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Einleitung und Grundlagen

1 Einleitung und Grundlagen

Das Auge stellt das wichtigste Sinnesorgan des Menschen dar, denn es Ubernimmt
mit 80% den grélten Anteil unserer Sinnesempfindungen. [16,69] Aber auch die
Transparenz seiner optischen Medien macht das Auge zu einem ganz besonderen
Organ. Wahrend das BlutgefalRsystem des Ubrigen menschlichen Korpers durch
Haut und Gewebe bedeckt und somit nicht sichtbar ist, kann die Blutzirkulation des
Auges, und insbesondere der Netzhaut, nicht-invasiv in vivo beurteilt werden. [63]
Es haufen sich auch die Beweise, dass vaskulare Faktoren zur Entstehung vieler
Augenerkrankungen beitragen. [8] Aber auch systemische Gefalerkrankungen bei
Diabetes mellitus oder arterieller Hypertonie, Krankheiten, die in den Industriestaaten
immer mehr zunehmen, kénnen im Auge durch Ophthalmoskopie direkt
diagnostiziert und deren Fortschreiten bei regelmafligen Folgeuntersuchungen
beobachtet werden. [63] Des Weiteren bietet sich die aus der Embryogenese
herrihrende Verwandtschaft der retinalen Gefal’e mit den Gehirngefalden an, durch
Bildgebung der retinalen Gefalle das Risiko fur zerebrovaskulare Erkrankungen, wie
Demenz oder Schlaganfall, frihzeitig einzuschatzen. Durch die demographische
Entwicklung mit einer immer alter werdenden Gesellschaft ist ein weiterer Anstieg
dieser Erkrankungen zu erwarten. [56] Das Auge kann also nicht nur Spiegel der
Seele, sondern auch des Korpers sein. Dadurch kdnnten sich Mdglichkeiten zur
Friherkennung, Verlaufskontrolle aber auch zur Therapietberwachung nicht nur
okularer, sondern auch systemischer Erkrankungen ergeben.

Der Retinal Vessel Analyzer (RVA) eignet sich besonders zur Untersuchung der
retinalen Gefalde, da er es ermdglicht das dynamische Verhalten der Gefalde in vivo

zu untersuchen.

1.1 Anatomie des Auges

Das Auge ist ein komplex aufgebautes Sinnesorgan, dessen Anatomie und
Physiologie bereits vielfach beschrieben worden ist. [53,25,16] Es soll deshalb im
Folgenden nur auf die zum Verstandnis dieser Arbeit beitragenden Strukturen
genauer eingegangen werden. Eine Ubersicht Uber den Grundbau des Auges zeigt
Abbildung 1.
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1.1.1 Netzhaut (Retina)

Die Retina ist eine sehr dinne und transparente Membran mit einer Oberflache von
ca. 266 mm?. Sie besteht aus verschiedenen Schichten (s. Abb. 2), die zu zwei
Anteilen zusammengefasst werden: der neurosensorischen Retina und dem
retinalen Pigmentepithel. Die Innenflache des Auges wird von der Netzhaut von der
Papille bis zur Ora serrata ausgekleidet, wo sie dann in den Ziliarkdrper tUbergeht.
Dabei erreicht die Retina ihre grofite Dicke an der Papille mit etwa 0,56 mm und wird
zur Peripherie hin dinner, so dass ihre Dicke an der Ora serrata nur noch ca. 0,1
mm betragt. [53] Die Aufgabe der Retina ist es das ins Auge einfallende Licht in
elektrische Impulse umzuwandeln und an das Gehirn weiterzuleiten. [40] Die Lage

der Retina im Auge ist auf Abbildung 1 zu sehen.

Sklera Choroidea

_~Retina

Kornea

. Fovea

Pupille —

Linse  /

Iris | i N. opticus

Kornea

Ziliarkorper

Abbildung 1: links: schematischer Querschnitt des Auges [26]; rechts: Querschnitt durch ein
menschliches Auge [41]

1.1.2 Choroidea

Die Choroidea ist ein hochvaskularisiertes und pigmentiertes Gewebe, welches,
zwischen Retina und Sklera gelegen, von der Ora serrata bis zum N. opticus reicht.
Sie ist, ebenso wie Iris und Ziliarkorper, ein Bestandteil der Uvea. Die Choroidea ist
hell- bis dunkelbraun und besitzt ein schwammartiges Aussehen. Von aul3en nach
innen besteht sie aus vier Schichten: Suprachoroidea, Stroma, Choriokapillaris und
Bruch-Membran. Die Dicke der Choroidea wird auf 0,2 bis 0,3 mm am posterioren

Pol und auf 0,1 bis 0,15 mm an der Ora serrata geschatzt. [53] Mehr als 80 % des
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okularen Blutflusses verlauft durch die Choroidea und versorgt die aufleren
Netzhautschichten (Photorezeptoren und retinales Pigmentepithel). [63] Durch ihren
hohen Blutfluss tragt sie auch zur Uberwachung und Stabilisierung der Temperatur
des Auges bei. [3,55]

1.2 GefaRversorgung der Netzhaut

1.2.1 Retinaler und choroidaler Kreislauf

Die Retina hat von allen Gewebearten im menschlichen Koérper den hochsten
Sauerstoffverbrauch pro Gewichtseinheit. Um dieser metabolischen Anforderung
gerecht zu werden besitzt sie zwei unterschiedliche Gefallsysteme: zum Einen die
retinalen GefdBe, zum Anderen das GefdBsystem der Uvea. [54] Obwohl beide
Gefalkreislaufe ihren Ursprung in der A. ophthalmica haben, so unterscheiden sie
sich doch morphologisch und funktionell. [60] Zu den BlutgefalRen der Uvea gehoren
die Gefalbetten von Iris, Ziliarkdrper und Choroidea. Die retinalen Gefal3e liegen in
den inneren zwei Dritteln der Retina, welche sie auch versorgen, wohingegen das
aullere Drittel avaskular ist und Uber die Choroidea per diffusionem ernahrt wird. [8]
(s. Abb. 2)

Membrana limitans
INEMa  innere Kdrnerschicht
innere duBere Kdrnerschicht Lamina vitrea

plexiforme aulere
Schicht T Choroidea

Zapfen Sdera
Ganglienzelle | Bipolare Zelle\ Stabchen
Nervenfasern amakrine Zelle  Horizontalzelle

Retinakreislauf Aderhautkreislauf

Abbildung 2: Versorgung der Retina durch zwei unterschiedliche GefaRkreislaufe [75]
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Die A. ophthalmica, erster Ast der A. carotis interna, stellt den Hauptzuflussweg des
Blutes zum Auge dar. [63] Sie betritt die Orbita Uber den Canalis opticus und verlauft
in der Mehrzahl der Falle inferolateral des N. opticus. [19] Dabei gibt sie folgende
Hauptaste ab: A. centralis retinae, jeweils eine mediale und laterale A. ciliaris

posterior, sowie Aste zu den Augenmuskeln. [18] (s. Abb. 3)

Die posterioren Ziliararterien teilen sich noch vor erreichen des Augapfels in die
Aa. ciliares posteriores longae et breves. Die kurzen posterioren Ziliararterien
variieren in ihrer Anzahl von 15 bis 20, wahrend hingegen es immer zwei lange
posteriore Ziliararterien sind. Die Aa. ciliares posteriores longae verlaufen im
suprachoroidalen Raum entlang des horizontalen Meridians des Augapfels nach
vorne. Typischerweise teilen sie sich nahe der Ora serrata und versorgen Iris,
Ziliarkdrper, anteriore Choriokapillaris und einen Teil der posterioren Choriokapillaris
mit Blut. [63,8] Die kurzen posterioren Ziliararterien durchdringen die Sklera
unmittelbar neben dem N. opticus, vorwiegend in der nasalen und temporalen
Region. Sie versorgen die posteriore Choroidea und den grof3ten Teil des vorderen
Sehnervens. Die medialen und lateralen Aa. ciliares posteriores breves bilden oft
Anastomosen in Form eines elliptischen Kreises um den Sehnerven, den sog. Zinn-
Haller-Gefal’kranz. [8]
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Abbildung 3: GefdaBversorgung der Retina [42,31]

1.2.1.1 Blutversorgung lber die A. centralis retinae

Die A. centralis retinae durchdringt die Nervenscheide des N. opticus etwa 10 mm

hinter dem Augapfel und verlauft dann im Nervengewebe des N. opticus. [63] An der

Papille tritt sie dann ins Auge ein und teilt sich in zwei grolke Aste. Diese teilen sich

wiederum in Arteriolen, welche jeweils einen Quadranten der Retina versorgen. [60]

Die Gefale verlaufen in der Nervenfaserschicht. [8] Es folgen weitere dichotome

Verzweigungen oder aber es zweigen kleine prakapillare Arteriolen ab. Dabei werden

die retinalen Gefalke von der Papille zur Peripherie hin zunehmend dinner, so dass

die Gefalldurchmesser von 120 ym auf 8-15 ym abnehmen. [54]

Obwohl es keine arterio-vendsen Shunts in der normalen Retina gibt, sind die

terminalen Gefalle, die prakapillaren Arteriolen und die postkapillaren Venolen, in der

Peripherie durch ein Kapillarbett verbunden. Ahnliche kapilldre Anastomosen

verbinden die perifovealen terminalen Arteriolen und Venolen. Dabei findet sich in
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der Fovea eine kapillarfreie Zone von ca. 400-500 um Durchmesser. [60] In einem
groRen Teil der Netzhaut sind die Kapillaren schichtweise angeordnet mit zwei
Schichten von flachen kapillaren Netzwerken. Im Zentrum der Netzhaut werden
diese Netzwerke dicht und kénnen drei- bis vierschichtig werden, wohingegen sie in
der Peripherie weniger dicht werden, so dass nur noch eine Schicht existiert. Die
extrem periphere Retina ist avaskular. [8] Eine kapillarfrei Zone umgibt auch die
retinalen Arteriolen. [60] (s. Abb. 4)

Abbildung 4: Kapillarfreie Zone um eine Arteriole [60]

Versuche mit Schweinen haben gezeigt, dass diese Gefalle Endarterien sind und
keine Anastomosen eingehen. [11] Ein Verschluss der retinalen Gefalde fuhrt folglich
zu einem Untergang der inneren retinalen Schichten. [68] Ab einer Ischamiezeit von
etwa 105 Minuten entsteht ein irreversibler Schaden der Netzhaut. [20]

Die A. centralis retinae stellt normalerweise den einzigen Zufluss zum retinalen
GefalRsystem dar. In 20 % der Falle findet sich jedoch ein zilioretinales Gefal® an der
Papille. Dieses kann die zentrale Retina bei einem ischamischen Verschluss der A.

centralis retinae weiter versorgen. [54]

Der venése Abfluss der Retina und des anterioren N. opticus erfolgt fast
ausschlielBlich Uber die V. centralis retinae, die wiederum in die V. ophthalmica
superior und anschlieRend in den Sinus cavernosus drainiert. Die retinalen Venen
verlaufen ebenso wie die Arterien in der Nervenfaserschicht. [8]

Die retinalen Gefale sind in der Ophthalmoskopie gut sichtbar und stellen deshalb
die in dieser Arbeit untersuchten Gefalle dar. (s. Abb. 5)



Einleitung und Grundlagen

Human retina

Abbildung 5: Normaler Fundus mit retinalen GefaBen [27]

1.2.1.2 Blutversorgung Uber die Choroidea

Im Stroma der Choroidea befindet sich ein grofles Netzwerk von sich
verzweigenden kleinen Arterien und Arteriolen, sowie venodse Gefalke. Die
arteriellen Gefalle sind nicht fenestriert. Die kleinen Arterien haben einen
Durchmesser von 40-90 uym und die Arteriolen von ca. 20-40 um. Die stromalen
Venen bilden die Vortexvenen. Dabei ist der Durchmesser fur groiere Venen bei
100-300 pm und fur kleinere Venen bei 10-40 um. Kurze posteriore Ziliarnerven
versorgen den grofdten Teil der Gefal3strukturen der Choroidea. [53]

Die Choriokapillaris stellt das kapillare Bett der Choroidea dar. Am hinteren Pol liegt
der Querschnitt dieses GefaRnetzes bei 3-18 ym, wohingegen er am Aquator bei 6-
36 ym im Querschnitt und bei 36-400 ym in der Lange liegt. Im Bereich der Makula
betragt der Gefalldurchmesser etwa 20 um und andernorts variiert er zwischen 18
und 50 um. Diese Kapillaren sind erheblich weiter im Querschnitt als Kapillaren des
ubrigen Korpers. Sie besitzen Fenestrierungen von 80 nm
im Durchmesser. [53]

Die posterioren Ziliararterien, sowie auch die Vortexvenen,
folgen einer segmentalen Verteilung in der Choroidea. Die
choroidalen Gefalde sind Endarterien. [17]

Die  Choroidea  wird hauptsachlich uber das
Vortexvenensystem drainiert, welches sich in die

superiore und inferiore V. ophthalmica und schliel3lich in

den Sinus cavernosus entleert. [8] (s. Abb. 6)
Abbildung 6: Vortexvene [42]
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Die Gefalke der Choroidea sind nur bei pigmentarmem Fundus sichtbar, da sie
normalerweise vom Pigmentepithel der Retina verdeckt werden. Sie sind deshalb

nicht Gegenstand der Untersuchungen dieser Arbeit.

Die Durchblutung des Ubrigen Auges ist anderweitig schon detailliert beschrieben

worden [8,63] und ist ebenfalls nicht Bestandteil dieser Arbeit.

1.2.2 Feinbau der retinalen Gefalle

Alle BlutgefalRe haben ein gemeinsames Bauprinzip, wobei Abweichungen vom
gemeinsamen Grundbauplan je nach Grofle und Lage des Gefalles vorkommen.
Von innen nach auflen unterscheidet man dabei folgende drei Schichten der
Gefallwand (s. Abb. 7):

» Tunica intima (kurz: Intima): Sie besteht aus einem einschichtigen Endothel,
das an das Gefalllumen grenzt, dem Stratum subendotheliale und der
Membrana elastica interna.

» Tunica media (kurz: Media): Sie besteht aus einer ringférmigen Schicht
glatter Muskelzellen und der Membrana elastica externa.

= Tunica externa (kurz: Externa oder Adventitia). Sie besteht aus kollagenem
Bindegewebe und verbindet das Gefall mit seiner Umgebung. In ihr verlaufen

Nervenfasern und bei groReren Gefalden die Vasa vasorum. [43]
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Abbildung 7: Wandaufbau am Beispiel einer Arterie [72]

1.2.2.1 Retinale Arterien und Arteriolen

Die Intima der retinalen Arterien besteht aus einer Endothelzellschicht, an die sich
eine Basalmembran anschliel3t. Kollagenfibrillen kdnnen vorkommen, es finden sich
jedoch keine elastischen Fasern und keine Membrana elastica interna. [63]

Die Media der grofReren peripapillaren Gefalle besteht aus funf bis sieben Schichten
glatter Muskelfasern, die zirkular angeordnet sind. Sie sind wiederum von einer
dicken Basalmembran umgeben, die Kollagenfibrillen enthalt. [63]

Diese histologischen Eigenschaften unterscheiden die retinalen Arterien von
muskularen Arterien gleicher Groflke in anderen Organen. Die ungewohnlich stark
entwickelte Muskulatur erlaubt diesen Gefallen eine starkere Konstriktion auf
chemische Reize oder Druckanderungen. [54]

Je weiter sich die groReren GefaRe verzweigen und sich dem Aquator ndhern, umso
geringer ausgepragt ist ihnre Media. In der Peripherie finden sich nur noch etwa zwei
Schichten glatter Muskelzellen. Ab diesem Punkt sollten die retinalen GefalRe als
Arteriolen bezeichnet werden. Sie ahneln den Arterien, sind aber kleiner im
Durchmesser (8-15 ym). [63]

Die Adventitia besteht aus kollagenem Bindegewebe, das mit der Basalmembran

der aufersten Muskelschicht der Media verbunden ist und in direktem Kontakt zu

9
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den retinalen Gliazellen steht. Die arteriolare Adventitia ist nur schwach ausgepragt.
[63]

1.2.2.2 Retinale Venen und Venolen

Im Allgemeinen verlaufen die retinalen Venen wund Venolen mit ihren
korrespondierenden Arterien und Arteriolen. Wenn sich die Arterien und Venen
kreuzen, liegt meist die Arterie Uber (Richtung Glaskoérper) der Vene. In einem Dirittel
der Falle liegt die Vene oben. An solchen Kreuzungsstellen teilen sich Arterie und
Vene eine gemeinsame Adventitia. Durch Kompression der Vene durch die
kreuzende Arterie kann es an solchen Stellen haufig zu einem retinalen
Venenastverschluss kommen. [63]

Die Intima der Venen besteht aus einer Endothelzellschicht, die mit der
Basalmembran der innersten Muskelschicht der Media verbunden ist. Die Media der
groRten Venen der posterioren Retina besteht aus mehreren Schichten langs
angeordneter glatter Muskelzellen. [63] Zur Peripherie hin werden die
Muskelschichten durch Perizyten ersetzt. Diese besitzen nicht die gleiche kontraktile
und strukturelle Starke der glatten Muskelzellen, welche die Arterien umgeben.
Dadurch ist das Lumen der Venen flexibel und kann sich durch Fluktuationen im
retinalen Blutfluss, die haufig mit pathologischen Prozessen assoziiert sind, andern.
[54] Den grofiten Anteil an der Gefaldwand stellt die Adventitia dar. Sie besteht aus
locker angeordneten kollagenen Fasern und Adventitiazellen und tritt in direkten
Kontakt mit den Gliazellen der Retina. [63]

Venolen sind gewohnlich kleiner als 20 ym im Durchmesser. Die Intima besteht aus
einer perizytenahnelnden Zellschicht. Es findet sich kein Elastin. Die Adventitia

besteht aus der Basalmembran, die die Perizyten umgibt. [63]

1.2.2.3 Retinale Kapillaren

Die retinalen Kapillaren sind wie ein grof3es Spinnennetz zwischen dem arteriellen
und dem vendsen System der Retina aufgespannt. Nur die schon oben erwahnten
Bereiche Fovea, sowie die Zone um groéRRere Arterien und Venen als auch die ganz

periphere Retina sind frei von Kapillaren. Da es normalerweise keine direkten Shunts

10
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zwischen Arteriolen und Venolen gibt, stellt das Kapillarsystem die einzige
Verbindung zwischen dem Zu- und Abfluss-System der Retina dar. [54]

Die retinalen Kapillaren haben einen Durchmesser von 4-6 ym. lhre Wand besteht
aus einer kontinuierlichen Schicht abgeflachter und Iangsorientierter Endothelzellen
und einer luckenhaften Schicht langsorientierter Perizyten. [63] Die Endothelzellen
bilden untereinander tight junctions, so dass keine Metabolite frei durch die Zellwand
durchdringen koénnen. Die tight junctions sind kontinuierlich und bilden die
anatomische Grundlage fur die Blut-Retina-Schranke. [54] Den Perizyten wird eine
kontraktile Funktion sowie eine Beteiligung an der Regulation des retinalen
Blutflusses auf dem Niveau der Mikrozirkulation zugeschrieben. [21] Die Perizyten
sind dicht aneinander gedrangt, so dass ein Verhaltnis von Perizyten zu
Endothelzellen von 1:1 resultiert. Dies ist ein relativ hohes Verhaltnis im Vergleich
zum Ubrigen zentralen Nervensystem. Die Perizyten der retinalen Kapillaren sind mit
vielen fingerférmigen Fortsatzen ausgestattet, die sich um die anliegenden
Endothelzellen legen. [63] Diese Fortsatze ummanteln ca. 85 % des kapillaren
Endothelrohrchens. [13] Die Basalmembran der Endothelzellen ist gut entwickelt und
hangt mit der Basalmembran der Perizyten zusammen. Zwischen den Endothelzellen
und den Perizyten ist die Basalmembran dinner, was die Kommunikation der Zellen
untereinander fordert. Die Basalmembran der retinalen Kapillaren ist dicker als die
der meisten anderen Kapillaren im Korper und kann bei bestimmten Erkrankungen,
wie z. B. Diabetes, noch weiter verdicken. [63]

Mit zunehmendem Alter tritt ein Verlust der Endothelzellen auf, gefolgt von einer
Degeneration der Perizyten, einer Zunahme des kapillaren Gefalddurchmessers und

eine Verdickung und Vakuolisierung der auf3eren Basalmembran. [63]

1.2.3 Innervation der retinalen Gefalle

Histologische Studien und Experimente mit Stimulation des autonomen
Nervensystems zeigten eine reiche Versorgung der Choroidea mit autonomen
vasoaktiven Nerven, nicht jedoch der retinalen Gefalle. Sympathische Nerven aus
dem Ganglion cervicale superius innervieren das choroidale Gefal3bett, sowie die A.
centralis retinae bis hin zur Lamina cribrosa, jedoch nicht weiter in die Retina hinein.

[60] Gleichwohl befinden sich am Sehnervenkopf und in der Retina a- und [3-
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adrenerge Rezeptoren [10], sowie Rezeptoren fur Angiotensin Il [67]. Die retinalen

GefaRRe werden autoreguliert. [63]

1.3 Physiologie der retinalen Zirkulation

1.3.1 Hamodynamische Uberlegungen

Die Rate des retinalen Blutflusses Q ist vom Zusammenspiel verschiedener
Faktoren abhéangig, die, auf der einen Seite, den Perfusionsdruck und, auf der
anderen Seite, den GefaBwiderstand bestimmen. Letzterer wird durch die retinalen
Gefalle und die Blutviskositat erzeugt. [60]

Fir eine nicht komprimierbare, einheitlich viskdse Flussigkeit (Viskositat n), die durch
ein zylindrisches Rohr (Lange L) mit konstantem zirkularem Querschnitt mit Radius r
flieRt, gilt das sogenannte Hagen-Poiseuille-Gesetz: Q = rr*AP/8 nL, wobei AP die
Druckdifferenz zwischen den beiden Rohrenden darstellt. [60]

Die Stromstarke andert sich demnach mit der vierten Potenz des Radius. Dabei geht
man von einer laminaren Stromung aus, d. h. einer Stromung, bei der sich alle
Flussigkeitsteilchen parallel zur GeféalRachse bewegen, die Schichten gleicher
Geschwindigkeit konzentrisch angeordnet. Die unmittelbar an die GefalRwand
angrenzende Schicht haftet an der Wand, wahrend sich die weiteren Schichten
teleskopartig gegeneinander verschieben, so dass ein parabolisches
Geschwindigkeitsprofil mit einem Maximum der Geschwindigkeit im Axialstrom
entsteht. Des Weiteren muss die Stromung flr das Hagen-Poiseuille-Gesetz
stationar, also zeitlich konstant sein. In den meisten Gefallen des Korpers findet sich
jedoch keine stationare, sondern eine pulsierende Stromung. Das Stromungsprofil
weicht hierbei wahrend des Pulszyklus stark von der Parabelform ab. Hinzu kommt,
dass selbst bei stationarer Stromung aufgrund der zahlreichen Aufzweigungen des
Gefallbaums keine Ausbildung eines parabelformigen Stromungsprofils moglich ist.
Das Hagen-Poiseuille-Gesetz lasst daher nur eine Abschatzung der wahren
Stromungsparameter zu. [7]

Allerdings gibt es widerspruchliche Untersuchungen zur Beziehung von
Volumenflussrate und GefalRdurchmesser. Riva et al. errechnen einen Exponenten
von 2,76+0,16 fur Arterien und 2,84+0,13 fur Venen fur die Abweichung der
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Volumenflussrate mit dem arteriellen und vendsen Durchmesser. Diese Daten
stimmen weitestgehend mit dem Murray-Gesetz Uberein. Dieses sagt einen
Exponenten von 3 vorher, fur ein Gefallsystem, welches entweder einen optimalen
Kompromiss zwischen Blutvolumen und Gefaldwiderstand sucht oder welches den
GefalRwiderstand minimiert flr ein vorgegebenes Volumen. [62,44] Dagegen fanden
Feke et al. das Hagen-Poiseuille-Gesetz bestatigt. Hier nahm die Blutflussrate mit
steigendem Gefalldurchmesser mit einer Potenz von 4,1 zu. [12] Nach
gegenwartiger Datenlage ist der normale physiologische Blutfluss in kleinen Arterien
von 50-120 um Durchmesser proportional zum Gefalddurchmesser mit einer Potenz
von 3, der Fluss in ahnlichen Venen proportional zum GefalRdurchmesser mit einer

Potenz von 1. [31]

1.3.1.1 Perfusionsdruckgradient

Der Perfusionsdruckgradient, der das Blut durch die okularen Gefalle treibt, kann
als lokaler arterieller Blutdruck minus dem Venendruck der das Auge verlassenden
Venen festgesetzt werden. Eine solche Messung kann nicht so einfach direkt
durchgefuhrt werden. Eine indirekte Messmoglichkeit bietet daher die
Ophthalmodynamometrie. Von Experimenten mit dieser Technik ist bekannt, dass
der retinale arterielle Druck als 2/3 des systemischen arteriellen Blutdrucks
angesehen werden kann. Fur den vendsen Druck Iasst sich sagen, dass er nur etwas
Uber dem intraokularen Druck liegt. Deshalb kann der Perfusionsdruckgradient in
etwa als 2/3 des systemischen arteriellen Mitteldrucks minus dem

Augeninnendruck ausgerechnet werden. [9]

1.3.1.2 GefaRBwiderstand

Wie bereits erwahnt wird der GefaBwiderstand R durch Blutviskositét, Lange und
Durchmesser eines GefaRes bestimmt; R=8nL/mrr* Alle diese Faktoren sind variabel

und konnen so den retinalen Blutfluss beeinflussen.
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Viskositat:

Wegen seiner Zusammensetzung aus Plasma und korpuskuldren Bestandteilen
ist Blut eine heterogene (Nicht-Newton-)Fliissigkeit und weist eine variable
Viskositat auf, die sog. scheinbare Viskositat [7], die sich mit dem Schergefalle
andert. Bei einem niedrigen Schergefalle ist die Viskositat hoch, hauptsachlich
bedingt durch eine reversible Aggregation der Erythrozyten untereinander (Rouleaux-
Effekt). Die Viskositat verringert sich und wird beinahe konstant bei einem hohen
Schergefalle. Eine Zunahme der Plasmaviskositat, der Blutzellkonzentration oder
eine Abnahme der Verformbarkeit der Erythrozyten, wie sie bei einigen
Erkrankungen vorkommen kdnnen, kdnnen alle zu einer Erhéhung der Blutviskositat
fuhren. Verlangsamung der retinalen Perfusion kann zu Stase in den retinalen Venen
flhren und schlieldlich zu deren Verschluss. [9]

Die hohe Fluiditat der Erythrozyten ist auch die Ursache fur ein weiteres Phanomen,
das in BlutgefalRen mit einem Durchmesser von weniger als 300 ym zu beobachten
ist: der Axialmigration der Erythrozyten. Diese werden von der Randzone des

durchstromten  Gefalles, in der hohe Geschwindigkeitsgradienten und

P

Schubspannungen bestehen, durch
Rotationsbewegungen zur Gefallachse hin
verschoben, wo die Scherung weit geringer ist.
Hierdurch kommt es zur Ausbildung einer relativ :
zellarmen Randzone, die als niederviskdse o

Gleitschicht der Fortbewegung der zentralen Q?ya:?::ﬁes,; g);i]almigration der
Zellsaule dient. (s. Abb. 8) Dieser Effekt fuhrt

mit weiter abnehmendem Durchmesser zu einer deutlichen Herabsetzung der
scheinbaren Viskositat, bis bei Durchmessern von 5-10 ym die scheinbare Viskositat
nur noch geringfugig grof3er ist (10-15%) als die Viskositat der zellfreien Flussigkeit

(Fahraeus-Lindqvist-Effekt). [7]

Lange:

Im retinalen GefaRbett spielen Anderungen der GefaRlange bei der Regulation des
Blutflusses keine grof3e Rolle. In einer Vielzahl von Gefalibetten, wie z. B. dem
Lungenkreislauf, kann die Konfiguration der GefalRe modifiziert werden. Durch

Offnen und SchlieRen von prakapillaren Sphinktern an den Bifurkationen der
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Arteriolen kann das gesamte GefalRvolumen verandert werden. Retinale Gefalie

besitzen keine Sphinkter, so dass diese Art von Modifikation entfallt. [60]

Durchmesser:

Die GefalRdurchmesser gehdren zu den wesentlichen Stellgliedern, die die okulare
Zirkulation regulieren. [31] Dabei stellen die Endothelzellen das regulierende System
im Gefald dar. Sie kontrollieren seinen Grundtonus sowie seinen Durchmesser als
Reaktion auf systemische oder lokale Anforderungen. [29] Wie bereits erwahnt, ist
die retinale Zirkulation, im Gegensatz zur choroidalen Zirkulation, unabhangig vom

autonomen Nervensystem. [60]

1.3.2 Definition GefalRdurchmesser

Mit dem nachfolgend beschriebenen RVA ist es mdglich retinale Gefalie in vivo und
kontinuierlich zu messen. Dabei wird lediglich der Durchmesser der
ophthalmoskopisch  sichtbaren  Erythrozytenstromsaule gemessen ohne
Plasmarandsaum und GefalBwand. Fur diese Arbeit soll deshalb als Definition des
GefalRdurchmessers der Durchmesser der Erythrozytenstromsaule festgelegt
werden. Der Gefalddurchmesser andert sich entlang des Ortes, aber auch zeitlich in
den einzelnen Gefallsegmenten. Berucksichtigt man diese standigen ortlichen und
zeitlichen Anderungen, so kann ein Einzelwert den GefaRdurchmesser und vor allem
seine stromungsphysiologische Wirkung nicht erfassen. Konsequenterweise soll der
GefalRdurchmesser wie folgt definiert werden:

Unter GefaBdurchmesser soll der zeitliche und oértliche Erwartungswert des
Durchmessers der Erythrozytenstromsaule eines GefdBabschnittes verstanden
werden. [70]

1.3.3 Regulation des retinalen Blutfluss

Wie bereits erwahnt besitzen die menschlichen retinalen Gefalde keine funktionelle
autonome Innervation. Stattdessen ist die retinale Zirkulation einer Autoregulation
unterworfen. [63] Die Autoregulation war 1902 zunachst von Bayliss beschrieben

worden als eine lokale Reaktion der Arterienwand auf eine Anderung des Druckes im
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Gefalk. [2] Autoregulation meint die Eigenschaft eines Gefallbetts einen konstanten
oder nahezu konstanten Blutfluss innerhalb eines weiten Bereichs von
Perfusionsdricken aufrechtzuerhalten. Heutzutage wird die Autoregulation der
Retina in einem viel weiteren Sinn gebraucht. Sie umfasst die lokalen
homdostatischen Mechanismen der Regulation des Blutflusses, die in der Retina ein
konstantes metabolisches Milieu bereitstellen. Der Blutfluss in der Retina scheint
primar durch metabolische Anforderungen kontrolliert zu sein, insbesondere durch
den Sauerstoffbedarf. [63]
Die Autoregulation ist eine komplexe physiologische Funktion der Mikrozirkulation.
Die genauen Mechanismen, die hinter der Autoregulation stehen, sind bisher nicht
bekannt. Zwei Konzepte wurden eingefuhrt, um dieses Phanomen zu erklaren: [63]
= lLaut der myogenen Theorie werden Vasodilatation und Vasokonstriktion
durch Zell-Zell-Kommunikation zwischen benachbarten glatten Muskelzellen
hervorgerufen, um den Blutfluss bei wechselnden intravaskularen Drlcken
aufrechtzuerhalten.
= Die Theorie der lokalen Metabolite postuliert, dass Metabolite oder bisher
unbekannte andere Substanzen von der Retina produziert werden, wenn sie
metabolisch beansprucht wird und dass diese Metabolite lokale Anderungen
im  Blutfluss induzieren, um ein konstantes Milieu der Retina
aufrechtzuerhalten.
Die retinale Zirkulation zeigt eine Autoregulation innerhalb des physiologischen
Bereichs des Augeninnendrucks und damit auch des Perfusionsdrucks (s. 0.). [63]
Sie ist sensibel fur Veranderungen der Gewebelevel von Sauerstoff und
Kohlendioxid, fur lokale Faktoren, z. B. NO, Prostaglandin, Endothelin, fur das Renin-

Angiotensin-System und fur vasoaktive Stoffe und Medikamente.

1.3.4 Langsschnittprofile der GefalRe der Mikro- und Makrozirkulation

Normale menschliche Gefalle sind keine geraden Rohre. Arterien und Venen
besitzen enge und weite Abschnitte, die relativ gleichféormig entlang des Gefalies
verteilt sind. [31] Es scheint, dass die Gefalke ein gleich bleibendes Muster
annehmen, welches durch periodische Konstriktionen und Dilatationen charakterisiert
ist. [24]
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Mit zunehmendem Alter werden die Gefal3profile unregelmafiger. [28] Klinische und
experimentelle Studien haben gezeigt, dass Arterien in einer pathologisch
veranderten Mikro- oder Makrozirkulation lokale Mikroirregularitdten besitzen
konnten, die den Blutfluss beeinflussen. Fur die Mikrozirkulation wurde mit Hilfe von
in vivo Mikroskopie ein Muster abwechselnder Konstriktionen und Dilatationen
entlang der Gefalle gezeigt, fur groRere Gefalle mit der Arteriographie. Diese
Struktur der Langsschnittprofile der Gefalke wurde von verschiedenen Autoren
stationary arterial waves (stehende arterielle Wellen) oder auch corrugated arteries
(wellige Arterien) genannt. Dieses Phanomen wurde zuerst in der Femoralarterie,
spater auch in den Karotiden, radialen, renalen und Milzarterien, sowie der A.
mesenterica superior beobachtet. [29] Eine weitere Besonderheit der arteriellen
Langsschnittprofile ist das Aussehen ahnlich einer ,Wurstkette“. Dieses kann in der
Mikrozirkulation durch einen experimentell erzeugten schweren Bluthochdruck
provoziert werden. [1,24] Auch bei Patienten mit unbehandeltem primarem
Offenwinkelglaukom konnte eine erhdhte Mikroirregularitat der Langsschnittprofile

retinaler Arterien wahrend der Gefalidilatation festgestellt werden. [29]
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2 Zielsetzung

Zur Darstellung und Vermessung retinaler Gefalde diente in vielen wissenschaftlichen
Studien bisher die Fundusfotographie. Dabei stammte das erste Fundusfoto mit
Darstellung von Netzhautanteilen aus dem Jahre 1887. [22]

Eine bessere Darstellung der Gefalle gelang mit der EinfUhrung von
Indikatorsubstanzen, die das Gefallumen einfarben. Mit Hilfe radioaktiv markierten
Phosphors konnten autoregulative Antworten der Netzhautgefal’e verschiedener
Versuchstiere nachgewiesen werden. [14] Bedeutendster Farbstoff ist wohl das 1871
von Bayer entwickelte Fluorescein. Die sog. Fluoreszenzangiographie gehdrt in allen
Augenkliniken zum Standard in der Diagnostik retinaler Erkrankungen. Man muss
jedoch beachten, dass die intravendése Gabe von z. B. Fluorescein ein invasiver
Eingriff ist, der im schlimmsten Fall zu anaphylaktischen Reaktionen bis hin zu
Schock und Kreislaufversagen fuhren kann. Ebenfalls muss bei Patienten mit
Niereninsuffizienz die Dosierung entsprechend angepasst werden.

Mit dem Retinal Vessel Analyzer ist ein Gerat auf den Markt gekommen, das sowohl
eine nicht-invasive, als auch gleichzeitig eine dynamische Darstellung der retinalen
Gefalde erlaubt. In vorausgehenden Studien konnte bisher eine sehr gute zeitliche
Reproduzierbarkeit retinaler Gefalldurchmesser gezeigt werden. [58,66,31]
Hingegen wurde der zeitlichen und ortlichen Reproduzierbarkeit von
Gefaldlangsschnittprofilen bisher wenig Beachtung geschenkt. Dabei deuten sich
Unterschiede in den Gefalireaktionen auf Provokation, sowie in der Gefalstruktur
beim Vergleich zwischen jungen und alten, sowie zwischen gesunden und kranken
(z. B. Glaukom, arterielle Hypertonie, Adipositas) Probanden an. [28,29,31]

Ziel dieser Arbeit ist es deshalb die zeitliche und ortliche Reproduzierbarkeit der
Messungen von Langsschnittprofilen der retinalen Gefalle mit dem RVA zu
Uberprifen. Dabei soll das Verhalten und die Anatomie der retinalen Gefalte von
jungen gesunden Probanden genauer untersucht werden, um bessere
Vergleichsmdglichkeiten fur weitere Studien mit alten oder kranken Probanden zu
schaffen und damit auch die Diagnostik von systemischen oder lokalen
Erkrankungen des Auges mit Hilfe des RVA zu verbessern.

Anhand einer temporal oberen Netzhautarterie und —vene werden jeweils die

Langsschnittprofile vor, wahrend und nach der Stimulation mit Flickerlicht untersucht.
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Dabei sollen folgende Vergleiche gezogen werden:

Zeitliche Reproduzierbarkeit der Messungen innerhalb von 4 Wochen
,Laterale“ Reproduzierbarkeit der Messungen von linkem und rechtem Auge
Ortliche Reproduzierbarkeit der Messungen an 2 verschiedenen Messorten
entlang eines Gefaldes: innerhalb von einem Papillendurchmesser und grofRer
als 2 Papillendurchmesser

Funktionelle Reproduzierbarkeit der Messungen wahrend der Gefalireaktion

auf Flickerlicht: Baseline - Dilatation
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3 Material und Methoden

3.1 Probanden

An der Studie nahmen insgesamt 12 junge und gesunde Probanden teil, von denen
jeweils 6 weiblich und 6 mannlich waren. Das Alter der Probanden lag zwischen 20
und 29 Jahren (24,3 = 4,7). Uber einen Fragebogen, den die Probanden vor ihrer
Untersuchung  ausfullten, wurden bekannte systemische Erkrankungen
ausgeschlossen (z. B. Hypertonie, Diabetes mellitus, Epilepsie, Hyperlipidamie,
Migrane, Herz-Kreislauf-Erkrankungen, genetisch bedingte Gerinnungsstérungen,
etc.). Es handelte sich bei allen Probanden um Nichtraucher. Alle Probanden gaben
keine regelmaRige Medikation an. Des weiteren hatten alle Frauen seit mindestens 6
Monaten keine oralen Kontrazeptiva eingenommen. Der Body-Mass-Index der
Probanden lag zwischen 18,8 wund 23,2 (21,7 = 1,47) und somit im
altersentsprechenden Normbereich. Fehlsichtigkeiten der Probanden variierten
zwischen +2,25 und -5,50dpt im spharischen Aquivalent. Ein Glaukom wurde
ebenfalls ausgeschlossen. Vor den Messungen durften die Probanden weder Kaffee
noch Tee trinken. Sie waren weiterhin dazu aufgefordert zu beiden Messungen in

einem annahernd gleichen glykadmischen Zustand zu erscheinen.

3.2 Der Retinal Vessel Analyzer

Die Vermessungen der NetzhautgefalRe wurden mit dem Retinal Vessel Analyzer
(RVA) der Firma IMEDOS GmbH, Weimar, Germany durchgefuhrt. Dieses Gerat
ermoglicht es retinale GefdBdurchmesser nicht-invasiv in Abhangigkeit von Zeit
und Ort zu messen und zu analysieren. Im Gegensatz zur Fundusfotographie kann
somit das dynamische Verhalten der GefalRdurchmesser beobachtet werden. [66]
[Abb. 9]
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Abbildung 9: RVA-Arbeitsplatz [23]

Der RVA und seine Funktionsweise wurden an anderer Stelle schon detailliert
beschrieben [66,71,58,70]. Es soll deshalb hier nur ein Uberblick gewahrt werden,
der fur das Verstandnis dieser Arbeit notwendig ist.

Ein grundlegender Bestandteil des RVA ist die Retina- oder Fundus-Kamera FF450
von Zeiss, Jena, Germany. Mit ihr kann der Augenhintergrund durch die dilatierte
Pupille sowohl beleuchtet als auch beobachtet werden. Das Licht wird von den
verschiedenen Strukturen der Netzhaut unterschiedlich reflektiert und die
Reflexionen werden einer CCD-Messkamera zugefihrt. Durch die roten
Blutkdrperchen in den Gefalen wird ein Teil des Lichts absorbiert und die Gefalde
somit auf dem Augenhintergrund sichtbar gemacht. Dies bedeutet, dass lediglich die
Erythrozytenstromséule der GefalRe mess- und sichtbar wird. (s. Kap. 1.3.2) [66]
Es entsteht ein ideales Helligkeitsprofil senkrecht zum GefalRdurchmesser. Dieses
Profil wird nunmehr durch die Abbildungsfehler der optisch abbildenden Schichten
des Auges im Zusammenwirken mit dem Abbildungssystem der Netzhautkamera
verandert. Zusatzlich Uberlagern sich dem Profil Helligkeitsanderungen durch lokale
Reflexionen und durch Hintergrundstrukturen des Pigmentepithels und der Aderhaut.
Im Ergebnis dessen liegt ein mehr oder weniger stark gestortes reales
Helligkeitsprofil vor, in dem sich das Gefal} dunkel gegen das hellere Umfeld abhebt.
Die Lage der tatsachlichen GefalRkanten lasst sich dann aus den Hell- Dunkel-
Ubergangen dieses Profils bestimmen. Die Ermittlung der tatséchlichen Kantenlagen
des GefaRes in den mit Stérungen Uberlagerten Hell- Dunkel- Ubergéngen des
Gefalprofiles, die etwa jeweils 1/3 des Gefalkdurchmessers ausmachen, bestimmt

wesentlich die Reproduzierbarkeit und den systematischen Fehler der
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Messergebnisse. Die Messmarke A (s. Abb. 10) kennzeichnet die richtige Lage der
Messmarken entsprechend der Definition des GefalRdurchmessers. Zur Bestimmung
der Lage der Messmarken werden aufwendige adaptive mathematische
Algorithmen eingesetzt, die Gefalle automatisch erkennen, sich an die individuellen
Messbedingungen anpassen konnen und den Messvorgang bei ungenugender

Mess-Sicherheit unterbrechen. [70]
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Abbildung 10: Messprinzip des RVA [44]

Um den besten Kontrast zu erreichen, wird ein spezieller Griinfilter vor die
Beleuchtung der Funduskamera eingesetzt. Die Messkamera stellt sowohl dem RVA
Kontrollcomputer als auch dem SVHS-Videorekorder ein Standardvideosignal zur
Verfugung. Die zusatzliche Aufzeichnung der GefalRlaufnahmen ermoglicht eine
spatere offline Auswertung der Bilder. Des Weiteren gibt es einen Datenmonitor
und einen Fundusmonitor, auf welchem ein live Bild des Fundus ubertragen wird, in
dem dann ein bestimmter Messort ausgewahlt werden kann. Auf dem Computer

befinden sich die Datenbank, sowie Mess- und Analyseprogramme. [66] [Abb. 11]
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Abbildung 11: Schematische Darstellung des RVA-Arbeitsplatzes [70]

Mit dem RVA lassen sich Gefallsegmente mit maximal 3 mm Lange bis zu 10
Minuten lang messen und aufzeichnen. Die Grofle des untersuchbaren Feldes
betragt 30°. Die messtechnische Auflésung in Richtung des GefalRdurchmessers ist <
1 um, die zeitliche = 40 ms. Somit kénnen bis zu 25 Messungen pro Sekunde
registriert werden. Die Ortsauflosung stellt das kleinste Gefalisegment dar, flr das
der Gefalldurchmesser entlang des analysierten GefalRabschnittes ausgegeben
werden kann. Sie betragt 180 ym. Der Analysebereich wird mit Durchmessern von
100 bis 300 pm angegeben. Die Maleinheiten werden in RU (relative units)
angegeben, wobei 1 RU 1 pym entspricht bei Annahme, dass das Probandenauge
dem Gullstrand-Normalauge entspricht. [71,70,66]

Durch zusatzliche Provokation kann die Reaktivitat der GefaBdurchmesser
untersucht werden. Fur diese Arbeit wurde ein Flickerreiz durch einen elektronisch
kontrollierten (optoelektronischen) Shutter in der Funduskamera mit einer Frequenz

von 12,5 Hz erzeugt.

3.3 Stimulation der retinalen GefaRe mit Flickerlicht

Wie bereits erwahnt werden Untersuchungen des Augenhintergrundes zur

Verlaufsbeobachtung, aber auch zur Friherkennung von ophthalmologischen sowie
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systemischen Gefallerkrankungen durchgefuhrt. Es ist jedoch bekannt, dass bei den
meisten chronischen Erkrankungen funktionelle Stérungen den morphologischen,
diagnostisch fassbaren Veranderungen vorausgehen und deshalb fur die
Frihdiagnostik besonders interessant sind. [50] Bei intakter Autoregulation versucht
die retinale Mikrozirkulation Stérungen zu kompensieren und fir eine angemessene
Durchblutung zu sorgen. Durch kunstlich erzeugte Stérungen (Provokationen) kann
somit die Funktion der retinalen Gefalde untersucht werden. Mit dem RVA lassen sich
die Gefalde dabei kontinuierlich aufzeichnen. [49]
Verschiedene Provokationsmethoden wurden bisher zur retinalen Gefallanalyse
verwendet:

= Provokation mittels Bayliss-Effekt [2,4]

= Sauerstoffatmung [34,36]

= pharmakologische Provokation, z. B. mit Phenylephrin 10% Augentropfen [32]

» Rickatmung und Anstieg von CO; im Blut [66]

= kunstlich erzeugter Anstieg des Augeninnendrucks [45,48,46]

= Stimulation der Gefalte mit Flickerlicht [39,59,47,30]
In der vorliegenden Arbeit wurde letztere Methode verwendet. Diese soll im
Folgenden genauer beschrieben werden.
Wie in vorangegangenen Studien gezeigt wurde, kann durch eine Veranderung der
Beleuchtungsintensitat der Retina eine Dilatation ihrer Gefalle erzielt werden.
[59,30] Dieser Effekt wird als neurovaskulare Kopplung bezeichnet und ist bereits
Gegenstand zahlreicher (ophthalmologischer) Studien. [64,65,35,61] Zur Erzeugung
des Flickerlichts wurde ein optoelektronischer Shutter anstelle eines weiteren
Filters in die Kamera eingesetzt. Der Shutter unterbricht das Beobachtungslicht (530-
600 nm, Beleuchtungsdichte im Fundus ca. 1,96 x 10* W/cm? iiber dem 30° Bildfeld
der Kamera) und arbeitet mit einem hell zu dunkel Verhaltnis von 25:1. Bei der
gewahlten Flickerfrequenz von 12,5 Hz entsteht so die Folge von einem normal
beleuchteten und einem dunklen Einzelbild bei einer Videofrequenz von 25 Hz. Diese
Flickerfrequenz liegt auch im Bereich der in vorausgehenden Studien getesteten

Flickerfrequenzen, die maximale Dilatation retinaler Gefal3e hervorrufen. [49,59,33]
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34 Untersuchung der Probanden mit dem RVA

Die Zustimmung der Ethikkommission lag vor. Am Tag der ersten Messung wurde
von jedem Probanden ein Anamnesebogen ausgefullt, sowie eine
Einverstandniserklarung unterschrieben. Um mdglichst gut auswertbare Aufnahmen

zu bekommen, wurde den Probanden der Untersuchungsablauf ausfuhrlich erklart.

Nach 4 Wochen wurde eine zweite Messung vorgenommen, wobei darauf geachtet
wurde moglichst gleiche Untersuchungsbedingungen herzustellen, z. B. gleiche
Uhrzeit der Messungen, gleicher glykamischer Zustand, gleiches Raumlicht, kein

Kaffee- oder Teegenuss am Tag der Untersuchung, etc..

Vorab wurden die Probanden zum Ausschluss eines engen Kammerwinkels mittels
van Herick-Test untersucht und anschliefend wurden mit Tropicamid (Mydriaticum
Stulln®) beide Augen weitgetropft. Die Augen wurden abwechselnd untersucht und
das jeweils nicht beteiligte Auge wurde mit einer Augenklappe abgedeckt. Damit
sollten Ablenkungen und Fixationsalterationen vermieden werden. Ebenfalls wurde
fur eine angenehme Sitzposition gesorgt, um unnoétige Bewegungen, und dadurch

Messungenauigkeiten, wahrend der Messungen zu minimieren.

Gemessen wurde temporal oben und unten, sowie bei funf Probanden zusatzlich
nasal oben und unten. Zuerst wurde eine Messreihe mit einem 20 s und danach eine
mit 60 s dauerndem Flickerlicht durchgefuhrt. Ein Vorlauf von 50 s diente jeweils zur
Bestimmung des ,Ruhe-“ oder ,Normalzustands® der Gefale, welcher als ,Baseline”
festgelegt wurde. Davon ausgehend konnte die Veranderung der GefalRdurchmesser
sowohl absolut als auch relativ bestimmt werden. Zwischen den einzelnen 20 s
Flickern einer Messung wurde ein flickerfreies Intervall von 80 s eingelegt und nach
dem dritten Flicker fur weitere 80 s gemessen (Nachlauf), um einerseits den Verlauf
der Durchmesseranderungen nach einer Dilatation zu bestimmen und andererseits

damit auch ausreichend Relaxationszeit vor dem nachsten Flicker zu haben.

25



Material und Methoden

20s Flicker
Flickerhaufigkeit 3 mal
Vorlauf (Baseline) 50s
Pause 80s
Nachlauf 80s
Messungszeit gesamt 350s

Tabelle 1: Flickerschema

Vor und nach jeder Messung wurden bei jedem Probanden der systemische
Blutdruck nach Riva-Rocci sowie der Puls mit einem Vollautomaten (boso-medicus
PC, Bosch + Sohn GmbH u. CO, Jungingen, Germany) durch eine Messung am
Oberarm ermittelt und den Daten der RVA®- Messung beigefligt.

Die Untersuchungen der Probanden mit dem RVA erfolgten im Rahmen einer
vorausgehenden Studie von Wirtz 2009 zur Reproduzierbarkeit der Flickerantwort
retinaler Gefalle bei gesunden Probanden. Die dabei entstandenen Videoaufnahmen
wurden freundlicherweise fur diese Studie zu einer erneuten Auswertung zur
Erhebung weiterer Daten zur Verfugung gestellt. FlUr die vorliegende Arbeit wurden
die Messungen temporal oben bei einer Flickerzeit von 20 s verwendet, da sich die
temporalen Messungen bei 20 s Flickerzeit als am besten geeignet darstellten.
[73,74]

3.5 Auswertung der Videobander
Die Auswertung der Videobander erfolgte mit dem Nachfolger des RVA, dem DVA

(Dynamic Vessel Analyzer). Dieses Gerat besitzt eine hohere Auflésung, da es pro
Sekunde jeden Bildpunkt 25 mal scannen kann. Zusatzlich kénnen zwei
Gefallabschnitte, also ein vendser und ein arterieller, parallel ausgewertet werden.
Es wurden jeweils ein arterielles und ein vendses GefalRsegment von ca. 1 mm
Lange entlang des temporal oberen Gefallbogens ausgewahlt und gemessen. Diese
Messungen von Arterie und Vene wurden fur drei verschieden definierte Messorte im
Verlauf der Gefalde durchgeflhrt. Die Messorte befanden sich jeweils im Abstand
eines Papillendurchmessers (Messstelle 0), von 1 bis 2 Papillendurchmessern

(Messstelle 1) und von mehr als 2 Papillendurchmessern (Messstelle 2) vom
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Sehnerven. So konnten pro Auge maximal drei arterielle und drei vendse
GefalRsegmente zur Auswertung herangezogen werden. Bei 24 Augen und zwei
Messungen im Abstand von vier Wochen ergaben sich damit maximal 288
Einzelmessungen. Dabei wurde der Vorlauf zur Messung der Baseline, sowie der 1.
Flicker zur Messung der Dilatation und die Phase zwischen 1. und 2. Flicker zur
Messung der Relaxation verwendet, um moglichst bei allen Probanden gleiche
Bedingungen zu haben. Wenn die Messung fur den 1. Flicker nicht ausreichend war,
wurde auf den 2. oder 3. Flicker umgestiegen, oder aber es wurde die Dilatation
direkt nach der Flickerphase gemessen (Dilatation 2). Ein Beispiel fur den
Datenarbeitsplatz des DVA zeigt Abb. 12:

L [=]x]

Studie Isabelle AOVD 1 Ortsverlauf
v Dig. | Geglattet

A v

Mw: (1333|1580
VK (5696 (5039
no (6204|6741
K |197 |1%0

<

200 300 400 500 600 700 800 900 Ort (ME) 100
>

Bereit Gef.: 1 Mio: 0.00 Studie Isabelle

77 Start | e zengering [ Zuorchung Auswertung B Retinal-vessel-Anlyzer

Abbildung 12: Datenarbeitsplatz des DVA. Beispiel einer Auswertung der Messung einer

Arterie innerhalb eines Papillendurchmessers mit dem DVA

3.6 Erhebung von Langsschnittprofilen der retinalen Gefale

Das Ergebnis der DVA-Messung ist eine Datenmatrix, welche in einer 3D-Grafik
dargestellt werden kann (s. Abb. 13). Die zeitliche Analyse des Verhaltens retinaler
GefalRe auf verschiedene Stimuli wurde bisher am Haufigsten in verschiedenen
Studien durchgefuhrt. [34,59,45]
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Abbildung 13: 3D-Grafik der DVA-Messung [31]

Mit den erhaltenen Daten konnen jedoch auch értliche Anderungen im
GefalRdurchmesser entlang eines ausgewahlten Segmentes innerhalb einer
definierten Zeitspanne analysiert werden. Fur jeden Bildpunkt (Punkt im Segment)
wird der Mittelwert aller Messungen fur das gewahlte Zeitintervall berechnet. Das
Ergebnis bezeichnet man als Gefalllangsschnittprofil. Dieses entspricht der inneren
GefalBwandstruktur im Langsschnitt, was unter der Annahme dass das Gefal}
achsensymmetrisch ist leicht zu verstehen ist. Die zu unterschiedlichen Zeitspannen
erhaltenen Profile kdnnen untereinander verglichen werden. Durch diese lokale
GefaRanalyse ist es mdglich in vivo nicht-invasiv Anderungen im Langsschnitt

menschlicher GefalRe wahrend unterschiedlicher Stadien der Stimulation zu erheben.

Die Gefallange wird in Measurement Units (MU) gemessen. Dabei entspricht 1 MU

12,5 um im Gullstrandschen Normalauge.

Um Gefaldlangsschnittprofile und ihre Kaliberschwankungen zu beschreiben missen
deren Frequenzen charakterisiert werden. Wellen entlang einer Kurve (zeitlich und
oOrtlich) kénnen durch ihre Frequenz und Amplitude definiert werden. Wenn man
diese Grundlagen auf die Gefaldlangsschnittprofile anwendet, kénnen Wellen
verschiedener Frequenzen mittels einer Fourier-Analyse bestimmt werden:
Hochfrequenzwellen (HFW) mit 10 bis 20 Oszillationen pro 1 mm Gefaldisegment und
einer GroRe von 1,5 bis 15 ym, sowie Niedrigfrequenzwellen (LFW) mit 0,2 bis 5

Oszillationen pro 1 mm GefalRsegment und einer Gréfde von 15 bis 40 um. [31]
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3.7 Spektralanalyse von GefaBlangsschnittprofilen

Um die Gefalldlangsschnittprofile zu charakterisieren wurden mit Hilfe der Fast-
Fourier-Transformation fur die lokalen Gefalldurchmesserkurven Leistungsspektren
gebildet. Die Fourieranalyse ist ein mathematisches Werkzeug mit dessen Hilfe man
errechnen kann, aus welchen Frequenzen sich eine Schwingung zusammensetzt.
Das Leistungsspektrum gibt einen Uberblick dariiber, wie stark die einzelnen
Frequenzen vertreten sind. Jedes Leistungsspektrum wurde zusatzlich reduziert,
indem jeder Wert in der Frequenzverteilung durch die gesamte Flache des
Leistungsspektrums dividiert wurde, wie anderweitig detailliert beschrieben. [6] Von
diesen individuell reduzierten Leistungsspektren wurden gemittelte und normierte
Leistungsspektren (ARPS = average reduced power spectra) abgeleitet indem der
Median der Gruppe fur jeden Punkt der Frequenzverteilung berechnet wurde, wie

bereits zuvor fur Hirngefalle beschrieben. [6]

Die Frequenzen in allen Leistungsspektren wurden in reziproken ortlichen
MaReinheiten berechnet: MU™. Der Begriff Frequenz, gemessen in Hz, wird
gewohnlich fir zeitliche Anderungen gebraucht. In der vorliegenden Arbeit soll
jedoch von einer ortlichen Frequenz gesprochen werden, die ebenfalls in Hz
gemessen wird. Wie bei der zeitlichen Bedeutung von Hz (eine Oszillation pro
Sekunde), soll hier eine Oszillation pro 1 MU gelten. Hiermit bedeutet eine ortliche
Frequenz von 0,1 Hz eine volle Oszillation pro 10 MU oder 125 pm im Gullstrand-

Auge.

Folgende Parameter der ARPS wurden berechnet: Spektrale Eckfrequenz (SEF),
Frequenz des ersten Peaks (Fr max) und die Flache unterhalb der Kurve innerhalb
ausgewabhlter Frequenzbereiche (0,02-0,03 Hz (tiefere Frequenzen), 0,06-0,07 Hz
(mittlere Frequenzen) und 0,09-0,1 Hz (hdéhere Frequenzen)). Die Lage der
Parameter im Leistungsspektrum zeigt Abb. 14. Des Weiteren wurde der absolute

Gefalldurchmesser untersucht.
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Abbildung 14: Leistungsspektrum mit Parametern

Die Spektrale Eckfrequenz ist ein quantitativer Parameter mit dem sich hohe
Frequenzen beschreiben und charakterisieren lassen. Die SEF teilt die Flache unter
dem Leistungsspektrum in zwei ungleiche Teile: 95% und 5%. Im Allgemeinen
beschreiben hohe SEF-Werte eine unregelmalligere Kurve (hdhere Sinusfrequenz),

folglich beschreiben niedrige SEF-Werte eine regelmaligerere Kurve. [31]
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Abbildung 15: Leistungsspektrum mit SEF [29]

3.8 Statistische Auswertung

Die bei der Auswertung der Videobander mit dem DVA erhaltenen absoluten Werte
fur Baseline, Dilatation und Relaxation wurden in eigens dafiur entworfene Excel-
Tabellen (Microsoft Excel 2000 fur Windows) eingefugt. Dabei wurden alle
Einzelwerte der Baseline, Dilatation und Relaxation durch den Mittelwert der
Baseline-Datenreihe dividiert und mit 100 multipliziert und somit zum Mittelwert der
Baseline normiert. Dadurch wurde ein Vergleich zwischen verschiedenen

Messungen mdglich. Es entstanden wiederum Profilkurven der Gefalde (s. Abb. 16)
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Abbildung 16: Beispiel fur ein zur Baseline normiertes GefaBlangsschnittprofil einer Arterie

Aus dem Median der mit dem DVA erhaltenen absoluten Werte fiir Baseline,
Dilatation und Relaxation wurde flr jeden Probanden jeweils der absolute

GefalRdurchmesser bestimmt.

Um die Langsschnittprofile der Gefalle zu charakterisieren, wurden
Leistungsspektren fur die lokalen Gefalddurchmesserkurven gebildet und gemittelte
und normierte Leistungsspektren (ARPS) berechnet. Dazu wurde ein Programm in
MATLAB 6.1 entworfen, um Powerspekiren mit Fast-Fourier-Transformation zu
erhalten und um ausgewahlte Parameter (SEF, Fr max, 0,02-0,03 Hz, 0,06-0,07 Hz
und 0,09-0,1 Hz) zu berechnen. Die Segmente der Langsschnittprofile der Gefalle
betrugen ca. 800 um (was 2° = 64 MU entspricht). Fiir kiirzere Messreihen wurde die

Lange durch Extrapolieren ausgeglichen.

Die Daten der Spektralanalyse wurden wieder in eigens entworfene Excel-Tabellen
eingefugt und statistisch ausgewertet. Da eine Normalverteilung der Daten nicht mit
Sicherheit nachzuweisen war (Kolmogorov-Smirnoff-Test) wurde der Wilcoxon-Test
verwendet, um statistische Unterschiede der ausgewahlten Parameter zu erheben.
Die Daten wurden in der Form Median (1. Quartile; 3. Quartile) dargestellt. Die

Berechnung des Wilcoxon-Test wurde mit SPSS 14.0 fur Windows durchgefuhrt. Des
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Weiteren wurde der Variationskoeffizient (VK) fur alle Probanden fir die
ausgewahlten Parameter der Analyse der Leistungsspektren folgendermalen

berechnet:

VK =Variationskoeffizient

S
V'K = —*100%0 s = Standardabweichung

X x = Mittelwert der ersten und zweiten Messung

Dann wurde der Median der einzelnen Variationskoeffizienten einer Messreihe
gebildet, sowie der Variationskoeffizient der Mediane der zwei zu Vergleichenden

Messreihen gebildet. Ein Beispiel einer Auswertungstabelle zeigt Tab. 2:

Arterien sef
Rechtes Auge Linkes Auge [ [Exakte Berechnung
1. Messung 2. Messung | Mittelwert 1. Messung 2. Messung | Mittelwert ExMittelw ExMitte] VK
0,0579 0,0557 0,0568 A0 0,0842 0,1307 0,1075 0,057] 0,107] 43,63
0,0773 0,1360 0,1067 0,0000 0,1754 0,1754 0,107
0,0825 0,0000 0,0825 0,1264 0,0751 0,1008 0,101
0,0872 0,1466 0,1169 0,0000 0,0000 0,117
0,1402 0,1190 0,1296 0,0920 0,0854 0,0887 0,130| 0,089] 26,52,
0,0541 0,0806 0,0674 0,1009 0,1186 0,1098 0,067] 0,110] 33,84
0,1154 0,1595 0,1375 0,1279 0,1574 0,1427 0,137] 0,143] 2,62
0,1555 0,0773 0,1164 0,0714 0,0000 0,0714 0,116
0,0718 0,0000 0,0718 0,1479 0,0968 0,1224 0,122
0,0832 0,0902 0,0867 0,0655 0,0865 0,0760 0,087] 0,076] 9,23
0,2070 0,1461 0,1765 0,0696 0,0708 0,0702 0,177] 0,070] 60,94
0,1056 0,0991 0,1024 0,1621 0,0000 0,1621 0,102
0,0741 0,0832 0,0787 A1 0,1640 0,1133 0,1387 0,079| 0,139] 39,02,
0,0000 0,0908 0,0908 0,0000 0,0816 0,0816
0,0718 0,0619 0,0669 0,0598 0,0821 0,0709 0,067| 0,071] 4,18
0,0338 0,0429 0,0383 0,2118 0,0000 0,2118 0,038
0,0374 0,1345 0,0859 0,0838 0,1025 0,0931 0,086| 0,093| 5,68
0,1196 0,1077 0,1136 0,0888 0,0639 0,0763 0,114| 0,076] 27,78
0,1183 0,1146 0,1165 0,1035 0,1102 0,1068 0,116] 0,107| 6,11
0,0825 0,1031 0,0928 0,1103 0,0729 0,0916 0,093| 0,092] 0,91
0,0558 0,0530 0,0544 0,0721 0,0660 0,0691 0,054| 0,069| 16,78
0,1441 0,0921 0,1181 0,1185 0,1627 0,1406 0,118| 0,141] 12,29
0,0810 0,0812 0,0811 0,0630 0,0404 0,0517 0,081] 0,052] 31,25
0,0571 0,0673 0,0622 0,0607 0,0739 0,0673 0,062| 0,067| 5,60
0,0960 0,0583 0,0772 A2 0,1368 0,0707 0,1038 0,077] 0,104 20,77
0,0000 0,0396 0,0396 0,0000 0,0739 0,0739
0,0732 0,1140 0,0936 0,0821 0,0703 0,0762 0,094| 0,076] 14,45
0,1062 0,0995 0,1028 0,0480 0,0939 0,0710 0,103| 0,071] 25,93
0,0806 0,0844 0,0825 0,1214 0,0908 0,1061 0,082| 0,106| 17,71
0,1145 0,0836 0,0990 0,0672 0,0446 0,0559 0,099| 0,056] 39,39
0,1479 0,1012 0,1246 0,0934 0,1170 0,1052 0,125| 0,105] 11,94
0,1250 0,1055 0,1152 0,0738 0,3090 0,1914 0,115| 0,191] 35,12
0,0970 0,0677 0,0824 0,1044 0,0792 0,0918 0,082] 0,092| 7,65
0,0784 0,0555 0,0670 0,0663 0,0634 0,0649 0,067| 0,0685| 2,26
0,0557 0,0929 0,0743 0,0845 0,0424 0,0634 0,074| 0,063] 11,14
0,1237 0,1038 0,1138 0,0753 0,0879 0,0816 0,114] 0,082] 23,28
vkmed
MEDIAN/ANZAHL 0,0887 0,0916 0,093 0,092 16,78 1,2
MIN 0,0383 0,0517 0,038 0,052 0,91
MAX 0,1765 0,2118 0,177 0,191 60,94
1. QUARTILE 0,0737 0,0712 0,076 0,071 6,88
3. QUARTILE 0,1141 0,1086 0,116 0,107 29,51
Mw 0,0923 0,1003 0,095 0,094 19,85 0,5
STABWA 0,0287 0,0419 0,040 0,047 15,75
TTEST 0,3250
Wilcoxon 0,3853
0,089(0,074;0,114) 0,092(0,071;0,109) 16,8(6,9;29,5)

Tabelle 2: Beispiel einer Auswertungstabelle
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4 Ergebnisse

Bei allen Probanden konnte die Untersuchung durchgefuhrt werden. Kein Proband
musste komplett von der Studie ausgeschlossen werden. Einige Einzelmessungen
konnten jedoch nicht zur Auswertung herangezogen werden. Grinde daflr waren u.
a. eine ungunstige Lage der GefalRe zueinander (Kreuzungen, Parallelitat, etc.),
Unscharfen in der Aufnahme oder es war keine brauchbare zweite Messung
vorhanden. Um dennoch eine hdhere Anzahl an Messungen zu bekommen, wurde,
wenn die Messung des 1. Flickers nicht brauchbar war, auf den 2. oder 3. Flicker
umgestiegen oder es wurden die Werte direkt nach dem Flicker (Dilatation 2)
verwendet.

Bei der Blutdruckmessung vor und nach den einzelnen Messungen zeigte keiner der

Probanden signifikante Anderungen im Verlauf der Messungen.

41 Zeitliche Reproduzierbarkeit: Vergleich zwischen erster und zweiter
Messung
4.1.1 Arterien

Zu Beginn der Auswertung wurde fur jede Messung ein Langsschnittprofil eines
GefalRsegmentes fur Baseline, Dilatation und Relaxation erstellt. Ein Beispiel fir ein

Langsschnittprofil der 1. und 2. Messung bei einem Probanden zeigt Abbildung 17.
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Abbildung 17: arterielles GefaBlangsschnittprofil einer 1. und 2. Messung
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Arterien Venen Arterien Venen

1. Messung 0,099(0,075;0,115) |0,087(0,078;0,106) 1. Messung 0,201(0,166;0,219) |0,204(0,191;0,223)

2. Messung 0,09(0,072;0,104) ]0,08(0,071;0,097) | — |2. Messung 0,203(0,156;0,227) |0,211(0,188;0,228)

p-Wert 0,5439 0,4571 5:‘ p-Wert 0,8308 0,4727

VK, % 12,8(6,8;18,1) 15,2(5,3;26,1) ™ |VK % 6,7(2,6;12,9) 7,6(4;16,2)

VK Median, % 7,3 6,5 g VK Median, % 0,8 1,9
N 1. Messung 0,1(0,077;0,115)  [0,09(0,077;0,103) | & [1. Messung 0,199(0,166;0,219) |0,206(0,186;0,233)
I (2. Messung 0,093(0,075;0,112) |10,078(0,075;0,103) | <. |2. Messung 0,198(0,169;0,227) |0,203(0,179;0,224)
w |p-Wert 0,5159 0,2701 S p-Wert 0,7453 0,3604
"-;)J VK, % 12,1(5,7;29,4) 12,6(4,2;19,4) _0:-" VK, % 6,9(2;12) 6,9(4,7;13)

VK Median, % 4,7 10,4 _g VK Median, % 0,2 1,4

1. Messung 0,09(0,067;0,109) 0,09(0,08;0,107)_ = [1. Messung 0,196(0,175;0,219) 0,198(0,184;0,223)

2. Messung 0,089(0,071;0,106) |0,083(0,073;0,097) -E 2. Messung 0,196(0,153;0,228) |0,205(0,175;0,226)

p-Wert 0,9591 0,2215 lg p-Wert 0,7388 0,5439

VK, % 19,3(7,8;30,7) 11(5;19,1) VK, % 6,1(3,4;12,9) 9,6(4,6;17,8)

VK Median, % 1,6 5,0 VK Median, % 0,5 2,0

1. Messung 114,9(107,1;121,2) 130,4(120,8;146,2) 1. Messung 0,037(0,021;0,07) 0,026(0,02;0,04)

2. Messung 115,2(108;124) 134,5(124,4;148,2) | _ |2. Messung 0,039(0,019;0,063) |0,024(0,014;0,043)
w |p-Wert 0,2416 0,0362 :E‘ p-Wert 0,4675 0,6200
X VK, % 1,9(1,3;2,9) 2,4(0,7;4,9) ~ VK % 37(20,1;49,2) 37,6(15,4;50,6)
a—; VK Median, % 0,0 1,5 g. VK Median, % 2,7 5,4
g 1. Messung 116,9(109;123,8) [131,8(122,4;147,7) | & |1. Messung 0,037(0,026;0,055) |[0,027(0,016;0,046)
@ |2. Messung 115,7(108,9;125,8) [136,6(125,9;150,2) | @ |2. Messung L 0,034(0,017;0,077) |10,03(0,017;0,047)
E [pWert 0,7648 0,0235] S [p-Wert = 0,3090 0,4021
O [VK % 1,4(1,1;2) 2,5(1;4,5) _'1:’ VK, % 33,7(19;52,2) 25,5(12,7;52,7)
S |VK Median, % 0,9 1,6] © [VK Median, % 8,7 15,2
D. 1. Messung 116,7(108,7;123,9) 131,5(121,6;14m :—3 1. Messung 0,032(0,02;0,061) 0,027(0,017;0,041)
g 2. Messung 115,5(108,9;124,1) |136,4(125,8;149) 'g 2. Messung il 0,037(0,017;0,054) |10,024(0,014;0,039)
S (p-Wert 0,7779 0,0362 8 p-Wert I&J 0,7260 0,7887

VK, % 1,6(1,2;2,2) 1,9(0,7;4,4) VK, % 35,9(20,5;58,6) 20(9,8;44,3)

VK Median, % 0,7 1,3 VK Median, % 16,3 4,4

1. Messung 0,023(0,016;0,029) |0,016(0,016;0,023) 1. Messung 0,01(0,007;0,021) 0,011(0,008;0,01ﬁ

2. Messung 0,02(0,016;0,031) |0,016(0,016;0,023) 2. Messung 0,009(0,005;0,021) |0,008(0,005;0,015)

p-Wert 0,8767 0,5369 E p-Wert 0,9047 0,1157

VK, % 0(0;31,8) 28,3(0;28,3) VK, % 37,5(18,7;60,4) 26,3(13,4;49,3)

VK Median, % 0,0 0,0 ;“ VK Median, % 1,9 22,0
5:‘ 1. Messung 0,023(0,016;0,029) [0,016(0,016;0,023) oo'a 1. Messung 0,014(0,007;0,021) {0,011(0,007;0,015)
5 2. Messung 0,02(0,016;0,031) |0,016(0,016;0,023) s 2. Messung _| 0,01(0,006;0,022) |0,009(0,007;0,014)
® [p-Wert 0,8767 0,5369] ~ [p-Wert a 0,6444 0,7779
E VK, % 0(0;31,8) 28,3(0;28,3) % VK, % 47,5(25,8;73,1) 29,7(20,5;47,2)
w |VK Median, % 0,0 0,0] .5 |VK Median, % 17,0 14,0

1. Messung 0,023(0,016;0,037) 0,016(0,016;0,023) % 1. Messung 0,009(0,006;0,016) 0,01(0,007;0,01T

2. Messung 0,023(0,016;0,031) |0,02(0,016;0,031) g 2. Messung i 0,011(0,006;0,02) 0,01(0,007;0,014)

p-Wert 0,2145 0,0955] m [p-Wert ] 0,4070 0,3340

VK, % 0(0;31,8) 0(0;28,3) VK, % x 35,2(25,1;62) 29,8(14;49,6)

VK Median, % 0,0 15,7 VK Median, % 2,8 2,9

Tabelle 3: Ergebnisse des Vergleichs zwischen 1. und 2. Messung

Beim Vergleich zwischen erster und zweiter Messung sollte vor allem dem

Variationskoeffizienten Beachtung geschenkt werden. Dieser ist ein gutes Mal} flr
die Qualitat der Methode.

Dabei zeigte sich fur die Arterien der absolute Durchmesser sowohl fur die Baseline

als auch fur die Dilatation und Relaxation hervorragend reproduzierbar. Hier lag der

Variationskoeffizient sogar <2%. Auch fur die Parameter Frequenz des ersten Peaks

und die Bandfrequenz 0,02-0,03 Hz zeigte sich in allen drei Gefalllagen eine gute
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Reproduzierbarkeit mit einem Variationskoeffizienten von <10%. Fur die Spektrale
Eckfrequenz, insbesondere aber fur die hdheren Bandflachen 0,06-0,07 sowie 0,09-
0,1 Hz wurden jedoch groRere Unterschiede zwischen der ersten und zweiten
Messung festgestellt. Somit lagen die Variationskoeffizienten zum Teil deutlich Uber
30% (33,7-44,5%). Dieses war fur alle drei Phasen der Fall (Baseline, Dilatation und

Relaxation).

4.1.2 Venen

Fur die Venen wurde wie schon fur die Arterien ein Langsschnittprofil flr jede
Messung erstellt. Abbildung 18 zeigt ein Langsschnittprofil einer Vene fur die erste

und zweite Messung bei einem Probanden.

1. Messung 2. Messung

130 - 130 -
£ 2
s 3
s 120 & 120 -
o 0
S 2
§ 110 - = 110 4
S ]
R R
g 100 - g 100 -
o 2
E £
S 90 - < 90
3 5
‘g’ 80 : : : : : , g 80 T T T T T ]

0 10 20 30 40 50 60 0 10 20 30 40 50 60
Ortsverlauf, ME Ortsverlauf, ME
Baseline Dilatation Relaxation

Abbildung 18: vendses GefaBlangsschnittprofil einer 1. und 2. Messung

Die erhaltenen Daten wurden zur Auswertung der Venen in Tabelle 3
zusammengefasst und verglichen.

Dabei stellten sich die verglichenen Parameter der Venen sehr ahnlich wie die der
Arterien dar. Der absolute Durchmesser flr alle Phasen war sehr gut reproduzierbar
(VK 1,9-2,5%). Dabei wurde der Venendurchmesser sowohl fur die Baseline als auch
fur die Dilatation und Relaxation bei der 2. Messung gro3er gemessen als bei der
ersten. Auch die Bandflache 0,02-0,03 Hz zeigte nur geringe Unterschiede zwischen

der ersten und der zweiten Messung (VK 6,9-9,6%). Wie schon flr die Arterien
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ergaben sich fur die Spektrale Eckfrequenz und fur die hoheren Bandflachen (0,06-
0,07 und 0,09-0,1 Hz) sowie zusatzlich fur die Frequenz des ersten Peaks grofiere
Abweichungen. Wahrend die Variationskoeffizienten fur die Spektrale Eckfrequenz
nur geringfugig Uber 10% lagen (11-15,2%), lagen die Variationskoeffizienten der
anderen Parameter fur alle drei Phasen zum Teil auch hier Uber 30%.

Im Vergleich zu den Arterien war der Variationskoeffizient der gut reproduzierbaren
Parameter (absoluter Durchmesser und Bandflache 0,02-0,03 Hz) bei den Venen
stets hoher. Dort war demnach die Reproduzierbarkeit der Arterien besser als die der

Venen.
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4.2 Laterale Reproduzierbarkeit: Vergleich der Messungen zwischen
linkem und rechtem Auge

Arterien Venen Arterien Venen
Rechtes Auge 0,089(0,074;0,114) [0,087(0,077;0,103) Rechtes Auge 0,2(0,161;0,235)  |0,204(0,182;0,221)
Linkes Auge 0,092(0,071;0,109) [0,083(0,073;0,097) | — [Linkes Auge 0,202(0,162;0,237) [0,213(0,187;0,229)
p-Wert 0,3853 0,5246] ¥ [p-Wert 0,3059 0,2925

VK, % 16,8(6,9;29,5) 16,1(7,9;28,6) o |[VK % 20,7(7,8;31,2) 9,1(4,4;16,2)
VK Median, % 1,2 1,8 g- VK Median, % 1,8 31

n |Rechtes Auge 0,092(0,08;0,119) |0,095(0,069;0,113) | &, |Rechtes Auge 0,193(0,166;0,225) |0,199(0,167;0,223)

T [Linkes Auge [SMNI0,091(0,072;0,125) [0,087(0,074;0,102) | <. [Linkes Auge 0,197(0,164;0,226) [0,213(0,191;0,227)

w [p-Wert 3 0,5664 0,3875| 2 [p-Wert 0,8763 0,1977

B VK % 19(11,4;31) 20,5(13,6;29,5) 2 VK % 16,5(8,7;31,3) 14,7(3,7;26,2)

VK Median, % 4,6 _ 5,4 =g VK Median, % 2,2 3,9
Rechtes Auge 0,091(0,075;0,107) [0,097(0,077;0,113) | = [Rechtes Auge 0,202(0,168;0,22) |0,202(0,164;0,225)
Linkes Auge |l 0,088(0,068;0,106) |0,084(0,073;0,098) | © [Linkes Auge 0,206(0,162;0,233) |0,208(0,178;0,227)
p-Wert E 0,7064 0,5717] 8 [p-Wert 0,9087 0,3147
VK, % 17,7(9,1;31,8) 20,7(8,6;33) VK, % 18,3(10,1;30,3) 15,9(8,6;35)

VK Median, % 4,6 5,6 VK Median, % 2,8 3,7
Rechtes Auge 110(103,1;123,7) |129,4(120,5;143,8) Rechtes Auge 0,028(0,015;0,065) |0,031(0,017;0,057) |
Linkes Auge 116,2(110,3;128,4) [137,4(126,6;149,1) | __ [Linkes Auge 0,035(0,016;0,053) [0,021(0,012;0,029)

w [p-Wert 0,1901 0,0155| B [p-Wert 0,7996 0,0035

X |VK % 7,8(2,7;12,4) 4,2(2,3;9,9) ~ VK % 50,4(34,3;70,4)  |57,3(37;81)

5 [VK Median, % 3,3 3,2 g. VK Median, % 0,9 31,9

@ [Rechtes Auge 112,8(105,7;124,1) [132(122,5;147) & |Rechtes Auge 0,036(0,021;0,069) |0,036(0,017;0,063)

© [Linkes Auge |l 117,9(110,9;129,5) [140,1(128,9;150,7) | S [Linkes Auge 0,031(0,02;0,056) |0,017(0,011;0,024)

E [p-wert = 0,2014 0,0192] S [p-Wert 0,9739 0,0003

S [VK % 7,5(3,5;12,2) 4,2(2,5;9,8) 2 VK % 52,2(27,3;75,9) _ |69,3(32,4;87,7)

3 [VKMedian, % 2,6 3,3] S [VK Median, % 17,9 49,0

. |Rechtes Auge 112(104,7;124,1) |131,5(122;146,5) | &= |Rechtes Auge 0,025(0,015;0,063) |0,036(0,016;0,051)

8 |Linkes Auge | 117,4(111,4;128,4) [138,5(128,1;150,3) | 2 |Linkes Auge 0,026(0,016;0,05) |0,017(0,011;0,024)

® [p-Wert E 0,2014 0.0162| & [p-Wert 0,8123 0,0017
VK, % 7,5(3,3;12,3) 3,9(2,1;9,4) VK, % 56,2(28,3;94,1)  |62,6(47;81,8)

VK Median, % J 2,7 VK Median, % 10,7 48,2
Rechtes Auge 0,023(0,016;0,031) |0,016(0,016;0,023) Rechtes Auge 0,01(0,005;0,018) |0,009(0,005;0,015)
Linkes Auge 0,016(0,016;0,027) |0,016(0,016;0,023) Linkes Auge 0,01(0,005;0,015) |0,011(0,006;0,015)
p-Wert 0,3412 0,6058] N [p-Wert 0,3677 0,9875
VK, % 28,3(0;47,1) 28,3(0;28,3) EE VK, % 52,5(29,6;68,9)  |44,3(15,1;78,7)

VK Median, % 28,3 0,0] o |VK Median, % 3,0 12,6

N [Rechtes Auge 0,023(0,016;0,031) [0,016(0,016;0,023) | & [Rechtes Auge 0,012(0,007;0,019) [0,01(0,005;0,015)

¢ [Linkes Auge 0,016(0,016;0,027) [0,016(0,016;0,023) g- Linkes Auge 0,011(0,007;0,018) [0,011(0,004;0,016)

© [p-Wert 0,3412 0,6058] = |p-Wert 0,5049 0,6822

E VK % 28,3(0;47,1) 28,3(0;28,3) 2 VK% 38(14,5,63,8) 50,7(16,4;96)

L |VK Median, % 28,3 0,0] .8 [VK Median, % 43 12,3
Rechtes Auge 0,023(0,016;0,031) [0,016(0,016;0,031) | & [Rechtes Auge 0,011(0,006;0,015) |0,01(0,005;0,015)
Linkes Auge 0,016(0,016;0,031) [0,016(0,016;0,023) | £ [Linkes Auge 0,009(0,006;0,015) [0,009(0,006;0,017)
p-Wert 0,2021 0,1943] m [p-Wert 0,6174 0,8076
VK, % 35,4(0;47,1) 28,3(0;47,1) VK, % 34,3(25;85,2) 52,3(30,7;89,5)

VK Median, % 28,3 0,0 VK Median, % 10,9 8,2

Tabelle 4: Ergebnisse des Vergleichs zwischen linkem und rechtem Auge

Fur die Auswertung dieser Daten zum Vergleich zwischen rechtem und linkem Auge

wurde besonderes Augenmerk auf den p-Wert gelegt, der mit Hilfe des Wilcoxon-

Tests ermittelt wurde. Dieser ist ein guter Parameter zur Darstellung etwaiger

Unterschiede zwischen den Gruppen.
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4.2.1 Arterien

Fiur die Arterien zeigte sich zu keinem Zeitpunkt ein signifikanter Unterschied der
Messergebnisse im rechten oder im linken Auge. FUr alle ausgewahlten Parameter
war der p-Wert >0,05 (p=0,190-0,974).

Die Betrachtung der einzelnen Ergebnisse zeigt jedoch in allen drei Phasen
(Baseline, Dilatation und Relaxation) grolRere absolute GefalRdurchmesser in den

linken Augen im Vergleich zu den rechten.

4.2.2 Venen

Die Venen zeigten allerdings im Vergleich zu den Arterien signifikante Unterschiede
(p <0,05) im absoluten Durchmesser hinsichtlich der Lokalisation im rechten oder im
linken Auge. Diese waren flr alle drei Phasen (Baseline, Dilatation und Relaxation)
nachweisbar (p=0,016-0,019). Auch hier zeigten sich die linken absoluten
Durchmesser, wie bei den Arterien, im Durchschnitt groRer als die rechten absoluten
Durchmesser.

Ebenfalls signifikante Unterschiede ergaben sich bei einer Bandfrequenz von 0,06-
0,07 Hz. Dabei kam dieser Frequenzbereich immer in den rechten Venen haufiger
vor. Die Signifikanz war auch hier sowohl bei Baseline, Dilatation als auch Relaxation
vorzufinden (p=0,0003-0,004).

Wie bereits fur die Arterien beschrieben, gab es auch bei den Venen keine
signifikanten Unterschiede der Ubrigen Parameter (SEF, Fr max, Bandflachen 0,02-
0,03 sowie 0,09-0,10 Hz). Hierbei lagen die Messwerte in den rechten und linken

Augen entsprechend nah zusammen.
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4.3 Ortliche Reproduzierbarkeit: Vergleich der Messungen an Messstelle
0 und Messstelle 2
Arterien Venen Arterien Venen
Messstelle 0 0,105(0,08;0,12)  [0,085(0,076;0,097) Messstelle 0 0,192(0,146;0,206) [0,205(0,192;0,217)
Messstelle 2 ﬁ 0,088(0,076;0,106) |0,091(0,082;0,121) Messstelle 2 g 0,192(0,164;0,243) [0,209(0,182;0,221)
p-Wert 3] 0,3078 0,1361 p-Wert 1] 0,3465 0,9375|
VK, % & [128(7,7:21,5) 12(4,3;24,1) VK, % & [13,9(7,9;30,8) 10(6,1;16,4)
VK Median, % 14,6 2| = [VK Median, % 53 1,5
Messstelle 0 0,107(0,082;0,133) |0,085(0,077;0,092) | T [Messstelle O 0,164(0,145;0,204) |0,212(0,182;0,226)
Messstelle 2 © [0,079(0,069;0,104) [0,081(0,071;0,097) 3 [Messstelle 2 0 [0,213(0,165,0,254) [0,214(0,186;0,223)
p-Wert = 0,1095 0,8753| o [p-Wert c 0,1095 0,4802
N [VK % 3 [16,1(10,2;20,5) 10,7(5,8;20,8) o VK % 3 [20,9(11,3;26,8) 5,5(3;17,2)
I“ VK Median, % 17,1 6,7] o |VK Median, % 9,4 4,5
W |Vessstelle 0 0,103(0,091;0,126) [0,085(0,078;0,096) | o |Messstelle O 0,168(0,149;0,198) (0,208(0,18;0,221)
9 [Messstelle 2 0,087(0,075;0,095) [0,091(0,081;0,096) | 'S [Viessstelle 2 0,195(0,173;0,225) [0,206(0,195;0,218)
p-Wert 0,0414 0,8753] :® [p-Wert 0,0844 0,8139
VK, % 14,4(9;24,4) 10,7(5,8;20,8) S VK % 8,3(2,5;18,4) 10,1(4,5;19,6)
VK Median, % 12,0 b % VK Median, % 10,6 0,9
Messstelle 0 0,107(0,079;0,126) [0,085(0,077;0,097) | @ [Messstelle 0 0,191(0,144;0,207) |0,212(0,185;0,222)
Messstelle 2 0,082(0,073;0,104) [0,087(0,072;0,101) Messstelle 2 0,201(0,165;0,253) [0,213(0,185;0,223)
p-Wert 0,0614 0,3758 p-Wert 0,0777 0,5019
VK, % 18,1(7,5;21,5) 12(5,4;23,3) VK, % 23,1(11;30,8) 9,4(5;17,4)
VK Median, % 14,5 0,0 VK Median, % 0,2 0,6]
Messstelle 0 119,8(109,4;131,2) [140,7(122;145,6) Messstelle 0 0,038(0,016;0,098) [0,037(0,021;0,06)
Messstelle 2 § 109,6(105,4;115,5) [126,8(106,5;131,1) Messstelle 2 g 0,03(0,018;0,065) [0,024(0,014;0,037)
p-Wert ] 0,0995 0,0060 p-Wert (1] 0,8139 0,3078
VK, % & [7:6(5:11,3) 9,3(5,8;11,7) VK, % & [45,4(26,8;50,1) 40,3(14,5;684) |
VK Median, % 5,6 75| — [VK Median, % 6,3 13,8
W [Messstelle 0 119,2(112,1;132,8) |142,5(136,3;150,3) | T [Messstelle 0 0,059(0,03;0,102) |0,014(0,01;0,023)
X Vessstelle 2 o [111,7(103,7;121,2) [129,7(119,1;136,3) | &5 [Messstelle 2 0 [0,025(0,015;0,043) [0,023(0,018;0,037)
S
o [p-Wert = 0,0208 0,0121] & [p-Wert c 0,1195 0,3078
2 VK, % 3 [8,1(5,3;16,3) 7,1(4,5;9,7) o VK % 3 [64,1(50,9;93,9) 33,4(25,9;81,1)
g VK Median, % 6,9 6,1 g VK Median, % 64,3 31,2
S |Messstelie 0 124,3(112,4;130,2) |141,4(130,6;148,3) @ |Messstelle 0 0,065(0,04;0,098) |0,024(0,017;0,036)
g Messstelle 2 111,3(104,3;120,8) |125,5(114,1;134,6) | & [Messstelle 2 0,034(0,025;0,042) [0,024(0,02;0,035)
) [p-Wert 0,0096 0,0029] i® [p-Wert 0,1579 0,5829
8 VK. % 5,3(4,6;10,1) 6,5(5,4;9,6) "'g VK, % 43,5(15,7;69) 31,2(22;46,6)
© |VK Median, % ; 4] © [VKMedian, % 43,3 1,2
Messstelle 0 119,7(111,7;131,3) |141,4(130,1;147,6) | L [Messstelle 0 0,052(0,028;0,105) [0,023(0,011;0,046)
Messstelle 2 110,5(104,5;121,2) [127,5(114,1;132,6) Messstelle 2 0,026(0,016;0,054) [0,024(0,015;0,037)
p-Wert 0,0032 0,0002 p-Wert 0,1961 0,9544
VK, % 8,6(5,4;11,1) 8,6(5,1;11,2) VK, % 50,1(39,5;73,2) 36,1(19,7;76,8)
VK Median, % : g VK Median, % 47,9 17,8
Messstelle 0 0,023(0,016;0,031) [0,016(0,016;0,023) Messstelle 0 0,015(0,007;0,023) |0,006(0,005;0,011)
Messstelle 2 _g 0,031(0,016;0,031) [0,016(0,016;0,023) Messstelle 2 _*'3 0,01(0,005;0,016) [0,01(0,007;0,017)
p-Wert o 0,4715 0,8608 p-Wert (1] 0,2393 0,2393
VK, % & [28.3(0:35,4) 28,3(0;28,3) VK, % & [83.4(37,4;99,9) 67(37,8;79,5)
VK Median, % 20,2 0,0] _ [VKMedian, % 23,4 42,2
Messstelle 0 0,016(0,016;0,016) [0,016(0,016;0,018) | N [Messstelle O 0,015(0,007;0,027) 0,012(0,006;0,016)
Messstelle 2 & [0,02(0,016;0,031) [0,016(0,016;0,023) | — [Messstelle 2 @ [0,009(0,005;0,011) [0,008(0,006;0,013)
p-Wert = 0,2059 0,8316] < [p-Wert = 0,0754 0,1077
£ VK % 4 [7,9(0;33) 0(0;26,3) o VK % 3 [42,2(36,9;61) 15,6(10,6;37,8)
»¢ [VK Median, % 0,0 0,0] 5 [VKMedian, % 28,8 36,7
% 1=
£ |Messstelle 0 0,021(0,016;0,03) 0,02(0,016;0,021) | @ |Messstelle 0 0,016(0,013;0,022) (0,01(0,008;0,016)
= [Messstelle 2 0,023(0,023;0,028) [0,02(0,016;0,024) S [Messstelle 2 0,009(0,006;0,015) [0,01(0,008;0,014)
p-Wert 0,3372 0,7643| &= [p-Wert 0,0844 0,6949
VK, % 14,3(8,2;28,3) 15,7(8,2;28,3) T VK. % 60,1(32,1;91,3) 32(12,4;59,3)
VK Median, % 6,1 0,0 3 VK Median, % 42,2 0,8
Messstelle 0 0,016(0,016;0,031) [0,016(0,016;0,023) Messstelle 0 0,015(0,007;0,027) |0,009(0,005;0,014)
Messstelle 2 0,027(0,016;0,031) [0,016(0,016;0,023) Messstelle 2 0,009(0,005;0,013) [0,009(0,006;0,017)
p-Wert 0,1747 0,8865 p-Wert 0,0358 0,9203
VK, % 28,3(0;47,1) 0(0;28,3) VK, % 50,1(37,4;93,8) 37,8(13;71,8)
VK Median, % 38,6 0,0 VK Median, % 24,5 3,5

Tabelle 5: Ergebnisse des Vergleichs zwischen Messstelle 0 und Messstelle 2 - Baseline
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Arterien Venen Arterien Venen
Messstelle 0 0,117(0,089;0,131) (0,079(0,066;0,119 Messstelle 0 0,174(0,138;0,193) [0,215(0,195;0,239)
Messstelle 2 £ 0,09(0,082;0,11) [0,099(0,085;0,113 Messstelle 2 g 0,19(0,17;0,243) [0,187(0,167;0,199)
p-Wert 3] 0,0995 0,5829 p-Wert 3] 0,2393 0,2721
VK, % & 13(6,7;24,6) 12,2(7,7;32) VK, % & 28,9(13,9;38,5) 20,1(11,4;31,8)
VK Median, % 15,7 22,9 w VK Median, % K ,
Messstelle 0 0,113(0,085;0,126) [0,093(0,077;0,098) | I [Messstelle 0 0,172(0,141;0,186) [0,211(0,168;0,215)
Messstelle 2 ﬁ 0,084(0,068;0,093) (0,077(0,071;0,093) 8 Messstelle 2 g‘! 0,218(0,174;0,27) (0,216(0,192;0,231)
p-Wert = 0,1307 0,6379] o |p-Wert = 0,0208 0,0597
N |VK, % -1 123,7(16,2;35,2) 17,8(6,3;31,3) o~ VK % -1 126,8(15;36,1) 9,7(5,3;15,4)
T [VKMedian, % a 142| S VK Median, % 11,9 ;
h Messstelle 0 0,112(0,097;0,124) (0,083(0,08;0,101) ; Messstelle 0 0,161(0,138;0,192) (0,211(0,182;0,219)
@ |Messstelle 2 0,086(0,078;0,099) (0,091(0,077;0,099) ﬁ Messstelle 2 0,205(0,182;0,244) (0,199(0,195;0,21)
p-Wert 0,0281 1,0000 ;‘_S p-Wert 0,0121 0,9687
VK, % 17,7(11,7;27,5) 9,9(6;23,7) T |VK, % 11,8(5,5;37,9) 7,2(6,5;10,9)
VK Median, % 18,9 6,3 ﬁ VK Median, % 171 4,3
Messstelle 0 0,113(0,087;0,131) [0,09(0,069;0,102) 0 [Vessstelle 0 0,172(0,132;0,19) [0,212(0,17;0,223)
Messstelle 2 0,086(0,074;0,105) (0,089(0,074;0,107) Messstelle 2 0,198(0,171;0,267) (0,198(0,185;0,226)
p-Wert 0,0192 0,8639 p-Wert 0,0106 1,0000
VK, % 19,1(7,3;28,3) 16,1(6,9;32,7) VK, % 27,7(13,9;38,5) 13,3(8,2;22,3)
VK Median, % 21,3 1,2| VK Median, % N ¥
Messstelle 0 123,3(110,4;131,1) |142,3(125,2;148) Messstelle 0 0,054(0,023;0,087) [0,03(0,012;0,064)
Messstelle 2 g 111,3(107,3;118)  |128,1(109,5;134,3) Messstelle 2 g 0,036(0,028;0,064) (0,039(0,022;0,055)
p-Wert [%} 0,1361 0,0076 p-Wert [%} 0,0944 0,8753
VK, % g 9(5;9,3) 9,9(5,9;12,8) VK, % & 46,4(10,9;65,3) 39,2(32,6;61,1)
VK Median, % 5,7 A = VK Median, % 29,1 55,4
W [Messstelle 0 119,2(113,9;134,9) |144,5(139,1;152,6) | T |Messstelle 0 0,064(0,04;0,114) [0,012(0,008;0,022)
":'_ Messstelle 2 o 112,3(105,1;122,3) |[131,3(123,1;138,6) 'S Messstelle 2 9 0,023(0,019;0,032) (0,018(0,014,0,028)
o |p-Wert Z B 0,0164 0,0108] o [p-Wert Z 0,0262 0,3882
3 VK, % o = [8,1(5,3;16,1) 5,8(4,8;9,3) © |VK % (®) 3 [67,6(32,3;88,7) 54,7(16,4;99,3)
9 VK Median, % [i» 7,8 6,7] S |[VK Median, % = 63,3 8,5
£ < =3 <
ﬁ Messstelle 0 '<_t 126,8(113,4;131,6) |144,6(132,6;150,2) | o |Messstelle 0 |<_t 0,064(0,05;0,091) (0,021(0,015;0,036)
5 [Messstelle 2 = 112,7(106,3;122,2) |[127,9(116;136,5) ﬁ Messstelle 2 = 0,036(0,024;0,045) (0,03(0,02;0,04)
0 [p-Wert a] 0,0096 0,0029 ;‘_f p-Wert (a] 0,0597 0,5829
g VK, % 6(5,2;9,9) 6,7(4,4;9,3) 'g VK, % 48,2(28,9;72,9)
® |VK Median, % 7,8 8,7] « |VK Median, % 39,7 25,8
Messstelle 0 122,7(113;132,5) [143,7(132;149,2) 0 [Vessstelle 0 0,064(0,028;0,088) (0,018(0,01;0,038)
Messstelle 2 111,6(106,9;121,7) |129,1(116,8;135,3) Messstelle 2 0,03(0,021;0,051) [0,025(0,015;0,045)
p-Wert 0,0042 0,0002 p-Wert 0,0944 0,5872
VK, % 8,8(5;11,5) 6,3(4,9;11,7) VK, % 52,3(20,6;85,6) 46,4(22,3;90,7)
VK Median, % b 7,8| VK Median, % 43,3 22,6
Messstelle 0 0,023(0,016;0,031) [0,016(0,016;0,023) Messstelle 0 0,019(0,013;0,03) [0,009(0,003;0,012)
Messstelle 2 g 0,031(0,016;0,031) {0,016(0,016;0,023) Messstelle 2 g 0,012(0,008;0,018) (0,01(0,008;0,02)
p-Wert 3] 0,4715 0,3608] p-Wert %} 0,4328 0,4326
VK, % § 47,1(28,3;47,1) 28,3(0;28,3) VK, % & 66,4(37,5;86,1) 67(30,1;84,3)
VK Median, % 20,2 0 VK Median, % 30,8 y
Messstelle 0 0,016(0,016;0,016) [0,016(0,016;0,018) 5:‘ Messstelle 0 0,014(0,01;0,019) [0,012(0,008;0,016)
Messstelle 2 g 0,02(0,016;0,031) 0,016(0,016;0,023) | _— |Messstelle 2 ﬁ 0,008(0,006;0,012) (0,007(0,004;0,015)
p-Wert = 0,2059 0,8316] o |p-Wert = 0,0409 0,3882
:E VK, % -1 (7,9(0;33) 0(0;26,3) g' VK, % -1 141,4(12,6;91) 38,7(19;66,2)
v VK Median, % I 0,0 s VK Median, % 49,8 43,9
g Messstelle 0 0,021(0,016;0,03) (0,02(0,016;0,021) g Messstelle 0 0,019(0,014;0,029) (0,01(0,008;0,015)
= Messstelle 2 0,023(0,023;0,028) (0,02(0,016;0,024) | "G [Messstelle 2 0,01(0,007;0,016) (0,012(0,007;0,014)
p-Wert 0,3372 0,7643 if—f p-Wert 0,0597 0,6379
VK, % 14,3(8,2;28,3) 15,7(8,2;28,3) 'g VK, % 58,2(36,9;82,4) 26,9(8,9;72,2)
VK Median, % 6,1 0,0] @ |VK Median, % 45,8 13,0
Messstelle 0 0,016(0,016;0,031) [0,016(0,016;0,023) o Messstelle 0 0,017(0,01;0,024) [0,01(0,007;0,015)
Messstelle 2 0,027(0,016;0,031) {0,016(0,016;0,023) Messstelle 2 0,01(0,007;0,014) (0,009(0,005;0,018)
p-Wert 0,1747 0,8865 p-Wert 0,0657 0,8864
VK, % 28,3(0;47,1) 0(0;28,3) VK, % 64,6(18,3;87,4) 50,9(21,4;83,6)
VK Median, % 38,6 0,0 VK Median, % 36,1 17,3

Tabelle 6: Ergebnisse des Vergleichs zwischen Messstelle 0 und Messstelle 2 - Dilatation
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Arterien Venen Arterien Venen
Messstelle 0 0,105(0,074;0,128) |0,085(0,077;0,107) Messstelle 0 0,184(0,133;0,206) |0,217(0,184;0,235)
Messstelle 2 g 0,093(0,085;0,101) [0,103(0,085;0,117) Messstelle 2 _% 0,2(0,175;0,232) [0,186(0,157;0,21)
p-Wert 3] 0,4802 0,2721 p-Wert o 0,3078 0,3465
VK, % & [17.6(9,5:23,4) 15,7(10,4;21,8) VK, % & [2200.4:33.1) 21,6(14,8;41,6)
VK Median, % 12,5 14,3] — [VK Median, % 5,9 11,8]
Messstelle 0 0,086(0,07;0,126) [0,086(0,071;0,098) | ™ |Messstelle 0 0,169(0,149;0,21) [0,217(0,168;0,226)
Messstelle 2 e 0,087(0,068;0,096) |0,083(0,077;0,095) | &3 |Messstelle 2 I 0,223(0,155;0,255) [0,209(0,195;0,229)
p-Wert % = 0,3739 0,7836 o |p-Wert % c 0,0505 0,3078
E VK, % = -1 116,8(12,3;29,7) o 15(8,8;31,1) - S VK, % = = |13,7(11,7;22,7) 13(6;17,8) |
- [VK Median, % ¢ 5 /| o [VKMedian, % , ,
h Messstelle 0 é 0,108(0,09;0,116) |0,086(0,081;0,094) ;; Messstelle 0 g 0,17(0,141;0,201) |0,207(0,191;0,224)
& |Messstelle 2|l 0,083(0,08;0,099) [0,094(0,088;0,1) | 'S [Messstelle2 |l 0,195(0,173;0,228) [0,192(0,187;0,219)
p-Wert o 0,1579 0,3465| :® [p-Wert 14 0,0844 0,8139
VK, % 18,3(13,5;24,7) 11,7(4,4;20,1) 5 VK, % 11(3,9;25,1) 5,3(3,9;12,6)
VK Median, % 5 6,0 % VK Median, % 9,7 5,4
Messstelle 0 0,104(0,072;0,129) |0,085(0,075,0,103) | @ [Messstelle 0 0,178(0,136;0,209) |0,217(0,17;0,229)
Messstelle 2 0,09(0,077;0,1) 0,092(0,08;0,106) Messstelle 2 0,204(0,159;0,255) [0,199(0,167;0,222)
p-Wert 0,2355 0,5203 p-Wert 0,0447 0,7317
VK, % 17,3(9,5;23,6) 15,7(9,2;28,1) VK, % 19,9(9,4;31,2) 15,4(9,7;22,7)
VK Median, % 12,2 6,5 VK Median, % 6,7 6,4
Messstelle 0 122,8(109,9;129,5) {141,6(123,1;146,9) Messstelle 0 0,037(0,014;0,083) |0,031(0,012;0,049
Messstelle 2 % 110,8(107,3;118,3) {127,5(109,9;133,3) Messstelle 2 ﬁ 0,03(0,02;0,065) 0,032(0,015;0,044
p-Wert o 0,0995 0,0076 p-Wert %) 0,9375 0,8753
VK, % & [9:2(2,4;9.6) 9,9(5,9;12) VK, % & [626(31.3;756) _ [37,4(1,7;55,4)
VK Median, % 5,7 7,6] w5 [VKMedian, % 8,9 30,9
E Messstelle 0 119,6(113,8;133,8) [144,7(139,1;152) | T |Messstelle 0 0,065(0,028;0,098) |0,011(0,007;0,018
- Messstelle 2 g 112,7(105,1;122,9) {129,9(122,6;137,1) ls Messstelle 2 !‘b 0,022(0,015;0,039) |10,021(0,014;0,028
8 [p-Wert 3 E 0,0208 0,0060) &' [p-Wert 3 E 0,0505 0,1361
o |VK % = -1 17,8(4,5;15,8) 6,7(5,5;9,5) Q VK, % = -1 [67,1(36,7;90,8) 72,1(31,4;86,4)
g VK Median, % [P 6,7 80| o [VKMedian, % § ] 455
ﬁ Messstelle 0 é 126,1(113,4;131,3) [144(132,2;149,6) :; Messstelle 0 < 0,064(0,042;0,091) |10,021(0,014;0,028)
5 [Messstelle 2|l 112,2(106,2;121,9) |126,9(115,9;136,6) | "G |Messstelle 2 [ 0,038(0,023;0,044) [0,028(0,021;0,035)
D_ p-Wert 14 0,0121 0,0029 ;‘_E p-Wert 14 0,2094 0,3739
g VK, % 5,4(4,8;9,9) 6,9(4,3;9,3) 'g VK, % 54,4(28,5;72,1) 44,3(18,2;71,8)
® |VK Median, % 8,0 8,9] & |VK Median, % 35,4 19,6
Messstelle 0 122,4(112,9;130,9) [143,6(132,2;148,4) | @ [Messstelle 0 0,055(0,017;0,083) |0,015(0,01;0,041)
Messstelle 2 111,6(106,6;122,2) {128,1(116,9;134,8) Messstelle 2 0,025(0,017;0,043) |10,022(0,014;0,036)
p-Wert 0,0035 0,0002 p-Wert 0,1283 0,3913
VK, % 9,1(4,4;11,3) 6,7(5,5;11,1) VK, % 62,6(31,7;83,9) 43,6(15,6;85,3)
VK Median, % 5,6 7,7 VK Median, % 42,7 44,8
Messstelle 0 0,027(0,016;0,031) [0,02(0,016;0,031) Messstelle 0 0,014(0,008;0,023) [0,009(0,003;0,014
Messstelle 2 :‘g 0,031(0,021;0,039) |0,016(0,016;0,023) Messstelle 2 _‘2 0,012(0,01;0,015) |0,011(0,009;0,015
p-Wert %) 0,7655 0,3653 p-Wert o 0,6379 0,5303
VK, % g 47,1(0;47,1) 35,4(0;47,1) VK, % &’ 61,6(32,1;99,1) 80(9,6;85,6)
VK Median, % 9,4 0,0] _ |VK Median, % i 16,8
Messstelle 0 0,016(0,016;0,031) |{0,016(0,016;0,016) 5:‘ Messstelle 0 0,009(0,006;0,018) |0,009(0,006;0,017)
Messstelle 2 o 0,016(0,016;0,031) {0,016(0,016;0,018) | — [Messstelle 2 ° 0,009(0,006;0,013) [0,007(0,005;0,012)
p-Wert Z = 0,9156 0,4497] o' [p-Wert Z 0,6566 0,2894
E VK, % O i 28,3(11,8;50,5) 0(0;26,5) S [VK. % O p 36,8(16,2;64,3) 61(36,5;76,6)
» [VK Median, % = 0,0 00| S [VKMedian, % E 26,1 20,5
E Messstelle 0 § 0,023(0,022;0,032) |0,021(0,016;0,023) _d=> Messstelle 0 < 0,015(0,011;0,019) |0,01(0,008;0,015)
e Messstelle 2 d 0,027(0,023;0,029) |0,02(0,016;0,024) _g Messstelle 2 d 0,01(0,008;0,013) |0,011(0,009;0,012)
p-Wert ['4 0,9644 0,6412] &= [p-Wert 4 0,0841 0,9375
VK, % 28,3(20,4;33,3) 25,9(12,9;28,3) B VK. % 31,9(10,4;77,9) 40(17,1;75,1)
VK Median, % 10, 7| © [VKMedian, % 31, E
Messstelle 0 0,023(0,016;0,031) {0,016(0,016;0,025) = Messstelle 0 0,012(0,006;0,019) |0,009(0,005;0,015)
Messstelle 2 0,023(0,016;0,033) |0,016(0,016;0,023) Messstelle 2 0,01(0,007;0,014) |0,01(0,007;0,014)
p-Wert 0,7753 0,6927 p-Wert 0,5230 0,8303
VK, % 47,1(0;47,1) 0(0;47,1) VK, % 51,6(19,9;96,4) 73,7(28,3;83,5)
VK Median, % 10,9 0,0 VK Median, % 22,3 5,5

Tabelle 7: Ergebnisse des Vergleichs zwischen Messstelle 0 und Messstelle 2 - Relaxation

43



Ergebnisse

4.3.1 Arterien

Beim Vergleich der papillennahen Messstelle 0 mit der zwei Papillendurchmesser
entfernten Messstelle 2 wurden die Ergebnisse wieder nach den drei Phasen
(Baseline, Dilatation und Relaxation) unterteilt. Innerhalb dieser Gruppen wurden
allerdings nochmals vier Untergruppen verglichen; Rechte Augen, Linke Augen,
Mittelwert Rechts/Links und Rechts & Links (s. Tab. 5-7).

Der Mittelwert Rechts/Links wurde dabei zunachst flr jeden Probanden aus der
Messung fur die jeweilige Messstelle im rechten und linken Auge errechnet. Danach
wurde aus diesen 12 Werten wieder der Median bestimmt und der
Variationskoeffizient ermittelt und verglichen.

Die Untergruppe Rechts & Links bestand aus samtlichen Messwerten der rechten
und linken Augen fur den jeweiligen Messort. Somit konnte die Anzahl der
verglichenen Messwerte auf 24 erhdoht werden.

FUir den Vergleich der unterschiedlichen Messorte sollte erneut dem p-Wert
besondere Aufmerksamkeit geschenkt werden. Dieser Wert ist am empfindlichsten

fur den anatomischen Vergleich dieser Parameter.

Tabelle 5 stellt die ausgewahlten Parameter flr die Baseline dar. Beim Vergleich der
Daten zeigte sich fur die Baseline der Arterien ein signifikanter Unterschied zwischen
den Messorten am deutlichsten flr den absoluten Durchmesser. Dies war der Fall
bei den GefalRen im linken Auge (p=0,021), sowie bei den Zusammenfassungen der
Messungen flur die linken und rechten Gefalke (p=0,01 und p=0,003). Fur die
absoluten Durchmesser der Gefalle in den rechten Augen konnte jedoch keine
Signifikanz festgestellt werden (p=0,1). Zwar fanden sich, wie auch im linken Auge,
meistens die groReren Durchmesser an der ersten, papillennahen Messstelle, jedoch
war der Unterschied zu den papillenfernen nicht statistisch signifikant.
Neben den Werten fur die absoluten Durchmesser zeigte sich noch fur einen
weiteren Wert, der Spektralen Eckfrequenz, ein signifikanter Unterschied fir die
Baseline der verglichenen Messorte. Der Mittelwert der rechten und linken Augen
wies eine statistisch signifikant hohere Spektrale Eckfrequenz am papillennahen
Messort auf im Vergleich zum papillenfernen (p=0,041).
Fir alle anderen Parameter (Fr max und die drei Bandflachen) konnte keine
Signifikanz fur die Baseline nachgewiesen werden.
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Ergebnisse

Die Ergebnisse fur den Vergleich der Messstellen fur die Dilatationen sind in Tabelle
6 dargestellt. Wie schon fur die Baseline zeigte sich ein signifikanter Unterschied
zwischen den absoluten Durchmessern der Arterien in den linken Augen (p=0,017)
und den Zusammenfassungen von rechten und linken Augen (p=0,01 und p=0,004)
mit zunehmendem Anstand von der Papille. Auch fur die Dilatationen wurde keine
Signifikanz fur die Ergebnisse der absoluten Durchmesser in den rechten Augen
nachgewiesen (p=0,136).

Der Wert fur die Spektrale Eckfrequenz wahrend der Dilatation war fur den Mittelwert
von rechten und linken Augen sowie fir R&L an der Messstelle 2 signifikant hdher
als an der Messstelle 0 (p=0,028; p=0,019). Betrachtet man jedoch rechte und linke
Auge getrennt, so gab es hierbei keinen signifikanten Unterschied (p=0,1; p=0,131).
Ferner gab es, mit Ausnahme der rechten Augen (p=0,239), flir die anderen
Parameter eine nachweisbare Signifikanz der Dilatation im Bereich der Bandflache
0,02-0,03 Hz zwischen den Messstellen 0 und 2 (p=0,021; p=0,012; p=0,011). Fur
die Bandfldchen 0,06-0,07 und 0,09-0,10 Hz konnte lediglich fir die Messungen in
linken Augen eine Signifikanz nachgewiesen werden (p=0,026; p=0,041).

Die Frequenz des ersten Peaks wies fur keine der untersuchten Gruppen einen
signifikanten Unterschied in den drei Messphasen (Baseline, Dilatation und

Relaxation) auf und dies weder fir Arterien noch fur Venen.

Die Relaxation der Arterien (Tab. 7) stellte sich ebenfalls im Bereich der absoluten
Durchmesser fur drei Gruppen als signifikant unterschiedlich dar beim Vergleich der
papillennahen mit der papillenfernen Messstelle (p=0,021; p=0,012; p=0,004). Erneut
gab es jedoch keinen signifikanten Unterschied bei Auswertung der rechten Augen
(p=0,1), obwohl auch hier die absoluten Durchmesser an der Messstelle 0 tendenziell
ebenfalls groRer waren als an Messstelle 2.

Die Bandfrequenz 0,02-0,03 Hz kam signifikant haufiger an der Messstelle 2 als an
der Messstelle 0 vor. Dies zeigte sich jedoch nur fur den Vergleich aller Messwerte

fur rechte und linke Augen (p=0,045).

4.3.2 Venen

Beim Vergleich der Messorte 0 und 2 wiesen alle gemessenen Venenabschnitte fur

die Baseline, Dilatation und Relaxation (Tab. 5-7) papillenfern kleinere absolute
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Durchmesser auf als papillennah. Im Gegensatz zu den Arterien war hier in
samtlichen Messphasen der Unterschied zwischen den Messorten auch fur die
Auswertung der rechten Augen signifikant (p=0,006; p=0,008; p=0,003). Des
Weiteren fand sich der niedrigste p-Wert (p=0,0002) stets bei Zusammenfassung der
aller Werte von rechten und linken Augen (R&L).

Fur die Spektrale Eckfrequenz (SEF), die Frequenz des ersten Peaks und die drei
Bandfldachen ergab sich fur Venen jedoch keine Signifikanz im Bezug auf die

unterschiedliche Lage der Messorte zur Papille.
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4.4 Funktionelle Reproduzierbarkeit: Vergleich der Messungen von
Baseline und Dilatation

Arterien Venen Arterien Venen
Baseline 0,089(0,074;0,114) [0,087(0,077;0,103) Baseline 0,2(0,161;0,235) [0,204(0,182;0,221)
Dilatation g 0,092(0,08;0,119) [0,095(0,069;0,113) Dilatation % 0,193(0,166;0,225) [0,199(0,167;0,223)
p-Wert o 0,2418 0,4699 p-Wert 1} 0,9087 0,3962
VK, % & [5.963,1;13,4) 8,8(4,9;14,1) VK, % & [4,824:83) 5,5(2,3;11,7)
VK Median, % 1,3 7| w5 |VK Median, % R 1,9
Baseline 0,092(0,071,0,109) [0,083(0,073,0,097) | T [Baseline 0,202(0,162;0,237) |0,213(0,187;0,229)
Dilatation 4 [0,091(0,072;0,125) [0,087(0,074;0,102) &3 [Dilatation & [0,197(0,164;0,226) [0,213(0,191;0,227)
p-Wert = 0,1766 0,9624] o [p-Wert = 0,9217 0,6583

N VK % — [5(2,2;8,3) 6,1(5;13,4) & VK % =1 6,1(1,4;8,7) 3,5(1,5;5,8)

I“ VK Median, % 21 ) g- VK Median, % 21 11

W [Baseline 0,092(0,082;0,112) [0,085(0,077;0,098) | @ |Baseline 0,195(0,16;0,22)  [0,212(0,189;0,224)

9 [Dilatation 0,098(0,084;0,112) [0,088(0,078;0,103) | "5 [Dilatation 0,193(0,166;0,218) [0,205(0,186;0,224)
p-Wert 0,1376 0,2889] ® [p-Wert 0,7186 0,8752
VK, % 7(3,2;8,9) 5,3(2,4;9,4) S VK % 2,7(1,3;5,7) 3,4(1,2;6,4)

VK Median, % 47 ) % VK Median, % , 21
Baseline 0,091(0,072;0,114) [0,085(0,074;0,101) | @ [Baseline 0,202(0,161;0,237) [0,212(0,185;0,227)
Dilatation 0,091(0,074;0,121) |0,091(0,072;0,107) Dilatation 0,196(0,164;0,226) [0,206(0,179;0,226)
p-Wert 0,0805 0,5595 p-Wert 0,9953 0,3533
VK, % 5,5(3;12,8) 7,2(5;14) VK, % 4,8(1,9;8,5) 3,9(1,8;9)
VK Median, % 1,3 3,2 VK Median, % 0,7 2,8
Baseline 110(103,1;123,7) |129,4(120,5;143,8) Baseline 0,028(0,015;0,065) |0,031(0,017,0,057)
Dilatation g 112,8(105,7;124,1) |132(122,5;147) Dilatation g 0,036(0,021;0,069) [0,036(0,017;0,063)
p-Wert o 0,0000 0,0000 p-Wert T} 0,6207 0,5770
VK, % ¢ [1.2(0,6;1,6) 1,2(0,9;1,5) VK, % & [217.1;47.1) 25,8(15,6,51,3)
VK Median, % 1,6 1,1 ~ VK Median, % 8,3 10,4
E Baseline 116,2(110,3;128,4) |137,4(126,6;149,1) | T [Baseline 0,035(0,016;0,053) |0,021(0,012;0,029)
- |Dilatation 8 [117,9(110,9;129,5) [140,1(128,9;150,7) | ' [Dilatation & [0,031(0,02;0,056) [0,017(0,011;0,024)

§ p-Wert = 0,0000 0,0000} &' [p-Wert = 0,7370 0,1126

2 VK. % 3 [1(0,7;1,2) 1,1(0,6;1,5) @ |[VK % 2 [15(6;24,1) 18,6(11,9;26,1)

g VK Median, % 0,8 1,2 g VK Median, % 8,7 8,3

5 |Baseline 114,9(108,6;123,1) |133,4(122,7;147.8) | & |Baseline 0,037(0,025;0,072) (0,027(0,02;0,036)

5 |[Dilatation 116,1(109,4;124,7) |135,6(124,9;149,5) | 5 [Dilatation 0,038(0,024;0,061) |0,029(0,018;0,045)

O [p-Wert 0,0000 0,0000] :® [p-Wert 0,8198 0,7593

o |VK % 1(0,6;1,4) 1,1(0,9;1,3) 3 VK % 16,7(11,8;27,1) 16(8,7;35,1)

ﬁ VK Median, % 0,9 11| $ [VK Median, % 1,0 6,4
Baseline 112,7(104,4;124,9) |134,2(122,4;147) | @ [Baseline 0,032(0,015;0,062) [0,024(0,014;0,043)
Dilatation 116,2(106,6;126,5) |136,1(125,2;148,1) Dilatation 0,032(0,02;0,065) [0,023(0,012;0,047)
p-Wert 0,0000 0,0000 p-Wert 0,5647 0,6274
VK, % 1(0,7;1,4) 1,2(0,7;1,6) VK, % 18,3(6,7;34) 22(12;42,5)

VK Median, % 1,2 1,9 VK Median, % 0,3 4,0
Baseline 0,023(0,016;0,031) [0,016(0,016;0,023) Baseline 0,01(0,005;0,018) [0,009(0,005;0,015)
Dilatation g 0,023(0,016;0,031) [0,016(0,016;0,023) Dilatation § 0,012(0,007;0,019) [0,01(0,005;0,015)
p-Wert 1] 1,0000 1,0000 p-Wert T} 0,2760 0,8634
VK, % & [000;0) 0(0;0) VK, % & [23.5(16,4;47,1) 24,7(13,4;38,6)
VK Median, % 0,0 0,0] _ |VK Median, % 12,1 y
Baseline 0,016(0,016;0,027) |0,016(0,016;0,023) | - [Baseline 0,01(0,005;0,015) |0,011(0,006;0,015)
Dilatation 1 [0,016(0,016;0,027) [0,016(0,016;0,023) | - [Dilatation # [0,011(0,007;0,018) [0,011(0,004;0,016)
p-Wert = 1,0000 1,0000] &' [p-Wert = 0,1318 0,8628

L VK % 3 [0(0;0) 0(0;0) 2 VK. % 3 [23,1(15,8;32,9) 13,4(7,2;33,1)

»¢ |VK Median, % 0,0 0,0] 5 [VKMedian, % 10,9 1,8

g Baseline 0,023(0,016;0,027) |0,02(0,016;0,023) | @ |Baseline 0,01(0,007;0,018) |[0,01(0,008;0,016)

- [Dilatation 0,023(0,016;0,027) [0,02(0,016;0,023) S Dilatation 0,014(0,008;0,021) [0,011(0,008;0,014)
p-Wert 1,0000 1,0000] = [p-Wert 0,1662 0,7131
VK, % 0(0;0) 0(0;0) T VK % 15,8(7,2;30,4) 14,5(7,7;24,6)

VK Median, % 0,0 0,0] ® [VK Median, % 19,8 52
Baseline 0,016(0,016;0,031) |0,016(0,016;0,023) | © [Baseline 0,01(0,005;0,016) |0,01(0,005;0,015
Dilatation 0,016(0,016;0,031) [0,016(0,016;0,023 Dilatation 0,011(0,007;0,019) [0,01(0,004;0,016
p-Wert 1,0000 1,0000 p-Wert 0,0670 0,8098
VK, % 0(0;0) 0(0;0) VK, % 23,3(15,9;37,5) 22,1(9,4;35,5)

VK Median, % 0,0 0,0 VK Median, % 12,3 1,7

Tabelle 8: Ergebnisse des Vergleichs zwischen Baseline und Dilatation

47



Ergebnisse

441 Arterien

Beim Vergleich zwischen Baseline und Dilatation wurden die Ergebnisse wie in Kap.
4.3 getrennt nach rechten und linken Augen sowie die beiden Zusammenfassungen

von rechten und linken Augen ausgewertet (Tab. 8).

Der absolute Arteriendurchmesser war wahrend der Dilatation hochsignifikant groRer
als wahrend der Baseline (p<0,0005). Das konnte sowohl fur die rechten und linken
Augen als auch fur die Zusammenfassungen von rechten und linken Augen
bewiesen werden.

Fur die Spektrale Eckfrequenz, die Frequenz des ersten Peaks sowie fur die drei
Bandflachen zeigten sich keine signifikanten Unterschiede zwischen Baseline und

Dilatation der Arterien.

Zusatzlich ergaben sich Variationskoeffizienten <10% in allen vier Messgruppen fur
die Parameter Spektrale Eckfrequenz, absoluter Durchmesser, Frequenz des erste
Peaks und die Bandfrequenz 0,02-0,03 Hz.

Bei der Berechnung der Frequenz des ersten Peaks (Fr max) zeigten sich
Variationskoeffizienten von 0% und p-Werte von 1,0000. Dies ist bedingt durch die

Abtastpunkte und wird weiter in der Diskussion erwahnt.

442 Venen

Der absolute Durchmesser der Venen (Tab. 8) war bei der Dilatation hochsignifikant
groler als bei der Baseline (p<0,0005). Ebenso wie fur die Arterien konnte dieser
Unterschied sowohl fur die Messungen der rechten und linken Augen separat als
auch fur die Zusammenfassungen von rechts und links dargestellt werden.

Daruber hinaus zeigten sich keine weiteren signifikanten Unterschiede zwischen
Baseline und Dilatation der Venen im Bereich der Spektralen Eckfrequenz, der
Frequenz des ersten Peaks sowie der drei Bandflachen.

Fur die Parameter Spektrale Eckfrequenz, absoluter Durchmesser, Frequenz des
ersten Peaks und die Bandfrequenz 0,02-0,03 Hz fand sich ein VK von <10% fur alle

vier Untergruppen von rechten und linken Augen.
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5 Diskussion

Das monochromatische, vom RVA applizierte Flickerlicht stellt in der vorliegenden
Studie einen adaquaten Reiz zur Provokation arterieller und venoser
Gefalireaktionen dar.

Der Retinal Vessel Analyzer ist dabei eine Methode zur nicht-invasiven dynamischen
GefalRanalyse und bietet damit Vorteile gegenuber den herkdmmlichen Methoden
wie Fundusfotographie oder Fluoreszenzangiographie. Die Gefalde kdnnen einerseits
live beobachtet und andererseits durch die Aufnahme auf Videobander beliebig oft
nach der Messung offline ausgewertet werden. Eine Aussage Uber den Zustand der
GefalRe, z. B. ischamische Bereiche oder Gefaldleckagen, kann jedoch nur mit der
Fluoreszenzangiographie getroffen werden. Die Anfertigung der Aufnahmen mit dem
RVA ist aber wenig zeitaufwendig und fur den Probanden schonend, da zum einen
kein Kontrastmittel bendtigt wird und zum anderen nur eine kurze Aufnahme
gemacht werden muss, die auf Video beliebig oft abrufbar ist. Eine gute
Reproduzierbarkeit der Messungen der GefalRdurchmesser mit dem Retinal Vessel
Analyzer wurde bereits in vorausgehenden Studien nachgewiesen. [31,58,66]

Die Auswertung der Videobander erfolgt mit einer weiterentwickelten und auch
verbesserten Version des RVA, dem DVA. Mit ihm ist es mdglich zwei
GefalRabschnitte gleichzeitig zu messen und auch genauere Messwerte zu erhalten.
Der DVA misst jeden Punkt des Gefallabschnitts 25 mal pro Sekunde, der RVA
hingegen misst nur stichprobenartig ausgewahlte Punkte 25 mal pro Sekunde. Es
lasst sich also mit dem DVA eine hdhere Messqualitat und Messgenauigkeit
erreichen. Da die Aufnahmen des Augenhintergrunds mit dem RVA erfolgten, muss
messtechnischbedingt auf ein Feature des DVA verzichtet werden: die automatische
Erkennung des gemessenen GefalRabschnitts bei der zweiten Messung. So mussen
die GefalRabschnitte bei der zweiten Messung durch Orientierung an anatomischen
Landmarken wie GefalRverzweigungen oder GefalRkreuzungen per Hand ausgewahlt
werden. Dies konnte eventuell zu Ungenauigkeiten im Vergleich fuhren.

Um moglichst viele Fehlerquellen zu vermeiden, wurde versucht standardisierte
Bedingungen zu schaffen. Bereits bekannte Einflussfaktoren auf die retinale
Mikrozirkulation wurden bereits bei der Auswahl der Probanden berlcksichtigt und

ausgeschlossen. Dazu gehorten hoheres Lebensalter, Diabetes mellitus, Glaukom,
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arterielle Hypertonie, sowie Genuss von Koffein vor der Messung. Da sich jedoch
auch schon ein erhodhter Blutglukosespiegel bei Normalprobanden negativ auf die
myogene Antwort auswirkt, wurden die Probanden gebeten in etwa gleichem
glykdmischen Zustand (pra- oder postprandial) zu kommen. Ebenfalls wurden die
Messungen zur gleichen Tageszeit durchgefuhrt, da zirkadiane Schwankungen der
GefalRdurchmesser bereits nachgewiesen werden konnten. [28,29,31,15,37,5,38,57]
Die Messungen konnen aber auch durch die Motivation der Probanden
unterschiedlich beeinflusst werden. Bisher unbekannte Stoérfaktoren konnen nicht

ausgeschlossen werden.

5.1 Vergleich zwischen erster und zweiter Messung

Beim Vergleich zwischen der ersten Messung und der zweiten Messung nach zwei
Wochen zeigt sich bei den Arterien eine hervorragende Reproduzierbarkeit des
absoluten Durchmessers bei Baseline, Dilatation und Relaxation mit einem
Variationskoeffizienten von unter 2%. Dieses Ergebnis stimmt mit vorausgehenden
Studien zur Reproduzierbarkeit der Messungen mit dem RVA Uberein und bestatigt
die gute Reproduzierbarkeit retinaler arterieller Gefallddurchmessererfassung mit
diesem Gerat. [58,66,31]

Auch fur die Parameter Frequenz des ersten Peaks und der Bandfrequenz 0,02-0,03
Hz zeigt sich in allen drei Gefalllagen eine gute Reproduzierbarkeit mit einem
Variationskoeffizienten von <10%. In einer Pilot-Studie von Kotliar 2008 hingegen
konnte eine gute Reproduzierbarkeit der Frequenz des ersten Peaks nur flr die
Baseline nachgewiesen werden. Fur die hoheren Frequenzbereiche werden jedoch
groRere Unterschiede zwischen der ersten und zweiten Messung festgestellt mit

Variationskoeffizienten von zum Teil deutlich Gber 30%. Somit scheinen hohe ortliche

Frequenzen in den arteriellen Langsschnittprofilen fur eine reproduzierbare Messung

nicht gut geeignet.

Die verglichenen Parameter der Venen stellen sich ahnlich der der Arterien dar. Der
absolute Gefalldurchmesser ist ebenfalls fur alle drei Phasen sehr gut reproduzierbar

mit einem Variationskoeffizienten von unter 3%. Auch hier wird die
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Reproduzierbarkeit der vendsen retinalen GefalRdurchmessererfassung mit RVA wie
in den vorherigen Studien bestatigt. [58,66,31] Auffallig ist jedoch, dass der vendse
Durchmesser der zweiten Messung in allen Gefalllagen grofRer ist. Bei Betrachtung
der Einzelmessungen der Probanden finden sich aber auch grof3ere Durchmesser
bei der ersten Messung. Dies wurde evtl. dafur sprechen, dass Venen eine weniger
bestandige Gefallwand besitzen als Arterien. Dies konnte wiederum auf ihre
geringere Muskelschicht zurlickzufuhren sein. Auch saisonale Schwankungen in der
Netzhautdurchblutung waren denkbar. DarUber hinaus zeigt nur die Bandflache 0,02-
0,03 Hz eine gute Reproduzierbarkeit von <10%. Hohere Frequenzen und, im
Gegensatz zu den Arterien, auch die Frequenz des ersten Peaks erweisen sich als

schlecht reproduzierbar.

Im Vergleich zu den Arterien ist der Variationskoeffizient der gut reproduzierbaren
Parameter (absoluter Durchmesser und Bandflache 0,02-0,03 Hz) bei den Venen
stets hoher. Dort ist demnach die Reproduzierbarkeit der Arterien besser als die der
Venen. Fur die absoluten Durchmesser, aber auch fur die GefaRlangsschnittprofile,
wurde in bisherigen Studien jedoch eine bessere Reproduzierbarkeit der Venen

gegenuber den Arterien gefunden. [58,31]

5.2 Vergleich der Messungen zwischen linkem und rechtem Auge

FUr die Arterien zeigen sich keine signifikanten Unterschiede (p>0,05) hinsichtlich
ihrer Lage im linken oder im rechten Auge. Es ist jedoch die Tendenz festzustellen,
dass die Arterien im linken Auge im Durchschnitt groRer sind als die Arterien im
rechten Auge. Warum dies so ist, lasst sich in dieser Studie nicht beantworten. Es
konnen nur Mutmaliungen getroffen werden. Diese Tatsache lasst jedoch Grund zu
der Annahme, dass es Unterschiede in der GefalRversorgung oder im Gefallaufbau
zwischen linkem und rechtem Auge gibt. In einer Studie von Kotliar 2008 konnte
ebenfalls kein signifikanter Unterschied im Durchmesser oder der Wandstruktur der
Arterien von linkem und rechtem Auge festgestellt werden. Es zeigte sich dort jedoch
in einer Teilstudie ebenfalls die Tendenz, dass die linken Arterien einen gréfleren
absoluten Durchmesser besitzen als die rechten. In einer weiteren Teilstudie konnte
aber das umgekehrte Verhaltnis festgestellt werden. [31] Dies kdnnte ein weiterer

Hinweis fur den unterschiedlichen GefaRaufbau sein, dabei konnten aber entweder
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die linken oder die rechten GefalRe groRRer sein. In einer weiteren Studie von Wirtz
2007 konnte gezeigt werden, dass die maximale arterielle Dilatation der rechten

Gefalie signifikant groRer war als die der linken. [73]

Auch bei den Venen findet sich ein groRerer absoluter GefalRdurchmesser im linken
Auge fur Baseline, Dilatation und Relaxation. Hier ist der Unterschied sogar
signifikant (p<0,05). Ebenfalls signifikante Unterschiede sind bei der Bandfrequenz
von 0,06-0,07 Hz festzustellen. Frequenzen dieses Bereichs finden sich haufiger in
den Venen der rechten Augen als in den Venen der Linken. Diese Befunde sprechen
ebenfalls fir die These, dass Gefallversorgung und —aufbau von rechtem und linkem
Auge unterschiedlich sind. Die Ubrigen Parameter zeigen jedoch auch bei den Venen

keine signifikanten Abweichungen zwischen rechts und links.

AbschlielRend bleibt festzustellen, dass bei Untersuchungen mit dem RVA darauf
geachtet werden muss, ob die Messung am linken oder am rechten Auge
durchgefuhrt wird. Dies kdnnte v. a. flr Vergleichsmessungen bei einem Probanden
oder Patienten wichtig sein. Weitere histologische Untersuchungen zur
Gefallversorgung konnten vielleicht Aufschluss daruber geben, wie sich der

Gefaldverlauf in linken oder rechten Augen darstellt.

5.3 Vergleich der Messungen an Messstelle 0 und Messstelle 2

Der deutlichste Unterschied zwischen Messstelle 0 und Messstelle 2 zeigt sich bei
den Arterien in allen drei Phasen fur die absoluten Durchmesser. Wie erwartet stellen
sich die Gefalkdurchmesser papillenfern kleiner dar als papillennah. Der Unterschied
ist fur die linken Augen, sowie den Mittelwert rechts/links und die Zusammenfassung
der rechten und linken Augen signifikant. Lediglich fur die rechten Augen alleine kann
kein signifikanter Unterschied zwischen den papillennahen und papillenfernen
Messstellen festgestellt werden. Die Tendenz der groReren papillennahen
Gefallddurchmesser ist trotzdem sichtbar. Diesem etwas unerwarteten Befund kdnnte
folgende Tatsache zugrunde liegen: Bei Betrachtung der Einzelmessungen der
Probanden fallt auf, dass es auch Messungen gibt, bei denen das papillenferne

Gefald groRer ist als das papillennahe. Dies zeigt sich haufiger in den rechten Augen
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und kénnte somit zur fehlenden Signifikanz beitragen. Uber die Ursache dieser
peripheren ,GefalRvergroflerung® lasst sich nur mutmafen. Vielleicht verlaufen die
retinalen Arterien nicht nur oberflachlich, sondern tauchen an manchen Stellen auch
in die Nervenfaserschicht ab. Dadurch wurde die Erythrozytenstromsaule nicht
vollstandig fur den DVA abgebildet werden und somit falschlicherweise zu einem
kleineren Lumen fuhren. Dadurch waren der Methode des DVA Grenzen gesetzt.
Evtl. kdnnten histologische Untersuchungen der Retina Uber den Gefaliverlauf mehr

Klarheit schaffen.

Bei der spektralen Eckfrequenz zeigt sich eine Tendenz flr hdhere Werte an
Messstelle 0 im Vergleich zur Messstelle 2 fur alle drei Phasen. Bei der Baseline ist
dieser Unterschied sogar signifikant fur den Mittelwert rechts/links, bei der Dilatation
ebenfalls fur den Mittelwert rechts/links sowie fur die Zusammenfassung der rechten
und linken Augen. Lediglich fur die Relaxation ist gar kein signifikanter Unterschied
nachweisbar. Dieses Ergebnis wurde fur hohere Frequenzen und damit eine héhere

Welligkeit der GefalRwand der gréReren papillennahen Arterien sprechen.

Bei Betrachtung der einzelnen Bandfrequenzen Iasst sich der gleiche
Zusammenhang feststellen. Die tiefen Frequenzen von 0,02-0,03 Hz finden sich
haufiger an Messstelle 2 als an Messstelle 0. Signifikante Unterschiede finden sich
bei der Dilatation fir linke Augen, den Mittelwert rechts/links und die
Zusammenfassung der rechten und linken Augen. Bei der Relaxation ist lediglich die
Zusammenfassung der rechten und linken Augen signifikant unterschiedlich. Fur die
Baseline sind die Unterschiede nicht so eindeutig. Es war hierfur keine Signifikanz

nachweisbar.

Die mittleren Frequenzen von 0,06-0,07 Hz finden sich tendenziell haufiger an
Messstelle 0 als an Messstelle 2. Signifikant ist dieser Unterschied aber lediglich fur

die Dilatation der linken Augen.

Hohe Frequenzen von 0,09-0,1 Hz sind ebenfalls eher an Messstelle 0 als an
Messstelle 2 vorzufinden. Signifikanz zeigt sich fur die Baseline jedoch nur fur die
Zusammenfassung der rechten und linken Augen und fiur die Dilatation lediglich fur

die linken Augen. Die Relaxation zeigt keine signifikanten Unterschiede.

Insgesamt wirden diese Befunde ebenfalls fur eine hdhere Welligkeit der grof3eren
Arterien an Messstelle 0 sprechen. Vielleicht ist aber auch die Auflésung des DVA flr

die hohen Frequenzen bei den kleinen Gefallen nicht ausreichend, so dass diese
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nicht ausreichend erfasst werden und somit eine glattere GefalRwand vortauschen.
Gegen diese Theorie wurde sprechen, dass sich bei der Dilatation signifikantere
Unterschiede ergeben. Denn, wie im nachsten Kapitel dargestellt, zeigen sich keine
signifikanten Unterschiede in der Welligkeit der Gefal3e bei Baseline oder Dilatation.
Die Dilatation ist also bei unseren jungen gesunden Probanden lediglich ein grolieres
Abbild unserer untersuchten GefalRe. Somit mussten sich die Unterschiede nach
ersterer Theorie bei der Dilatation verkleinern. Ebenfalls wirden die Ergebnisse
verfalscht werden, wenn wir die zuvor genannte Annahme betrachten, dass die
retinalen Gefalle nicht nur oberflachlich verlaufen. Wenn die Gefalle tatsachlich in
die Nervenfaserschicht abtauchen, so ware in diesem Bereich nicht die wirkliche
Gefallwand zu sehen, sondern der Durchmesser wirde vom Gewebe der
Nervenfaserschicht bestimmt. Dafur sprechen wirde auch die Tatsache, dass die
rechten Augen alleine weniger signifikante Unterschiede darstellen, als die linken.
Denn in den rechten Augen zeigt sich auch haufiger ein, wider Erwarten, grof3erer
Gefallddurchmesser in der Peripherie. Es zeigen sich auch mehr signifikante
Ergebnisse bei der Zusammenfassung der rechten und linken Augen. Vielleicht

zeigen neue Studien mit mehr Probanden mehr signifikante Unterschiede?

Die Frequenz des ersten Peaks ist fur Baseline, Dilatation und Relaxation nicht

signifikant unterschiedlich, weder fur Arterien noch fur Venen.

Beim Vergleich der Messorte 0 und 2 zeigen alle gemessenen Venenabschnitte, wie
zu erwarten, fur alle drei Phasen papillenfern kleinere absolute GefalRdurchmesser
als papillennah. Im Gegensatz zu den Arterien finden sich bei allen Messungen
signifikante Unterschiede, auch bei den rechten Augen. Bei Betrachtung der
Einzelmessungen finden sich auch hier Probanden, bei denen der Gefallabschnitt in
der Peripherie grofler ist als an der Papille, jedoch ist dies hier weitaus seltener als
bei den Arterien. Des Weiteren ist jeweils der niedrigste p-Wert bei
Zusammenfassung der Messungen der rechten und linken Augen nachgewiesen
worden. Dies wurde wiederum fur eine Erhdhung der Probandenzahl bei weiteren

Studien sprechen.

Alle Ubrigen gemessenen Parameter zeigen bei den Venen keine signifikanten

Unterschiede im Bezug auf den Messort. Dies spricht fur eine gleiche, bzw. sehr
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ahnliche GefalRwandstruktur und damit fur ein gleiches Gefallangsschnittprofil

papillenfern und papillennah lediglich unterschiedlichen Durchmessers.

5.4 Vergleich der Messungen von Baseline und Dilatation

Wie erwartet, stellt sich der absolute Gefalddurchmesser sowohl fur Arterien als auch
fur Venen signifikant grof3er bei der Dilatation im Vergleich zur Baseline dar. Dieses
Ergebnis gilt sowohl flr die Messung der rechten und linken Augen getrennt als auch
fur die Zusammenfassung der Messwerte der rechten und linken Augen. Somit zeigt
sich eine signifikante Dilatation der GefalRe auf die Provokation mit Flickerlicht und,
wie zu erwarten, das Flickerlicht als ein adaquater Reiz zur Stimulation von
Gefalireaktionen. Die Gefalireaktion auf Flickerlicht wurde bereits in zahlreichen

Studien untersucht und nachgewiesen. [39,59,47,30]

Fur die Ubrigen Parameter gab es keine signifikanten Unterschiede. Daraus lasst
sich ableiten, dass die GefalRe bei anamnestisch Gesunden bei der Dilatation weder
unregelmaliger noch glatter wurden. Dies konnte bereits fur junge und gesunde

Probanden gezeigt werden. [31]

Vorhergehende Studien konnten ein zunehmendes Mal der Mikroirregularitat
retinaler arterieller und vendser Gefallinnenwande bei anamnestisch gesunden
Probanden mit zunehmendem Alter nachweisen. Ebenfalls zeigte sich bei
Glaukompatienten eine Zunahme der Mikroirregularitat retinaler Arterien wahrend der
Dilatation im Vergleich zur altersgematchten gesunden Kontrollgruppe. Im
Gegensatz dazu war bei Probanden mit arterieller Hypertonie eine Abnahme der
arteriellen Mikroirregularitat bei der Dilatation zu erkennen. Bei Adipdsen Patienten
veranderte sich, wie bei der gesunden Vergleichsgruppe, die Mikroirregularitat der
retinalen Gefalle nicht wahrend der unterschiedlichen GefalRreaktionen. Es zeigte
sich jedoch ein insgesamt regulareres Gefaldlangsschnittprofil als bei den gesunden
Probanden. Diese Veranderungen kdonnen Ausdruck der endothelialen Schadigung
sein und fuhren zu einer schlechteren Durchblutung des Auges sowohl im Alter, als

auch bei den oben genannten Erkrankungen. [28,29,31]

Die Gefalke der Mikrozirkulation im Augenhintergrund lassen Veranderungen

erkennen und darstellen bevor groRere Gefalle im Korper beschadigt werden. Daher
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ist es wichtig das Verhalten der Gefal’e von jungen und gesunden Probanden zu
analysieren und zu kennen, um madglichst frih Hinweise auf pathologische
Veranderungen im GefalRaufbau und der Reaktion der Gefalle zu finden. Diese
konnen rechtzeitig auf systemische Erkrankungen hinweisen und so eine frihzeitige

Einleitung der entsprechenden Therapie ermoglichen.

Bei der Berechnung der Frequenz des ersten Peaks (Fr max) zeigten sich
Variationskoeffizienten von 0% und p-Werte von 1,0000. Dies ist bedingt durch die
Abtastpunkte fur die Messung der Fr max, welche relativ weit voneinander entfernt
lagen. Die Frequenz wurde deshalb nicht genau bestimmt, sondern entweder dem
einen oder dem anderen Abtastpunkt zugeordnet. Um diesen Parameter besser
auswerten zu kdnnen musste das Abtastraster in nachfolgenden Studien verfeinert

werden.

5.5 Allgemeines Fazit

AbschlielRend lasst sich sagen, dass die Provokation mit Flickerlicht auch in dieser
Studie einen adaquaten Reiz zur Stimulation retinaler Gefalte darstellt. Dabei
erweisen sich sowohl der absolute GefalRdurchmesser als auch tiefe ortliche
Frequenzen im  Gefaldlangsschnitt als Parameter mit einer guten

Langzeitreproduzierbarkeit.

Es wurde nachgewiesen, dass bei den Messungen mit dem Retinal Vessel Analyzer /
Dynamic Vessel Analyzer darauf geachtet werden muss an welcher Stelle im
Augenhintergrund gemessen wird. In dieser Studie gibt es Hinweise, dass ein
Unterschied in der GefalRversorgung sowie im Aufbau der GefalRe zwischen linken
und rechten Augen besteht. Ferner muss auch der Messort auf der Retina beachtet
werden. Die Durchmesser der papillennahen Gefale stellen sich im Allgemeinen
grolRer dar als die papillenfernen. AuRerdem weisen die papillennahen Gefalle eine
hohere Welligkeit ihres Gefalllangsschnittprofils auf. Offen bleibt, ob es tatsachlich
einen oberflachlichen Verlauf der Gefalde gibt, welcher fur die Messungen mit dem
RVA/DVA Vorraussetzung ware. Ein histologischer Nachweis fur ein Abtauchen der
retinalen Gefale in die Nervenfaserschicht wurde eine grof3e Einschrankung der

Interpretation der Messungen mit dem RVA/DVA darstellen.
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Das Gefallangsschnittprofil bei jungen gesunden Probanden andert sich wahrend
der Gefalreaktion auf Flickerlicht nicht. Es bietet daher einen guten Parameter zum

Vergleich mit alters- oder krankheitsbedingten Veranderungen.

Des Weiteren konnte eine bessere Langzeitreproduzierbarkeit der Arterien
gegenuber den Venen nachgewiesen werden. Arterien sind offenbar flr den

Langzeitvergleich den Venen Uberlegen.
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6 Zusammenfassung

Hintergrund: Der Retinal Vessel Analyzer (RVA/DVA, Imedos Systems, Jena,
Deutschland) ist ein neuartiges Gerat zur nicht-invasiven und dynamischen Messung
von retinalen Gefalldurchmessern und von Gefalllangsschnittprofilen. Durch
Provokation mit Flickerlicht 1asst sich eine Dilatation der retinalen Gefalie erzielen,
welche mit dem RVA/DVA erfasst und ausgewertet werden kann. In der vorliegenden
Studie wurde die Reproduzierbarkeit der Durchmesser sowie der
Gefallangsschnittprofile bei zwei Messungen im Abstand von 4 Wochen, sowie
zwischen rechten und linken Augen, als auch an unterschiedlichen Messstellen im

Verlauf des Gefallbogens und zwischen Baseline und Dilatation untersucht.

Methode: 12 internistisch und ophthalmologisch gesunde Probanden (Alter 24,3 +
4,7 Jahre) wurden untersucht. Mit dem RVA wurden die Durchmesser sowie die
Langsschnittprofile der retinalen GefalRe gemessen. Jede Messung bestand aus
einem 50 sekindigem Vorlauf (Baseline), drei Flickerapplikationen von jeweils 20
Sekunden mit dazwischen liegenden Pausen von 80 Sekunden sowie einem
Nachlauf von 80 Sekunden. Die Flickerfrequenz betrug 12,5 Hz bei einer
Wellenlange von 530 — 600 nm. Das Flickerschema wurde auf beide Augen
angewandt und die Untersuchung nach standardisierten Bedingungen im Abstand
von vier Wochen wiederholt. Bei der Offline-Auswertung mit dem DVA konnten
jeweils drei Messungen entlang eines vendsen und eines arteriellen Gefallbogens im

temporal oberen Netzhautquadranten durchgefiihrt werden.

Ergebnisse: Bei allen Probanden erwies sich die Provokation mit Flickerlicht als
adaquater Reiz zur Stimulation retinaler GefalRe. Dabei zeigten die absoluten
Durchmesser sowie die tiefen Frequenzen der Gefaldlangsschnittprofile eine gute
Langzeitreproduzierbarkeit. Arterien wiesen insgesamt  eine bessere
Langzeitreproduzierbarkeit auf als Venen. Des Weiteren fanden sich Unterschiede
bezuglich der Gefallversorgung und des GefalRaufbaus in rechten und linken Augen.
Ebenfalls spielte der Messort eine wichtige Rolle: papillennahe Gefalte waren grofler
und wiesen eine hohere Mikroirregularitat ihrer Gefallwand auf. Bei jungen gesunden
Probanden anderte sich das Gefalllangsschnittprofil bei der Dilatation gegenuber der

Baseline nicht.
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Schlussfolgerung: Mit dem RVA/DVA lasst sich bei jungen gesunden Probanden
eine gute Langzeitreproduzierbarkeit hinsichtlich des absoluten Gefalddurchmessers
als auch der tiefen ortlichen Frequenzen des GefalRlangsschnittprofils erzielen. Dabei
erweisen sich Arterien reproduzierbarer als Venen. Um eine valide Aussage zum
Gefalistatus treffen zu konnen, muss fur vergleichende Messungen bei einem
Probanden der Messort bericksichtigt werden. Er sollte fur jede Messung gleich
sein. Eine Anderung des GefaRlangsschnittprofils bei der Dilatation trifft fir junge
gesunde Probanden nicht zu. Diese Ergebnisse stellen eine Grundlage fur weitere
vergleichende Studien zwischen jungen und alten oder gesunden und kranken

Patienten dar.
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