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Funktionierendes Prinzip mit Mehrwert

Keratokonus-Screening mittels biomechanischer In-vivo-Analyse: eine ,Proof-of-concept”-Studie

HAMBURG Die vorgestellte Studie
befasst sich mit einer grundsatzlichen
Fragestellung der biomechanischen
Analysen der Hornhaut im Rahmen des
Keratokonus-Screenings: Ist ein kontakt-
freies In-vivo-Keratokonus-Screening
basierend auf biomechanischen Eigen-
schaften der Hornhaut mittels Corvis-ST®
(Oculus) unbeeinflusst vom Augeninnen-
druck und der Hornhautdicke maglich?

nlass fiir die von uns durch-

A gefithrten Analysen waren
vor allem zwei Sachverhalte:

1) Der Augeninnendruck und die
Hornhautdicke sind nachgewiesener
Weise starke Einflussfaktoren auf das
~Schwingungsverhalten® der Horn-
haut nach Applikation eines Luft-
impulses und somit potenziell auch
auf die In-vivo-Analyseverfahren der
biomechanischen Eigenschaften der
Hornhaut.!

2) Drei aufeinanderfolgend publi-
zierte Studien im letzten Jahr gaben
Anlass zur Hoffnung, dass eine Losung
beziiglich der Kompensation dieser
Einflussfaktoren gefunden wurde:
Zunéchst gelang es der Studiengruppe
um Dr. Joda und Prof. Elsheikh unter
Verwendung der sogenannten ,Finite
Elemente Methode* (Computersimula-
tion/ -analyse physikalischer Vorgén-
ge zur Reaktion deformierbarer Fest-
korper auf eine Krafteinwirkung) den
mit dem Corvis-ST ermittelten 10D um
die Einflussfaktoren Pachymetrie und
Alter zu korrigieren (sog. bIOD).?2
Kurze Zeit spéter wurden von der For-
schungsgruppe um Prof. Vinciguerra
normative Daten biomechanischer
Parameter fiir verschiedene bIOD-
Werte ermittelt® und in einer spateren
Arbeit mittels logistischer Regression
ein komplexer Index aus verschiede-
nen Corvis-ST-Parametern berechnet.
Dieser ,,Corvis Biomechanical Index*
(CBI), so wurde proklamiert, soll nun
unabhingig vom I0D und der Horn-
hautdicke Normaugen von Augen mit
manifestem Keratokonus (KK) unter-
scheiden konnen.*

Um zu iberpriifen, ob ein KK-
Screening mittels biomechanischer In-
vivo-Analyse der Hornhaut unabhin-
gig vom Augeninnendruck und der
Hornhautdicke méglich ist, wurde fol-
gende Methodik gewdhlt:

Retrospektiv wurden 29 Augen mit
klinisch manifestem Keratokonus und
29 Augen ohne Hinweis auf einen KK
paarweise anhand eines tibereinstim-
menden Augeninnendrucks (Differenz
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< 1 mmHg) und einer zudem iiberein-
stimmenden zentralen Hornhautdicke
(Differenz < 10 pm) selektiert. Dabei
waren die Einschlusskriterien fiir die
KK-Augen ein KISA-Index > 100 plus
mindestens eine biomikroskopisch
identifizierbare Verdnderung eines
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Abb. 1: Exemplarischer Screenshot einer Aufnahme der Hornhaut (horizontaler Meridian) mittels der Hochgeschwindigkeitskamera des

Corvis-ST (Oculus®, Wetzlar, D).

fortgeschrittenen KK (d.h. Fleischer-
Ring; Vogt-Striae oder stromale Ver-
diinnung). In das ,Norm“-Kollektiv
wurden nur Augen von Menschen
eingeschlossen, die beidseits einen
KISA-Index < 30 sowie eine Elevation
im Bereich der diinnsten Stelle an der
Riickseite der Hornhaut von < 10 um
aufwiesen.” Keines der Norm- oder
KK-Augen wies (weitere) ophthalmo-
logische Pathologien oder Voropera-
tionen auf.

Neben singuléren Corvis-ST-Para-
metern wurde der neue CBI hinsicht-
lich seiner Differenzierungsfahigkeit
zwischen beiden Gruppen analysiert.
Da der CBI neben mehreren biome-
chanischen Parametern auch einen
tomographischen Parameter (Ambro-
sios Relational Thickness; ARTh =
Dickenprogression der Hornhaut ent-
lang des horizontalen Meridians
[s. auch Abb. 1]) enthilt, wurde zudem

ein modifizierter CBI (mCBI = CBI
ohne ARTh) gebildet und in die Ana-
lysen eingeschlossen.

Je nach Normal-/ nicht Normal-
verteilung der analysierten Parameter
wurde der T-Test fiir unabhédngige
Stichproben beziehungsweise der
Mann-Whitney-U-Test verwendet.
Dariiber hinaus wurden ROC-Analy-
sen zur Ermittlung der Sensitivitit/
Spezifitit/Trenngenauigkeit durch-
gefiihrt.

Unsere Analysen konnten fiir kei-
nen der singuldren Corvis-ST-Para-
meter einen statistisch signifikanten
Unterschied zwischen beiden Gruppen
aufzeigen. Gleichzeitig wiesen der CBI
und der mCBI, neben den statistisch
signifikanten Unterschieden zwischen
den Gruppen (p jeweils < 0,001),
Trenngenauigkeiten von 0,91 bezie-
hungsweise 0,93 auf (CBI: [AUC =

LArea under the curve®/Sensitivitit/
Spezifitiat]: 0,96/0,90/0,93; mCBI:
0,99/0,93/0,93).

Abbildung 2 stellt anhand von
ROC-Kurven graphisch die Unter-
scheidungprofile des CBI, des mCBI
und, der Vollstindigkeit halber, auch
des ARTh dar. Hierbei ist hervorzuhe-
ben, dass auch der ARTh als tomo-
graphischer, herausgeldster Index eine
hohe Trenngenauigkeit zwischen bei-
den Gruppen aufweist, das heif}t, dass
die rein tomographische Analyse der
Dickenprogression eines singuldren
Hornhautschnittes ausreicht, um eine
hohe Trenngenauigkeit zwischen bei-
den Gruppen zu generieren. Dies liegt
insbesondere an den Einschlusskrite-
rien beider Gruppen (Vergleich fort-
geschrittener KK vs. Norm). Da der
ARTh ein wesentlicher Bestandteil des
CBI ist, war es im Rahmen der Studie
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Abb. 2: Graphische Darstellung der Unterscheidungsgenauigkeit mittels der ,Area under
the curve“ (AUC) der untersuchten Indices. CBI: Corvis Biomechanical Index; ARTh:
Ambrosios Relational Thickness = Dickenprofil der Hornhaut entlang des horizontalen
Meridians (s. auch Abb. 1); mCBI: modifizierter CB = CBI ohne ARTh.

fiir uns interessant, den CBI in modi-
fizierter Form (= mCBI = CBI ohne
ARTh) zu analysieren und somit das
Prinzip der rein biomechanischen In-
vivo-Analyse zur Differenzierung
zwischen Norm- und KK-Augen zu
untersuchen. Wie bereits zuvor
geschildert, erreichten sowohl der CBI
(mit ARTh) als auch der mCBI Trenn-
genauigkeiten von mehr als 90 Pro-
zent.

Als Schlussfolgerung bleibt festzu-
halten, dass wir durch unsere Studie
aufzeigen konnten, dass das Prinzip
des KK-Screenings mittels kontakt-
freien, biomechanischen In-vivo-
Analysen funktioniert.

Zurzeit wird anhand zahlreicher
Studien der klinische Mehrwert der
biomechanischen Analysen im Rah-
men der Fritherkennung von KK-
Augen analysiert. Erste Daten deuten
insbesondere auf einen Mehrwert
durch die Kombination der biomecha-
nischen Analysen mit topographi-
schen und tomographischen Analysen

hin. [ ]
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