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Analyse eingetriibter Intraokularlinsen nach Explan-
tation mittels Rasterelektronenmikroskopie und
Elementaranalyse

St. Schmidt, G. U. Auffarth, T. M. Rabsilber, M. P. Holzer, M. J. Sanchez, I. Lieberwirth

Zusammenfassung

Fragestellung: Die Eintriibung hydrophiler Intraokularlinsen stellt eine seltene Kompli-
kation nach Kataraktoperation und Hinterkammerlinsenimplantation dar. Mithilfe spezieller
Farbungen konnten hierbei Kalziumablagerungen nachgewiesen werden. Neuere Analyse-
verfahren konnen Hinweise fiir weitere strukturelle und elementare Verdnderungen des Lin-
senmaterials liefern.

Methodik: Es wurden 4 explantierte hydrophile Acrylatlinsen, die ein Aliazinrot-positives
Farbeverhalten aufwiesen, und 2 originalverpackte hydrophile Acrylatlinsen mittels Raster-
elektronenmikroskopie (REM) und energiedispersiver Rontgenspektroskopie (EDX) analysiert.

Ergebnisse: Die REM ergab variable Verdnderungen und Ablagerungen an der Oberfliache
der explantierten IOLs. In der EDX wurde bei 3 der Aliazinrot-positiven IOLs Kalzium nach-
gewiesen. Des Weiteren fanden sich neben den Elementen Kohlenstoff und Sauerstoff auch
Natrium, Chlorid sowie in geringen Mengen Phosphat und Stickstoff. Die originalverpackten
IOLs enthielten lediglich Kohlenstoff und Sauerstoff.

Schlussfolgerungen: Die Oberflichenverdnderungen explantierter Intraokularlinsen kon-
nen vielfiltig sein. Sie beinhalten mineralische und moglicherweise organische Ablagerungen
sowie strukturelle Defekte. Die Tatsache, dass nur bei 3 von 4 Aliazinrot-positiven IOLs Kalzium
nachgewiesen wurde, weist auf die geringe Spezifitit dieser Firbemethode hin.

Summary

Purpose: The opacification of hydrophilic intraocular lenses is a rare but severe com-
plication, which can appear after primarily successful cataract surgery. In the past, stain-
ing methods showed Calcium to be the main element of deposits on the IOL surface. By
using more defined techniques of analysis, further information on the structural and
elemental changes of IOL material could be found.

Methods: In this case series, 4 explanted hydrophilic acrylic IOLs, staining positively
with alizarin red, were analysed via Scanning Electron Microscopy (SEM) and Elemental
Analysis (EDX). As a control group, 2 hydrophilic acrylic IOLs of original package were
analysed in the same way.

Results: SEM revealed variable changes and deposits on the surface of the explanted
IOLs. EDX detected the element of Calcium in 3 out of 4 IOLs, which had stained posi-
tively with alizarin red beforehand. Furthermore carbon, oxygen, sodium, chloride, and
additionally phosphate and nitrate in smaller doses were found. The IOLs of original
package just showed carbon and oxygen.

Conclusions: Superficial changes on explanted IOLs can show variety. The nature of
deposits includes mineral or assumed organic origin, and structural defects. Surprisingly
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the element of Calcium could only be detected in 3 out of 4 explanted IOLs, which had
stained positively with alizarin red. This could be explained by low specificity of alizarin
red staining.

Einleitung

Die Explantation von Intraokularlinsen ist eine vergleichsweise seltene Notwen-
digkeit nach primér erfolgreicher Kataraktoperation. Die héaufigsten Griinde, die zur
Explantation fiihren, umfassen eine falsche IOL-Brechkraft [1], Dislokation, IOL-Trii-
bungen, IOL-Beschidigungen und Lichtsensationen. Die Hiufigkeit ihres Auftretens
ist hierbei abhingig vom Design und Material des IOL-Typs [2].

Insbesondere die hydrophilen Acrylatlinsen besitzen eine Pradisposition zur se-
kundéiren Eintriibung [3]. In diesem Zusammenhang scheinen das Vorhandensein
eines chronischen intraokularen Reizzustandes, z. B. bei Uveitis anterior, diabe-
tischer Retinopathie oder der Zustand nach mehrfacher Hinterabschnittschirurgie,
einen triggernden Effekt zu haben. Die genauen Mechanismen, die zu Ablagerungen
auf IOL-Oberflichen fiihren, sind bis heute nicht geklért.

Mithilfe der konventionellen Lichtmikroskopie und spezieller Firbetechniken, wie
der Alizarinrot-Fiarbung, konnten mehrfach Kalziumablagerungen auf der Oberfli-
che explantierter IOLs nachgewiesen werden [4, 5]. Gleichzeitig ist die Aussagekraft
dieser Methoden begrenzt. Um genauere Aufschliisse iiber die oberflachlichen Ver-
anderungen explantierter IOLs zu erhalten, miissen modernere Analyseverfahren
wie die Rasterelektronenmikroskopie (REM) und die Elementaranalyse (EDX) mit-
tels Rontgenspektroskopie eingesetzt werden. Hierdurch kénnen exakte Aussagen
iiber die Morphologie und die elementare Zusammensetzung der untersuchten Ab-
lagerungen getroffen werden.

Methodik

Fiir diese Fallserie wurden vier explantierte hydrophile Acrylatlinsen Rayner 570 C
und zwei originalverpackte IOLs gleicher Art mittels REM und EDX untersucht. Die
explantierten IOLs waren bereits zuvor halbiert worden, wobei jeweils eine Half-
te mit Alizarinrot gefirbt wurde. Die Analyse der anderen Hilfte erfolgte im Max-
Planck-Institut fiir Polymerforschung (MPIP) in Mainz, Deutschland. Zur REM wurde
das Mikroskop SU 8000 REM (Abb. 1a) der Firma Hitachi verwendet. Das Funk-
tionsprinzip des Rasterelektronenmikroskops beruht auf dem Abtasten von Ober-
flachen mittels eines hochenergetischen, fokussierten Elektronenstrahls. Hierdurch
kann eine hochauflésende Darstellung von Oberflichenstrukturen erzielt werden
mit einer theoretischen Vergré8erung von 1: 1 Millionen. Dies entspricht einem Auf-
l6sungsvermogen von 1 nm.

Zur Bestimmung der elementaren Zusammensetzung erfolgte im Anschluss eine
Elementaranalyse von interessant erscheinenden Arealen mittels Energiedispersiver
Rontgenspektroskopie. Hierzu wurde das System Quantax EDX der Firma Bruker
(Abb. 1b) verwendet. Das Funktionsprinzip des EDX basiert auf einer Anregung von
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Abb. 1: a) Hitachi SU 8000 REM, b) Bruker Quantax EDX

Atomen durch einen Elektronenstrahl einheitlicher Energie (Abb. 2a). Dies fiihrt
zur Abgabe von Rontgenstrahlen, die eine elementspezifische Energie besitzen. Die
emittierte Strahlung wird von einem Siliziumdetektor aufgefangen und in elektrische
Energie umgewandelt, woraus ein EDX-Spektrum entsteht (Abb. 2b). Es kommt zur
Darstellung von elementspezifischen Peaks auf einem breiten unspezifischen Unter-
grund, der durch sogenannte Bremsstrahlung erzeugt wird. Aus dem EDX-Spektrum
lasst sich auch eine quantitative Analyse mit prozentualer Verteilung der gemessenen
Elemente erzeugen.
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Abb. 2: a) Funktionsprinzip des EDX auf atomarer Ebene, b) EDX Spektrum bestehend aus Untergrundstrahlung
und elementspezifischen Peaks

Ergebnisse

Die Kontrollgruppe der originalverpackten IOLs zeigte in der REM eine glatte
Oberfldache mit vereinzelten kristallinen Ablagerungen. Die EDX ergab neben Koh-
lenstoff und Sauerstoff (Elemente des hydrophilen Acrylats) den Nachweis von
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Abb. 3: Explantierte IOL Nr. 1, a) feine Risse, b) flachenformige Ablagerungen, c) Réntgenspektroskopie

Natrium und Chlorid. Wahrscheinlich handelte es sich bei den kristallinen Ablage-
rungen um auskristallisierte Partikel der Lagerungsfliissigkeit.

Die explantierte IOL Nr. 1 wies in der REM feine Risse an der Optikvorderfldche
auf (Abb. 3a), die am ehesten als Artefakte im Rahmen der operativen Entfernung zu
sehen sind. Weiterhin zeigten sich fleckformige Ablagerungen mit rauer Oberfldche
(Abb. 3b), die bei hoherer Auflosung eine mineralische Gestalt aufwiesen. Eine Ana-
lyse dieser Ablagerungen mittels EDX ergab neben den Elementen Natrium, Chlorid,
Kohlenstoff und Sauerstoff einen Kalziumgehalt von 25 %.

Die explantierte IOL Nr. 2 wies in der REM sowohl kockenartige als auch girlan-
denférmige Ablagerungen auf (Abb. 4a), die bei hoherer Auflésung an Pilzhyphen
erinnerten (Abb. 4b). In der EDX konnten die Elemente Kohlenstoff, Sauerstoff und
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Abb. 4: Explantierte IOL Nr. 2, a) kockenartige und girlandenférmige Ablagerungen, b) pilzhypenformige Ab-
lagerungen
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Abb. 5: Explantierte IOL Nr. 3, a) granuldre Ablagerungen an der Optikvorderfliche, b) raue Oberflache der
kugelférmigen Gebilde, c) Rontgenspektroskopie
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Stickstoff nachgewiesen werden, wodurch der Verdacht des organischen Ursprungs
dieser Verdanderungen bestétigt wurde. Obwohl diese IOL zuvor ein positives Farbe-
verhaltung fiir Alizarinrot zeigte, war in der EDX kein Kalzium nachweisbar.

Die explantierte IOL Nr. 3 zeigte an ihrer Optikvorderfliche eine flaichenhafte Be-
deckung mit kleinen granuldren Ablagerungen, deren Dichte und Grée vom Zen-
trum zur Peripherie hin abnahm (Abb. 5a). Diese kugelformigen Gebilde besaen bei
hoherer Vergroerung eine raue Oberfliche (Abb. 5b). Die Rontgenspektroskopie
ergab jeweils hohe Peaks fiir Kalzium und Phosphat (Abb. 5¢). In geringeren Men-
gen waren auch Kohlenstoff, Sauerstoff und Natrium nachweisbar.

Die explantierte IOL Nr. 4 besaR zwei auffillige Areale an ihrer Optikvorderfliche.
Im Zentrum der Optik zeigte sich eine homogen erscheinende, fleckformige Mem-
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Abb. 6: Explantierte IOL Nr. 4, a) fleckenférmige Membran im Zentrum der Optik, b) granuldre Ablagerungen am
Rand der Optik, c) Rontgenspektroskopie
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bran (Abb. 6a), die einen Durchmesser von ca. 2 mm besaB. Am Rand der Optik zeigte
sich zusétzlich ein umschriebenes Areal granulérer, teils miteinander verschmolzener
Ablagerungen (Abb. 6b). Die Analyse der zentral gelegenen Verdnderung mittels
EDX ergab die Elemente Kohlenstoff und Sauerstoff in hoher Konzentration und
nebenbei Natrium und Phosphat. Die peripheren Ablagerungen bestanden haupt-
sdchlich aus Kalzium und Phosphat, in geringen Mengen waren auch Kohlenstoff,
Sauerstoff und Natrium nachweisbar (Abb. 6c¢).

Schlussfolgerungen

Die Kombination aus Rasterelektronenmikroskopie und Elementaranalyse ergibt
wesentlich genauere Informationen iiber die Gestalt und Zusammensetzung ober-
flichlicher Verdnderungen als herkdmmliche Untersuchungsmethoden wie Licht-
mikroskopie und Alizarinrot-Farbung. In den vorliegenden REM-Aufnahmen
konnten variable Oberflichenablagerungen gezeigt werden, die einerseits granulére
und membrandse anorganische Materialien, andererseits Ablagerungen organischen
Ursprungs beinhalten.

Die Auswertung der Elementaranalyse erbrachte neben Kalzium und Phosphat
eine Vielzahl weiterer Elemente, die jedoch in wesentlich geringerem Maf3e vorla-
gen. Wir konnten nachweisen, dass insbesondere die granuldren und fleckformigen
Ablagerungen der IOL Nr. 1, Nr. 3 und Nr. 4 einen hohen Kalziumanteil besitzen.
Dieser Sachverhalt korreliert mit den Ergebnissen einer kleineren Fallserie von ex-
plantierten Rayner 570 C [6]. Die Tatsache, dass in der EDX von IOL Nr. 2 trotz posi-
tiver Alizarinrot-Farbung kein Kalzium nachgewiesen wurde, ist ein Hinweis fiir die
geringe Spezifitit von Alizarinrot.

Bereits seit Einfiihrung der hydrophilen Acrylatlinsen ist deren vergleichsweise
hohe Tendenz zur Eintriibung bekannt. Noch heute werden Eintriibungen bei der hy-
drophilen Acrylat-IOL Hydroview (Bausch & Lomb) beobachtet und analysiert [7, 8].
Als eine der Ursachen, die zur Ablagerung von Kalziumphosphatkristallen fiihrt,
werden die oberflichlichen Hydroxylgruppen des hydrophilen Acrylatmaterials
diskutiert [9]. Weiterhin kénnten verldngerte intraokulare Reizzustinde, wie sie im
Rahmen komplizierter vitreoretinaler Eingriffe oder bei fortgeschrittener diabetischer
Retinopathie eintreten [10], durch Erh6hung der intracameralen Kalziumkonzentra-
tionen die Bildung von Kalziumphosphatablagerungen férdern. Zum besseren Ver-
stindnis dieser Vorgéinge sind groRere Fallserien mit einer detaillierten Aufarbeitung
der Patientenhistorie notwendig.
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