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1. Einleitung

1.1 Stellenwert der Kontrastwahrnehmung

Ein intaktes, mdglichst uneingeschranktes Sehvermodgen ist fir ein
unabhangiges, eigenstandiges Leben bis ins hohe Alter hin unerlasslich. Eine
gute Sehfahigkeit erlaubt alteren Menschen weiterhin ihren Alltag mit seinen
anfallenden Herausforderungen selbstéandig zu bewaltigen. Daher spielt das
frihzeitige Erfassen einer Einschrédnkung der Sehleistung eine gro3e Rolle. Der
in der augendarztlichen Praxis gangige Parameter zur Beurteilung der
Sehféhigkeit ist die Bestimmung der Sehschéarfe. Mehrfach ist jedoch in Studien
gezeigt worden, dass die Bestimmung der Kontrastwahrnehmung als
aussagestarker Pradiktor fur einen spateren Verlust der Sehscharfe
herangezogen werden sollte (Haegerstrom-Portnoy 2005, Schneck et al. 2004,
Ginsburg et al. 1982). Somit erreicht die Bestimmung der
Kontrastwahrnehmung einen hohen Stellenwert als Screeningmethode zur
frihzeitigen Erfassung von Patienten, die von der Gefahr einer eingeschrankten
Sehféhigkeit bedroht werden. In Anbetracht einer zunehmend alternden
Gesellschaft ist eine Zunahme altersbedingter Augenerkrankungen, wie zum
Beispiel der altersbedingten Makuladegeneration (AMD) zu erwarten. In den
Industrienationen liegt die AMD an erster Stelle als Ursache fir
Sehbehinderugen bei tber 60jahrigen (Klein et al. 1997). Ein frihzeitiges
Identifizieren geféhrdeter Individuen erhoht die Wahrscheinlichkeit den
Krankheitsprozess zu verlangsamen oder sogar aufzuhalten.

Lennerstrand und Ahlstrom (1989) zeigen, dass sich die Testung der
Kontrastwahrnehmung auch zur Beurteilung einer Krankheitsprogression oder
eines Heilungsprozesses eignet.

Zur Erfassung der Kontrastwahrnehmung koénnen zahlreiche Methoden
angewandt werden. Weit verbreitet sind Kontrasttafeln, wie zum Beispiel die
Pelli-Robson Letter Chart oder die ETDRS-Tafeln (hierbei sollen auf grofen
Tafeln Buchstaben in unterschiedlichen Kontraststufen erkannt werden),
Cambridge Low Contrast Gratings (ein Buch im DIN A4-Format, das graue

Seiten und Seiten mit Streifenmuster enthélt; es sollen die Streifenmuster



erkannt werden), Vistech's Vision Contrast Test System (3 grof3e Tafeln, auf
denen Kreise mit Streifenmuster verschiedener Kontraststufen dargeboten
werden; die Richtung der Streifenmuster soll angegeben werden). Vor allem die
Kontrasttafeln aus Papier vergilboen und verblassen im Laufe der Zeit, was zu
einer Verfalschung der Ergebnisse fuhren kann.

Eine weitere Maoglichkeit zur Testung der Kontrastwahrnehmung bieten
zahlreiche computergesteuerte Methoden, die verschiedene Kontraststufen an
Bildschirmen prasentieren.

Alle oben genannten Methoden messen die zentrale Kontrastempfindlichkeit,
dagegen wurde in der hier vorliegenden Studie vor allem die parafoveale
Kontrastempfindlichkeit untersucht mittels Macular mapping Test (MMT) und
einer klassischen perimetrischen Methode (Schwellenperimetrie mit Centerfield

2 Perimeter der Firma Oculus).

1.2 Perimetrie

Perimetrie bezeichnet die Untersuchung des Gesichtsfeldes. Unter
.Gesichtsfeld® versteht man das Wahrnehmungsfeld des Auges bei
unbewegtem Geradeausblick. Es umfasst die Gesamtheit aller Punkte im
Raum, die bei Fixation eines Punktes bei unbewegtem Auge gesehen werden.
Man unterscheidet das zentrale (309 und das periph ere Gesichtsfeld. Bei
Geradeausblick erstreckt sich das periphere Gesichtsfeld nach temporal bis ca.
100 nach nasal bis ca. 60°sowie nach oben bis ca .60°und nach unten bis ca.
70° Die perimetrische Untersuchung wird in der Reg el monokular durchgefihrt.
Verschiedene Techniken und zahlreiche unterschiedliche Gerate konnen
angewandt werden. Bei allen Methoden fixiert der Patient bei standardisierter
Umfeldhelligkeit und dadurch definiertem Adaptationszustand ein zentrales
Fixierobjekt im Gerat. Im Verlauf der Untersuchung quittiert der Proband jeden
in der Halbkugel wahrgenommenen Lichtreiz mittels Knopfdruck.

Anhand der Leuchtstarke der angebotenen Lichtreize wird die

Lichtunterschiedsempfindlichkeit (LUE) gemessen. Die LUE wird in der



logarithmischen Einheit Dezibel (dB) angegeben, wobei 1 dB = 0,1 B = 0,1 log
Einheiten entsprichnt. Bei der LUE handelt es sich um eine
Kontrastempfindlichkeit. Nimmt ein Proband z.B. nur einen zum Umfeld sehr
kontrastreichen Punkt wahr, hat er eine geringe LUE. Nimmt er hingegen einen
Lichtreiz wahr, dessen Helligkeit sich nur geringgradig vom Hintergrund
unterscheidet, hat er an dieser Stelle eine hohe LUE.

Zeigt das Perimetrie-Ergebnis Defekte auf, kommt es also nicht nur auf die
Form der Ausfélle an, sondern auch auf deren Tiefe. Nicht jeder Ausfall ist ein
absoluter Ausfall, das heil3t eine vollige Lichtunempfindlichkeit an dieser Stelle
der Netzhaut. Daher wird bei der perimetrischen Untersuchung auch die Tiefe

der Ausfalle mit Hilfe der LUE-Schwellenbestimmung erfasst.

1.2.1 Historische Entwicklung der Perimetrie

Bereits in der griechischen Antike sind erste Beschreibungen tber das normale
und gestorte Gesichtsfeld zu finden (Draeger und Hendriock 1998, Lachenmayr
1988). Nach den Lehren von Euklid (ca. 300 v. Chr.) wird das Gesichtsfeld
durch vom Auge als Sehstrahlen ausgehende gerade Linien ausgemacht.
Dieser Auffassung folgend, sind diejenigen Gegenstande, die von diesen Linien
getroffen werden, sichtbar. Ca. 150 v. Chr. fihrt Ptolem&us erste Messungen
zur Ausdehnung des Gesichtsfeldes in horizontaler und vertikaler Richtung
durch. Damianus unterscheidet im 4. Jh. n. Chr. ein “deutliches zentrales” von
einem *“undeutlichen peripheren Sehen”, eine Betrachtungsweise, die der
heutigen Vorstellung der Psychophysik sehr nahe kommt. Hippokrates, Galen
und Sokrates beschreiben zu dieser Zeit Gesichtsfelddefekte. All diese
Kenntnisse und Vorstellungen der Antike geraten jedoch im Mittelalter in
Vergessenheit.

1593 beschreibt Porta erstmals eine kampimetrische Methode zur Aufnahme
der Gesichtsfeldgrenze. 1666 entdeckt Mariotte den Blinden Fleck. Thomas
Young (1800) gelingt im Jahre 1800 eine systematische Darstellung des
Gesichtsfeldes: er gibt dessen Ausdehnung mit 50°n ach oben, 70°nach unten,
60° nach nasal und 90° nach temporal an. Er fuhrt e ine genaue Vermessung



von Lage und GroéfRe des Blinden Flecks durch und beschreibt die zur
Netzhautperipherie hin abnehmende Sehscharfe. Wéahrend bisher alle
Gesichtsfeldprojektionen auf einer ebenen Flache erfolgen, benitzt Purkinje
(1823) im Jahre 1823 als erster eine gewoélbte Untersuchungsflache. Er macht
genaue Angaben Uber Gesichtsfeldgrenzen und fuhrt systematische
Untersuchungen tber den Einfluss der Reizfarbe auf die Gesichtsfeldgrenzen
durch. Dabei entdeckt er die ,periphere Farbenblindheit* der Netzhaut.

Beer (1817), Fischer (1832), Desmarres (1847) und Stellwag (1855) tragen in
der ersten Halfte des 19. Jahrhunderts in zunehmendem Umfang Kklinische
Kenntnisse uUber Stérungen des Gesichtsfeldes zusammen.

1856 legt Albrecht von Graefe (1856) mit der Publikation seiner Arbeit ,Uber die
Untersuchung des Gesichtsfeldes bei amblyopischen Affektionen® den
Grundstein fir systematische Untersuchungen zur Physiologie und Pathologie
des Gesichtsfeldes. In den folgenden Jahren geht die Entwicklung der
Untersuchungsmethodik in drei Richtungen: kampimetrische Anordnungen,
Bogenperimeter und  Halbkugelperimeter.  Anfangs dominieren  die
kampimetrischen Anordnungen und die Bogenperimeter. Erst in der Mitte des
20. Jahrhunderts erreichen die Halbkugelperimeter — wie sie heute fast

ausschlief3lich verwendet werden — eine weite Verbreitung.

1.2.1.1 Kampimeter

Bei der kampimetrischen Anordnung sitzt der Patient vor einem Schirm oder
einer Wand, der sogenannten Tangentenskala; gestielte Testzeichen
unterschiedlicher Gro3e und Farbe werden vom Untersucher dargeboten. Die
wichtigsten Vertreter dieser Methode sind Albrecht von Graefe (1856), Bjerrum
(1889), der im Jahre 1889 entscheidende Beitrage zur Verfeinerung und
Standardisierung der Kampimetrie leistete, Haitz (1904), auf ihn geht der heute
noch eingesetzte sogenannter Haitz-Test zuriick, Lloyd (1920) und Lauber
(1929).



1.2.1.2 Bogenperimeter

Ein Bogenperimeter besteht prinzipiell aus einem Halbkreis- oder
Viertelkreisbogen, der drehbar um die Verbindungsachse Auge-Kreismittelpunkt
montiert ist. Durch Drehen des Bogens und Verschieben der Testmarke langst
des Bogens kann das gesamte Gesichtsfeld untersucht werden.

Das erste Bogenperimeter wird 1857-1869 von Aubert und Forster entwickelt
(Aubert und Forster 1875). McHardy (1882), Harry und Lang, Ferree und Rand
(1922) entwickeln diese Methode weiter. Von Hess (1920), Engelking und
Eckstein (1920) und Maggiore (1924) machen grof3e Fortschritte auf dem
Gebiet der Farbperimetrie. Lauber (1932) entwickelt im Jahre 1932 den
sogenannten ,Lichtpunktwerfer”. Inren Hohepunkt erreicht die Entwicklung der
Bogenperimeter in dem von Hartinger (1936) und Serr (1937) erstmals

verwendeten Zeiss-Projektionsperimeter nach Maggiore.

1.2.1.3 Halbkugelperimeter

Das Halbkugelperimeter besteht aus einer Hohlkugel, in der die Testzeichen
von freier Hand gefuhrt werden.

Das erste Halbkugelperimeter wird von Scherk (1872) im Jahre 1872 aus einer
Holzkugel konstruiert. Igersheimer (1916) bedient sich 1916 einer Hohlkugel mit
2 Metern Durchmesser. Zu dieser Zeit erlangt das Halbkugelperimeter wegen
des grolReren mechanischen Aufwandes und der Schwierigkeit, ausreichend
helle Testzeichen zu projizieren, keine klinische Relevanz.

Goldmanns (1945) Forschungen bringen die Erkenntnis, dass fur eine
zuverldssige  perimetrische  Messung, eine genaue Kontrolle des
Adaptationszustandes erforderlich ist. Sloan (1939) und Harms (1940) fihren
die statische Perimetrie als klinische Untersuchungsmethode ein. Diese beiden
Errungenschaften fihren zum Durchbruch der Halbkugelperimetrie. Aulhorn
und Harms (1972) entwickeln 1972 das Tubinger Handperimeter. Zusammen
mit dem klassischen Perimeter nach Goldmann entwickeln sich diese beiden
Gerate zu den Standardgeraten der manuellen Perimetrie, die bis heute

eingesetzt werden.



1.2.1.4 Halbautomatische Perimeter

Das Halbautomatische Perimeter wird in der Ubergangszeit zwischen den rein
manuellen Perimetern und den modernen computergesteuerten Geraten
eingesetzt: Beispielhaft seinen erwahnt das sogenannte Auto-Plot Tangent
Screen von Bausch & Lomb — Kampimeter mit Registriervorrichtung, der
sogenannte Baylor Visual Field Programmer als Zusatzgerat zum Goldmann-
Perimeter, das einen standardisierten und halbautomatischen
Untersuchungsgang erlaubt und der Friedmann Visual Field Analyser (Mark 2)
(Lachenmayr 1988).

1.2.1.5 Automatische Perimeter

Zahlreiche computergesteuerte vollautomatische Halbkugelperimeter
dominieren heute den Kilinikalltag in Deutschland: Tubinger Automatik
Perimeter, Competer, Dicon, Humphrey, Keta, Octopus, Perimat, Oculus,
Topcon, Fieldmaster. Prinzipiell ist zwischen Projektionsperimetern - Geraten,
welche die Stimuli Uber drehbare Spiegel- oder Prismensysteme auf die
Perimeterkugel projizieren — und Perimetern, welche die Stimuli fest in der
Wand der Kugel installiert haben (Leuchtdioden, Lichtleiter) zu unterscheiden.
Die Vorreiter der Entwicklung der automatisierten Perimeter waren Frankhauser
und Bebie mit weiteren Mitarbeitern, die das Octopus-System entwickelt haben
(,Perimeter Digest” von Bebie et al. 1983).

1.3 Retina

Um wesentliche Entstehungsmechanismen der visuellen Wahrnehmung besser
zu verstehen, werden im folgenden Kapitel anatomische und physiologische
Grundlagen der Retina erlautert.

Die Retina kleidet als innerste Wandschicht das Auge aus. Sie ist der
lichtwahrnehmende Teil des Auges, der die optischen Signale in neuronale

elektrische Impulse umwandelt, auf niedriger Ebene bereits integrierend



verarbeitet und schlieBlich tUber den Nervus opticus den hoheren visuellen
Zentren im Gehirn zuleitet.

An der Netzhaut werden die Pars optica und die Pars caeca unterschieden. Die
Pars optica besteht aus einem auf3eren Stratum pigmentosum (Pigmentepithel)
und einem inneren, Sinnes- und Nervenzellen enthaltenden Stratum nervosum.
Die Pars caeca enthélt nur die Pigmentepithelschicht. Beide Teile gehen an der
Ora serrata, kurz hinter dem Ziliarkorper, ineinander Uber.

Das Stratum pigmentosum enthdlt Epithelzellen mit eingelagerten
melaninhaltigen Pigmentkdrnchen. Diese Schicht stellt die Verbindung der
Netzhaut mit der Aderhaut her. Eine diinne Basalmembran, die Bruch-Membran
trennt das Pigmentepithel von der Aderhaut. Die Funktion des Pigmentepithels
besteht darin, die fur die Netzhautversorgung wichtige adharente Verbindung
mit der Choriodea herzustellen, ohne dass dabei schadliche Substanzen aus
dem Blut in die empfindliche Retina Ubertreten kbnnen. Aulerdem verarbeitet
es Stoffwechselprodukte der Netzhaut und phagozytiert abgestol3ene
Zellmembranteile.

Das bis zu 0,6 mm dicke Stratum nervosum der Retina liegt dem
Pigmentepithel innen an. Diese Schicht beinhaltet die lichtwahrnehmenden
Photorezeptoren (Zapfen und Stébchen), vier verschiedene Neuronentypen
(bipolare Zellen, amakrine Zellen, Horizontalzellen und Ganglienzellen) und
typische retinale Stiutzzellen, die Mduller-Gliazellen. Die bipolaren, amakrinen
und Horizontalzellen bilden als Interneurone nur innerhalb der Retina
Verschaltungen aus. Die einzigen retinalen Projektionsneurone, die zu
Kerngruppen aul3erhalb der Retina projizieren, sind die Ganglienzellen. Die
Axone der Ganglienzellen leiten die neuronalen Impulse Uber den Nervus

opticus an hdhere visuelle Zentren im Gehirn weiter.

1.3.1 Mikroskopische Anatomie der Retina

Die mikroskopische Anatomie der Retina gliedert sich in zehn Zellschichten
(Trepel 2004). Von innen nach aulRen kommend, dem Weg des Lichts

entsprechend, findet sich zunachst die innere Grenzmembran (Membrana



limitans interna). Sie dient der Abgrenzung zum Glaskdrper und beinhaltet
Fasern der Mduller-Gliazellen. Es folgt die Nervenfaserschicht (Stratum
neurofibrarum), gebildet von den Axonen der Ganglienzellen, die das dritte
Neuron der Sehbahn darstellen.

Als nachstes kommt die Ganglienzellschicht (Stratum ganglionicum) mit den
Perikaryen der glutamatergen multipolaren Ganglienzellen.

Die innere plexiforme Schicht (Stratum plexiforme internum) wird aus Synapsen
zwischen den Axonen der Bipolarzellen (dem zweiten Neuron) und den
Dendriten der multipolaren Ganglienzellen gebildet. Auch die amakrinen Zellen
bilden hier hemmende synaptische Kontakte aus.

Die innere Kdrnerschicht (Stratum nucleare internum) beinhaltet die Perikaryen
der glutamatergen Bipolarzellen sowie der inhibitorischen Horizontal- und
amakrinen Zellen (Transmitter GABA und Glycin). Weiterhin finden sich in der
inneren Kornerschicht die Zellkdrper der Muller-Gliazellen, deren Fortsatze sich
in alle Retinaschichten hinein erstrecken.

Die aulere plexiforme Schicht (Stratum plexiforme externum) wird von
Synapsen zwischen den Axonen der Photorezeptoren und den Dendriten der
Bipolarzellen gebildet. Hier findet Uber den Transmitter Glutamat die
synaptische Ubertragung der visuellen Impulse vom ersten (Zapfen und
Stabchen) auf das zweite Sehbahnneuron (Bipolarzellen) statt. Die
Horizontalzellen greifen zum Teil Uber hemmende Synapsen in diese
Signaltbertragung ein.

Es folgt die &uflere Kornerschicht (Stratum nucleare externum) mit den
Perikaryen der Zapfen und Stabchen.

Die aul3ere Grenzmembran (Membrana limitans externa) stellt eine siebartige
Platte aus Miller-Gliazellfortsatzen dar, die von Stdbchen und Zapfen
durchbrochen wird.

Als nachstes kommt die Schicht der Photorezeptoren (Stratum segmentorum),
die die Innen- und AulRensegmente der Stabchen und Zapfen beinhaltet.

Das Stratum pigmentosum wird vom retinalen Pigmentepithel gebildet.

Durch die Bruch-Membran, der Lamina basilaris der Choroidea, wird die Retina

von der Aderhaut getrennt.



Eine Sonderstellung nimmt die Henle-Faserschicht ein: Sie ist nur in der
zentralen Retina vorhanden und fehlt in der Peripherie. Gebildet wird sie aus
den schragen Axonen der zentral lokalisierten Zapfen und den umgebenden
Muller-Zellfortsatzen. lhr faseriges Aussehen verleiht dieser Schicht ihren

Namen.

1.3.2 Anatomische Verteilung der Photorezeptoren

Die 78 - 107 Millionen Stébchen (Curcio et al. 1990) vermitteln das mesopische
und skotopische Sehen (Dammerungs- und Nachtsehen) sowie das periphere
Sehen. Sie sind etwa 500 mal lichtempfindlicher als die Zapfen. Die 4 — 5,3
Millionen Zapfen, die in rot- (L-Zapfen, decken langwelligen Bereich des
sichtbaren Lichts ab mit gro3ter Empfindlichkeit bei ca. 565nm), grin- (M-
Zapfen, decken mittleren Bereich des sichtbaren Lichts ab mit grof3ter
Empfindlichkeit bei ca. 535nm, ) und blauempfindliche Zapfen (S-Zapfen,
decken kurzwelligen Bereich des sichtbaren Lichts ab mit grofR3ter
Empfindlichkeit bei ca. 420 nm) unterteilt werden, sind fir das photopische
Sehen (Tagessehen) sowie das Auflésungsvermdgen und das Farbensehen
zustandig.

In der Makula lutea, die in der Netzhautmitte ca. 3,5 mm lateral der Papille liegt,
kommen die Zapfen in hoher Dichte vor. Der Durchmesser der Makula lutea
betragt 6 mm oder 21,5 Sehwinkelgrad (Klein et al. 1991). Die Makula lutea
(gelb durch Xantophyll in Ganglienzellen und Bipolaren) ist der funktionell
wichtigste Anteil der Netzhaut. Sie ist fir das hohe Auflésungsvermdégen und
das Farbensehen verantwortlich. Dieses querovale Gebiet der Retina ist
dadurch definiert, dass es mehr als eine Ganglienzellschicht enthalt (Hansen
1997). In der Mitte der Makula lutea findet sich eine kleine Grube mit 5°
Durchmesser, die Fovea. Auf ihrem Grund wiederum sitzt die nur ca. 1°
durchmessende Foveola (Fine und Yanoff 1979). Hier finden sich
ausschliel3lich Zapfen mit der hochste Zapfendichte von 100.000 — 324.000
Zapfen pro mmz2. Auf3erdem sind hier die nachgeschaltenen Neurone zur Seite
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verlagert, so dass das Licht durch keine dazwischen liegenden Zellen gestreut
wird. Aul3erhalb der Fovea nimmt die Zahl und Dichte der Zapfen drastisch ab
(7000 pro mmz2 in 3mm Abstand von dem Zentrum) (Curcio et al. 1993, Curcio
et al.1990).

Die Zapfen in der Fovea werden einzeln innerviert, d.h. jeder Zapfen ist mit nur
einer Bipolarzelle und einer Ganglienzelle verschaltet. Hieraus resultiert die
hohe Sehleistung mit bester Sehscharfe und bester Kontrastwahrnehmung in
diesem Bereich. Zunehmend zur Netzhautperipherie hin konvergieren immer
mehr Photorezeptoren auf immer weniger Bipolar- und Ganglienzellen. Dies ist
insbesondere ausgepragt bei den Stadbchen. Daraus ergibt sich der Vorteil,
dass einzelne Lichtinformationen vieler Stabchen zusammen verrechnet
werden und somit ein Sehen im Dunkeln auch bei geringer Lichtinformation
maoglich ist.

In der Peripherie ist die Verteilung der Zapfendichte und der einzelnen
Zapfentypen asymmetrisch: Man findet eine hdhere Dichte nasal als temporal
und eine erhthte Zapfendichte vor der Ora serrata. Die Stabchendichte nimmt
nach mittelperipher zu, zur Ora serrata hin wieder ab. Die hdchste
Stabchendichte liegt bei ca. 20°vom Zentrum (tempo ral 18° nasal 239).

Diese Verteilung der Photorezeptoren Uber die Retina mit der maximalen
Zapfendichte in der Fovea fuhrt zu einer anatomischen und funktionellen
Uberlegenheit der Fovea: sie ist auf raumliche Auflésung spezialisiert und
manifestiert sich als Ort bester Kontrastwahrnehmung (Skrandies 1985).
Perifoveal zeigt sich weiterhin in der Studie von Skrandies (1985), dass die
obere retinale Halfte in der Kontrastwahrnehmung der unteren Halfte Gberlegen
ist, was ebenso auf die anatomische Verteilung der Zapfen und Stabchen
zurtckzufihren ist.

Parafoveal dominieren die Stabchen (Curcio et al. 1990). Bei jungen
Erwachsenen ist das Verhéltnis von Stabchen zu Zapfen in der Makula 9:1, auf
das gesamte Auge bezogen liegt das Verhaltnis bei 20:1. Somit sind die Zapfen
in der Macula verstarkt vertreten, jedoch dominieren sie nicht diesen Bereich
(Curcio et al. 2000).
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Abb. 1.1 veranschaulicht die Lokalisation der Fovea auf der Netzhaut. In Abb.
1.2 und Abb. 1.3 sind in lichtmikroskopischen Aufnahmen die Verteilungen der

Zapfen und Stabchen Uber die Retina illustriert.

Human retina

Abb. 1.1: Fundus mit Darstellung der Lokalisation der Foveola (Pfeil) und der

Sehnervenpapille (optic nerve). Aus http://webvision.med.utah.edu/sretina.html

Abb. 1.2: Schnitt durch die Retina auf H6he der Fovea: In der Foveola
(dargestellt in Schaubild als Grube) finden sich nur Zapfen. os = outer
segments: dulRere Segmente der Photorezeptoren; is = inner segments: innere
Segmente der Photorezeptoren;, OLM = outer limiting membrane: &aulRere
Grenzmembran; ONL = outer nuclear layer: aul3ere Kornerschicht; H: Henle —
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Fasern; INL = inner nuclear layer: innere Koérnerschicht; ILM = inner limiting

membrane: innere Grenzmembran; G: Ganglienzellen.

Aus http://webvision.med.utah.edu/sretina.html, Yamada (1969)

Abb. 1.3: Links: Schnitt durch periphere Retina. Rechts: Schnitt durch zentrale
Retina.

RPE: retinales Pigmentepithel; photo receptors: Photorezeptoren; rods:
Stabchen; cones: Zapfen; OLM = outer limiting membrane: auliere
Grenzmembran; ONL = outer nuclear layer: auf3ere Kdrnerschicht; OPL = outer
plexiform layer: aul3ere plexiforme Schicht; INL = inner nuclear layer: innere
Kornerschicht; IPL = inner plexiforme layer: innere plexiforme Schicht; GCL =
ganglion cell layer: Ganglienzellschicht; ILM = inner limiting membrane: innere
Grenzmembran.

Aus http://webvision.med.utah.edu/sretina.html
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1.3.3 Retinale Signaltransduktion

Die Photorezeptoren der Netzhaut wandeln in einer photochemischen Reaktion
die Energie des einfallenden Lichtes in elektrische Potentiale um, die dann im
neuronalen Netzwerk der Retina weiter verarbeitet werden, bevor sie zum
Gehirn weiter geleitet werden.

In den Aullensegmenten der Photorezeptoren findet die Lichtrezeption, die
Umwandlung des optischen Reizes in ein neuronales Signal, statt. Das
Aulensegment hat starke Membraneinfaltungen, in die der Sehfarbstoff
Rhodopsin eingelagert ist. Der Sehfarbstoff erfahrt bei Belichtung eine
Konformationsanderung von 11-cis-Retinal zu all-trans-Retinal. Dadurch wird
das neuronale Signal in der Sinneszelle in Form einer Hyperpolarisation
ausgeldst und auf verschiedene Typen von Bipolar- und Horizontalzellen durch
Ausschittung von Glutamat Ubertragen (Trepel 2004). Typische synaptische
Strukturen an den Zapfen sind sogenannte Triaden (Reim 1993). Sie leiten die
Impulse von einer mittleren Synapse nach zentral Uber invaginierende
Zwergbipolarzellen weiter und stellen mit je einer seitlichen Synapse die
Verbindung zu Horizontalzellen und damit zu benachbarten Feldern der Retina
her. Die Horizontalzellen tragen als inhibitorische Interneurone zur lateralen
Hemmung bei: Dadurch werden Helligkeitsiibergange intensiviert, was zu einer
Kontrastverstarkung fuhrt.

Flache Zwergbipolare geben die Impulse von Zapfen direkt auf die Synapsen
der Ganglienzellen weiter. Die flachen Bipolarzellen stellen gleichartige
Verbindungen her, sammeln aber Impulse von mehreren Zapfen (in der Fovea
6-7) zur Weiterleitung an die Ganglienzellschicht.

Die Stabchenbipolaren vereinigen die Impulsleitungen von mehreren Stabchen.
Dieses System wird als visuelle Konvergenz bezeichnet. Es stellt auch ein
weiter zentral wiederkehrendes Prinzip der Verarbeitung von visuellen Reizen
dar. Wahrend die Zapfen ihre Impulse nur tber die verschiedenen Bipolarzellen
zu den Ganglienzellen weiterleiten, Ubertragen die Stabchenbipolaren ihre
Signale haufiger auf die Amakrinzellen und dann erst weiter auf die
Ganglienzellen. Eine typische Form der Anordnung von Synapsen ist hier die

Dyade (Reim 1993), bei der eine Stébchenbipolare ihre Fortsatze mit
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denjenigen einer Ganglien- und einer amakrinen Zelle vereinigt. Die amakrinen
Zellen stellen Querverbindungen zu benachbarten Amakrinen und
Ganglienzellen her.

Bei den Bipolarzellen als auch bei den Ganglienzellen kann man funktionell
unterschiedliche neuronale Einheiten trennen: Zellen, die auf Lichtreize im
Zentrum des rezeptiven Feldes depolarisieren (On-Center-Zellen) und solche,
die auf Lichtreize hyperpolarisieren (Off-Center-Zellen) (Trepel 2004). Dies ist
wichtig fir die Wahrnehmung optischer Kontraste, die den entscheidendsten
Teil der Objektwahrnehmung ausmachen. Da alle Photorezeptoren auf
Lichtreize hyperpolarisieren, wirkt ihr bei Lichtexposition somit weniger
ausgeschitteter Transmitter Glutamat auf die nachgeschaltenen Bipolarzellen
hemmend, wenn es On-Center-Zellen sind, und erregend, wenn es Off-Center-
Zellen sind. Die nachgeschaltenen On-Center-Neurone werden also durch die
Photorezeptoren unter Lichteinfluss disinhibiert, die Off-Center-Neurone werden
bei Dunkelheit erregt (Trepel 2004).

Bei den Ganglienzellen unterscheidet man magnozellulare und parvozellulare
Ganglienzellen (Trepel 2004). Die magnozellularen Ganglienzellen haben einen
groBen Dendritenbaum, sie erhalten damit die Information von vielen
Sinneszellen (bevorzugt Stabchen), und ihr rezeptives Feld in der Netzhaut ist
entsprechend grof3. Dadurch ist auch die optische Auflosung der durch diese
Zellen vermittelten visuellen Information geringer. Sie leiten visuelle Information
der Bewegungswahrnehmung und der nichtfarbigen groben
Objektwahrnehmung. Die parvozellularen Ganglienzellen haben einen kleinen
Dendritenbaum und erhalten so die Information von nur wenigen Sinneszellen
(bevorzugt Zapfen). Ihr rezeptives Feld ist also klein und sie sind fur die
Vermittlung hochauflosender und farblich definierter visueller Information
zustandig. Diese morphologische und funktionelle Gliederung in ein magno-
und parvozellulares System mit der Verarbeitung der jeweils zugeordneten
visuellen Information bleibt durch die ganze Sehbahn und auch im visuellen

Kortex erhalten.
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1.4 Prozess des Alterns

Unter vergleichend biologischen Gesichtspunkten betrachtet, wird das Altern als
eine irreversible zeitabhangige Veradnderung von Struktur und Funktion
lebender Systeme definiert. Generell ist das Altern eines Organismus durch die
Abnahme seiner Adaptationsfahigkeit gegenuber Umwelteinflissen gepragt.
Physiologische Mechanismen, die der Aufrechterhaltung des inneren Milieus
dienen, laufen nicht mehr mit gentigender Schnelligkeit und Prazision ab, die
Homoostase ist gestort.

Man unterscheidet zahlreiche Theorien Uber die komplexen Vorgadnge des
Alterns: Theorien, die auf der Beschreibung von Alternsveranderungen
basieren; Theorien, die das Altern auf wenige endogene oder exogene
Faktoren zurlckfuhren; Theorien, die mit einem genetischen Alternsprogramm
operieren; mathematische Theorien, die Mortalitatskinetiken simulieren und den
Einfluss verschiedener endogener und exogener Faktoren auf Alternsstruktur
und Dynamik von Populationen beschreiben und prognostizieren;
Evolutionstheorien, die das ,wie“ des Alternsvorgangs zu erklaren versuchen.
Die Etablierung der Wissenschaft vom Altern als eigenstandiges Teilgebiet der
experimentellen Biologie steht im Zusammenhang mit dem Physiologen Fritz
Verzar (1886 - 1979) und dem Internisten Max Birger (1885 — 1965). Die von
Blrger gepréagte Biomorphose bezeichnet das Altern als einen lebenslangen
Prozess, der bereits im Stadium der Keimzelle beginnt und sich bis zum Tod
erstreckt.

Seneszenz beschreibt den Prozess einer graduellen und langsamen
Akkumulierung schadlicher Effekte. Diese Theorie geht davon aus, dass die
Abbauvorgange des Alterns zeitlich auf die letzte Lebensphase begrenzt sind.
Als Folge davon kommt es zu einem durch das Altern bedingten
Leistungsabfall.

Gekennzeichnet wird das Altern durch psychische und physische
Verénderungsprozesse des menschlichen Organismus. Aufgrund
nachlassender Téatigkeit der wachstumsférdernden Hormondrtisen kommt es zu
Stoffwechselveranderungen im Sinne einer verminderten Aufnahme- und

Ausscheidungsfahigkeit. Folge dieser Alterungsprozesse sind
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Schlackenablagerungen, Wasserverarmung, Elastizitatsverlust, reduzierte
Regenerationsfahigkeit, Erschwerung der Funktion von Nerven- und
Muskelzellen, Erschlaffung der Haut, Briuchigwerden der Knochen, ggf.
Abnahme der Korpergro3e, Abnahme der Leistungsfahigkeit aller Organe und
Organsysteme. Es entwickelt sich eine Altersschwerhorigkeit; Vergesslichkeit
und eine Verlangsamung geistiger Ablaufe kdnnen auftreten. Bezlglich der
Augen sind in der Studie von Applegate (2007) folgende altersabhangige
Verénderungen beschrieben: Eine Abnahme des Pupillendurchmessers, eine
Zunahme der optischen Aberration, eine Abnahme der Lichtdurchlassigkeit
aufgrund einer zunehmenden Linsentribung und das Auftreten einer
Presbyopie aufgrund der Abnahme der Akkommodationsfahigkeit der Linse.

Auf retinaler Ebene kommt es infolge des Alterns zu folgenden Erscheinungen:

Altersabhéangige Verédnderungen in der Retina werden zuerst als Anreicherung
von Lipofuszin im retinalen Pigmentepithel (RPE) sichtbar. Dieser intrazellulare
Debris scheint eine progressive Akkumulation von partiell degenerierten
Membranen zu sein, die von den Aul3ensegmenten der Photorezeptoren
phagozytiert werden. Der normale Alterungsprozel3 kann in das Spektrum der
AMD Ubergehen, wenn die Veranderungen starker ausgepragt sind. Nach der
Akkumulation von Lipofuszin im Pigmentepithel wird Debris aufRerdem
extrazellular zwischen der Basalmembran des RPE und der inneren kollagenen
Schicht der Bruchmembran abgelagert. Dieses Material in der Bruchmembran
kann diffus sein (basale laminare Ablagerung) oder lokalisiert akkumulieren
(Drusen). Da Drusen an GrofRe zunehmen, erreichen sie durch das RPE die
Photorezeptoren und fuhren zu weiteren Zellschdden. Aul3erdem wird die
Bruchmembran mit zunehmendem Alter durch Einlagerung von Cholesterin
dicker (Curcio et al. 2001). Dies beeintrachtigt den Transport der Metabolite aus
der Aderhaut zu den Photorezeptoren sowie die Entsorgung der vom RPE
abgebauten Katabolite aus den Photorezeptoren in der Choriokapillaris. Folge
davon kann eine Dysfunktion der Photorezeptoren und eine Ablosung des
Pigmentepithels sein (Pauleikhoff et al. 1990).

Im Bereich der Makula sinkt mit zunehmendem Alter die Anzahl der Stabchen

um 30%, wahrend die Anzahl der Zapfen in der Makula unverandert bleibt
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(Curcio et al. 1993, Gao und Hollyfield 1992). Der Ort des grof3ten
Stabchenuntergangs ist parafoveal lokalisiert, 1-3 mm (3,5 — 109 von der
Fovea entfernt. Er beginnt im Alter zwischen 45 und 61 Jahren. Die durch die
sterbenden Stabchen entstehenden FreirAume werden durch verbreiterte innere
Segmente benachbarter Stabchen aufgefllt.

Die erhohte Vulnerabilitdt der Stabchen gegenuber den Zapfen erklart die
verstarkte Abnahme des skotopischen Sehens gegeniiber dem photopischen
Sehen mit zunehmendem Alter (Curcio 2001, Jackson und Owsley 2000).

Bei den Ganglienzellen kommt es zu einer Abnahme dieser Zellpopulation um
25%, begleitet von einem Verlust von Axonen uber die gesamte Retina hinweg
(Curcio 2007). Folge des Ganglienzelluntergangs ist eine Abnahme der
Ganglienzelldichte um 0,53% pro Jahr bezogen auf die gesamte Retina, jedoch
nur um 0,29% pro Jahr bezogen auf die Makula (Harman et al. 2000), was fur
einen geringeren Ganglienzelluntergang in der Makula spricht.

Jackson et al. (1999) und Coile und Baker (1992) untersuchten die Leistung der
Zapfen wahrend der Dunkeladaptation in Abhangigkeit vom Alter. Es zeigte
sich, dass der Anteil der durch die Zapfen bewerkstelligten Dunkeladaptation
bei den alteren Untersuchten wesentlich langsamer stattfindet als bei den
jungen. Dies lasst sich einer im Alter verlangsamten Regeneration des
Sehfarbstoffs Rhodopsin zuschreiben (Jackson et al. 1999, Coile und Baker
1992, Liem et al. 1991). Folge der eingeschréankten Dunkeladaptation sind
Schwierigkeiten beim Sehen im Dunkeln oder bei Dammerung (z.B. beim
Autofahren), eine Einschrdnkung, von der viele altere Menschen berichten
(Kosnik et al. 1988).

Werner und Steele (1988) zeigen in ihrer Studie, dass die Empfindlichkeit aller
drei Zapfentypen eine altersabhangige Einschradnkung aufweist. Eine durch das
Altern bedingte Zunahme der fovealen und parafovalen Schwellen fiir alle drei
Zapfentypen wird bei Werner et al. 2000 beschrieben.

Mit zunehmendem Alter kommt es weiterhin zu einer Verminderung der
Stereopsis; die Fahigkeit, Farben zu unterscheiden nimmt ab und das periphere
Gesichtsfeld ist unter Bedingungen, die eine geteilte Aufmerksamkeit erfordern,
stark eingeschrankt (Haegerstrom-Portnoy et al. 1999).
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Auch eine Abnahme der Kontrastwahrnehmung mit zunehmendem Alter ist
bekannt (Korth et al. 1989, Higgins et al. 1988, Stamper et al. 1982, Owsley et
al. 1981, McGrath und Morrison 1981, Skalka 1980, Sokol et al. 1980, Derefeldt
et al. 1979, Arundale 1978), ein Aspekt, der im Rahmen dieser Studie

eingehend beleuchtet werden soll.

1.5 Fragestellung, Ziel

Neue Therapiemethoden aber auch die ophthalmologische Rehabilitation sind
auf  standardisierte  Testverfahren  zur  frihen Erkennung  von
Funktionsstérungen der Makula angewiesen. Hierzu ist eine Verfeinerung von
schon bestehenden Testverfahren erstrebenswert, die eine Beurteilung und
Klassifikation der Sehleistung erlauben. Daher ist es von grofl3er Bedeutung,
durch die Untersuchung von augengesunden Probanden altersabhangig
Normalwerte zu erfassen, die zur Differenzierung pathologischer Daten
herangezogen werden kdnnen.

Diese Studie soll Normalwerte von augengesunden Probanden mittels
unterschiedlicher Methoden (Macular Mapping Test (MMT, San Francisco);
Schwellenperimetrie mit Centerfield 2-Perimeter der Firma Oculus) erfassen.
Anhand dieser Normalwerte soll eine Aussage Uber den Einfluss des Alters auf
die Kontrastwahrnehmung und dber die Verteilung der Kontrastwahrnehmung
im Gesichtsfeld getroffen werden.

Die Studie erfolgt als Teilprojekt des von der Europaischen Union geftrderten
~AMD-read-Projekts”, in dem die parafoveale Kontrastwahrnehmung bei
Patienten mit altersbedingter Makuladegeneration untersucht wird (Hahn et al.
eingereicht 2007).
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2. Probanden und Methoden

2.1 Probanden

An dieser Studie haben 64 augengesunde Probanden im Alter von 20 bis 76
Jahren teilgenommen. Rekrutiert wurden die Teilnehmer unter den
Begleitpersonen von Patienten der Universitats-Augenklinik Tubingen, unter
Bekannten und Angehdrigen der Untersucher und unter dem medizinischen
Personal und den Mitarbeitern der Augenklinik.

Untersucht wurde das dominante Auge.

Abb.2.1 zeigt in Form eines Balkendiagramms die Anzahl der pro Dekade
untersuchten Probanden. Tabelle 2.1 zeigt die Altersmittelwerte mit zugehdoriger

Standardabweichung.
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Abb. 2.1: Verteilung der untersuchten Probanden pro Dekade.
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Tabelle 2.1: Darstellung der  Altersmittelwerte  mit  zugehdriger
Standardabweichung (SD) fur die einzelnen Dekaden und fir die

Gesamtpopulation (Alle).

Dekade Anzahl der Probanden Mittelwert SD
20-29 11 25,74 1,7
30-39 13 34,63 3,3
40-49 14 43,43 2,5
50-59 8 54,48 2,5
60-69 11 63,94 2,9
70-79 7 73,94 1,6

Alle 64 46,84 16

2.1.1 Einschlusskriterien / Ausschlusskriterien

Einschlusskriterien:
- Probanden ohne bestehende Augenerkrankung, Befund durch
unauffalligen Augenhintergrund gesichert
- Probanden beiderlei Geschlechts im Alter zwischen 20 und 80 Jahren
- Bestkorrigierte Sehscharfe bis 59 Jahre mindestens 1,0; ab 60 Jahren

mindestens 0,8 (auf dem zu untersuchenden dominanten Auge)

Ausschlusskriterien:

- Systemerkrankungen mit Einfluss auf das Sehen, wie z. B.:
Diabetes mellitus
Encephalomyelitis disseminata
Epilepsie

- Im Alter vermehrt auftretende Augenerkrankungen, die die

Kontrastwahrnehmung beeinflussen, wie z. B.:

Altersbedingte Makuladegeneration (Sjostrand und Frisen 1977)
Glaukom (Atkin et al. 1979)
Katarakt (Hess und Woo 1978)

- Erbliche Netzhauterkrankungen
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- Gefalerkrankungen der Netzhaut

- Sehbahndefekte

- Zustand nach Schlaganfall

- Demenz

- Depression oder andere koérperliche oder geistige Stérungen, die die
Mitarbeit beeintrachtigen

Alle Teilnehmer dieser Studie gaben nach vorausgegangener mindlicher und
schriftlicher  Aufklarung  ithr  Einverstdndnis  zur  Durchfihrung  der
Untersuchungen und Tests. Samtliche Untersuchungen wurden gemaR der
.Declaration of Helsinki* durchgefthrt.

Die Zustimmung der Ethikkomission der Medizinischen Fakultat Tubingen lag
Uber das AMD-read-Projekt vor.

2.1.2 Reihenfolge der Untersuchungen

Nach ausfuhrlicher mindlicher und schriftlicher Aufklarung wurde bei jedem
Probanden eine ophthalmologische Anamnese mit Eruierung der Ein- und
Ausschlusskriterien erhoben. Die Refraktion wurde bestimmt und eine Katarakt
mittels Spaltlampenuntersuchung ausgeschlossen. Zusatzlich wurde der Visus
mittels lichtdurchlassiger ETDRS-Tafeln (Early Treatment Diabetic Retinopathy
Study) als logMAR-Wert (minimaler Winkel der Auflésung) bei 100% und 10%-
Kontrast bestimmt. Danach folgten in randomisierter Reihenfolge die
Durchfihrung des Macular Mapping Tests (MMT; Kapitel 2.2) und der
Schwellenperimetrie mit dem Centerfield 2-Perimeter der Firma Oculus (Kapitel
2.3). Insgesamt dauerte eine Testsitzung ca. 1h — 1 1/4 h pro Proband.

Die Untersuchungen wurden bei einer konstanten Raumhelligkeit von 20 cd/m?
durchgefuhrt.
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2.2 Macular Mapping Test (MMT)
2.2.1 MMT

Mit Hilfe des Computerprogramms ,Macular Mapping Test* (MMT, San
Francisco) kann man die parafoveale Funktion der Retina auf eine einfache und
schnelle Weise untersuchen und somit die Funktion des zentralen
Gesichtsfeldes bis 8°beurteilen.

Auf einem herkdbmmlichen Computerbildschirm werden einzelne Buchstaben als
Stimuli tachystoskopisch angeboten (MacKeben und Colenbrander 1994,
MacKeben et al. 1999). Die Untersuchung beschrankt sich auf die zentralen 8°
des Gesichtsfeldes als derjenige Bereich, der fur die Lesefahigkeit eine
entscheidende Bedeutung hat.

Wie bei einer perimetrischen Untersuchung wird die Netzhaut topographisch
untersucht, indem an 41 verschiedenen Positionen Buchstaben eingeblendet
werden. Das Wiedererkennen der eingeblendeten Buchstaben erinnert an die
lebensnahe Aktivitat des Lesens.

Entwickelt wurde der MMT ursprtinglich mit dem Ziel, bei AMD-Patienten noch
intakte parafoveale Netzhautareale nachzuweisen, die man dann im Rahmen
von RehabilitationsmalRnahmen zum Trainieren des exzentrischen Sehens
heranziehen kénnte (MacKeben et al. 1998/1999).

2.2.2 Durchfuhrung
2.2.2.1 Versuchsaufbau

Der Proband wurde in bequemer Sitzhaltung vor einem 17-Zoll-Monitor
platziert. Sein Kopf wurde mit Hilfe einer Kinn- und Stirnstitze stabilisiert, um
eine ruhige Kopfhaltung und einen konstanten Untersuchungsabstand von 73
cm zu gewahrleisten.

Die Untersuchung wurde mit bestméglicher Refraktion unter Bertcksichtigung

des Probandenalters und des Untersuchungsabstandes durchgefihrt.
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Das nicht zu untersuchende Auge war dabei mit einer opaquen Augenklappe
abgedeckt. Es wurde keine komplett schwarze Augenklappe verwendet, um
unterschiedliche Adaptationszustédnde der Augen zu vermeiden.

Auf dem Bildschirm war ein Hintergrund in Form eines Wagenrades mit
zentraler Fixationsmarke zu sehen (Abb. 2.2, links). Die Fixationsmarke wurde
durch einen Kreis von 3° mit einer zentralen Offnung von 18“ dargestellt. Der
Proband wurde aufgefordert, diese zentrale Offnung zu fixieren. Kontrolliert
wurde das Fixationsverhalten des untersuchten Auges mit Hilfe einer externen
Kamera.

Das Wagenradbild auf dem Bildschirm wurde so kalibriert, dass es einem 18°
Durchmesser der Netzhaut entsprach. Aus dieser programmgesteuerten
Kalibrierung ergab sich auch der oben erwéhnte Untersuchungsabstand von
73,2 cm. Die Helligkeit des weil3en Hintergrunds des Computerbildschirms
betrug 164 cd/mz2,

2.2.2.2 Technischer Ablauf des MMT

An 41 verschiedenen Stellen, zentral in der Fovea und auf konzentrischen
Ringen mit einer Exzentrizitat von 1°% 2°% 4°% 6°u nd 8° (Abb. 2.2, rechts),
wurden der Reihe nach einzelne Buchstaben fir die Dauer von 250 ms
angeboten. Der jeweils nachste Buchstabe erschien, nachdem der
Versuchsleiter eingetippt hatte, ob und falls ja welchen Buchstaben der
Proband gesehen hatte. Die Darbietungsdauer von 250 ms wurde gewahlt, um
sakkadische Augenbewegungen in Richtung Stimulus zu verhindern (Abel et al.
1983). Die Buchstaben erschienen als schwarze oder graue Stimuli auf weil3em
Hintergrund. Es wurden vier verschiedene Kontraststufen von 5%, 10%, 25%
und 100% verwendet, woraus sich vier MMT-Durchlaufe ergaben, jeder
Durchlauf einer Kontraststufe entsprechend. Die Grol3e der Buchstaben war
uberschwellig und wurde automatisch dem Abstand zur Fovea angepasst. Mit
wachsendem Abstand zur Fovea nahm die GroRe der Buchstaben zu
(Strasburger et al. 1991, MacKeben und Colenbrander 1994, MacKeben et al.
1998/1999). An welcher Position der Buchstabe erscheinen wirde, war

ebenfalls programmgesteuert und daher fir den Probanden nicht vorhersehbar.
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2.2.2.3 Anwendung am Probanden

Der Proband wurde aufgefordert, den Buchstaben, den er gesehen hatte, zu
benennen. Konnte er einen Buchstaben wahrnehmen, ohne jedoch zu
erkennen, um welchen Buchstaben es sich dabei handelte, antwortete er mit
.gesehen aber nicht erkannt”. Blieb eine Antwort aus, vergewisserte sich der
Versuchsleiter durch Nachfragen, dass der Proband das Erscheinen des
Buchstabens nicht wahrgenommen hatte. Daraus lieRen sich drei
unterschiedliche Antwortmoglichkeiten mit jeweils eigenem Score ableiten: ,0*
fur ,nicht gesehen” (schwarzes Symbol); ,0,5* flr ,gesehen, aber nicht erkannt”
(graues Symbol); ,1" fur ,richtig erkannt” ( weil3es Symbol) (Abb. 2.2, rechts).

Die einzelnen Durchldufe wurden der Reihe nach, zundchst mit 100% Kontrast,
danach mit 25%, 10% und 5% Kontrast durchgefiihrt. Zwischen den einzelnen
Testungen durfte sich der Proband kurz erholen, solange der Versuchsleiter die
Programmeinstellungen fir den nachsten Durchlauf &nderte. Ein Durchlauf

dauerte ca. 3 Minuten.

Abb. 2.2:

Links: Bildschirmhintergrund in Form eines Wagenrades mit zentraler

Fixationsmarke. Zusatzlich ist ein Buchstabe sichtbar, so wie er dem
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Probanden fir 250 ms dargeboten wird. Es gilt fir den Probanden diesen

Buchstaben zu erkennen und dem Versuchsleiter miindlich mitzuteilen.

Rechts: Beispiel einer Topographie nach einem Durchlauf: Es sind die
getesteten Positionen zu erkennen: acht pro Ring und die Fovea. Im Zentrum
wird mit vier unterschiedlichen Buchstabengrof3en getestet. Den jeweiligen
Antwortmoglichkeiten sind Symbole zugeordnet: ,nicht gesehen® (schwarzes
Symbol); ,gesehen, aber nicht erkannt® (graues Symbol); ,richtig erkannt*

(weil3es Symbol).

2.2.3 Auswertung durch das Programm

Die Antworten des Probanden wurden eingetippt, woraus das Programm zu
jedem Durchlauf eine Topographie mit den obigen Symbolen erstellte und dazu

einen Score als ,general field score” berechnete.

2.2.3.1 General field score

Der ,General field score” (GFS) fasst die Scores der einzeln getesteten
Positionen zusammen.

In der Fovea wurden 4 Buchstaben unterschiedlicher Gro3e prasentiert. Diese
wurden entsprechend ihrer zunehmenden BuchstabengréfRe mit 8, 6, 4 und 2
Punkten bewertet.

Die Buchstaben, die auf den Ringen platziert waren, wurden in Abhangigkeit
der Exzentrizitdt der Ringe bewertet. Buchstaben, die auf dem Ring mit der
Exzentrizitat von 8°platziert waren, wurden mit ei nem Punkt bewertet. Jene, die
sich auf dem Ring mit der Exzentrizitat von 6° befa nden, erhielten 2 Punkte. 3
Punkte entsprachen einer Ringexzentrizitdit von 4° 4 Punkte einer
Ringexzentrizitdt von 2°und 6 Punkte einer Ringexz entrizitdt von 1° (Tabelle
2.2).
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Die Scores ,0“ fur ,nicht gesehen*; ,0,5" fur ,gesehen, aber nicht erkannt®; ,1*
fur ,richtig erkannt® wurden mit dem jeweiligen Punktwert der betreffenden
Position multipliziert. Anschlie3end wurden die Werte aller
Buchstabenpositionen zusammenaddiert. Somit ergab sich der maximale

,General field score” von 148 Punkten.

Tabelle 2.2: Den getesteten Positionen zugeordnete Punktwerte in

Abh&ngigkeit von Exzentrizitat.

Exzentrizitat Punktwert
8, 6,4 oder 2 (in
Fovea(0? Abhén_gigke_it von der
prasentierten
Buchstabengrol3e)
1° 6
2° 4
4° 3
6° 2
8° 1

2.2.4 Statistische Analyse

Die untenstehende nonlineare Funktion E1 stellt die Abhangigkeit der MMT-

Leistung vom Alter der Probanden dar.

GFS(Age) :{ > 1 Age<'T

S, -m(Age-T), if Age>T
In der Funktion E1 steht , T” fur das Alter in Jahren, ab dem eine Abnahme des
General field scores (GFS) vermerkt wird. ,So* stellt das Scoreplateau dar bis
zum Beginn des Leistungsabfalls. ,m" beschreibt die Steigung der Geraden ab
dem ,Break point T, die sich aus der Abnahme des GFS pro Lebensjahr ergibt
(siehe Abb. 3.1).
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Anhand der in dieser Studie erfassten General field scores lassen sich der
.Break point T* sowie der Steigungsparameter ,m" (siehe Kapitel 3.1.1 und Abb.
3.1) bestimmen.

Umgekehrt kann dann der fir jedes Alter zu erwartende General field score (bei
bekanntem ,Break point T“ und Steigungsparameter ,m“) anhand dieser
Funktion ermittelt werden.

Weiterhin wurde eine one-way — Analyse der Variabilitat mit anschlie3endem
Tukey HSD — Test durchgefuhrt. Sie erméglicht den Vergleich der in den
einzelnen Altersgruppen (20 — 38, 39 — 54, 55 — 76 Jahren) erzielten General
field scores.

2.3 Schwellenperimetrie mit Centerfield 2-Perimeter der Firma

Oculus

Bei den Probanden wurden die zentralen 17,5° des Ge sichtsfeldes mit dem
Centerfield 2-Perimeter der Firma Oculus (Abb. 2.3) nach dem Prinzip der
statischen Rasterperimetrie untersucht. Dabei wurde fur jeden Rasterpunkt eine
Schwelleneingabelungsstrategie durchgefuhrt (siehe Kapitel 2.3.1.2).

Abb. 2.3: Ablichtung des Centerfield 2 Perimeters der Firma Oculus.



28

2.3.1 Durchfuhrung

2.3.1.1 Versuchsaufbau

Es wurde darauf geachtet, dass der Proband vor dem Perimeter eine bequeme
Sitzhaltung mit entspannt horizontalem Einblick in das Gerat eingenommen hat.
Das nicht zu untersuchende Auge war dabei mit einer opaken Augenklappe
abgedeckt. Es wurde keine komplett schwarze Augenklappe verwendet, um
unterschiedliche Adaptationszustadnde der Augen zu vermeiden.

Mit Hilfe der am Geréat vorhandenen Stirn- und Kinnstlitze wurde die richtige
Positionierung des Kopfes eingestellt. Wahrend der gesamten Untersuchung
konnte die zentrale Fixation mittels einer im Geréat vorhandenen Kamera durch
den Versuchsleiter tiberwacht werden. Falls Korrekturglaser erforderlich waren,
wurden diese in die am Gerat vorhandene Glashalterung gesteckt. Die
Untersuchung wurde mit bestmdglicher Refraktion unter Bertcksichtigung des

Probandenalters und des Untersuchungsabstandes durchgefihrt.

2.3.1.2 Technischer Ablauf der Schwellenperimetrie

Mit Hilfe der sogenannten Schwelleneingabelungsstrategie wird in jedem
Rasterpunkt ein moglichst genauer Schwellenwert bestimmt. Der Schwellenwert
ist diejenige Leuchtdichte des dargebotenen Lichtreizes, die gerade noch
wahrgenommen wird. Er wird in dB angegeben.

Zu Beginn der Untersuchung wird der zentrale Schwellenwert bestimmt, um die
Hohe des zu messenden Gesichtsfeldhligels ungefahr abschatzen zu kénnen.
Danach extrahiert das Centerfield 2 Perimeter funf Punkte des gewéhlten
Rasters und untersucht diese isoliert, um moglichst schnell Gberschwellige
Punkte darzubieten. Eine grél3ere Zahl von Punkten unterschwellig zu zeigen,
wirde den Probanden frihzeitig ermiden. Eine kleinere Zahl von Punkten
isoliert zu betrachten, erweist sich als nicht sinnvoll: Der Proband benétigt eine
gewisse Readaptationszeit , um einen Punkt, der tberschwellig angeboten
wurde und nochmals dunkler dargeboten werden soll, zu erkennen, da der

Punkt durch den zuvor helleren Punkt ,ausgeblendet®* wurde. Ist die



29

Untersuchung dieser Punkte beendet, fahrt das Programm automatisch mit den

nachsten finf Punkten fort.

Fur jeden einzelnen Punkt isoliert betrachtet, sieht der Untersuchungsablauf zur

Ermittlung des Schwellenwertes folgendermalien aus: Zunachst bietet das

Programm den Punkt in der zu erwartenden Empfindlichkeit an. Dann wird die

Schwelle entsprechend der 4 dB / 2 dB — Strategie eingegabelt, wie im

Flussdiagramm aus Abb. 2.4 ersichtlich:

Zentrale oder periphere
Schwelle messen und in
Klasse einordnen

|

Start mit Klasse
entsprechender Helliakeit

Gesehen

i

\ 4

4 dB dunkler
darbieten

Gesehen

Nicht gesehen

'

A\ 4

2 dB heller
darbieten

Nicht gesehen

Gesehen

AW

Nicht gesehen

AW

4 dB heller
darbieten

A

Nicht gesehen

Gesehen

A 4

2 dB dunkler

darbieten

A

Nicht gesehen

Gesehen

Ende

Abb. 2.4: Flussdiagramm der 4 dB / 2dB — Schwelleneingabelungsstrategie.
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Untersucht wurde ein Gesichtsfeld von 17,5° mit 116 Rasterpunkten, die auf
konzentrischen Ringen mit einer Exzentrizitat von 2° 4° 6° 8° 10°% 12,5°% 15°

und 17,5° angeboten wurden (Abb. 2.5). Die Darbietu ngszeit betrug 0,2
Sekunden bei einer StimulusgréRe entsprechend Goldmann Il (320 cd/m?, 30
Bogenminuten). Die Intervallzeit zwischen den einzelnen Darbietungen betrug 1
Sekunde. Die Hintergrundbeleuchtung belief sich auf 10 cd/m2. Die als
Fixationsmarke dienende Raute (49 wurde durch vier rote Lichtpunkte

begrenzt.

2.3.1.3 Anwendung am Probanden

Der Proband wurde aufgefordert, bei jedem gesehenen Lichtpunkt den Knopf
einer Handtaste zu dricken. Durch dauerndes Gedruckthalten der Taste,
konnte der Proband im Falle einer Uberanstrengung individuell die
Untersuchung unterbrechen. Auch der Versuchsleiter konnte jederzeit die
Untersuchung anhalten, um zum Beispiel notige Korrekturen der
Kopfpositionierung durchzuftihren.

Im Durchschnitt dauerte eine Untersuchung ca.15 — 20 Minuten.

2.3.2 Graphische Darstellung der gemessenen Schwell  enwerte

Fur jeden der 116 untersuchten Prufpunkte wurde die gemessene Schwelle in
dB angegeben (Abb. 2.5).
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Abb. 2.5: Graphische Darstellung des mittels der Schwellenperimetrie erfassten
Gesichtsfeldes. Fur jeden untersuchten Prifpunkt ist der gemessene

Schwellenwert in dB angegeben.

2.3.3 Statistische Analyse

Zur Darstellung der Altersabhéngigkeit der Kontrastwahrnehmung wurde mittels
non-linear fit in einem logistischen Modell und im Broken Stick Modell aus den
Schwellenwerten der jeweils auf einem Ring liegenden Punkte der Mittelwert
berechnet und in Abhangigkeit vom Alter als Kurve dargestellt. Dazu wurden die
untenstehenden Funktionen, E, flr das logistische Modell und E3 fur das

Broken stick Modell, angewandt.
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2.3.3.1 Logistisches Modell

TAP max

L (AGE )b
A
50

Schwelle (dB)=
E>

In der Funktion E; steht ,TAPqhax" fur den durch Rickextrapolation zum Alter O
zu erreichenden maximalen Schwellenwert.

LAso” Ist das Alter, in dem man 50% des maximalen Schwellenwertes erreicht,
wenn man die Kurve extrapolieren wirde.

.0" ist das Mald fir die maximale Steigung im Wendepunkt (Wendepunkt:
derjenige Alterszeitpunkt, in dem die Halfte von TAP,« erreicht wird).

~Schwelle (dB)* gibt den gemittelten Schwellenwert der pro Ring erzielten
einzelnen Schwellenwerte an. Ein numerisch hoher Schwellenwert (dB)
entspricht einer sensorisch niedrigen Schwelle. Dabei entspricht eine niedrige
Schwelle einer geringen Leuchtdichte. Dies wiederum bedeutet, dass die
getestete Netzhautstelle eine hohe Empfindlichkeit aufweist. Somit steht eine

niedrige Schwelle fur eine bessere Empfindlichkeit.

2.3.3.2 Broken Stick Modell

TP, ., ifAge < A
h “ A max,?
Schwelle ( ge){ TP -m (Age—A), if Age > A Es

max

In der Funktion E3 steht ,TAPax“ fir den durch Ruckextrapolation zum Alter O

zu erreichenden maximalen Schwellenwert.
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LA" ist das Alter in Jahren, ab dem eine Abnahme des Schwellenwertes
vermerkt wird. Dieser Alterszeitpunkt wird als Knickpunkt der Geraden (,Break
point A*) graphisch dargestellt.

»,mM*“ beschreibt die Steigung der Geraden nach dem Knickpunkt.

~Schwelle gibt den gemittelten Schwellenwert der pro Ring erzielten einzelnen

Schwellenwerte an.

Anhand der in dieser Studie erfassten Schwellenwerte lassen sich der ,Break
point A“ sowie den Steigungsparameter ,m" (siehe Kapitel 3.2.1.2) berechnen.
Diese Funktion kann dann zur Ermittlung des fur jedes Alter zu erwartenden

Schwellenwertes verwendet werden.

3. Ergebnisse

3.1 Ergebnisse des MMT

3.1.1 Einfluss des Alters auf das parafoveale Kontr astsehen bei

Normalpersonen erfasst durch General field score

Fur alle getesteten Kontraststufen war in Abhéangigkeit vom Alter eine
Leistungsabnahme, die sich als Abnahme des General field scores darstellt, zu
vermerken (Abb. 3.1)
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Abb. 3.1: Kurven des General field scores in Abh&angigkeit vom Alter. Die
Abnahme der Leistungsfahigkeit im MMT ist durch den Knick in der Kurve zu
erkennen. Der senkrechte Linie kennzeichnet den ,Break point T* als das Alter,
ab dem eine verminderte Kontrastwahrnehmung feststellbar ist. Der Wert des
.Break point T* und der initiale General field score sind oberhalb eines jeden
Graphen angegeben.

Die Kurven sind durch non-linear fit (entsprechend der Funktion E1) definiert.
Am Anfang stellt sich das Leistungsplateau Sy ein. Eine Abnahme der
Leistungsfahigkeit im MMT und damit des General field scores wird am Knick
der Kurve deutlich. ,Break point T” steht fir das Alter in Jahren, ab dem eine

Abnahme der MMT-Leistung und damit des General field scores vermerkt wird.
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Aus Abb. 3.1 wird ersichtlich, dass sich mit dem MMT fiur jede getestete
Kontraststufe eine Minderung der Sehleistung nachweisen lasst. Diese
verminderte Kontrastwahrnehmung ist altersabhangig.

Bei der Kontraststufe 100% liegt das General field score-Plateau bei 145
Punkten. Ab einem Alter von 60 Jahren ist eine verminderte
Kontrastwahrnehmung der Probanden zu erkennen, was am Abfall der Kurve
deutlich wird.

Bei der Kontraststufe 25% liegt das General field score-Plateau bei 145
Punkten. Eine Abnahme der Kontrastwahrnehmung ist ab 60 Jahren
feststellbar.

Bei der Kontraststufe 10% liegt das General field score-Plateau bei 144
Punkten und der Abfall der Kontrastwahrnehmung ist ab 56 Jahren zu
vermerken.

Bei der Kontraststufe 5% liegt das General field score-Plateau bei 119 Punkten.
Die Abnahme der Kontrastwahrnehmung beginnt bei dieser Kontraststufe mit
48 Jahren.

Die Variable ,m" als Steigungsparameter der Geraden ( siehe Tabelle 3.1) ab
dem Zeitpunkt des Knicks wird umso grol3er je geringer die getestete
Kontraststufe ist. Dies zeigt, dass bei den geringeren Kontraststufen eine
schnellere Leistungsabnahme stattfindet.

Tabelle 3.1 fasst diese Beziehungen zusammen.

Tabelle 3.1: Kontraststufen mit jeweiligem Break point ,T* (entsprechend dem
Alter in Jahren, ab dem eine verminderte Kontrastwahrnehmung vermerkt wird),
Plateauwert des General field scores (GFS) ,So* und Steigung ,m“ der Geraden

ab Break point , T

Kontraststufe | Break point "T" (Jahre) |Plateau GFS (S0) | Steigung "m"

100% 60 145 1,03
25% 60 145 1,39
10% 56 144 2,02

5% 48 119 2
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3.1.2 Vergleich der in den einzelnen Altersgruppen erzielten General field

scores

Die 64 untersuchten Probanden wurden in drei Gruppen aufgeteilt: 20 - 38
Jahre (n = 21 Probanden), 39 - 54 Jahre (n = 22 Probanden), 55 - 76 Jahre (n =
21 Probanden). Eine signifikante Leistungsabnahme aufgrund des Alters wurde
bei der 5%-Kontraststufe festgestellt beim Vergleich der 39 - 54jahrigen mit den
55 - 76jahrigen (Abb. 3.2).

Kontrast 100% Kontrast 25%
160- 1804
. e e b s, E
o 1404—F I 4+ , 1404—F s ! -
5 120~ " 1204 "
- 100- 7 100-
< B0- £ 80+
E G0 E &0-
T 40 S 404
© 201 © 201
0 ; ; ;
2038 ' 39564 | 6576 0538 3884 8576
Kontrast 10% Kontrast 5%
160 160
o 1404 | <= 1 o 140 _i_ 3
8 120+ I Ei:ﬂ-' I '
- 100- 3 5 100 | 3 i
£ 804 : 3 a0 8 i
B a i
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0 20- 20 "
0 0

20-38 ' 3854 ' 5576 20-38 ' 39-54 ' 6576

Abb. 3.2: General field score (GFS) der einzelnen Altersgruppen fur die
getesteten Kontraststufen. Die schwarzen Quadrate stellen die von den
einzelnen Probanden erzielten GFS-Werte dar, die Rauten zeigen den
Mittelwert an (horizontale Linie) und die 95% - Konfidenzintervalle. ,20 - 38,

-39 — 54“ und ,55 — 76" bezeichnen die die Gruppen definierenden Altersstufen.
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3.2 Ergebnisse Oculus Centerfield 2 Perimetrie

3.2.1 Auswirkungen des Alters auf die Kontrastwahrn ehmung erfasst

mittels Schwellenbestimmung

Abb. 3.3 stellt die zentralen 8° als Teilausschnitt des mittels
Schwellenperimetrie erfassten Gesichtsfeldes dar.

Von innen nach aul3en zadhlend ergibt sich folgende Darstellung: Ring O
entspricht der Fovea centralis. Ring 1 entspricht einer Exzentrizitat von 2° Ring
2 einer Exzentrizitat von 4° Ring 3 einer Exzentri zitdt von 6°und Ring 4 einer
Exzentrizitat von 8° Dieser 8% Gesichtsfeldbereic h mit konzentrischer
Anordnung der Prifpunkte entspricht dem im MMT untersuchten
Gesichtsfeldbereich.

Anhand eines logistischen Modells und anhand des Broken Stick Modells sind
die Fovea centralis und die oben genannten innersten vier Ringe der

perimetrischen Untersuchung ausgewertet worden.

2406
% o5 |25
24 252 325 24

25 25 23 25
32
25 27 25 25

24 25 05 24
27|25,

24 2804

Abb. 3.3: Darstellung der ausgewerteten Ringe der perimetischen
Untersuchung: Von innen nach auf’en =zahlend ergibt sich ,Ring 0"

entsprechend der Fovea, ,Ring 1" entsprechend einer Exzentrizitdt von 2°
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.Ring 2" entsprechend einer Exzentrizitdt von 4° , Ring 3“ entsprechend einer
Exzentrizitat von 6° ,Ring 4“ entsprechend einer E xzentrizitat von 8°.
Fur jeden untersuchten Prifpunkt ist der gemessene Schwellenwert in dB

angegeben.

3.2.1.1 Logistisches Modell

Fur jeden Ring ist mittels non-linear fit (entsprechend der Funktion E;) ein
Graph erstellt worden (Abb. 3.4). Dieser Graph stellt den Mittelwert der
gemessenen Schwellenwerte pro Ring in Abhéangigkeit vom Alter der
untersuchten Probanden dar.

Ein numerisch hoher Schwellenwert (dB) entspricht einer sensorisch niedrigen
Schwelle. Dabei entspricht eine niedrige Schwelle einer geringen Leuchtdichte.
Dies wiederum bedeutet, dass die getestete Netzhautstelle eine hohe
Empfindlichkeit aufweist. Somit steht eine niedrige Schwelle fir eine bessere
Empfindlichkeit.

Fur jeden der untersuchten Ringe zeigt sich mit zunehmendem Alter eine
Abnahme der gemessenen Schwellenwerte und somit eine Abnahme der
Kontrastwahrnehmung (Abb.3.4). Es handelt sich hierbei um eine statistisch
signifikante Altersabhangigkeit, die anhand des Steigungsparameters ,b"
erfasst wird. ,b“ gilt als Mal} fir die maximale Steigung im Wendepunkt der
jeweiligen Kurve, wobei der Wendepunkt als derjenige Alterszeitpunkt definiert
wird, in dem die Hélfte des maximal zu erreichenden Schwellenwertes erreicht
wird. Die Bestimmung der maximal zu erreichenden Schwellenwerte erfolgt
durch Ruckextrapolation der gemessenen Schwellenwerte zum Alter 0. In
Tabelle 3.2 sind die Steigungsparameter ,b“, die maximal zu erreichenden
Schwellenwerte zum Alterszeitpunkt O (TAPmax) und die Wendepunkte (Asp)

Zusam mengefasst.
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Abb. 3.4: Graphische Darstellung der Schwellenwerte (in dB als Mittelwert der

pro Ring gemessenen Schwellenwerte) in Abhangigkeit vom Alter fir jeden
Ring des zentralen 8*Gesichtsfeldes.
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Schwelle (dB): Schwellenwert in dB als Mittelwert der pro Ring gemessenen
Schwellenwerte.
Alter (Jahre): Alter in Jahren.

Tabelle 3.2:
Ring: Ring O: entspricht Fovea
Ring 1: entspricht 2°Exzentrizitat
Ring 2: entspricht 4°Exzentrizitat
Ring 3: entspricht 6°Exzentrizitat
Ring 4: entspricht 8°Exzentrizitat
TAPqax: Durch Ruckextrapolation zum Alter 0 zu erreichender maximaler
Schwellenwert.
Aso: Alter, in dem man 50% des maximalen Schwellenwertes erreicht, wenn
man die Kurve extrapolieren wirde.
b: Mal3 fur die maximale Steigung im Wendepunkt (Wendepunkt: derjenige

Alterszeitpunkt, in dem die Halfte von TAPmax erreicht wird).

Ring TAPmax A50 b
0 32.02 127.91 2.89
1 25.04 113.61 3.52
2 24.78 103.70 4.64
3 24.16 110.81 4.24
4 23.92 107.60 4.34

Tabelle 3.2 zeigt mit zunehmender Exzentrizitat eine Abnahme von Asg, eine
Zunahme des Steigungsparameters ,b“ und eine Abnahme von TAPax.

Die nach peripher hin abnehmenden Werte der maximal zu erreichenden
Schwellenwerte (TAPmax) deuten auf eine geringere Kontrastwahrnehmung in
der Peripherie hin. Die Kontrastempfindlichkeit nimmt somit nach peripher hin
ab.
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3.2.1.2 Broken Stick Modell

Fur jeden Ring ist mittels non-linear fit (entsprechend der Funktion E3) ein
Graph erstellt worden (Abb. 3.5). Dieser Graph stellt den Mittelwert der
gemessenen Schwellenwerte pro Ring in Abhéangigkeit vom Alter der

untersuchten Probanden dar.

Fir jeden der untersuchten Ringe ist ab dem Alterszeitpunkt A (Tabelle 3.3) ein
Knick in der Leistungsfahigkeit der Probanden zu vermerken: Ab diesem
Zeitpunkt ist mit einer Abnahme der Kontrastwahrnehmung zu rechnen. Fir die
Fovea liegt der Knick bei 38 Jahren. Bei einer Exzentrizitat von 2°liegt er bei 30
Jahren, bei einer Exzentrizitdt von 4° und 6° bei 4 7 Jahren und bei einer
Exzentrizitat von 8°bei 45 Jahren.

Mit zunehmender Exzentrizitdt kommt es weiterhin zu einer Abnahme des
maximal zu erreichenden Schwellenwertes TAPmax (Tabelle 3.3) und somit zu
einer Abnahme der Kontrastwahrnehmung. Bestimmt wird der maximal zu
erreichende Schwellenwert durch Ruckextrapolation der pro Ring gemessenen
Schwellenwerte zum Alter O.

,m* als Steigungsparameter der Geraden ab dem Zeitpunkt des Knicks betragt
fur alle Ringe ahnliche Werte, was auf eine ahnliche Leistungsabnahme fiir alle
getesteten Exzentrizitdten hindeutet.

In Tabelle 3.3 sind die Parameter Alterszeitpunkt A, die maximal zu
erreichenden Schwellenwerte zum Alterszeitpunkt 0 (TAPmax) und die

Steigungsparameter ,m“ zusammengefasst.
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Abb. 3.5: Graphische Darstellung der Schwellenwerte (in dB als Mittelwert der
pro Ring gemessenen Schwellenwerte) in Abhangigkeit vom Alter fir jeden
Ring im zentralen 8%Gesichtsfeld. Darstellung der Altersabhéangigkeit als
Gerade mit Knickpunkt. Ab Alter zum Zeitpunkt des Knickpunkts ist
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Leistungsabnahme zu vermerken.

Schwelle (dB): Schwellenwert in dB als Mittelwert der pro Ring gemessenen
Schwellenwerte

Alter (Jahre): Alter in Jahren

Tabelle 3.3:
Ring: Ring O: entspricht Fovea
Ring 1: entspricht 2°Exzentrizitat
Ring 2: entspricht 4°Exzentrizitat
Ring 3: entspricht 6°Exzentrizitat
Ring 4: entspricht 8°Exzentrizitat
TAPmax: durch Rulckextrapolation zum Alter O zu erreichender maximaler
Schwellenwert.
A: Alter, ab dem ein Leistungsabfall zu vermerken ist.

m: Mal3 fur Steigung ab Knick der Kurve.

Ring TAPmMax A m
0 31,52 38,14 0,13
1 25,16 30,45 0,09
2 24,56 47,6 0,14
3 23,93 47,43 0,12
4 23,71 45,46 0,12

3.3 Vergleich MMT-Variabilitat mit Perimetrievariab  ilitat

Fur die im MMT bei 100%, 25%, 10% und 5% Kontrast und die in der
Schwellenperimetrie erzielten Leistungen ist fur jede Dekade die
Standardabweichung bestimmt worden. Bei der Schwellenperimetrie ist hierbei
die globale Leistung berlcksichtigt worden. Als globale Leistung ist der

Mittelwert aller im 8*>Gesichtsfeld ermittelten Sch wellenwerte bestimmt worden.
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In der rechten Halfte der Abb. 3.6 sind die Standardabweichungen in einem
Exponentialmodell entsprechend Funktion E4 in Abhangigkeit vom Alter fir die
MMT-Kontraststufen 100%, 25% und 10% abgebildet. Fir die 5%-Kontraststufe
des MMT (Abb. 3.6 rechts) und die Perimetrie (Abb. 3.7 rechts) ist eine lineare
Funktion angepasst.

SD(Age) = SD, e?"%° ,

In der Funktion E4 ist “SDo” die Standardabweichung fir das Alter 0.

In der linken Halfte der Abb. 3.6 sind zur Veranschaulichung der Variabilitat der
im MMT erzielten Leistung die erreichten General field scores fur die einzelnen
MMT-Kontraststufen in Abhéangigkeit vom Alter dargestellt.

Die linke Halfte der Abb. 3.7 veranschaulicht die Variabilitat der mittels
Schwellenperimetrie erzielten globalen Schwellenwerte in Abhangigkeit vom
Alter.
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Links: Darstellung der Variabilitat in Abhangigkeit vom Alter unter
Berlcksichtigung der Standardabweichung. Obere Linie des Graphs gibt eine
Standardabweichung nach oben an, untere Linie des Graphs gibt eine
Standardabweichung nach unten an, die mittlere Linie kennzeichnet die zu
erwartende Leistung. Y-Achse: erzielte General field scores bei 100%, 25%,
10% und 5% Kontrast. X-Achse: Alter (Age).

Rechts: Darstellung der Standardabweichung in Abhangigkeit vom Alter. SD:
Standardabweichung. Midpoint Age: Altersmittelpunkt pro Dekade.

Perimetrie
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Abb. 3.7: Darstellung der Variabilitat der in der Schwellenperimetrie erzielten
Leistung.

Links: Darstellung der Variabilitat in Abhangigkeit vom Alter unter
Berlcksichtigung der Standardabweichung. Obere Linie des Graphs gibt eine
Standardabweichung nach oben an, untere Linie des Graphs gibt eine
Standardabweichung nach unten an, die mittlere Linie kennzeichnet die zu
erwartende Leistung. Y-Achse: erzielte globale Schwellenwerte (dB). X-Achse:
Alter (Age).

Rechts: Darstellung der Standardabweichung in Abhangigkeit vom Alter. SD:
Standardabweichung. Midpoint Age: Altersmittelpunkt pro Dekade.
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Fur alle vier im MMT getesteten Kontraststufen und fir die Schwellenperimetrie
ist in der linken Bildhalfte von Abb. 3.6 und Abb. 3.7 die Variabilitat der erzielten
Leistung unter Angabe einer Standardabweichung nach oben und unten
dargestellt. Die obere Linie des Graphs gibt eine Standardabweichung nach
oben an, die untere Linie des Graphs gibt eine Standardabweichung nach unten
an, die mittlere Linie kennzeichnet die zu erwartende Leistung.

Man erkennt fur alle Kontraststufen des MMT als auch fir die Perimetrie eine
Zunahme der Variabilitstt in Abhangigkeit vom Alter. Fur die MMT-
Kontraststufen 100%, 25% und 10% ist bei den jungen Probanden die
Variabilitdt noch gering, sie nimmt aber bei den alten Probanden stark zu (linke
Bildhalfte in Abb. 3.6). Bei diesen Kontraststufen zeigt sich eine exponentielle
Altersabhangigkeit (rechte Bildhalfte in Abb. 3.6). Bei der 5%-Kontraststufe des
MMT weisen bereits die jungen Probanden eine grof3e Variabilitdt auf (linke
Bildhalfte in Abb. 3.6). Die Altersabhangigkeit hat hier einen linearen Charakter
(rechte Bildhalfte in Abb. 3.6).

Die mittels Schwellenperimetrie erzielte Leistung zeigt die geringste Variabilitat
auf (Abb. 3.7 links): Die lineare Darstellung der Altersabhangigkeit verlauft
nahezu parallel zur x-Achse (Abb. 3.7 rechts).
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3.4 Visus bei 100% und 10%-Kontrast gemessen mittel s
ETDRS-Tafeln

Die mittels ETDRS-Tafeln bei 100%-Kontrast und 10%-Kontrast gemessenen
Visuswerte sind in Tabelle 3.4 als Mittelwerte mit zugehoriger

Standardabweichung zusammengefasst.

Tabelle 3.4: Visus bei 100% und 10%-Kontrast gemessen mittels ETDRS-

Tafeln in den einzelnen Altersgruppen.

Gruppe |Anzahl n der [Sehschérfe bei Sehscharfe bei
Probanden |100%-Kontrast 10%-Kontrast

20-38 |21 20/16 20/16

Jahre (1,25; -0,1+0,03 logMAR) |(1,25; -0,07+0,06 logMAR)
39-54 |22 20/16 20/20

Jahre (1,25; -0,1+0,04 logMAR) |(1,0; 0,03+0,08 logMAR)
55-76 |21 20/20 20/25

Jahre (1,0; -0,05+0,08 logMAR) |(0,8; 0,07+0,91 logMAR)

In Abb. 3.8 sind die bei 100% und 10%-Kontrast mittels ETDRS-Tafeln
gemessenen Visuswerte in Abhéangigkeit vom Alter dargestellt. Fir jede
Kontraststufe zeigt sich eine altersabhéngige Abnahme der Visuswerte.

Mittels linear fit ist fir jede Kontraststufe eine Gerade angepasst worden. Die
zwei Geraden unterscheiden sich signifikant in ihren Steigungen (Tabelle 3.5).
Dabei findet die Abnahme der bei 10%-Kontrast gemessenen Visuswerte etwa
um den Faktor 2 schneller statt als bei 100%-Kontrast, denn die Steigungen

unterscheiden sich etwa um den Faktor 2.
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Abb. 3.8: Visus (logMAR) bei 100%-Kontrast (hellgraue Gerade, mit hellgrauen
+“ markierte Einzelwerte) und 10%-Kontrast (dunkergraue Gerade, mit

dunkelgrauen ,x* markierte Einzelwerte) dargestellt in Abhéngigkeit vom Alter

(Age).

Tabelle 3.5: Steigungen der Geraden bei 100% und 10%-Kontrast-Visus.

getestete Kontraststufen Steigung m
100% 0,00195
10% 0,00399
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4. Diskussion

4.1 Methoden
4.1.1 MMT
4.1.1.1 Beurteilung der Methode mit Vorteilen und N achteilen

Der MMT priuft wie eine perimetrische Untersuchung topographisch die
Funktion der Netzhaut. Dabei werden als Stimuli Buchstaben angeboten. Dies
dokumentiert zusatzlich zu der auch perimetrisch erfassten Detektion, die
Fahigkeit des Erkennens und Benennens der gesehenen Buchstaben. Somit
ergibt sich durch den MMT eine zusatzlich erfasste Qualitat, die den Probanden
in die lebensnahe Situation des Lesens versetzt. Daraus eroffnet sich die
Moglichkeit, diesen Test beim gezielten Suchen zum Lesen geeigneter
Netzhautstellen einzusetzen (MacKeben et al. 1998/1999).

Der MMT stellt eine schnell und leicht zu handhabende Untersuchungsmethode
dar, die eine prompte Aussage Uber die Funktion der parafovealen Retina
erlaubt. Aulerdem bietet er die Mdoglichkeit der Beurteilung des
Kontrastsehvermdgens durch die Prasentation der Stimuli in verschiedenen
Kontraststufen. All diese Merkmale befahigen den MMT, als Screeningmethode
zur Fruherkennung von Makulaschédden eingesetzt zu werden. Denn
Erkrankungen wie die altersbedingte Makuladegeneration werden unter
anderem durch Kontrastsehstorungen gekennzeichnet (Cheng und Vingrys
1993). Die Priufung der Kontrastwahrnehmung im Rahmen eines
Vorsorgescreenings und somit die Erfassung von Frihstadien der
Makulaschadigung (Sjostrand 1979) ist von besonderer Bedeutung, da
Behandlungsmethoden der Makuladegeneration mit anti-angiogenetischen
Substanzen (anti-VEGF) ganz neue Optionen bieten (Deutsche
Ophthalmologische  Gesellschaft 2007). Auch die langjahrig bereits
eingesetzten  Therapien wie die Laserphotokoagulation (Macular
Photocoagulation Study Group 1993 und 1991) und die photodynamische
Therapie (Bressler 2001, American Academy of Ophtalmology 2000) wiesen die
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hochsten Erfolgsraten auf, wenn sie im Fruhstadium der Erkrankung zum
Einsatz kamen.

Aufgrund seiner einfachen Durchfihrbarkeit setzt der MMT beim Bediener keine
spezielle Qualifikation voraus. Er ist gunstig und dberall am Computer
einsetzbar. Vor allem in Zentren, die tber keine Perimeter verfiigen, ermdglicht
es der Einsatz des MMT, eine Aussage Uber das zentrale Gesichtsfeld zu
treffen. Anhand des numerischen General field scores liefert der MMT einen
einfachen Indikator zur Erfassung der Makulafunktion und zur Beurteilung der
Progression von Makulopathien daheim und in der Klinik.

Die Studie von Bartlett et al. (2005) untersucht die Reliabilitat des MMT und
zeigt eine signifikante Reduktion des General field scores bei AMD-Patienten
gegenuber gesunden Kontrollpersonen. Somit ist dieser Test zur Erfassung von

AMD-Patienten geeignet.

Bei Patienten, die sich infolge fovealer Schadigungen eine exzentrische
Fixation angeeignet haben, einen sogenannten preferred retinal locus (PRL)
(Trauzettel-Klosinski et al. 1994, Altpeter et al. 2000, Trauzettel-Klosinski et al.
1996, Timberlake et al. 1987, Aulhorn 1962), ist die Bestimmung der Lage des
blinden Flecks als Referenzskotom erforderlich (Trauzettel-Klosinski 1997,
Aulhorn 1975). Da sich der MMT auf die Untersuchung der zentralen 8° des
Gesichtsfelds konzentriert, wird hiermit der blinde Fleck nicht erfasst. Dieser
befindet sich normalerweise bei einer Exzentrizitat von 10-20%arazentral
horizontal und erfordert daher die Untersuchung des zentralen Gesichtsfeldes
in einem Bereich von mindestens 20° Durch die durch den MMT geleistete
Prufung der zentralen 8° des Gesichtsfeldes wird trotzdem die Mdglichkeit
geboten, innerhalb kurzer Zeit eine valide Aussage uber die Sehfahigkeit und
Kontrastwahrnehmung des untersuchten zentralen 8%G esichtsfelds zu treffen,
sofern der Fixationsort bekannt ist (Trauzettel-Klosinski et al. 2003).



52

4.1.1.2 Ergebnisse des MMT

Bei der Auswertung der mittels MMT erfassten Daten zeigt sich eine
Altersabhéangigkeit der Kontrastwahrnehmung:

Fur jede der vier untersuchten Kontraststufen wird der Einfluss des Alters auf
die erbrachte Sehleistung durch eine Abnahme des General field scores
gekennzeichnet. Dabei setzt die Abnahme der Sehleistung umso friher ein, je
geringer die Kontraststufe gewahlt wird (siehe Abb. 3.1 und Tabelle 3.1).

Bei vollem Kontrast liegt der Beginn des Abfalls der Sehleistung im Alter von 60
Jahren. Bei den verminderten Kontraststufen ist es das Alter von 60 Jahren fur
den 25%igen Kontrast, das Alter von 56 Jahren bei 10%igem Kontrast und das
Alter von 48 Jahren bei 5%igem Kontrast, ab dem ein Abfall der
Kontrastwahrnehmung verzeichnet wird.

Je geringer die getestete Kontraststufe, desto steiler verlauft die Gerade ab
dem ,Break point T*. Das zeigt, dass bei den verminderten Kontraststufen die

Leistungsabnahme friher einsetzt und ausgepragter ist.

Fur die mittels MMT untersuchten Altersgruppen (20 - 38 Jahre (n 21
Probanden), 39 - 54 Jahre (n = 22 Probanden), 55 - 76 Jahre (n 21

Probanden) sind die Mittelwerte der erzielten General field scores mit dem

zugehdrigen 95%-Konfidenzintervall bestimmt worden (siehe Abb. 3.2). Somit
sind Normalwertbereiche der drei Altersgruppen definiert. Mit Hilfe dieser
Normalwerte erdffnet sich dem Untersucher im klinischen Alltag die Méglichkeit,
vom Patienten erzielte General field scores zu interpretieren: Die
Kontrastwahrnehmung der Patienten, die sich mit ihren Ergebnissen im
definierten Bereich bewegen, kann als altersentsprechend eingestuft werden.
Falls dies nicht der Fall ist, kdnnen bei den Betroffenen zlgig weitere
Untersuchungen herangezogen werden.

Zur genaueren Bestimmung von Normalwerten innerhalb der einzelnen
Altersgruppen kann die Funktion E; (siehe Kapitel 2.2.4) herangezogen werden.
Sie ermoglicht fir jede Kontraststufe unter Verwendung des ermittelten ,Break
points T und der Steigung ,m" die Berechnung des zu erwartenden General

field scores in jedem beliebigen Alter. Damit lassen sich noch differenziertere
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altersabhangige  Normalwerte  bestimmen, die zur Differenzierung
pathologischer Daten herangezogen werden kdnnen.
Der Patient profitiert von der Erfassung frihester pathologischer Stadien, da bei

Makulopathien Therapiemdglichkeiten oft nur im Frihstadium indiziert sind.

4.1.2 Perimetrie mit Centerfield 2-Perimeter der Fi  rma Oculus
4.1.2.1 Beurteilung der Methode mit Vorteilen und N achteilen

Bei der Perimetrie als Methode der Gesichtsfelduntersuchung handelt es sich
um eine subjektive Prufmethode, die vom Allgemeinzustand und der
Auffassungsgabe des Untersuchten abhangig ist. Die in dieser Studie
untersuchten Probanden waren zum Zeitpunkt der Untersuchung gesund,
korperlich aktiv und geistig nicht beeintrachtigt. Die durchschnittiche Dauer
einer perimetrischen Untersuchung betrug zwischen 15 bis 20 Minuten und war
somit etwas langer als die Dauer der einzelnen MMT-Durchlaufe (ca. 3 Minuten
pro Durchlauf). Die Probanden bezeichneten den MMT als angenehmer,
aufgrund der kurzen Dauer der einzelnen Durchlaufe und der Mdglichkeit, sich
in den Pausen zwischen den einzelnen Durchldufen kurz zu erholen. Diese
Pausen waren notwendig, um die Prifeinstellungen des MMT bezuglich der

verschiedenen untersuchten Kontraststufen zu andern.

4.1.2.2 Ergebnisse der statistischen Auswertungsmet  hoden

Zur Interpretation der mittels Schwellenperimetrie erfassten Daten sind zwei
verschiedene Modelle herangezogen worden: Zum einen ein logistisches
Modell und zum anderen das Broken Stick Modell. Beide Modelle zeigen eine
Altersabhéangigkeit der Kontrastwahrnehmung: mit zunehmendem Alter kommt
es zu einer Abnahme der gemessenen Schwellenwerte, dies bedeutet eine
Erh6éhung der Schwelle und somit eine geringere Empfindlichkeit. Weiterhin
erlauben beide Modelle eine Aussage Uber die Verteilung der
Kontrastwahrnehmung im Gesichtsfeld anhand des Parameters TAPmax. Dieser

Parameter gibt den im Alter 0 maximal zu erreichenden Schwellenwert an. Mit
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zunehmender Exzentrizitat kommt es zu einer Abnahme der TAPnax-Werte,
wobei die fovealen Werte mit Betragen um 32 dB (siehe Tabellen 3.2 und 3.3)
die hochsten Werte aufweisen. Dies unterstreicht die funktionelle Uberlegenheit
der fovealen Gesichtsfeldregion, die aufgrund ihrer anatomischen
Gegebenheiten (siehe Kapitel 1.3.2 und 1.3.3) auf rdumliche Auflésung
spezialisiert ist und als Region der besten Sehscharfe und besten
Kontrastwahrnehmung bezeichnet wird (Skrandies 1985).

Im parafovealen Bereich mit Exzentrizitaten zwischen 2° bis 8° bewegen sich
die TAPha-Werte zwischen 25 dB bei einer 2%Exzentrizitat un d 23 dB bei einer
Exzentrizitat von 8° (siehe Tabellen 3.2 und 3.3). Es handelt sich hierbei um
ahnliche Betrage mit einer moderaten Abnahme der TAPnac-Werte zur
Peripherie hin. Dies spricht fur eine ahnliche Kontrastwahrnehmungsleistung im
Bereich von 2° bis 8° Exzentrizitdt mit einer moder aten Abnahme der
Kontrastwahrnehmung zur Peripherie hin, was ebenfalls durch die anatomische
Verteilung der Zapfen und Stabchen auf der Netzhaut (siehe Kapitel 1.3.2) und
der retinalen Signaltransduktion (siehe Kapitel 1.3.3) erklart werden kann. Auch
,M“ als Steigungsparameter der Geraden ab dem Zeitpunkt des Knicks betragt
fur alle Ringe A&hnliche Werte, was ebenfalls auf eine ahnliche
Leistungsabnahme fiir alle getesteten Exzentrizitaten hindeutet.

Diese Ergebnisse stimmen mit Aussagen von Kelly (1977) und Skrandies
(1985) uberein, die ihrerseits zeigen, dass die Kontrastwahrnehmung nicht
gleichmé&fRig Uber die Retina verteilt ist.

Die zur Auswertung der Schwellenperimetrie herangezogene Funktion E3 (siehe
Kapitel 2.3.3) kann unter Verwendung des ermittelten ,Break Points A“ und der
Steigung ,m*“ zur Bestimmung der zu erwartenden Schwellenwerte in jedem
beliebigen Alter verwendet werden. Damit lassen sich altersabhéngige
Normalwerte bestimmen, die zur Differenzierung pathologischer Daten

herangezogen werden kdnnen.
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4.2 Vergleich MMT-Variabilitat mit Perimetrievariab  ilitat

Fur alle vier im MMT getesteten Kontraststufen als auch fiar die
Schwellenperimetrie zeigt sich eine Zunahme der Variabilitdt der erfassten
Daten in Abh&ngigkeit vom Alter. Jedoch fallt sie bei der Perimetrie wesentlich
geringer aus.

Beim MMT weisen die jungen Probanden fur die Kontraststufen 100%, 25% und
10% eine geringe Variabilitdt auf, bei den alten Probanden nimmt sie jedoch
stark zu. Bei der 5% Kontraststufe hingegen findet man schon bei den jungen
Untersuchten eine groR3e Variabilitat, die mit zunehmendem Alter stark
zunimmt. Bei dieser Kontraststufe handelt es sich um eine lineare
Altersabhangigkeit, wohingegen die Kontraststufen 100%, 25% und 10% eine
exponentielle Altersabhéngigkeit aufweisen.

Je geringer die getestete Kontraststufe im MMT (5% und 10%), desto groR3er ist
die Variabilitat und desto friher zeigen auch jungere Probanden verminderte
Leistungen auf. Dies deutet auf den hohen Anspruch des MMT an die
Probanden hin: Es werden gleichzeitig die Qualitdten Detektion, Erkennen und
Benennen gepruft, Faktoren, die durch die zusatzliche Verminderung des
Kontrastes erheblich erschwert werden. Die daraus resultierende Aufgabe - vor
allem bei der 5% und 10% Kontraststufe - ist anspruchsvoll: die Variabilitat der
Daten der jungeren Probanden nimmt erheblich zu.

Durch die Prifung mehrerer Qualitaten ist der MMT in grol3erem Mal3e von
Faktoren wie Motivation, Konzentration, Auffassungsgabe und Bildung des
Probanden abhéngig als die klassische perimetrische Untersuchungsmethode,
was die groRere Variabilitat der MMT-Daten erklart.

Die mittels Schwellenperimetrie erfassten Daten weisen die niedrigste
Variabilitdt auf. Das ist damit zu begrinden, dass allein die Frage der
Sensitivitat eine Rolle spielt. Bei der Perimetrie wird als alleinige Qualitat die
Detektion erfasst. Somit ist der Proband, was die Anzahl der zu erfillenden
Aufgaben angeht, weniger gefordert als im MMT.

Eine weitere Ursache fur die unterschiedliche Variabilitdt der zwei Methoden ist,
dass das Perimeter einen der tatsachlichen Kontrastwahrnehmung sehr nahe

kommenden Schwellenwert ermittelt, wohingegen der MMT dadurch Aussagen
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liefert, ob eine im Voraus festgelegte Kontraststufe in einem bestimmten Punkt
erkannt wurde, oder nicht. Das Perimeter ermittelt den Schwellenwert anhand
der in Kapitel 2.3.1.2 dargestellten Eingabelungsstrategie, wobei es sich den
Schwellenwerten in verhaltnismaRig kleinen Schritten von 2 dB ndhert. Somit
lassen sich préazisere Werte ermitteln. Dadurch, dass der MMT nur Aussagen
daruber liefert, ob in einem Punkt eine im Voraus festgelegte Kontraststufe
gesehen wurde oder nicht, bewertet er Probanden, welche die Kontraststufe
gerade noch wahrnehmen kénnen mit der vollen Punktzahl fur diesen Punkt,
wohingegen Probanden, deren Kontrastwahrnehmung sich nur sehr knapp
unterhalb der festgelegten Kontraststufe befindet, mit null Punkten fir diesen
Punkt bewertet werden. Dadurch kénnen gréf3ere Streuungen des General field
scores entstehen, obwohl die Kontrastwahrnehmung der Probanden, wie es
das Perimeter zeigt, nicht so weit auseinander liegt.

Dennoch kann mittels MMT als einer einfachen und schnellen
Untersuchungsmethode unter Berlcksichtigung der Streuung ein Normbereich
festgelegt werden, der eine altersabhangige Abnahme der
Kontrastwahrnehmung definiert und damit von einer pathologischen
Einschrankung der Kontrastwahrnehmung abgrenzt (Hahn et al. eingereicht
2007).

4.3 ETDRS-Visus bei 100% und 10%-Kontrast

Fur die Bestimmung des ETDRS-Visus bei 100% und 10%-Kontrast sind
klassische Kontrasttafeln zur Beurteilung der Altersabhangigkeit der
Kontrastwahrnehmung herangezogen worden. Bei beiden getesteten
Kontraststufen zeigt sich eine Abnahme der Sehscharfe mit zunehmendem
Alter. Dabei schreitet die Abnahme des Visus bei 10%-Kontrast mit
zunehmendem Alter etwa 2 mal schneller fort als die Abnahme des Visus bei
100%-Kontrast, denn die Steigungen der fur die jeweilige Kontraststufe

dargestellten Geraden unterscheiden sich etwa um den Faktor 2 (siehe Tabelle



57

3.5). Mit zunehmendem Alter wird somit die Schere zwischen der 10% und
100%-Kontraststufe immer grof3er (siehe Abb. 3.8).

Passend zu diesen Ergebnissen zeigen die Studien von Portnoy (2007) und
Portnoy et al. (2006), dass die bei vollem Kontrast gemessene Sehscharfe (high
contrast acuity) eine geringe Abnahme in Abhangigkeit vom Alter aufweist,
wohingegen bei der bei geringem Kontrast gemessenen Sehscharfe (low
contrast acuity) dramatische Einbuf3en in Abhangigkeit vom Alter auftreten.

Lott et al. (2006) berichten sogar daruber, dass Beeintrachtigungen der low
contrast acuity eine hohe Assoziation mit der Sterblichkeit aufweisen und daher

als Pradiktor fur die Mortalitat einzustufen sind.

4.4 Beurteilung der Ergebnisse im Lichte der Litera  tur

Dass das Alter zu einer Einschrankung der Kontrastwahrnehmung fihrt, ist in
zahlreichen Studien und mittels unterschiedlicher Methoden dargestellt worden.
Arden (1978) und Arden und Jacobson (1978) fuhrten den Arden Grating Test
(AGT) ein, der mittels Drucken von sinusoidalen Gittermustern unterschiedlicher
Kontraststufen die foveale Kontrastwahrnehmung untersucht. Stamper et al.
(1982), Skalka (1980) und Sokol et al. (1980) fanden bei der Untersuchung der
Kontrastwahrnehmung mittels Arden Grating Test eine signifikante Abnahme
der fovealen Kontrastwahrnehmung in Abhangigkeit vom Alter. McGrath und
Morrison  (1981) wund Derefeldt et al. (1979), untersuchten die
Kontrastwahrnehmung mit Hilfe eines Oszilloskops. Auch sie fanden eine
Verminderung der fovealen Kontrastwahrnehmung in Abhangigkeit vom Alter.
Higgins et al. (1988), Owsley et al. (1981) und Arundale (1978) beschreiben
einen Rickgang der fovealen Kontrastwahrnehmung mit zunehmendem Alter
(bei etwa 40-50 Jahren in der Studie von Owsley et al. (1981) ) bei mittleren
und hohen Raumfrequenzen, getestet mittels sinusoidaler Gittermuster, die an
Fernsehbildschirmen prasentiert wurden.

Korth et al. (1989) untersuchten die Kontrastwahrnehmung (foveal und peripher

in allen vier Quadranten 11,3° von der Fovea entfer nt) ebenfalls anhand von



58

sinusoidalen Gittermustern, die an einem Fernsehbildschirm dargestellt wurden.
Dabei stellten sie eine signifikante Abnahme der Kontrastwahrnehmung mit
zunehmendem Alter fir alle getesteten Raumfrequenzen fest, wobei die
Altersabhangigkeit fur das weibliche Geschlecht etwas deutlicher ausgepragt
war. Der hauptsachliche Verlust der Kontrastwahrnehmung war bei den
untersuchten tber 50-Jahrigen zu vermerken.

Der Vielzahl der Methoden zur Testung der Kontrastwahrnehmung, die im
Laufe der Zeit entwickelt und angewandt wurden, erlauben eine einheitliche
Schlussfolgerung: Die Kontrastwahrnehmung ist ein Prozess, der durch das
Altern des menschlichen Organismus beeinflusst wird. Als Folge dieses
Alterungsprozesses kommt es mit zunehmendem Alter zu einer Abnahme der
Kontrastwahrnehmung. Aus der vorliegenden Literatur lasst sich kein
einheitlicher Zeitpunkt fir das durch das Alter bedingte Nachlassen der
Kontrastwahrnehmung definieren. Ursache hierfur sind unter anderem die
Vielzahl der Untersuchungsmethoden zur Erfassung der
Kontrastwahrnehmung, die unterschiedlichen definierenden Kriterien der
untersuchten Populationen und die zahlreichen getesteten Kontraststufen.

Die in dieser Studie angewandten Untersuchungsmethoden MMT und
Schwellenperimetrie zeigen beide, dass eine Altersabhéngigkeit der
Kontrastwahrnehmung besteht. Im MMT, der im Gegensatz zu den oben
genannten Methoden auch die parafoveale Kontrastempfindlichkeit misst, ist fur
jede der vier getesteten Kontraststufen derjenige Zeitpunkt definiert worden, ab
dem eine Abnahme der Kontrastwahrnehmung zu vermerken ist. FiUr die
Methodik der Schwellenperimetrie ist mit Anwendung des Broken Stick Modells
versucht worden, das gleiche Prinzip, das auch im MMT zur Auswertung
herangezogen wurde, einzubringen. In Analogie zum MMT sind somit bei der
Schwellenperimetrie fur die Exzentrizitdten 0° bis 8° ebenfalls die Zeitpunkte
bestimmt worden, ab denen mit einer Abnahme der Kontrastwahrnehmung zu
rechnen ist. Beide Modelle, die zur Auswertung der Daten der
Schwellenperimetrie herangezogen wurden, ergdnzen sich und bestatigen die

Altersabhéangigkeit der Kontrastwahrnehmung.
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Das Prifpunktraster der Schwellenperimetrie ist dem Prinzip des MMT folgend
gewahlt worden: Bei beiden Methoden befinden sich die untersuchten
Prufpunkte in der Fovea und auf konzentrischen Ringen, wobei die
Exzentrizitaten von 2° 4° 6° und 8° ausgewertet w urden. Somit wurden bei
beiden Methoden die zentralen 8°des Gesichtsfeldes untersucht.

Die angewandte perimetrische Methode pruft die Wahrnehmungsleistung fur
jeden Rasterpunkt des getesteten Gesichtsfeldes. Der MMT hingegen erfasst
neben der Wahrnehmungsleistung als zusatzliche Qualitat das
Erkennungsvermdgen. Diese beiden Qualitdten zusammenfassend wurde der
MMT mit dem globalen Parameter des General field scores ausgewertet.
Anhand der Abnahme des General field scores ist fir jede der vier getesteten
Kontraststufen die Altersabhangigkeit der Kontrastwahrnehmung gezeigt
worden.

Um auch eine Aussage uber die Vereilung der Kontrastwahrnehmung im
zentralen  8%Gesichtsfeld treffen zu  kénnen, wurden bei der
Schwellenperimetrie die getesteten Prifpunkte ringweise ausgewertet. Durch
die Abnahme des Parameters TAPmnax ist die Abnahme der
Kontrastwahrnehmung zur Peripherie hin in Abh&ngigkeit vom Alter gezeigt
worden.

Fir das Erkennen eines Stimulus ist die Starke des Kontrasts entscheidend:
Legge und Kersten (1987) zeigen, dass kontrastreiche Stimuli eine geringe
Abhangigkeit von der Exzentrizitat aufweisen. Kontrastschwache Stimuli jedoch
werden um so schwerer wahrgenommen, je exzentrischer sie lokalisiert sind,
sie weisen also eine grofl3ere Abhangigkeit von der Exzentrizitat auf.

Bei der Schwellenperimetrie ist als Schwellenwert diejenige Leuchtdichte
bestimmt worden, die gerade noch vom Probanden wahrgenommen wurde.
Somit handelt es sich um kontrastschwache Stimuli, anhand derer die Abnahme
der Kontrastwahrnehmung zur Peripherie hin gezeigt wurde, passend zu obiger

Aussage von Legge und Kersten (1987).
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4.4.1 Mogliche Ursachen fur die Abnahme der Kontras  temfindlichkeit in
Abhangigkeit vom Alter

Viele altersabhangige Einschrankungen der Sehfahigkeit kdnnen nicht durch
Verdnderungen der optischen Medien erklart werden. Daher muissen als
Ursache fur das durch das Altern eingeschrénkte Sehvermdgen Verdnderungen
in der Retina oder in der zentralen Sehbahn herangezogen werden (Spear
1993). Dies betrifft auch die Kontrastwahrnehmung und die Sehschérfe.

Die Frage nach den neuronalen Grundlagen, die die visuellen Defizite wahrend
des Alterns erklaren kdnnten, ist nicht eindeutig beantwortet.

Fur die Abnahme der Kontrastwahrnehmung in Abhangigkeit vom Alter ist von
Elliott et al. (1990) und Sloane et al. (1988a) gezeigt worden, dass die senile
Miosis nicht als Ursache in Betracht kommt. Denn die Defizite in der
Kontrastwahrnehmung bleiben bestehen, wenn der Pupillendiameter konstant
gehalten wird. Owsley et al. (1985) haben die im Alter auftretende
Linsentribung als Ursache ausgeschlossen, nachdem gezeigt wurde, dass die
Einschrankung der Kontrastwahrnehmung auch nach Linsenersatz weiterhin
besteht. Diese Ergebnisse weisen auf neurale Verdnderungen als Ursache fur
die verminderte Kontrastwahrnehmung hin. Sloane et al. (1988b) sehen retinale
Verdnderungen als eine mdgliche Ursache. Crassini et al. (1988) ziehen als
kortikalen Mechanismus eine selektive Schadigung des parvozellularen
Systems in Betracht. McKendrick et al. (2007) haben eine verminderte
Kontrastempfindlichkeit bei niedrigen Raumfrequenzen sowohl im magno- als
auch im parvozellularen System nachgewiesen. Sie pruften foveal als auch
peripher in 10°Exzentrizitat.

Als Ursache fur die Abnahme der Sehscharfe in Abhangigkeit vom Alter hat
Weale (1989) Veranderungen optischer Medien wie die senile Miosis und die
Verdnderungen der Linse ausgeschlossen. Auch fir die Verminderung der
Sehschéarfe werden neuronale Grundlagen vermutet. Hierzu gehoren der
Verlust der Photorezeptoren, Bipolarzellen oder Ganglienzellen, der im Alter
beobachtet wird. Auch eine Veranderung der Verschaltung dieser Zellen ist eine
mogliche Hypothese. Hess und Pointer (1989) propagieren anatomische oder
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funktionelle Veranderungen im geniculo-striatalen System, hier hauptsachlich
im parvozellularen System (Merigan et al.1991).

Jackson et al. (2002) untersuchten den Prozess des Alterns auf retinaler
Ebene. Fur den Verlust der Zapfen und fir die zunehmende Dysfunktion der
Zapfen mit steigendem Alter vermuten sie als Ursache einen Retinoidmangel
auf Ebene der Photorezeptoren, der durch einen beeintrachtigten Transport des
Retinoids durch das retinale Pigmentepithel und die Bruch’sche Membran
erklart wird.

Werner et al. (1990) postulieren, dass die kumulative Expositionsdosis
gegeniber stark energiegeladenen Photonen des Sonnenlichts das retinale
Altern beschleunigen kdnnte.

Zusammenfassend lasst sich sagen, dass die Ursachen fur das durch das
Altern eingeschrankte Sehvermdgen weiterhin ein spannendes Gebiet der
Forschung bleiben werden.

4.4.2 Die Bedeutung der Kontrastwahrnehmung im Allt  ag

Die Kontrastwahrnehmung des menschlichen Auges als wesentlicher
Bestandteil der Sehfahigkeit ist schon seit langem Gegenstand der Forschung.
Die pradiktive Aussagekraft der Kontrastwahrnehmung in Bezug auf die
zuklnftige Sehleistung eines Probanden ist mehrfach in Studien beschrieben
(Portnoy 2007, Haegerstrom-Portnoy 2005, Schneck et al. 2004, Ginsburg et al.
1982). So zeigen Schneck et al. (2004), dass low contrast-Tests wie die SKILL
Card dark chart, die die Sehschéarfe bei geringem Kontrast und geringer
Beleuchtung bestimmt (Haegerstrom-Portnoy et al. 1997), eine hohe
Aussagekraft beziglich einer spateren Verschlechterung der Sehschéarfe
haben.

Auch der Zusammenhang der Kontrastwahrnehmung mit der Ausibung von
Alltagsaktivitaten spielt eine wichtige Rolle (Haegerstrom-Portnoy 2005, Owsley
et al. 2001, Brabyn et al. 2001, MacKeben und Colenbrander 1994, Rohaly und
Owsley 1993, Kosnik et al. 1988, Marron und Bailey 1982): Probanden mit einer
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verminderten Kontrastwahrnehmung sind in ihrem Alltag erheblich
eingeschrankt.

Sie haben Schwierigkeiten mit der Orientierung bei Dammerung, beim
Autofahren in der Dammerung und nachts (Brabyn et al. 2005), beim Lesen von
Menikarten in Restaurants mit gedimmtem Licht, in Raumen mit grellen
Lichtverhaltnissen, beim Erkennen von Objekten, beim Erkennen von
Gesichtern in einer groReren Menschenmenge (Lott et al. 2005), etc.
Angesichts dieser Erkenntnisse erweist sich die Kontrastwahrnehmung als ein
interessantes und fur das Wohlbefinden des Patienten, der auf Selbstandigkeit
im Alltag angewiesen ist, hochst relevantes Gebiet.

Alexander et al. (1988) zeigen, dass die Genauigkeit in der Ausflihrung einer
Aufgabe (wie z.B. Lesen, Erkennen von Gesichtsausdricken, Unterscheiden
verschiedener Farben und Objekte) im Zusammenhang mit der
Kontrastwahrnehmung und der Sehscharfe steht. Jedoch berticksichtigt diese
Studie nicht funktionelle und medizinische Einflussgréf3en und Storfaktoren wie
geistige Beeintrachtigungen, Depression oder allgemeiner Gesundheitszustand.
Diese funktionellen und medizinischen Variablen werden in der Studie von
Owsley et al. (2001) mit berlcksichtigt. Es zeigt sich hier, dass die
Kontrastwahrnehmung sowohl mit als auch ohne Berlcksichtigung von
Storfaktoren in signifikantem Zusammenhang mit der Genauigkeit und
Schnelligkeit der Erfullung der Aufgaben steht (wie z.B. Lesen der
Informationen auf einem Medikamenten-Beipackszettel, Heraussuchen eines
Paares blauer Socken aus dem Waschekorb, Einfadeln eines Fadens durch ein
Nadelohr) steht. In Zusammenhang mit dem Misslingen der Erfillung von
Aufgaben stellt sich als starkster unabhangiger Pradiktor das kognitive Defizit
dar, direkt gefolgt von der Beeintrachtigung der Kontrastwahrnehmung.

Dass die Abnahme der Kontrastwahrnehmung fir die Mobilitdt von low vision-
Patienten eine wichtigere Rolle spielt als die Abnahme der Sehschérfe, zeigen
Marron und Bailey (1982).

Das frihe Erkennen einer beginnenden Beeintrachtigung der Sehfahigkeit dient
dem Wohle des Patienten und sollte deshalb im klinischen Alltag vorrangig

behandelt werden. Vor allem in der heutigen Gesellschaft, in der die



63

Lebenserwartung der Bevolkerung stetig steigt, ist mit einer grol3en Zunahme
altersbedingter  Augenerkrankungen, wie z.B. der altersbedingten
Makuladegeneration zu rechnen. Das rechtzeitige Erkennen der nachlassenden
Sehkraft ermdglicht ein friihes Eingreifen arztlicherseits, um ein Fortschreiten
der schadigenden Prozesse zu minimieren oder sogar zu verhindern. Zum
Screenen alterer Patienten ist die Bestimmung der Kontrastwahrnehmung ein
aussagekréftigerer Parameter als die Bestimmung der Sehscharfe, die
routinemanig im klinischen Alltag durchgefihrt wird (Rohaly und Owsley 1993).
Bei der Feststellung der Sehscharfe werden Einschrdnkungen der Sehfahigkeit
unterschatzt, indem kontrastreiche Stimuli bei hellem Licht direkt den fovealen
Zapfen prasentiert werden (Curcio et al. 2000). Gangige Methoden zur Testung
der Kontrastwahrnehmung, wie z.B. die forced-choice procedure sind fir den
Klinikalltag zu zeitintensiv und erfordern vom Patienten ein hohes Mal3 an
Motivation und Ubung. Der in der vorliegenden Studie vorgestellte MMT
hingegen bietet eine bequeme, leicht zu handhabende Madglichkeit zur
schnellen Beurteilung der Topographie als auch des Kontrastsehvermdgens im
zentralen Gesichtsfeldbereich.

Die im MMT eingesetzten Buchstaben als Stimuli zur topographischen Testung
der Kontrastwahrnehmung versetzen den Patienten in eine gewohnte, an das
Lesen erinnernde, lebensnahe Situation. Aufgrund der kurzen Testdauer von
ca. 3 Minuten pro getesteter Kontraststufe, wird der Patient nicht Uberanstrengt
(MacKeben et al. 1998/1999, MacKeben und Colenbrander 1994, MacKeben et
al. 1994). Der Test eignet sich zur Identifikation geféhrdeter Patienten, die
aufgrund auffalliger Testergebnisse bei verminderter Kontrastwahrnehmung
gezielt weiteren Untersuchungen zugefihrt werden kdnnen (MacKeben et al.
1998/1999).

Hierfur sind in dieser Studie fur die einzelnen Altersgruppen Normalwerte fur
alle vier im MMT getesteten Kontraststufen definiert worden, die diese
Identifikation erlauben. Somit er6ffnet sich die Mdoglichkeit, friheste, vom
Patienten selbst noch nicht wahrgenommene Einschrankungen des

Sehvermdégens zu erfassen und frihzeitig zu intervenieren.
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Als geeignete Kontraststufen, die eine Differenzierung zwischen einer
normalen, altersbedingt verminderten und einer bereits pathologischen
Kontrastwahrnehmung erméglichen, sind bei Hahn et al. (eingereicht 2007) die
100% und die 10%-Kontraststufe definiert worden.

Ein weiterer Vorteil der Testung der Kontrastwahrnehmung mittels MMT, ist das
Miteinbeziehen parafovealer Regionen zusétzlich zur Fovea. Die Testung der
Kontrastwahrnehmung mittels low contrast SKILL card z.B. (Haegerstrom-
Portnoy et al 1997) ermittelt die Kontrastwahrnehmung in der Fovea. Dabei
werden Defizite der parafovealen Regionen, die bei pathologischen Prozessen
wie der altersbedingten Makuladegeneration und weiteren Makulopathien
durchaus vorhanden sein kdnnen, nicht erfasst (MacKeben und Colenbrander
2000). Durch das Mituntersuchen der parafovealen Regionen der Retina wird

mittels MMT ein erweitertes, griindliches Screeningverfahren durchgefihrt.

5. Zusammenfassung

64 augengesunde Probanden im Alter von 20 bis 76 Jahren wurden flur diese
Studie  rekrutiert.  Mittels MMT, eines Computerprogrammes  zur
topographischen Testung des Kontrastsehvermdgens im  zentralen
Gesichtsfeldbereich von 8° wurde die Kontrastwahrn ehmung in Abhangigkeit
des Alters bei 100% , 25% , 10% und 5% Kontrast untersucht. Anhand der
Abnahme des General field scores zeigt sich eine altersabhangige
Verminderung der Sehleistung fur jede der getesteten Kontraststufen: Bei 100%
und 25% Kontrast betragt das Alter, ab dem mit einer Abnahme der
Kontrastwahrnehmung zu rechnen ist, 60 Jahre. Bei 10% Kontrast kommt es zu
einer Verminderung der Kontrastwahrnehmung ab 56 Jahren, bei 5% Kontrast
ab 48 Jahren.

Fur die einzelnen Altersgruppen 20 — 38 Jahre (n=21), 39 — 54 Jahre (n=22)
und 55 — 76 Jahre (n=21) sind die Mittelwerte und 95%-Konfidenzintervalle der
erzielten General field scores bestimmt worden. Somit sind Normalwerte

definiert, die zur Differenzierung zwischen noch normalen altersabhangigen
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General field score-Ergebnissen oder bereits pathologischen Scores
herangezogen werden kdnnen.

Die Funktion E; erméglicht dariiber hinaus die Bestimmung des zu erwartenden
general field scores in jedem beliebigen Alter.

Weiterhin wurde bei jedem Probanden die zentralen 17,5° des Gesichtsfeldes
mit dem Centerfield 2-Perimeter der Firma Oculus nach dem Prinzip der
statischen Rasterperimetrie untersucht. Dabei wurde fir jeden Rasterpunkt eine
Schwelleneingabelungsstrategie durchgefiihrt. Die pro Ring gemittelten
Schwellenwerte sind in Abh&ngigkeit vom Alter anhand zweier Modelle
ausgewertet und graphisch dargestellt worden. Sowohl das logistische Modell,
als auch das Broken Stick Modell weisen eine Altersabhangigkeit der
Kontrastwahrnehmung fur die ausgewerteten Exzentrizitdten im zentralen 8%
Gesichtsfeldbereich nach. Nach peripher findet man eine Abnahme der
Kontrastwahrnehmung.

Die Funktion Ez kann zur Bestimmung der zu erwartenden Schwellenwerte als
Normalwerte in jedem beliebigen Alter herangezogen werden.

Beim Vergleich der Variabilitat der mittels MMT und Schwellenperimetrie
erfassten Daten zeigt sich eine grol3ere Variabilitat des MMT. Je geringer die
gewahlte Kontraststufe, desto groRer ist die Variabilitdt bei bereits jungen
Probanden. Dies spricht daflir, dass es auch fur junge Probanden schwer ist,
die zeitgleich im MMT gepriften Aufgaben (Detektion der Stimuli, Erkennen der
Buchstaben, Benennen der Buchstaben) zu erflllen. Bei der Perimetrie
hingegen wird nur die Qualitat Detektion geprift. Zudem ist die unterschiedliche
Variabilitdt auch durch die unterschiedliche Vorgehensweise bei der Ermittlung

des Schwellenwertes beziehungsweise des General field scores zu erklaren.

Die Sonderstellung der Kontrastwahrnehmung, die als pradiktiver Parameter mit
Aussagekraft Gber eine zukinftige Sehverschlechterung herangezogen werden
kann, noch bevor der Visus eingeschrankt ist, ist in der Literatur beleuchtet
worden. Daraus ergibt sich die Notwendigkeit, leicht zu handhabende, schnelle
Screeningmethoden fur den Kklinischen Alltag anzubieten, um durch

Makulopathien bedrohte Individuen friihzeitig zu erfassen. Als eine solche
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Methode ist der MMT vorgestellt worden. Normalwerte, die zur Differenzierung
pathologischer Daten herangezogen werden kdnnen, wurden bestimmt und die
Altersabhangigkeit untersucht. Dies ist von Bedeutung, da bei einer zunehmend
alter werdenden Gesellschaft die Inzidenz der Makulopathien ansteigt. Je friher
eine  Einschrankung der Sehleistung anhand der Testung der
Kontrastwahrnehmung erkannt wird, desto grofRer ist die Wahrscheinlichkeit
durch Trainingsmethoden oder medizinische Eingriffe den Krankheitsprozess

aufzuhalten beziehungsweise hinauszuzdogern.
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