealen (engl.: dry spots) zu erkennen gibt. (3,
14)

Pro Auge wird die Messung dreimal durchgeflihrt. Aus den Ergebnissen wird dann
ein Mittelwert berechnet, welcher uns die jeweilige Tranenfilm-Aufreilzeit

widerspiegelt. (3, 4)
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Eine Fluoreszein-Tranenfilm-Aufrei3zeit von mehr als 10 Sekunden wird als
normal betrachtet. Wenn die gemessene Zeit bei 10 Sekunden oder weniger liegt,

spricht man von einem Trockenen Auge. (15)

1.5.6.2 Nicht Invasive Tranenfilm-AufreiBzeit (NI-TAZ)

Neuere Messmethoden der Tranenfilm-Aufreil3zeit ermoglichen eine
berthrungsfreie — nicht invasive — Messung. Flr diese Messungen ist keine

Applikation von Fluoreszein notwendig. (3)

Ein neueres Gerat, das eine berlhrungsfreie Messung ermdglicht, ist der
Keratograph 5M. Diesem Keratographen und seinen Einsatzgebieten ist unter
Punkt 1.6 ein eigenes Kapitel gewidmet, in welchem auch weitere Informationen

Uber die Messung der Tranenfilm-Aufreil3zeit zu finden sind.

Ein weiteres Gerat, das Tearscope Plus, welches ebenfalls eine nicht invasive

Messung ermdglicht, wird in Kapitel 1.5.8 beschrieben.

1.5.7 Lipidinterferenz

Bei einem intakten Tranenfilm sollte die Fettschicht in etwa 68 bis 100 Nanometer
betragen. Unter Verwendung von diffusem, hellen Licht an der Spaltlampe, ist es
madglich, diese Schicht zu beurteilen. Bei der Einstellung der Spaltlampe muss der
Einfallswinkel des Lichtes dem Ausfallswinkel entsprechen. Ein Interferenzmuster
entsteht durch die gegenseitige Beeinflussung von Lichtstrahlen, welche an der
Vorderseite und Rickseite dunner Schichten reflektiert werden. Hierfur
verantwortlich sind die verschiedenen Brechzahlen der optischen Medien Luft,
Lipidphase und wassrige Phase. Je nach Starke des Lipidanteils im Tranenfilm

zeigt sich ein charakteristisches Muster. (3, 4)
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1.5.8 Tearscope Plus

Das Tearscope ist ein Gerat bzw. eine Kaltlichtquelle, welche(s) man zwischen der
Spaltlampe und dem Patientenauge anbringt. Mit seiner Hilfe lassen sich die
Tranenfilmfettschicht, die Hornhautoberflache und die nicht invasive Tranenfilm-
Aufreizeit ohne Berlhrung der Augenoberflache und ohne Verwendung von
Farbstoffen beurteilen. Die Anwendung einer Kaltlichtquelle ist deshalb wichtig,

weil sie keinen Einfluss auf den Tranenfilm hat. (3, 4)

Die Untersuchung erfolgt bei 16-facher Vergrofderung an der Spaltlampe, wobei
die Beleuchtung der Augenoberflache nur durch das Tearscope gegeben ist. Bei
einer normalen Fettschichtdicke zeigt sich ein graues Bild des Tranenfilms. Wenn

sich der Tranenfilm stark farbig zeigt, deutet dies auf einen zu dicken Fettfilm hin.

(4)

Zur Beurteilung von kleineren oberflachlichen Hornhautveranderungen oder zur
Messung der nicht invasiven Tranenfilm-Aufreillzeit ist es notwendig, dass noch
spezielle Tearscope-Raster aufgesteckt werden. Die hier gemessene Tranenfilm-

Aufreildzeit bei einem gesunden Auge liegt etwa bei 20-25 Sekunden. (4)

1.5.9 LipiView

Eine weitere Moglichkeit zur Beurteilung der Lipidinterferenz ist mithilfe des
Interferometers LipiView (Firma Tear Science) mdglich. Die Dicke der Fettschicht

kann durch dieses Gerats objektiv und untersucherunabhangig beurteilt werden.

3)
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1.5.10 Farbungen

Der Sinn von Farbungen der Augenoberflache ist es, Pathologien zu erkennen,
welche ohne Anfarbung oftmals Uberhaupt nicht erkannt werden kénnten. Die drei
bekanntesten Farbstoffe, welche bei der Anfarbung der Augenoberflache
Anwendung finden, sind Fluoreszein, Bengalrosa und Lissamingrin. Bengalrosa
und Lissamingrun eignen sich gut fur Untersuchungen der Bindehaut, wogegen
Fluoreszein eher bei der Beurteilung der Hornhaut Verwendung findet. Um den
Farbstoff auf die Augenoberflache aufzubringen, wird meist ein mit Farbstoff
getrankter Papierstreifen solange am Unterlid eingehangt, bis ausreichend
Farbstoff abgegeben wurde. Alternativ ist die Applikation auch mit einer Pipette
mdglich. Danach erfolgt die Untersuchung an der Spaltlampe. Eine Quantifizierung

der Augenoberflachenstérung wird mit verschiedenen Scores durchgeflhrt. (3, 4)

1.5.11 Beurteilung der Tranenproduktion

Hierfur wird am aufReren Augenwinkel ein Filterpapier-Streifen eingehangt. Je
nach Ausmal der Durchnassung des Filterpapiers lassen sich danach

Ruckschlisse auf die Produktionsmenge der Tranenflissigkeit ziehen. (3)

1.5.11.1 Schirmer-Test 1

Der Schirmer-Test 1 ist eine der altesten Methoden zur Untersuchung des
Tranenfilms und auRerdem verhaltnismafig einfach durchzufihren. Gemessen
wird die Reizsekretion der wassrigen Komponente. Nachdem in beide Unterlider
zwischen dem medialen und lateralen Liddrittel gleichzeitig je ein umgeknickter
Papierstreifen (Lackmuspapier; 5 Millimeter breit und 35 Millimeter lang)
eingehangt wurde, soll der Patient 5 Minuten lang seine Augen geschlossen
halten. Danach wird das Filterpapier entnommen und die Durchnassung in

Millimetern abgelesen. (3, 4)
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Ein Wert von mehr als 10 Millimetern wird hier als normal angesehen. Wenn die
Durchnassung weniger als 10 Millimeter betragt, besteht ein Verdacht auf ein
Trockenes Auge. Weniger als 5 Millimeter sind ein sicheres pathologisches
Zeichen einer hyposekretorischen Benetzungsstdérung. Wenn der ganze Streifen
feucht ist, kann dies ein Hinweis auf eine gesteigerte Reizsekretion bei

hyperevaporativer Benetzungsstorung sein. (3)

1.5.11.2 Schirmer-Test 2

Nach vorangegangener Lokalanasthesie der Augenoberflache, wird die
Schleimhaut des gleichseitigen Nasenloches wahrend der Untersuchung gereizt.
Hierflr wird zum Beispiel ein Pinsel, ein Wattestabchen, ein Stieltupfer oder eine
kleine Burste verwendet. Durch die Reizung der Nasenschleimhaut wird der 2. Ast
des Nervus trigeminus (5. Hirnnerv) gereizt und es lasst sich auf diesem Weg die
Reflex-Tranenproduktion beurteilen. Wenn die Befeuchtung des Teststreifens
nach 2 Minuten 15 Millimeter oder mehr zeigt, spricht man von einem
Normalbefund. Weniger als 15 Millimeter nach 2 Minuten deuten auf eine
Pathologie hin. (3, 4)

1.5.11.3 Jones-Test

Diesen Test verwendet man zur Bestimmung der Basissekretion. Die
Durchfuhrung ist ahnlich wie beim Schirmer 1, jedoch wird hier die
Augenoberflache vorher anasthesiert. Weiters wird hier keine zusatzliche Reizung
der Schleimhaute durchgefiihrt. Ein Normalwert bei der Basissekretion ist eine
Befeuchtung von 10 Millimeter oder mehr pro 5 Minuten. 5 Millimeter oder weniger

pro 5 Minuten werden als pathologisch interpretiert. (3)
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1.5.12 Hornhaut-Sensibilitat

Zur Untersuchung der Hornhaut-Sensibilitat verwendet man ein Nylonfaden-
Asthesiometer nach Cochet-Bonet. Es ist dhnlich einem Druckbleistift, bei dem
statt einer Mine ein Nylonfaden eingebaut ist, welchen man ausziehen kann. Je

weiter der Nylonfaden herausgezogen wird, umso biegsamer ist er. (4)

Bei der Untersuchung beruhrt der Arzt die Mitte der Hornhaut beider Augen mit
voll ausgezogenem Nylonfaden je dreimal. Diese Beruhrung sollte von Patienten,
mit normaler Hornhautempfindung, wahrgenommen werden. Falls die Berihrung
jedoch nicht wahrgenommen wird, verklrzt der Untersucher den Nylonfaden um 5
Millimeter und wiederholt die Untersuchung. Dieser Vorgang wird solange
wiederholt, bis der Patient die BerUhrung spurt. Abhangig von der verwendeten

Fadenlange lasst sich die Sensibilitatsstorung in Schweregrade einteilen. (4)

Auf der Hornhaut, aber auch auf der Bindehaut findet sich eine sehr dichte
sensible Innervation, welche zum Schutz vor Noxen gedacht ist. Bei Reizen wird
dadurch sehr schnell eine unangenehme Wahrnehmung erzeugt. Die Innervation
erfolgt durch mechanisch, thermisch oder chemisch erregbare Neurone des

Nervus trigeminus (5.Hirnnerv). (3)

Eine verminderte Hornhautsensibilitat kann man bei stark ausgepragten Formen
des Trockenen Auges, aber auch bei anderen Erkrankungen, wie zum Beispiel

Infektionen an der Augenoberflache oder Diabetes mellitus beobachten. (4)
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1.5.13  Uberpriifung des Tranenabflusses

Auch ein Ruckstau der Tranenflussigkeit kann ein Trockenes Auge begunstigen.
Hierflr verantwortlich sind oftmals Bakterien, die sich in der gestauten FlUssigkeit
ansammeln und in weiterer Folge zu Entziindungen an der Augenoberflache
fuhren kdnnen. Aus diesem Grund zahlt man auch die Durchgangigkeitsprifung

des Tranennasenganges zur Diagnostik des Sicca-Syndroms. (4)

Hierfur fuhrt der Arzt eine stumpfe Kanule, welche auf eine Spritze aufgesteckt ist,
Uber ein Tranenpunktchen in die Tranenwege ein und Uberprift deren
mechanische Durchgangigkeit. Zusatzlich wird mit einer physiologischen
Kochsalzlésung oder Farbstofflésung durchgespllt. Bei bestehender
Durchgangigkeit rinnt die Flussigkeit Uber die ableitenden Tranenwege aus der

Nase oder in den Rachen. (4)

1.5.14 Fluoreszein-Abfluss-Test

Dieser Test, der auch als Fluoreszein Clearance bezeichnet werden kann, dient
ebenfalls der Uberpriifung des Tranenabflusses. Meistens erfolgt die
Durchfihrung so, dass zuerst 5 Mikroliter des Farbstoffes Fluoreszein auf die
Augenoberflache aufgebracht werden. Nach 1, 10, 20 und 30 Minuten misst man
den noch verbliebenen Farbstoff auf der Augenoberflache. Hierfir verwendet man
Streifen aus Filterpapier, welche auch beim Schirmer-Test zur Anwendung
kommen. Unter Verwendung von Blaulicht oder mit Hilfe automatischer
Messmethoden (Fluorofotometrie) wird das Papier auf Riickstande von
Fluoreszein untersucht. Bei einem funktionierenden Tranenabfluss sollte nach 20

Minuten kaum mehr Farbstoff im Papierstreifen nachweisbar sein. (4)
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1.5.15 Diagnostik im Labor

1.5.15.1 Lid-Bindehautabstriche

Oftmals ist es aufgrund ahnlicher Beschwerden schwer, Allergien und Infektionen
vom Trockenen Auge zu unterscheiden. Um die verschiedenen Atiologien von
Bindehautentzindungen unterscheiden und korrekt behandeln zu kbnnen, werden
mit speziellen Instrumenten Lid-Bindehautabstriche entnommen, welche danach

labortechnisch ausgewertet werden. (4)

1.5.15.2 Impressionszytologie

Diese Untersuchung dient der Erfassung der Bindehautqualitat. Nach
vorangegangener Lokalanasthesie an der Augenoberflache werden durch
Verwendung von kleinen Filterplattchen am Augapfel Bindehautzellen
entnommen. Sowohl im oberen als auch im unteren Bereich des Auges werden
diese Plattchen aufgelegt und dann abgezogen. Das gewonnene Material wird
anschlieend speziell gefarbt und unter dem Mikroskop befundet. Unter anderem
lassen sich der Zustand der Zellverbande, optische Veranderungen der Zellen und
Zellkerne, sowie das Auftreten spezieller Zellen, wie beispielsweise

Entzindungszellen, beurteilen. (4)

1.5.15.3 Messung der Tranen-Osmolaritat

Es ist bekannt, dass bei Erkrankungen der Augenoberflache, Veranderungen der
Tranen-Osmolaritat auftreten. Beim Trockenen Auge ist haufig eine erhohte
Osmolaritat bzw. Hyperosmolaritat der Tranen zu beobachten. Das bedeutet, dass
die Konzentration an geldsten Stoffen in der Tranenflissigkeit zu hoch ist. Dieses
Phanomen entsteht entweder weil zuwenig Tranenflissigkeit, oder zuviele darin

geldste Stoffe vorhanden sind. (4, 16)
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Griunde fur einen hyperosmolaren Tranenfilm sind ein verminderter Tranenumsatz
oder eine erhdhte Evaporationsrate des Tranenfilms. Folgen der Hyperosmolaritat
sind Stimulierung der Nervenendigungen an der Hornhaut und Entziindungen,
welche eine Apoptose von Epithel- und Becherzellen an der Augenoberflache

verursachen konnen. (3)

Laut dem Dry Eye Workshop Il ist die Bestimmung der Tranen-Osmolaritat, mit
einer Sensitivitat von bis zu 91 Prozent, das sicherste Diagnosekriterium beim
Sicca-Syndrom. Weiterfuhrende Literatur steht dieser Feststellung jedoch auch

teilweise kritisch gegentber. (12)

Mit einem Gerat namens TearLab ist es moglich, die Osmolaritat der
Tranenflussigkeit direkt am Auge zu bestimmen. Es handelt sich hier um ein
Osmometer, mit welchem man im Bereich des temporalen unteren Augenlides
etwa 50 Nanoliter Tranenflissigkeit entnimmt. Danach steckt man den Messstift in
die dafur vorgesehene Station und das Messgerat wertet die Probe automatisch
aus. Werte unter 309 mOsm/Liter gelten als normal. Ergebnisse von 309 bis 316
mOsm/Liter werden als verdachtig und tUber 316 mOsm/Liter als pathologisch

angesehen. (3)

1.5.15.4 Farnkrauttest

Auch durch die Begutachtung getrockneter Tranenfllissigkeit unter dem Mikroskop
lassen sich Rickschlisse auf deren Zustand ziehen. Daflr wird die
Tranenflissigkeit aus der unteren Umschlagfalte mit einem Glasstab oder einer
Kapillare entnommen und etwa 2 Mikroliter davon auf einen Objekttrager
aufgebracht. Nachdem die Flussigkeit nach circa 10 Minuten getrocknet ist, wird
unter einem Durchlicht-Mikroskop bei 40 bis 100 facher Vergro3erung das

Kristallisationsmuster begutachtet und nach dem Rolando-System befundet. (3, 4)
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Ein vollstandiges Kristallisationsmuster ohne Abstande spricht fur Rolando 1. Bei
farnkrautartigen Kristallen mit geringen Abstanden handelt es sich um Rolando 2.
Grol3e Abstande zwischen den Kristallen zeigen ein Rolando 3 Bild und bei
Rolando 4 kommen nur mehr vereinzelte Kristalle vor. Rolando 1 und 2 zeigen
sich bei normaler/gesunder Tranenflussigkeit. Werte Uber 2 werden hingegen als
pathologisch angesehen. Rolando 3 und 4 findet man sehr oft bei Patienten mit

Sicca-Syndrom. (3, 4)

Der Farnkrauttest verliert jedoch immer mehr an Bedeutung. Zu grol} ist der
Einfluss von Umwelteinflissen wie Temperatur oder Luftfeuchtigkeit bei der

Auswertung der Ergebnisse. (4)

1.5.15.5 Gefrierkristallisation

Bei dieser eher neueren Untersuchungsmethode wird die Tranenfllssigkeit
gefriergetrocknet und danach unter dem Mikroskop befundet. Mit einer Pipette
wird ein Mikroliter Tranenflussigkeit auf einen Objekttrager aufgetragen. Danach
wird dieser fir mindestens 24 Stunden bei — 20°C tiefgefroren, bevor er untersucht

werden kann. (4)

Die gefrorene Flussigkeit zeigt ein dreidimensionales Kristallisationsmuster,
bestehend aus konzentrischen Ringen. In der Mitte zeigen sich Kristalle aus
Natriumchlorid, welche wirfelig geformt sind. In der Zwischenzone findet man
baumartige Strukturen und an den Randern des Musters eher Kristalle in
Sternform. Im Vergleich zum Farnkraut-Test zeigen sich mehrere deutlich
abgegrenzte Kristallisationszonen. Diese lassen sich in weiterer Folge mit
unterschiedlichsten wissenschaftlichen Methoden untersuchen. (4)
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1.6 Der Keratograph 5M

1.6.1 Der Keratograph

Der Keratograph 5M ist ein neueres Messgerat, mit dem nicht invasive
Untersuchungen des vorderen Augenabschnittes durchgeflihrt werden kdnnen.
Das Einbringen eines Farbstoffes oder das Bertuhren der Augenoberflache ist
somit nicht notwendig. Verschiedene Module ermdglichen es, unterschiedliche
Untersuchungen durchzuflihren. Unter anderem ist auch ein Screening des

Trockenen Auges mdglich. (17, 18)

Ein spezielles Beleuchtungssystem, Reflektoren und eine hochauflésende
Farbkamera mit einem Prazisionsobjektiv ermdglichen die Aufnahme,
Digitalisierung und Speicherung von virtuellen Bildern und Videos. Diese lassen
sich im Anschluss am Computer mithilfe einer speziellen Software bearbeiten oder
auswerten. (17, 18)

1.6.2 Einsatzgebiete

1.6.2.1 Nicht invasive Tranenfilm-AufreiRzeit

Mit dem Keratographen lasst sich unter Verwendung eines speziellen Moduls die
sogenannte NIK-TAZ (Nicht invasive Tranenfilm-Aufrei3zeit) oder NIK-BUT (Non

Invasive Keratograph Break Up Time) bestimmen.

Hier werden Veranderungen des Reflektionsbildes von Placidoringen auf dem
Tranenfilm gemessen. Dies kdnnen Verzerrungen, Verzeichnungen oder

Doppellinien sein. (17, 18)
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Die Hornhaut wird vom Keratographen auf einem Monitor rasterformig dargestellt
und in 260 Felder aufgeteilt. Auf der sogenannten TearMap werden die Messwerte
fur jedes einzelne Segment im Messbereich ermittelt. Mithilfe einer farbkodierten
Grafik ist die exakte drtliche und zeitliche Zuordnung der Aufreil3stellen im

Tranenfilm moglich. (17, 18)

Neben der minimalen Aufreil3zeit (Erster Aufriss) lasst sich auch die mittlere
AufreiBzeit (Mittlerer Aufriss) bestimmen. Die minimale TAZ ist die Zeit vom
Beginn der Untersuchung bis zum Aufrei3en des ersten Feldes. Die mittlere TAZ

ist der Mittelwert der Aufrei3zeiten aller ermittelten Felder. (17, 18)

Bei der NIK-TAZ Messung des ersten Aufrisses spricht man von einem Trockenen
Auge, wenn die Aufreildzeit 5 Sekunden oder weniger betragt. Eine grenzwertige
Tranenfilmstabilitdt hat man bei 6 bis 9 Sekunden und ein stabiler Tranenfilm

findet sich bei einer Messdauer von 10 Sekunden oder mehr. (3)

1.6.2.2 Blinzelfrequenz

Wahrend der NIK-TAZ Messung kann zusatzlich eine videographische
Aufzeichnung angefertigt werden, aus welcher sich danach die Blinzelfrequenz pro

Minute ermitteln lasst. (17, 18)

1.6.2.3 Tranenmeniskushohe

Unter Verwendung von weil3em oder infrarotem Licht Iasst sich ein Bild erstellen,
aus dem man mithilfe eines integrierten Lineals am Monitor die Héhe des
Tranenmeniskus messen kann. (17, 18)
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1.6.2.4 Lipidschicht

Mittels fotographischer oder videographischer Aufnahmen Iasst sich die
Lipidverteilung an der Augenoberflache dokumentieren und beurteilen. Die

Analyse erfolgt auf Basis von Interferenzfarben und deren Struktur. (17, 18)

1.6.2.5 Tranenfilmdynamik

Durch die Beobachtung von Anzahl, Verteilung und Flie3geschwindigkeit der
Tranenfilmpartikel kann auf die Struktur und Starke des Tranenfilms
ruckgeschlossen werden. Hierzu wird eine spezielle Videoaufzeichnung mit 32

Bildern pro Minute angefertigt. (17, 18)

1.6.2.6 Konjunktivaler Rétungsgrad

Durch ein anderes spezielles Modul lasst sich der Rotungsgrad der Bindehaut
bestimmen. Berechnet werden die bulbare Rotung, die limbale Rétung und die
analysierte Flache. (17, 18)

1.6.2.7 Meibographie

Mithilfe fotographischer Aufnahmen von ektropionierten Augenlidern, unter

Infrarot-Beleuchtung, kbnnen morphologische Veranderungen der Meibom-Driisen

dargestellt werden. (17, 18)
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1.6.2.8 Andere Aufnahmen

Ein weiteres Modul ermoglicht auch den Einsatz von Farbstoffen. So lassen sich
etwa Aufnahmen einer angefarbten Hornhaut oder Bindehaut anfertigen. Aber
auch die Messung der Tranenfilm-Aufrei3zeit mittels Fluoreszein ist auf diese

Weise maoglich. (17, 18)

1.6.2.9 Kontaktlinsenanpassung

Abschliel3end findet der Keratograph auch Verwendung bei der professionellen

Kontaktlinsenanpassung. (17, 18)
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2 Material und Methoden

Die Kernfrage meiner Diplomarbeit war: Gibt es einen mittleren Unterschied
zwischen den Messergebnissen der nicht-invasiven Keratographen-
Tranenfilmaufreifzeit (NIK-TAZ) und der invasiven Fluoreszein-
Tranenfilmaufreil3zeit (F-TAZ)?

Um diese Frage zu klaren, erfolgte meinerseits eine Auswertung von bereits

vorliegenden Daten der Studie mit der Ethikkommissionsnummer 26-099 ex 13/14.

2.1 Studienpopulation

Die notwendigen Daten wurden im Zeitraum von Februar 2014 bis Juli 2016 im
Spezialbereich fur Benetzungsstérungen der Universitats-Augenklinik Graz bei
271 Patientlnnen mit Beschwerden des Trockenen Auges (212 Frauen, 59
Manner, im Alter von 19 bis 91 Jahren, durchschnittliches Alter von 59,1 Jahren)
im Rahmen von Routineuntersuchungen erhoben. Vor der Untersuchung wurden
die Patienten Uber die Studie in Kenntnis gesetzt und aufgeklart. Bei einer
Zustimmung fur die Teilnahme wurde die Patienteninformation ausgehandigt und

eine Einwilligungserklarung zur Unterschrift vorgelegt.

Bei den Studienteilnehmern wurden beide relevanten Messmethoden der
Tranenfilmaufreizeit in derselben Sitzung durchgefuhrt. Aufgrund der volligen
Beruhrungsfreiheit wurde zuerst die Keratographen-Messung durchgefuhrt.

Danach erfolgte die Fluoreszein-Messung an der Spaltlampe.
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2.2 Messung der nicht invasiven Keratographen-
TranenfilmaufreiBzeit (NIK-TAZ)

Hierfur kam der Keratograph 5M (Oculus Optikgerate GmbH, Wetzler,
Deutschland) zum Einsatz. (siehe Abbildung 1) Es wurden von jedem Auge zwei
Messungen durchgefuhrt. Begonnen wurde mit der 1. Messung des rechten
Auges, danach folgte die 1. Messung des linken Auges. Gleich im Anschluss
wurde die 2. Messung zuerst wieder am rechten und spater am linken Auge
vorgenommen. Dokumentiert wurden im Zuge dieser Messungen jeweils der erste

Aufriss in Sekunden und der mittlere Aufriss in Sekunden.

Abbildung 1: Der Keratograph 5M

Ablauf der Messung: Der Patient legt sein Kinn in die dafur vorgesehene
Kinnstutze und blickt geradeaus in den Keratographen, welcher genau vor dem
jeweiligen Auge des Patienten positioniert wird. (siehe Abbildung 2)
Feineinstellungen kdnnen nun noch vom Untersucher mithilfe eines Joysticks
durchgefuhrt werden. Die Untersuchung wird gestartet, wenn der Patient zweimal
blinzelt. Von nun an sollte er seine Augen solange wie mdglich (maximal 30
Sekunden) offen halten und geradeaus schauen. Der Keratograph, welcher das
geoffnete Auge erkennt, fuhrt in der oben genannten Zeit kontinuierliche
Messungen durch. Wenn der Lidschluss fruher erfolgt, wird die Messung durch

den Keratographen beendet.
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Abbildung 2: Patientin vor dem Keratographen

Nach der Untersuchung zeigt sich an einem angeschlossenen Monitor links das
untersuchte Auge und rechts die sogenannte TearMap mit einem Kreis, welcher in
viele kleine Felder unterteilt ist. Diese Grafik stellt die Oberflache der Hornhaut
dar. Daneben findet sich, eine Farbpalette in den Ampelfarben von Rot, tber
Orange und Gelb, bis Grin. Die einzelnen Felder in dem Kreis sind
unterschiedlich gefarbt. Die Farbe gibt Auskunft Uber die gemessene
Tranenfilmaufreil3zeit im jeweiligen Feld. Rot steht flr einen schnellen Aufriss bzw.
eine sehr kurze Aufreizeit und Grun flr keinen Aufriss in der gemessenen Zeit.
Dazwischen gibt es mehrere, farblich ineinander Ubergehende Zwischenstufen.
(Siehe Abbildung 3)

Abbildung 3: TearMap mit den unterschiedlichen Farbdarstellungen der gemessenen
Tranenfilmaufreilzeit
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2.3 Messung der Fluoreszein-TranenfilmaufreiRzeit (F-TAZ)

Vor der Messung wird mit einer Pipette je 1 Mikroliter einer 1% Fluoreszeinldésung
an die Augenoberflache beider Augen appliziert. Der gelbe Farbstoff Fluoreszein
vermischt sich nach der Verabreichung mit der Tranenflussigkeit. Um eine
gleichmalige Verteilung an der Augenoberflache zu erreichen, muss der Patient
mehrere vollstandige Lidschlage durchfiihren. Danach erfolgt die Untersuchung an
der Spaltlampe bei 10-20 facher Vergrof3erung unter Vorschalten eines

Kobaltfilters, in optischer Spalthéhe bei 1-2 Millimeter weitem Lichtspalt.

Ablauf der Messung: Der Patient stlitzt sein Kinn in die daflir vorgesehene Ablage
der Spaltlampe und blinzelt einige Male vollstandig. Danach beginnt die Messung
und der Patient wird gebeten, seine Augen solange wie moglich offen zu halten.
Der Untersucher ermittelt durch standiges Beobachten des prakornealen
Tranenfilms und mithilfe einer Stoppuhr die Zeit, vom Offnen des Auges bis zum
AufreiRen des Tranenfilms. Diese Aufrisse stellen sich als deutlich sichtbare
schwarze Lucken (Siehe Abbildung 4) dar. Fur jedes Auge wird die Messung
dreimal durchgefiihrt und danach aus den Ergebnissen ein Mittelwert in Sekunden

berechnet.

Abbildung 4: Messung der Tranenfilmaufreil3zeit mit Fluoreszein
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2.4 Subjektives Empfinden

Da bei den Ergebnissen auch der Zusammenhang zwischen der
Tranenfilmaufreil3zeit und den subjektiven Beschwerden untersucht wird, soll an
dieser Stelle auch auf den OSDI®-Fragebogen und auf die Beurteilung mittels der

visuellen Analogskala eingegangen werden.

2.4.1 Ocular Surface Disease Index (OSDI®)

Beim Ocular Surface Disease Index handelt es sich um einen standardisierten
Fragenbogen, bestehend aus 12 Fragen. Erhoben werden Beschwerden und
Einschrankungen des Lebensstils, welche im Rahmen des Sicca-Syndroms haufig
vorkommen. Im Speziellen beziehen sich die Fragen auf okulare
Missempfindungen, Beeintrachtigung der Sehfunktion und vorhandene

Umwelteinflisse. Erfragter Zeitraum ist ,die letzte Woche*. (4, 19)

Der Patient sollte jede Frage mit einer zutreffenden Zahl (0 bis 4 Punkte)
beantworten. Die Zahl bezieht sich auf die Haufigkeit des Auftretens: immer (4),
meistens (3), in der Halfte der Zeit (2), manchmal (1), nie (0). Anschlief3end wird
unter Verwendung einer mathematischen Formel (siehe Abbildung 5) aus allen
Zahlen ein Wert berechnet, welcher Auskunft Uber den Schweregrad der
Erkrankung gibt. (Siehe Tabelle 2) Das Ergebnis liegt zwischen 0 (keine
Symptome) und 100 (schwerste Symptome). (3, 4)

Summe der Punkte aller beantworteten Fragen X 25

Gesamtzahl der Fragen, die beantwortet wurden

Abbildung 5: Formel fiir die Berechnung des OSDI® Scores (3)

52



OSDI Score

Level | Beschreibung Symptome

(0-100)
0 Normal Keine 0
1 Subklinisch Keine oder zeitweise 0-12

, _ Teilweise, abhangig von
2 Leicht symptomatisch 0-12
Umweltfaktoren

] _ Zur Halfte der Zeit, manchmal
3 Mild symptomatisch . . 13-22
Einschrankung

. Die meiste Zeit, haufige
4 Moderat symptomatisch . ) 23-32
Einschrankung

5 Schwer symptomatisch | Die ganze Zeit 33-100

Tabelle 2: OSDI® Einteilung nach Schweregrad und Auswertung (3, 20)

2.4.2 Visuelle Analogskala (VAS)

Die Visuelle Analogskala ist eine Skala zur Messung des subjektiven
Schweregrades von Beschwerden. Vor allem wird sie bei der Beurteilung von

Schmerzen eingesetzt. (4, 21)

Bei der verwendeten Skala handelt es sich um eine 100 Millimeter lange
waagrechte Linie auf einem Blatt Papier. (Siehe Abbildung 6) Das linke Ende der
Skala steht fir ,sehr schwache Beschwerden/Keine Beschwerden® (0 Millimeter)
und das rechte Ende fur ,schlimmste Beschwerden® (100 Millimeter). Dem
Patienten wird diese Skala vorgelegt und er markiert die Stelle auf der Linie, wo er
seine subjektive Empfindung einschatzt. Hierzu setzt er ein Kreuz oder einen
senkrechten Strich an diese Stelle. Fur die Auswertung wird die Distanz zwischen
dem linken Ende des waagrechten Striches und der vom Patienten gesetzten
Markierung gemessen. Die Starke der Beschwerden wird in Millimetern (Minimum
0 bis Maximum 100) angegeben. (4, 22)
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BITTE MARKIEREN SIE DEN BALKEN AN DER STELLE MIT EINEM »X“, DIE DEM
SCHWEREGRAD IHRER GESAMTBESCHWERDEN ENTSPRICHT:

Keine Beschw mste Beschwerden

100

Abbildung 6: Visuelle Analog Skala

2.5 Statistik

Kontinuierliche Parameter werden entweder als Mittelwert mit
Standardabweichung in Klammern, oder als Median mit Minimum und Maximum in
Klammern angegeben. Aufgrund der grol3eren Robustheit gegenlber Ausreil3ern
wurde zumeist der Median verwendet. Kategoriale Parameter werden als

Haufigkeiten (mit Prozentsatz) angeflnhrt.

Unterschiede bei kontinuierlichen Parametern wurden mittels Mann-Whitney-U
Test untersucht. Mogliche Korrelationen der kontinuierlichen Parameter wurden

nach Spearman berechnet.

P-Werte kleiner als 0,05 wurden als statistisch signifikant angesehen. Alle
Berechnungen wurden mit der Statistiksoftware IBM SPSS Statistics (Version 24,
2017, Armonk (NY), USA: International Business Machines Corporation)
durchgefuhrt.
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3 Ergebnisse — Resultate

3.1 Deskriptive Statistik

Der erste Aufriss der ersten Messung der NIK-TAZ am rechten Auge (RA) betrug

im Median 5,6 Sekunden, am linken Auge (LA) 6,6 Sekunden. Der mittlere Aufriss

der ersten Messung der NIK-TAZ am rechten Auge betrug im Median 9,6

Sekunden, am linken Auge 10,7 Sekunden. (siehe Tabelle 3)

Die zweite NIK-TAZ Messung ergab bei beiden Augen eine langere Aufreil’zeit,

als bei der ersten NIK-TAZ Messung. Jedoch war dieser Unterschied nur am

rechten Auge (1. Aufriss (p<0,05) und mittlerer Aufriss (p<0,001)) signifikant.

Die durchschnittliche F-TAZ lag an beiden Augen bei 3 Sekunden. Die Werte der

F-TAZ waren signifikant kiirzer (p<0,001) als die, der NIK-TAZ der ersten und

zweiten Messung (1. Aufriss, mittlerer Aufriss) beider Augen.

Median Min Max mean SD
NIK-TAZ_1M_1A_RA 5,6 0,8 25 8,2 6,1
NIK-TAZ_2M_1A_RA 6,4 0,8 25 9,4 7,0
NIK-TAZ_1M_MA_RA 9,6 0,8 25 10,9 6,5
NIK-TAZ_2M_MA_RA 11,6 2,2 24,9 12,6 6,7
NIK-TAZ_1M_1A_LA 6,6 1,5 25 9 6,4
NIK-TAZ_2M_1A_LA 6,6 0,8 24,9 9,1 6,8
NIK-TAZ_1M_MA_LA 10,7 2 25 12 6,4
NIK-TAZ_2M_MA_LA 12,4 1 24,9 12,5 6,5
F-TAZ_RA 3 0 18 3,4 2,3
F-TAZ_LA 3 0 18 3,6 24
OSDI® 45,8 2,1 93,8 46,2 20,9
VAS 53 0 93 50 20,8

Tabelle 3: Deskriptive Statistik; Min...Minimum; Max...Maximum; mean...Mittelwert; SD...

Standardabweichung; 1A...1. Aufriss; MA...Mittlerer Aufriss; 1M...Erste Messung; 2M...Zweite

Messung; RA...Rechtes Auge; LA...Linkes Auge
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3.2 Korrelationen

Die Werte des ersten und des mittleren Aufrisses der NIK-TAZ korrelierten

signifikant mit der F-TAZ. Am rechten Auge korrelierte die F-TAZ mit allen NIK-

TAZ Werten signifikant. Am linken Auge auch, mit Ausnahme der 2. Messung des

1. Aufrisses. (siehe Tabelle 4)

Korrelation
Korrelation von nach P-Wert
Spearman
NIK-TAZ (1. Messung 1. Aufriss) RA mit F-TAZ RA 0,186 0,003
NIK-TAZ (1. Messung mittlerer Aufriss) RA mit F-TAZ RA 0,241 0,000
NIK-TAZ (1. Messung 1. Aufriss) LA mit F-TAZ LA 0,276 0,000
NIK-TAZ (1. Messung mittlerer Aufriss) LA mit F-TAZ LA 0,322 0,000
NIK-TAZ (2. Messung 1. Aufriss) RA mit F-TAZ RA 0,179 0,004
NIK-TAZ (2. Messung mittlerer Aufriss) RA mit F-TAZ RA 0,232 0,000
NIK-TAZ (2. Messung 1. Aufriss) LA mit F-TAZ LA 0,083 0,187
NIK-TAZ (2. Messung mittlerer Aufriss) LA mit F-TAZ LA 0,189 0,002

Tabelle 4: Korrelationen der NIK-TAZ mit der F-TAZ

Die subjektiven Beschwerden gemessen mittels VAS ergaben eine signifikante

Korrelation mit den NIK-TAZ Werten der ersten Messung des mittleren Aufrisses

an beiden Augen sowie mit den NIK-TAZ Werten des 1. Aufrisses der zweiten

Messung am linken Auge. Das bedeutet, je h6her der VAS Wert ist, desto

niedriger/kurzer ist die Aufrei3zeit und vice versa. (siehe Tabelle 5)
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Korrelation

Korrelation von nach P-Wert
Spearman

NIK-TAZ (1. Messung 1. Aufriss) RA mit VAS -0,72 0,245
NIK-TAZ (1. Messung mittlerer Aufriss) RA mit VAS -0,123 0,046
NIK-TAZ (1. Messung 1. Aufriss) LA mit VAS -0,078 0,209
NIK-TAZ (1. Messung mittlerer Aufriss) LA mit VAS -0,148 0,016
NIK-TAZ (2. Messung 1. Aufriss) RA mit VAS 0,056 0,376
NIK-TAZ (2. Messung mittlerer Aufriss) RA mit VAS -0,048 0,442
NIK-TAZ (2. Messung 1. Aufriss) LA mit VAS -0,186 0,003
NIK-TAZ (2. Messung mittlerer Aufriss) LA mit VAS -0,123 0,050

Tabelle 5: Korrelationen der NIK-TAZ mit der VAS

Der OSDI® korrelierte signifikant mit der 2. Messung des ersten und mittleren

Aufrisses der NIK-TAZ am linken Auge. Das bedeutet auch in diesem Fall, je

hoher der OSDI® ist, desto niedriger/kirzer ist die Aufreizeit und vice versa.
(siehe Tabelle 6)

Korrelation
Korrelation von nach P-Wert

Spearman
NIK-TAZ (1. Messung 1. Aufriss) RA mit OSDI® -0,67 0,283
NIK-TAZ (1. Messung mittlerer Aufriss) RA mit OSDI® -0,72 0,244
NIK-TAZ (1. Messung 1. Aufriss) LA mit OSDI® -0,058 0,349
NIK-TAZ (1. Messung mittlerer Aufriss) LA mit OSDI® -0,067 0,280
NIK-TAZ (2. Messung 1. Aufriss) RA mit OSDI® -0,023 0,718
NIK-TAZ (2. Messung mittlerer Aufriss) RA mit OSDI® -0,059 0,349
NIK-TAZ (2.Messung 1. Aufriss) LA mit OSDI® -0,186 0,003
NIK-TAZ (2.Messung mittlerer Aufriss) LA mit OSDI® -0,13 0,038

Tabelle 6: Korrelationen der NIK-TAZ mit dem OSDI®
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Bei den Fluoreszein-Messungen zeigte sich keine signifikante Korrelation zum
subjektiven Empfinden. Weder mit VAS noch OSDI®. (siehe Tabelle 7)

Korrelation
Korrelation von nach P-Wert
Spearman
F-TAZ RA mit OSDI® 0,021 0,740
F-TAZ LA mit OSDI® -0,18 0,767
F-TAZ RA mit VAS -0,61 0,319
F-TAZ LA mit VAS -0,099 0,109

Tabelle 7: Korrelationen der F-TAZ mit der VAS und dem OSDI®
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4 Diskussion

Wie in der Einleitung bereits erwahnt, handelt es sich bei der Keratokonjunktivitis
sicca um eine multifaktorielle Erkrankung mit vielen moglichen Ursachen. Weiters
kann sie sich bei unterschiedlichen Patienten durch verschiedenste subjektive
Beschwerden oder klinische Befunde prasentieren. Sowohl die vielfaltige Atiologie
als auch das unterschiedliche Erscheinungsbild dieser Erkrankung erschweren
eine einheitliche Diagnostik. Laut dem Dry Eye Workshop gibt es hierfur nach wie
vor keinen Goldstandard. (11, 12)

Eine der am haufigsten durchgeflhrten und wichtigsten Untersuchungen in der
Sicca-Diagnostik ist die Messung der Tranenfilm-Aufreil3zeit (TAZ). Es ist bekannt,
dass die TAZ einen grundlegenden Parameter fur die Beurteilung der Stabilitat
des Tranenfilms darstellt. Diese Stabilitdt kann bei allen Formen des Trockenen

Auges reduziert sein. (11)

Die Messung der TAZ kann auf mehrere Arten durchgefuhrt werden. In dieser
Arbeit wurden 2 mdgliche Messmethoden der TAZ miteinander verglichen. Die
genaue Kernfrage meiner Arbeit lautete: Gibt es einen Unterschied zwischen den
Messergebnissen der nicht-invasiven Keratographen-TAZ (NIK-TAZ) und der
invasiven Fluoreszein-TAZ (F-TAZ)?

Die Bedeutung der Arbeit liegt darin, dass die bestmdgliche und einfachste

Diagnostik fur das Krankheitsbild des Trockenen Auges gefunden werden soll.

Der Neuigkeitswert besteht darin, den genauen Nutzen der Keratographen-
Messung zu eruieren, da dieser noch nicht lange am Markt ist. AulRerdem soll die
Relevanz der bisher gebrauchlichen Messmethode mittels Fluoreszein dargestellt

werden.
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Nach retrospektiver Auswertung der Messergebnisse, von insgesamt 271
Patienten, konnte ein signifikanter Unterschied zwischen den Tranenfilm-

Aufreildzeiten der beiden Messmethoden nachgewiesen werden.

An beiden Augen zeigte sich eine durchschnittliche F-TAZ von 3 Sekunden. Der
erste Aufriss der ersten Messung der NIK-TAZ am rechten Auge betrug im Median
5,6 Sekunden, am linken Auge 6,6 Sekunden. Der mittlere Aufriss der ersten
Messung der NIK-TAZ am rechten Auge betrug im Median 9,6 Sekunden, am
linken Auge 10,7 Sekunden.

Die Werte der F-TAZ waren deutlich kirzer als die der NIK-TAZ der ersten und

zweiten Messung (1. Aufriss, mittlerer Aufriss).

Bisherige Studien, in denen der Unterschied zwischen der F-TAZ und der NIK-

TAZ untersucht wurde, zeigen unterschiedliche Ergebnisse.

In den Arbeiten von Lan et al. 2014 (23) und Wang et al. 2018 (24) werden die
Ergebnisse meiner Arbeit bestatigt. Auch hier zeigte sich, dass die F-TAZ
signifikant klirzer war, als die NIK-TAZ.

Die Studien von Hong et al. 2013 (25) und Jiang et al. 2014 (26) kamen zu einem
gegenteiligen Ergebnis. Hier war die gemessene NIK-TAZ signifikant kirzer als
die F-TAZ.

Die Arbeit von Tian et al. 2016 (27) lieferte 2 verschiedene Ergebnisse, je nach
untersuchter Population. Bei 42 Patienten mit Trockenem Auge war die
gemessene F-TAZ kurzer als die NIK-TAZ. Die Messungen der 42 gesunden

Probanden lieferten ein gegenteiliges Ergebnis.

Bezlglich einem Vergleich dieser Arbeit mit den anderen Studien sei erwahnt,
dass in keiner der zitierten Arbeiten soviele Patienten (271) untersucht wurden.
In den anderen Studien wurden lediglich 24 (23), 74 (24), 85 (25), 43 (26) bzw. 84

(27) Probanden eingeschlossen.
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Dass die gemessene F-TAZ in meiner Arbeit kurzer ist, als die gemessene NIK-
TAZ, erscheint logisch. Grund dafur durfte die Anwendung des Farbstoffes
Fluoreszein sein. Es ist bereits langer bekannt, dass er eine destabilisierende
Wirkung auf den Tranenfilm hat. (28)

Das bedeutet aber, dass die Messung mit Fluoreszein nicht die wahre Tranenfilm-
Aufreifldzeit widerspiegelt. Dies ist auch ein Argument, warum vom Dry Eye
Workshop Il die Verwendung von nicht-invasiven Messmethoden empfohlen wird.
(12)

Neben der destabilisierenden Wirkung des Fluoreszeins auf den Tranenfilm, gibt
es noch andere mogliche Problemquellen bei der Messung der F-TAZ, welche den

Messwert verfalschen kdnnen. (4)

Wenn der Farbstoff mithilfe eines Papierstreifens an die Augenoberflache
gebracht wird, kann dies eine Reflex-Tranenproduktion auslésen und die
Tranenflissigkeit verdunnen. Weiters kommt es zu einer Verdunnung der
Tranenflussigkeit durch den Farbstoff selbst. (4, 12)

Ein anderer wesentlicher Einflussfaktor auf das Messergebnis ist die Erfahrung
des Untersuchers. Einem unerfahrenen Arzt fehlt moglicherweise die Routine im
Umgang mit der Untersuchung an der Spaltlampe, weshalb dieser die schwarzen
Aufrissstellen im Tranenfilm erst spater erkennt und eine langere TAZ misst, als
ein erfahrener Kollege. Fir unerfahrene Untersucher ist es schwerer, die ideale
Einstellung an der Spaltlampe zu finden. Bei zu starker Vergré3erung kann nur ein
kleines Areal der Augenoberflache begutachtet werden, wogegen bei zu geringer
VergréRerung zwar ein guter Uberblick gegeben ist, allerdings kleinste
Aufrisse/Licken im Tranenfilm nicht erkannt werden. Aufgrund der Untersucher-
Abhangigkeit, sind vergleichbare F-TAZ Messwerte auch schlechter wiederholbar.
4, 12)

Auch das Verhalten der Fluoreszeinfarbung ist bei unterschiedlichen Patienten
nicht einheitlich. Bei manchen Augen ist weniger Farbe sichtbar, dadurch wird die

Aufreildzeit schwerer beurteilbar. (3)
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Die gemessene F-TAZ am gleichen Auge ist nie vollig gleich, weshalb in der
Literatur 3 wiederholte Messbeobachtungen pro Auge empfohlen werden, aus
denen ein Mittelwert berechnet wird. Ein Grund daflr ist, dass die Stelle des
Aufrisses nicht immer gleich ist, wodurch die schwarzen auftretenden Spots

ebenso leicht Ubersehen werden kdnnen. (3, 12)

Den moglichen Nachteilen einer Fluoreszein-Messung stehen einige Vorteile der

Keratographenmessung gegenuber.

Durch die berthrungsfreie Messung und die fehlende Applikation von Fluoreszein
kommt es hier zu keiner Destabilisierung des Tranenfilm. Auch mogliche
Nebenwirkungen (Reizerscheinungen der Augenoberflache) bleiben aus.

Die Keratographenmessung ist unabhangig von der Erfahrung des Untersuchers
und kann auch von nicht medizinischem Personal durchgefiihrt werden.

Die Bilder werden digital gespeichert und kdnnen somit nachtraglich beurteilt oder
verglichen werden. Auch eine leichtere Zuordnung der Aufrissstellen an der
Augenoberflache ist mdglich. Weiters sind die Ergebnisse leichter mit anderen

Patienten oder Kliniken vergleichbar. (3, 12, 29)

Der Keratograph liefert einheitlichere Ergebnisse. Er eignet sich auch besser

dafur, bei Wiederholungsmessungen vergleichbare Werte zu erzielen.

In der Arbeit von Tian et al. 2016 wurde die Wiederholbarkeit und
Reproduzierbarkeit des Keratographen 5M untersucht. Es wurden 42 Patienten
mit einem Trockenen Auge und 42 gesunde Probanden in die Studie
eingeschlossen. Mithilfe des Keratographen wurden von zwei verschiedenen
Untersuchern der erste und mittlere Aufriss der NIK-TAZ gemessen. In den
Resultaten der Arbeit konnte sowohl eine gute Wiederholbarkeit, als auch eine

gute Reproduzierbarkeit der Messergebnisse nachgewiesen werden. (27)

62



In meiner Arbeit war an beiden Augen die gemessene NIK-TAZ der zweiten
Messung langer, als die der ersten NIK-TAZ Messung. Jedoch war dieses

Ergebnis nur am rechten Auge signifikant.

Am Keratographen wurden an beiden Augen jeweils 2 Messungen durchgefuhrt.
Die 4 NIK-TAZ Messungen erfolgten direkt hintereinander, ohne langere Pausen
dazwischen. Begonnen wurde mit der 1. Messung des rechten Auges. Danach
folgte die 1. Messung des linken Auges. Gleich im Anschluss wurde dasselbe

Prozedere ein zweites Mal durchgefuhrt.

Grund fir die langere NIK-TAZ der zweiten Messung konnte ein reflektorischer
Tranenfluss, ausgeldst durch das lange Offenhalten des Auges wahrend der
ersten Messung, sein. Es sammelt sich mehr Tranenflissigkeit an der
Augenoberflache, was den Tranenfilm stabiler macht und somit die Aufreil3zeit

verlangert. (3)

Es liegt somit eine Fehlerquelle bei der 2. Messung der NIK-TAZ vor, das
Ergebnis ist vermutlich falsch langer. Fur eine Auswertung empfiehlt es sich
daher, die 1. Messung zu verwenden, bzw. falls eine 2. Messung durchgeflihrt

wird, eine langere Pause zwischen den beiden Messungen einzuhalten.

Auch der Zusammenhang der subjektiven Beschwerden mit den gemessenen

Aufreildzeiten wurde in meiner Arbeit ausgewertet.

Die gemessenen NIK-TAZ Werte korrelierten nur teilweise mit den OSDI®-
Fragebogen bzw. mit der Visuellen Analogskala. Bei den F-TAZ Werten konnte
keine Korrelation mit dem OSDI® und der VAS festgestellt werden. Somit ware die
NIK-TAZ eher als die F-TAZ dazu geeignet, das Trockene Auge mit den

subjektiven Beschwerden zu erkennen bzw. vorherzusagen. (24)
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Es zeigte sich in den Ergebnissen somit auch nur ein teilweiser Zusammenhang
zwischen den erhobenen klinischen Befunden und den subjektiven Beschwerden

der Patienten.

Diese schwache Korrelation zwischen subjektiven Beschwerden und objektiven
Befunden ist bekannt. Es wird in bereits vorliegender Literatur erwahnt, dass
manche Personen bei ausgepragten klinischen Symptomen kaum Beschwerden

angeben und umgekehrt. (3)

Auch im aktuellen Dry Eye Workshop heif3t es, dass es zwischen subjektiven
Symptomen und objektiven Befunden keine lineare Beziehung gibt und dass ein
Zusammenhang der beiden zwischen einzelnen Patienten variiert. Insofern ist es
von grofder Bedeutung, bei Patienten mit Trockenem Auge subjektive und
objektive Parameter zu erheben, um sich ein vollstandiges Bild uber die

vorliegende Erkrankung machen zu kénnen. (12)
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