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Hintergrund und Fragestellung

Nach wie vor ist das primére Ziel der
Glaukomtherapie die erfolgreiche Augen-
drucksenkung - medikamentds oder auch
chirurgisch [16].

Trotz kontinuierlicher Fortschritte be-
steht bei jeder Glaukomchirurgie das Ri-
siko ernstzunehmender Komplikationen.
Aufgrund des geringeren Risikos schwe-
rer Komplikationen hat sich die Lasertra-
bekuloplastik daher zu einer interessanten
Option entwickelt [5]. In den letzten Jah-
ren kam die selektive Lasertrabekuloplas-
tik (SLT) als Alternative zur Argonlaser-
trabekuloplastik (ALT) auf. Bei der SLT
kommt ein frequenzverdoppelter, q-swit-
ched Nd:YAG-Laser zum Einsatz, der se-
lektiv auf pigmentierte Zellen im Trabe-
kelmaschenwerk (TM) wirkt.

In mehreren Studien wurde gezeigt,
dass SLT und ALT gleichwertig sind im
Hinblick auf Wirksamkeit und Sicher-
heit sowohl in der priméaren Therapie als
auch additiv zu bestehender Lokalthera-
pie [1, 9,10, 18, 19]. Es wurde nachgewie-
sen, dass die SLT eine effektive Therapie
in Erganzung zu topischer antiglauko-
matoser Therapie ist [23]. Es wird aller-
dings postuliert, dass Prostaglandinpra-
parate einen negativen Einfluss auf die
Wirksamkeit der SLT haben konnten,
da fiir SLT und Prostaglandine (PG) ein
ahnlicher Mechanismus in der drucksen-
kenden Wirkung vermutet wird [11]. Ver-
schiedene retrospektive Studien brachten
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widerspriichliche Ergebnisse [17, 30, 32,
34].

In den aktuellen Handlungsrichtli-
nien der European Glaucoma Society
(EGS) wird die Lasertrabekuloplastik als
Option aufgefiihrt fiir Patienten mit pri-
miérem Offenwinkelglaukom (POWG),
Pseudoexfoliationsglaukom (PEXG)
oder Pigmentglaukom, bei denen der
Augendruck mit einem Medikament al-
lein nicht ausreichend reguliert wird, be-
ziehungsweise generell fiir Patienten mit
POWG, PEX- oder Pigmentglaukom,
wenn der Augendruck mit Medikamen-
ten nicht ausreichend reguliert ist, Me-
dikamente kontraindiziert sind oder die
Compliance ein Problem darstellt [33].
Die Lasertrabekuloplastik wird von der
EGS derzeit nicht als eigenstidndige The-
rapiestufe nach unzureichender maxima-
ler medikamentdser Therapie (MMT)
und vor chirurgischer Intervention er-
wihnt.

Ziel dieser prospektiven Studie war es,
die augendrucksenkende Wirkung einer
360°-SLT-Behandlung bei Patienten mit
unzureichender Drucksenkung unter ma-
ximaler Therapie zu untersuchen. Speziel-
les Augenmerk wurde darauf gelegt, ob
Pseudophakie oder eine laufende Behand-
lung mit Prostaglandinpraparaten mogli-
cherweise einen negativen Einfluss auf das
Ergebnis hat.

Studiendesign und
Untersuchungsmethoden

Diese Studie wurde als prospektive, offene
Einzelzentrumstudie an der Augenklinik
des UniversitatsSpitals Ziirich, Schweiz,
durchgefiihrt. Das Studienprotokoll ist
gepriift und bewilligt durch die zustén-
dige kantonale Ethikkommission (Ethik-
kommission des Kantons Ziirich, Zii-
rich, Schweiz) und in der Datenbank des
U.S. National Institutes of Health regist-
riert (http://www.clinicaltrials.gov, NCT
00801658). Die Studie wurde entspre-
chend den Richtlinien der Deklaration
von Helsinki sowie den Richtlinien fiir
Good Clinical Practice der EU und natio-
nalen Richtlinien und Gesetzen durchge-
fiihrt. Jeder Studienteilnehmer wurde vor
Studienbeginn ausfiihrlich tiber Zweck
und Ablauf der Studie aufgeklart, bevor
das schriftliche Einverstandnis zur Teil-
nahme eingeholt wurde.

Die Ergebnisse dieser Studie wurden
vorab in Ausziigen am World Ophthal-
mology Congress 2010 im Rahmen des
108. Kongresses der Deutschen Oph-
thalmologischen Gesellschaft in Berlin,
Deutschland, préisentiert.

Dieses Manuskript basiert auf einem Vortrag
gehalten auf dem 108. Kongress der Deutschen
Ophthalmologischen Gesellschaft 2010.
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Tab.1 Demografische Daten

Demografische Daten

Alter (Jahre) 69,6+12,18
Geschlecht (ménnlich/weiblich) 10/20

AGD (Substanzklassen) Anzahl Patienten (%)
Prostaglandinpréparate 24 (80,0)

[3-Blocker 22(73,3)

a-Agonisten 11(36,7)
Carboanhydrase-Hemmer 15 (50,0)

AGD (Gesamtzahl) Anzahl Patienten (%)
1 2(6,7)

2 9(30,0)

3 12 (40,0)

4 4(13,3)

Keine 3(10,0)

Diagnose Anzahl Patienten (%)
POWG 19(63,3)

NTG 4(13,3)

PEX 7(233)
Voroperationen n (%)
Trabekulektomie 1(3,3)

ALT 2(6,7)
Phakoemulsifikation + Hinterkammerlinse 5(16,7)

Patienten

Im Zeitraum von Mérz 2008 bis Okto-
ber 2008 wurden 30 konsekutive Patien-
ten aus der Glaukomsprechstunde rekru-
tiert. Inklusionskriterien waren Patienten
im Alter von >18 Jahren mit der Diagnose
primires Offenwinkelglaukom (POWG),
Normaldruckglaukom (NTG) und PEXG
sowie unzureichender Senkung des Int-
raokulardruckes (IOD) unter maximaler
tolerierter Therapie. Ausschlusskriterien
waren ein enger Kammerwinkel (goni-
oskopisch Shaffer Grad 1 oder 2), Sekun-
dérglaukome aufler PEX- und Pigment-
glaukom, vorangegangene IOD-senken-
de Operationen aufler ALT oder Trabe-
kulektomie und jede andere Verdnderung
oder Malformation, die den Einblick auf
das TM behindert. Pseudophakie mit pri-
madrer Hinterkammerlinse war kein Aus-
schlusskriterium; Patienten mit anderen
als Hinterkammerlinsen wurden jedoch
exkludiert. Pro Patient wurde nur ein Au-
ge inkludiert.

Nach Inklusion in die Studie erfolgte
bei allen Patienten eine komplette oph-
thalmologische Untersuchung inklusive
bestkorrigierter Sehschirfe (BCVA, Snel-
len-Tafeln), Goldmann-Applanations-
tonometrie (GAT), Spaltlampenunter-
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suchung, Gonioskopie und Fundusko-
pie mit Papillenbeurteilung. Die Parame-
ter der SLT-Behandlung (Anzahl der Her-
de und Gesamtenergie) sowie Alter, Ge-
schlecht, Diagnose, Linsenstatus (phak
oder pseudophak) und Anzahl und Art
der antiglaukomatésen Medikamente
(»anti-glaucoma drugs®, AGD) wurden
erhoben.

Insgesamt 24 Patienten standen bei In-
klusion in die Studie unter Therapie mit
Prostaglandinpréparaten, 5 Patienten wa-
ren pseudophak.

SLT-Behandlungsprotokoll

Zwei Chirurgen fithrten die SLT-Be-
handlung durch (SAZ, CH). Verwendet
wurde eine Latina-Linse (Ocular Inst-
ruments, Washington, USA) sowie ein
»Tango-Laser (Ellex Medical Pty Ltd.,
Adelaide, Australia). Vor Behandlung er-
hielten alle Patienten topische Anédsthesie
mit einem Tropfen Oxybuprocain-Au-
gentropfen (Oxybuprocaine 0,4% SDU
Faure, Théa Pharma SA, Schaffhausen,
Schweiz). Der Spotdurchmesser sowie die
Pulsdauer waren geriteseitig mit 400 pm
und 3 ns vorgegeben. Zirka 100 fortlaufen-
de, nicht tiberlappende Laserherde wur-
den tiber 360° Zirkumferenz des TM ap-

pliziert. Die Laserenergie wurde initial auf
0,8 mJ gestellt und dann in Schritten von
0,2 mJ langsam gesteigert, bis eine Blds-
chenbildung (Champagner-Blasen) auf-
trat; bei diesem Schwellenwert wurde die
Energie um 0,1 m]J reduziert. Falls bereits
bei 0,8 mJ Blaschenbildung auftrat, wurde
die Energie in 0,1-mJ-Schritten bis unter
den Schwellenwert der Blaschenbildung
reduziert. Alle Patienten erhielten vor der
SLT einen Tropfen Brimonidin-0,2%-Au-
gentropfen (Allergan AG, Freienbach,
Schweiz), um das Risiko eines postopera-
tiven Druckanstieges zu reduzieren. Post-
interventionell wurde keine antientziind-
liche Therapie verordnet. Zwei Stunden
nach SLT wurde der IOD nochmals ge-
messen, um allféllige IOD-Spitzen zu er-
kennen und ggf. zu behandeln. Bei einem
IOD iiber 26 mmHg wurde 1-malig Ace-
tazolamid 250 mg (Vifor SA, Villars-sur-
Glane, Schweiz) per os verabreicht.

Verlaufskontrollen

Verlaufskontrollen wurden einen Tag nach
SLT sowie dann 1, 3, 6, 9 und 12 Mona-
te nach SLT durchgefiihrt. Die Patienten
wurden angewiesen, ihre antiglaukoma-
tose Therapie fiir 3 Monate unverdndert
fortzufithren. Danach konnte die Thera-
pie nach Ermessen des Untersuchers re-
duziert werden. Bei jeder Kontrolle er-
folgte eine augenarztliche Untersuchung
inklusive BCVA, GAT, Spaltlampenunter-
suchung, Gonioskopie und Funduskopie
inklusive Papillenbeurteilung.

Statistische Analyse und
Datenprasentation

Primiérer Endpunkt war die Wirkung der
SLT iiber 360° auf den IOD nach 1 Jahr.
Hauptmessparameter waren Augen-
druckdnderung, mittlere Augendruck-
reduktion und Erfolgsrate. Erfolg war
definiert als 220% Drucksenkung mit
oder ohne AGD. Im Falle unzureichen-
der Drucksenkung konnte die SLT nach
einem Mindestintervall von 6 Monaten
wiederholt werden. Jeder andere Eingriff
zur Augendrucksenkung wurde als The-
rapieversager und sekundarer Endpunkt
gewertet.

Die Ergebnisse sind angegeben als
Mittelwert £ Standardabweichung



Zusammenfassung - Abstract

[95%-Konfidenzintervall (KI)] sowie als
mittlere Differenz (95%-KI). Gruppen-
mittelwerte wurden mittels 2-seitigem
Student’s-t-Test und ANOVA verglichen.
Erfolgsraten wurden mittels Kaplan-
Meier-Uberlebensanalyse untersucht.
Mittels univariater Korrelation und li-
nearer Regression wurde ein moglicher
Zusammenhang zwischen SLT-Wirkung
und verschiedenen Patientencharakteris-
tika untersucht (Alter, Geschlecht, Diag-
nose, vorangegangene Operationen, pra-
operative Medikation sowie Ausgangsau-
gendruck). Ein p-Wert <0,05 wurde als
statistisch signifikant definiert. Die sta-
tistische Analyse erfolgte mittels SPSS
Version 17.0 (PASW/SPSS IBM Corpo-
ration, New York, NY, USA).

Ergebnisse

Es wurden 30 Augen von 30 Patienten (15
rechte Augen) in die Studie inkludiert. Die
demografischen Daten sind in @ Tab. 1
wiedergegeben.

Der mittlere Nachbeobachtungszeit-
raum betrug 11,97+3,1 Monate [1,35-17,88
(10,875 13,08)]. Die mittlere Laserenergie
fir 360° Behandlung war 86,10+23,79 m]J
[Bereich 41-126 (77,59; 94,61)]. Drei Pa-
tienten (10,0%) entwickelten einen para-
doxen Druckanstieg 2 h nach SLT und
wurden 1-malig mit Azetacolamid 250 mg
per os behandelt. Bei der Kontrolle 1 Tag
nach SLT war der IOD bei allen Patien-
ten reguliert.

Vier Patienten benétigten im Nach-
beobachtungszeitraum eine weitere Ope-
ration, um den Augendruck zu sen-
ken (1 Patient erhielt eine Trabekulekto-
mie, 1 Patient hatte eine Zyklophotoko-
agulation, und 2 weitere Patienten hatten
eine kombinierte Phakoemulsifikation
mit Excimerlaser-Trabekulotomie). Die-
se Patienten wurden als ,,drop out® klas-
sifiziert und gingen als Behandlungsfeh-
ler in die Kalkulation der Erfolgsrate ein.
Sie wurden ab dem Zeitpunkt des Sekun-
déreingriffes nicht in die Berechnung des
durchschnittlichen IOD und der IOD-
Anderung einbezogen, um die IOD-Sen-
kung durch SLT nicht durch die Folgeope-
ration in Richtung niedrigerer Ergebnisse
zu verfilschen.

Im Vergleich zu préaoperativ lag die
mittlere IOD-Senkung 1 Jahr nach SLT

© Springer-Verlag 2012

unter maximaler Therapie

Zusammenfassung

Hintergrund. Hauptziel der Glaukomthera-
pie ist die Senkung des Intraokulardruckes
(I0D). Ziel dieser prospektiven Studie war es,
die I0D-senkende Wirkung der selektiven La-
sertrabekuloplastik (SLT) bei Patienten unter
maximaler medikamentGser Therapie (MMT)
zu untersuchen. Spezielles Augenmerk wur-
de auf eine mogliche Wechselwirkung mit
Pseudophakie oder Prostaglandintherapie
(PGT) gelegt.

Material und Methoden. Bei 30 Patienten
mit primarem Offenwinkelglaukom, Normal-
druckglaukom und Pseudoexfoliationsglau-
kom mit unzureichender I0D-Senkung unter
MMT wurde eine SLT tiber 360° Zirkumferenz
durchgefiihrt. Verlaufskontrollen fanden nach
1Tag sowie nach 1, 3,6, 9 und 12 Monaten
statt. Die IOD-senkende Therapie wurde (iber
3 Monate unverandert weitergefiihrt.
Ergebnisse. Die mittlere Verlaufsbeobach-
tungszeit betrug 11,97+3,1 Monate. Der
mittlere OD vor SLT war 19,60+4,69 mmHg.
Die mittlere IOD-Senkung war —19,95+17,14%
nach 1 Monat (p<0,001) sowie —14,07+23,57%
nach 12 Monaten (p=0,003). Patienten mit
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einem hoheren praoperativen 10D hat-

ten eine starker ausgepragte Drucksenkung
(R?=0,482; p<0,001). Phake Patienten hat-

ten eine signifikant ausgepragtere I0D-Sen-
kung im Vergleich zu pseudophaken Patienten
(~4,55+4,45 mmHg bzw. +2,75+6,75 mmHg;
p=0,010). Patienten ohne PGT hatten eine
statistisch knapp nicht signifikant ausge-
pragtere [OD-Senkung im Vergleich zu Pa-
tienten mit PGT (-7,4044,72 mmHg bzw.
—2,48+5,22 mmHg; p=0,066). Vier Patien-
ten benétigten einen weiteren IOD-senken-
den Eingriff.

Schlussfolgerung. Bei Patienten unter MMT
kann durch eine SLT der 10D bis zu 1 Jahr
noch signifikant gesenkt werden. Die I0D-
senkende Wirkung ist bei phaken Patienten
mit hohem Ausgangsdruck am starksten aus-
gepragt.

Schliisselworter

Selektive Lasertrabekuloplastik -
Prostaglandin - Pseudophakie - Intraokularer
Druck - Glaukom

Abstract

Background. Reduction of intraocular pres-
sure (IOP) is still the primary goal of glaucoma
treatment. The aim of this prospective study
was to examine the IOP lowering effect of se-
lective laser trabeculoplasty (SLT) in patients
on maximum tolerated medical therapy (MT-
MT), especially with regard to a potential in-
fluence of pseudophakia and topical prosta-
glandin analogues (PGA) on IOP reduction.
Material and methods. A total of 30 pa-
tients with a diagnosis of primary open an-
gle glaucoma, normal tension glaucoma

and pseudoexfoliative glaucoma with un-
controlled IOP despite MTMT underwent SLT
treatment circumferentially over 360°. Fol-
low-up visits were conducted 1 day after SLT
and then 1, 3, 6,9, and 12 months post-treat-
ment. The initial medication was continued
unchanged for 3 months.

Results. Median follow-up was 11.97+3.1
months, mean IOP at baseline was
19.60£4.69 mmHg, mean |IOP reduc-

tion was —19.95+17.14% 1 month after

and —14.07+23.57% 12 months after SLT

Effectiveness of selective laser trabeculoplasty in
patients with insufficient control of intraocular pressure
despite maximum tolerated medical therapy

(p<0.001 and p=0.003, respectively). Pa-
tients with higher baseline IOP had great-

er reduction of IOP after SLT (R*=0.482,
p<0.001). Phakic patients had a significant-
ly greater IOP reduction compared to pseu-
dophakic patients (—4.55+4.45 mmHg and
+2.75+6.75 mmHg, respectively, p=0.010).
Patients without PGA had a statistically insig-
nificant greater IOP reduction compared to
patients with PGA (—7.40+4.72 mmHg and
—2.48+5.22 mmHg, respectively, p=0.066)
and four patients needed additional surgery
to lower IOP.

Conclusion. Even in patients already on
maximum IOP lowering medication, SLT has
the potential to significantly reduce IOP up
to 1 year after treatment. The IOP reduction
is most pronounced in phakic eyes with high
preoperative IOP.

Keywords

Selective laser trabeculoplasty -
Prostaglandin - Pseudophakia - Intraocular
pressure - Glaucoma
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Tab. 2

I0D (mmHg) und I0OD-Senkung im Vergleich zum Ausgangsdruck (mmHg und %).

Der 10D war im Vergleich zum praoperativen Wert zu allen Verlaufskontrollen statistisch signi-

fikant gesenkt (*)

Verlauf 10D (mmHg), 10D-Senkung von Relative IOD-Senkungim  p-Wert
MW=SD (95%-KI) Baseline Vergleich zu Baseline
mmHg, MW + SD %, MW = SD (95%-KI)
(95%-KI)
Baseline 19,60+4,69 (17,85; - - =
21,35)
2h 15,50+6,31 (13,14; —4,10+6,76 (—6,62; —18,38+34,02 (—31,08; 0,002*
17,86) —-1,58) —5,68)
1Tag 12,07+2,42 (11,16; —7,53+3,69 (—8,91; —36,98+11,64 (—41,32; <0,001*
12,97) —6,15) —32,63)
1Monat 15,14+3,22 (13,91; —4,38+4,58 (—6,12; —19,95+17,14 (—26,46; <0,001*
16,36) —2,64) —13,43)
3 Mo- 15,72+3,35 (14,45; —4,00+4,23 (-5,61; —18,11+17,21 (—24,66; <0,001*
nate 17,00) -2,39) —11,56)
6 Mo- 16,08+2,94 (14,89; —3,81+3,62 (-5,27; —17,12+13,69 (—22,65; <0,001*
nate 17,26) —2,34) -11,59)
9 Mo- 16,13+3,14 (14,80; —3,50+4,11 (-5,23; —15,75+£17,66 (—23,21; <0,001*
nate 17,45) -1,77) —-8,29)
12Mo-  16,81+4,01 (15,19; —3,42+5,41 (-5,61; —14,07+23,57 (—23,59; 0,003*
nate 18,43) —1,24) —4,55)
MW Mittelwert, SD Standardabweichung, KI Konfidenzintervall.

bei —3,42+5,41 mmHg (-5,61; —1,24) bzw.
—14,07+23,57% (-23,59; —4,55; p=0,003).

Der mittlere IOD war zu allen Zeit-
punkten signifikant gesenkt, wenn auch
das Ausmafl der Drucksenkung im
zeitlichen Verlauf abnahm (B8 Tab. 2,
@ Abb. 1a,b). Die mittlere Uberlebenszeit
(50% Erfolgsrate) in der Kaplan-Meier-
Uberlebensanalyse war 182 Tage. Nach
1Jahr lag die Erfolgsrate fiir 20% IOD-
Senkung nur noch bei 26%.

Es bestand eine signifikante Korrela-
tion zwischen Ausgangs-IOD und Aus-
maf3 der IOD-Senkung nach 1 Jahr. So-
wohl in der absoluten Drucksenkung
(Differenz zu Baseline in mmHg) als
auch in der relativen Drucksenkung
(Differenz zu Baseline in Prozent) zeig-
te sich dieser Zusammenhang: Patien-
ten mit einem hoheren Ausgangsdruck
hatten nach SLT sowohl eine ausgeprag-
tere absolute als auch relative Drucksen-
kung (R?=0,482; p<0,001 bzw. R?=0,292;
p=0,004). @ Abb. 2 zeigt den IOD 1 Jahr
nach SLT im Vergleich zum praoperati-
ven Wert.

Im Hinblick auf Linsenstatus (phak
oder pseudophak) und Einfluss verschie-
dener AGD wurde eine Subgruppenana-
lyse durchgefiihrt. Es zeigte sich ein sig-
nifikanter Unterschied in der IOD-Sen-
kung zwischen phaken und pseudopha-
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ken Patienten. Der mittlere IOD war in
der Subgruppe der phaken Patienten
1Jahr nach SLT um —4,55+4,45 mmHg
(-19,46+17,21%) gesenkt, wohinge-
gen der mittlere IOD in der Gruppe
der pseudophaken Patienten zu diesem
Zeitpunkt sogar um +2,75+6,75 mmHg
(+15,57+34,25%) hoher als der Ausgangs-
IOD war (p=0,010). Dieser signifikante
negative Einfluss der Pseudophakie zeig-
te sich auch in der Analyse mittels linearer
Regression fiir die absolute (mmHg) IOD-
Senkung (R?=0,314; p=0,013) und fiir die
relative (%) IOD-Senkung (R?=0,341,
p=0,008).

Ebenso zeigte sich eine geringere IOD-
Senkung fiir Patienten unter Prostaglan-
dintherapie (PGT) im Vergleich zu Pa-
tienten ohne PGT, wobei es nur einen
Trend zu statistischer Signifikanz gab.
Fiir Patienten ohne PGT lag die mitt-
lere IOD-Senkung 1 Jahr nach SLT bei
-7,40+4,72 mmHg (-29,36+12,91%),
wohingegen die mittlere IOD-Senkung
fiir Patienten unter PGT lediglich bei
-2,48+5,22 mmHg (-10,43+24,27%) lag
(p=0,066). Die Ergebnisse sind im Detail
in @ Tab. 3 aufgelistet.

Es gab keinen signifikanten Einfluss
der Diagnose auf das Ausmaf3 der IOD-
Senkung (8 Tab. 4).

In der Kaplan-Meier-Analyse zeig-
te sich kein signifikanter Unterschied
im Hinblick auf phake bzw. pseudopha-
ke Patienten, Patienten mit oder ohne
PGT (p=0,707 bzw. p=0,602), Geschlecht
oder unterschiedliche Glaukomdiagnose
(p=0,596 bzw. p=0,263). Weder Alter des
Patienten noch Anzahl der praoperativen
AGD hatten einen signifikanten Einfluss
auf die IOD-Senkung in der Regressions-
analyse (p=0,192 bzw. p=0,564).

Die mittlere Anzahl AGD war 2,40+1,13
(1,98; 2,82) vor SLT und 2,23+1,21 (1,80;
2,66) nach 1 Jahr (p=0,590). Drei Patien-
ten hatten eine zufriedenstellende Druck-
senkung ohne AGD 1 Jahr nach SLT. Es
gab keine signifikante Anderung der Seh-
schirfe (p=0,16 zu allen Zeitpunkten) und
keine Anzeichen fiir Goniosynechien im
Verlauf der Nachbeobachtung.

Es traten keine SLT-assoziierten
schwerwiegenden Komplikationen auf.
Zwolf Patienten (40,0%) zeigten eine mil-
de entziindliche Reaktion in der Vorder-
kammer, die jedoch ohne antientziindli-
che Therapie bis zur Kontrolle 1 Monat
nach SLT abheilte. Bei 1 Patient kam es zu
einer Reaktivierung einer vorbestehenden
exsudativen altersbedingten Makuladege-
neration 6 Monate nach SLT, 1 Patient hat-
te einen Zentralarterienverschluss 11 Mo-
nate nach SLT, und 1 Patient erlitt eine
Blutung aus einem vorbestehenden reti-
nalen Makroaneurysma 9 Monate nach
SLT.

Diskussion

In den letzten Jahren spielt die SLT eine
zunehmend wichtige Rolle in der Glau-
kombehandlung sowohl als Primarthera-
pie als auch additiv zu bestehender Lokal-
therapie.

Die Literatur zur Wirksamkeit der SLT
zeigt allerdings eine nicht unbetricht-
liche Schwankungsbreite. Die Anga-
ben tiber die erreichbare Drucksenkung
durch SLT als additive Therapie reichen
von 12-30%, und die Angaben tber Er-
folgsraten schwanken je nach Definitions-
kriterien zwischen 40 und 84% (1, 25, 28].
In einer Studie von Song et al. [34] wurde
der Erfolg der SLT als additive Therapie
bei Patienten mit unterschiedlichen For-
men von Offenwinkelglaukomen unter-
sucht. Mit einer dhnlichen Definition fiir
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Erfolgskriterien wie in der vorliegenden
Studie lag die Uberlebensrate nach 1 Jahr
bei nur 15,8%. Dies liegt sogar noch unter
der Erfolgsrate von 26% nach 1 Jahr in der
vorliegenden Studie.

Erwédhnenswert ist in diesem Zusam-
menhang, dass in beiden Studien der pra-
operative IOD relativ niedrig war: Wih-
rend der prioperative IOD in der vorlie-
genden Studie bzw. in der Studie von Song
etal. 19,6 mmHg bzw. 17,6 mmHg war, lag
der mittlere praoperative IOD bei anderen
Studien zwischen 22,5 und 26,6 mmHg [8,
10,13, 14, 18, 19].

Dies spielt insofern eine Rolle, als es
Hinweise darauf gibt, dass der priope-
rative IOD einen Einfluss auf das Ergeb-

prdoperativ; Linie 2:
20% IOD-Senkung im
Vergleich zu praope-
rativ

30 35

nis der SLT hat. Hohere Ausgangswerte
scheinen mit h6heren Erfolgsraten asso-
ziiert zu sein. Mao et al. [22] untersuchten
bei 158 Patienten (268 Augen) retrospek-
tiv, anhand welcher Parameter bereits pra-
operativ der Erfolg der SLT abgeschatzt
werden konnte. Mittels multivariater lo-
gistischer Regressionsanalyse erarbeitete
die Studiengruppe eine ,,prediction rule®
fiir den Erfolg einer SLT. Dabei war der
préoperative Augendruck der einzige sig-
nifikante Faktor mit einer Odds Ratio von
1,3. Dies bedeutet, dass die Erfolgschance
der SLT um 30% anstieg, wenn der pré-
operative Augendruck 1 mmHg héher
war. Ebenso fanden Song et al. [34], dass
ein niedrigerer praoperativer IOD ein si-

gnifikanter Pradiktor fiir das Versagen der
SLT war.

Auch in der vorliegenden Studie zeigt
sich eine signifikante Korrelation zwi-
schen Ausgangs-IOD und IOD-Senkung
nach 1 Jahr. Patienten mit einem hoheren
Ausgangs-IOD hatten eine stirker aus-
gepragte absolute (mmHg) Drucksen-
kung (R?=0,482; p<0,001) und relative
(%) Drucksenkung (R?=0,292; p=0,004)
im Vergleich zu Patienten mit geringerem
Ausgangs-IOD. Dies ist nachvollziehbar,
da der Abfluss tiber Trabekelwerk, Kol-
lektorkanile und episklerale Venen ver-
bessert und gegen den episkleralen Ve-
nendruck filtriert wird. Ein hoherer Aus-
gangsdruck resultiert in einem grofleren
Druckgradienten und damit in einer ver-
besserten Drucksenkung, wenn durch
die SLT der trabekuldre Abfluss verbes-
sert wird.

In der Glaukombehandlung ist das tib-
liche Therapieschema oft noch ein stufen-
weises mit medikamentoser Drucksen-
kung als erstem Schritt vor Laserbehand-
lung, auch wenn verschiedene Studien da-
rauf hinweisen, dass eine SLT als Primér-
therapie starker wirksam sein konnte als
eine SLT additiv zu bestehender topischer
Medikation [7, 27]. Die Wirksamkeit der
SLT additiv zu medikamentdser Therapie
ist daher ausschlaggebend in der Bewer-
tung der SLT in ihrer Rolle als Behand-
lungsoption.
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Tab. 3 Einfluss von Linsenstatus und topischer Medikation auf das Ergebnis 1 Jahr nach SLT

I0D-Senkung von  p-Wert Relative IOD-Senkung p-
Baseline im Vergleich zu Wert
mmHg, MW + SD Baseline
(95%-KI) %, MW = SD (95%-KI)
Linsenstatus
Phak N=22 —4,55+4,45 0,010* —19,46x+17,21 0,131
(—6,52;-2,57) (—27,09;-11,83)
Pseudophak  N=4 +2,75+6,75 +15,57+34,25
(—=7,99;+13,49) (—38,94;+70,07)
Glaukommedikation
Prostaglan- Mit —2,48+5,22 0,066 —10,431£24,27 0,108
dinpraparate  N=21 (—4,85;-0,10) (—21,47;+0,62)
Ohne —7,40%4,72 —29,36+12,91
N=5 (—13,26;-1,54) (—45,39; -13,33)
B-Blocker Mit —2,631+4,86 0,226 —10,90£21,96 0,267
N=19 (—4,97;-0,29) (—21,48;-0,32)
Ohne —5,57+6,63 —22,67+27,40
N=7 (—=11,70;+0,56) (—48,01;+2,67)
a-Agonisten Mit —2,89+6,59 0,722 —9,28+27,94% 0,462
N=9 (—7,95;42,17) (—30,75;+12,19%)
Ohne —3,71+£4,88 —-16,60+21,41%
N=17 (—6,22;-1,20) (—=27,61; -5,60%)
Carboanhy- Mit 2,93+5,68 0,625 —11,30%25,95% 0,529
drase-Inhibi- N=14 (—6,21;+0,35) (—26,28;+3,68)
toren Ohne —4,00+5,27 —17,30+21,12%
N=12 (—7,35; -0,65) (—0,72; -3,88%)

*Signifikanter Unterschied zwischen Baseline und 1 Jahr, MW Mittelwert, SD Standardabweichung,

KI Konfidenzintervall.

Tab.4 Einfluss der Diagnose auf das Ergebnis 1 Jahr nach SLT (ANOVA)

Diagno- 10D-Senkung von Baseline p-Wert Relative IOD-Senkungim p-
se mmHg, MW = SD (95%-KI) Vergleich zu Baseline Wert
%, MW =+ SD (95%-KI)
POWG N=17 -2,3545,87 0,364 —8,80+26,98 0,304
(-5,37;+0,67) (—22,67;+5,08)
NTG N=2  Keine Veranderung —24,81+5,32
(—72,58;+22,96)
PEX N=7  —586+4,45 —23,81+11,87%
(=9,97;-1,74 Q) (—34,78;-12,83)

MW Mittelwert, SD Standardabweichung, KI Konfidenzintervall.

Besonderes Augenmerk wird oft auf
Therapie mit PG gelegt, die als First-line-
Therapie zu den am héufigsten verordne-
ten Medikamenten zéhlen. Eine negative
Interaktion von PG mit SLT wurde pos-
tuliert.

Urspriinglich wurde die IOD-senken-
de Wirkung der Prostaglandinpréipara-
te v. a. einem verbesserten uveosklera-
len Abfluss zugeschrieben, der durch die
Expression von Matrixmetalloproteina-
sen (MMP) und Verdnderung der extra-
zelluldren Matrix erklart wurde [35]. Ver-
schiedene Studien zeigten jedoch, dass PG
auch iiber eine Verbesserung des konven-
tionellen Abflussweges tiber das TM und
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den Schlemm-Kanal (SK) wirken. Lim et
al. [20] zeigten in einer klinischen Studie,
dass sowohl der uveosklerale als auch der
trabekuldre Abfluss bei Patienten unter
PGT verbessert wird. Sie fanden eine Stei-
gerung der tonographisch gemessenen
Abflussfazilitdt von 38-50% unter PGT.
In einer Studie von Bahler et al. [6] mit
isolierten Vorderabschnittssegmenten, bei
denen der uveosklerale Abflussweg chir-
urgisch entfernt worden war, wurde eben-
falls gezeigt, dass die Abflussfazilitit unter
PG um bis zu 67% gesteigert ist.

Auch die SLT wirkt tiber einen verbes-
serten Abfluss im Kammerwinkel. Goyal
et al. [12] zeigten in einer klinischen Stu-

die, dass eine SLT-Behandlung iiber 180°
oder 360° bei bislang unbehandelten Pa-
tienten im Mittel zu einer Drucksenkung
von 29% und einer Erh6hung der ton-
ographisch gemessenen Abflussfazilitit
um 37,5% fiihrte. Zwischen 180° und 360°
zeigte sich kein signifikanter Unterschied
im Ausmaf3 der IOD-Senkung oder Erho-
hung der trabekuliren Fazilitit. In beiden
Gruppen konnte jedoch das Ausmaf3 der
erreichten IOD-Senkung nicht allein {iber
einen verbesserten trabekuldren Abfluss
erkldrt werden, sodass andere Mechanis-
men beteiligt sein miissen.

Alvarado et al. [3] konnten zeigen,
dass die IOD-senkende Wirkung sowohl
von SLT als auch von PG iiber gleicharti-
ge zellulare und molekulare Verdnderun-
gen vermittelt wird. In einer Studie an iso-
lierten Endothelzellkulturen des TM und
des SK zeigten sie, dass es sowohl durch
PG als auch durch Laserbestrahlung (SLT)
zu einer Verringerung interzelluldrer Ver-
bindungen bei SK-Endothelzellen (SKEZ)
kommt und die Durchldssigkeit des SK-
Endothels signifikant erhéht wird. Nach
Laserbehandlung war die Konduktivi-
tat um das 2- bis 4-Fache gesteigert, wih-
rend es durch PG zu einer Erhchung der
Konduktivitdt um das 4- bis 16-Fache
kam. Das Ausmafd des Lasereffektes war
zellspezifisch und fiir TM-Endothelzellen
(TMEZ) deutlich grofier als fiir SKEZ. Die
stiarkste Erhchung der Konduktivitét fan-
den die Autoren jedoch in einer Versuchs-
anordnung, in der die SKEZ nicht direkt
gelasert, sondern mit einem Medium ver-
setzt wurden, das von mit Laser behandel-
ten TMEZ stammte. In fritheren Studien
hatten Alvarado et al. [2, 4] bereits gezeigt,
dass TMEZ nach SLT-Behandlung Zyto-
kine ausschiitten, welche die Durchlés-
sigkeit der SKEZ-Barriere erhohen. So-
mit scheinen sowohl PG als auch die SLT
zumindest zum Teil iiber einen Signalweg
zu wirken, bei dem TMEZ die Permeabili-
tat des SK-Endothels als Hauptort des Ab-
flusswiderstandes tiber vasoaktive Zyto-
kine kontrollieren bzw. erh6hen. Eine Er-
schopfung dieses gemeinsamen Signalwe-
ges konnte die Erklarung fiir einen verrin-
gerten Effekt der SLT bei Patienten unter
Therapie mit PG sein.

In mehreren retrospektiven Studien
wurde der Erfolg der SLT bei Patienten
unter Therapie mit PG untersucht, wo-



bei die Ergebnisse widerspriichlich sind
[30, 32, 34]. In der vorliegenden Studie
scheint Therapie mit Prostaglandinpra-
paraten einen negativen Effekt auf die
SLT zu haben. Patienten ohne PGT hat-
ten eine ausgeprégtere [OD-Senkung, wo-
bei dieser Unterschied jedoch statistisch
nicht signifikant war. Dies legt einen ge-
wissen negativen Effekt nahe. Es muss je-
doch darauf hingewiesen werden, dass die
entsprechenden Subgruppen sehr klein
sind, da lediglich 6 Patienten keine Lokal-
therapie mit Prostaglandinpraparaten hat-
ten. Dies spiegelt jedoch die alltdgliche Si-
tuation wider, da PG zu den am haufigs-
ten verordneten Therapeutika gehoren.
Auf einen Ausgleich in der Gruppengro-
3¢ wurde daher bewusst verzichtet.

Die Gesamtzahl der AGD hatte ebenso
wenig einen Einfluss auf das Ergebnis der
SLT wie topische -Blocker, a-Agonisten
oder Carboanhydrase-Hemmer im Ein-
zelnen. Mit Ausnahme von Prostaglan-
dinpréparaten scheinen daher AGD das
Potenzial einer SLT nicht einzuschran-
ken.

Sowohl bei gesunden Augen als auch
bei Patienten mit Glaukom bewirkt eine
Clear-cornea-Phakoemulsifikation (CCP)
eine signifikante Drucksenkung [15, 24,
26, 29]. Auch wenn eine Reihe verschie-
dener Hypothesen aufgestellt wurde, so ist
der exakte Wirkmechanismus dieses Pha-
nomens immer noch nicht geklart - me-
chanische und Zytokin-vermittelte Me-
chanismen wurden postuliert. Ahnlich
wie fiir Patienten unter PGT wire daher
ein Einfluss von Pseudophakie auf den Ef-
fekt der SLT denkbar. In der Literatur sind
die Angaben fiir den Erfolg einer SLT bei
pseudophaken Patienten widerspriich-
lich.

In mehreren retrospektiven Studien
wurde kein signifikanter Unterschied der
Erfolgsraten bei phaken und pseudopha-
ken Patienten gefunden [21, 36]. Shazly et
al. [31] fanden zwar, dass 2 Wochen nach
SLT die Drucksenkung fiir pseudopha-
ke Patienten signifikant geringer war als
fir phake Patienten. Allerdings war dieser
Unterschied bei den weiteren Kontrollen
nicht mehr signifikant.

Im Hinblick auf Voroperationen zeig-
te sich in der vorliegenden Studie ein ne-
gativer Einfluss der Pseudophakie auf
die Wirksambkeit der SLT. Pseudophake

Patienten hatten eine geringere absolu-
te (mmHg) Drucksenkung nach SLT im
Vergleich zu phaken Patienten (p=0,010).

Es muss abermals darauf hingewiesen
werden, dass die vorliegende Studie zwar
nach einem genau definierten Protokoll
prospektiv durchgefithrt worden ist, die
geringen Fallzahlen in der Subgruppen-
analyse aber zu Einschrankungen fithren.
Lediglich 6 Patienten hatten keine Pros-
taglandintherapie, und lediglich 5 Patien-
ten waren pseudophak. Trotz dieser gerin-
gen Subgruppenfallzahlen sind die Ergeb-
nisse der Studie {ibereinstimmend mit Er-
gebnissen in der Literatur.

Fazit fiir die Praxis

== Die vorliegende Studie zeigt, dass
mittels SLT auch bei Patienten unter
maximaler topischer Therapie noch
eine signifikante Augendrucksen-
kung bis zu 1 Jahr erreicht werden
kann. Das Ausmaf der Drucksenkung
ist jedoch beschrankt.

== Die Drucksenkung ist am starksten
ausgepragt bei phaken Patienten mit
hohem Ausgangsdruck.
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