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Hintergrund: Die Friihgeborenenretinopathie (,retinopathy of prematurity” [ROP])
zéhlt in Deutschland und weltweit zu den haufigsten Erblindungsursachen im
Kindesalter; ein adaquates Screening ist essenziell. Der telemedizinische Ansatz

mit objektiver Dokumentation des Netzhautbefundes erdffnet die Moglichkeit,
untersucherunabhangig alle ROP-Stadien sicher zu diagnostizieren, wenn die
Befundung durch ein ROP-geschultes Augenérzteteam erfolgt.

Ziel der Arbeit: 10-Jahres-Vergleich des ROP-Screenings an 2 deutschen Level-1-
Perinatalzentren: universitar und vor Ort vs. nichtuniversitar und telemedizinisch.
Material und Methoden: Retrospektive Analyse der Screeninguntersuchungen stratifi-
ziert nach Gestationsalter (GA), Geburtsgewicht (GG), Geschlecht, Mehrlingsgeburten,
ROP-Zeitpunkt, Behandlungsbediirftigkeit, -zeitpunkt und Untersuchungshaufigkeit.
Ergebnisse: Von 2009 bis 2019 wurden 1191 Frithgeborene gescreent, davon

29 Externe. Bei den verbleibenden 1162 wurden 3713 Netzhautuntersuchungen
durchgefiihrt; 34 % hatten eine ROP, 5,4 % wurden behandelt (GieBen 3,7 %, Siegen
7,2%). Mittleres GA war 28,9 SSW (+ 2,5), mittleres GG 1155 g (+417,5). Die Zahl der
ROP-Diagnosen stieg in Gieen um 227,3 % und in Siegen um 111,1 % aufgrund
zunehmender Zahlen der betreuten Kinder.

Diskussion: Die vergleichende Analyse bestatigte national und international
steigende ROP-Screening-Untersuchungen und Kinder mit akuter ROP. Das
telemedizinische Screening war dem Vor-Ort-Screening gleichwertig und sicher.
Mit beiden Screeningmethoden wurden alle Behandlungsbediirftigen zeitgerecht
erkannt. Kein Kind mit einem GA >29 SSW benétigte eine Behandlung, analog zu
Ergebnissen des schwedischen Registers. Im deutschen ROP-Register waren aber
einzelne Friihgeborene mit einem GA =30 SSW behandlungsbediirftig.

Schliisselworter
Friihgeborenenretinopathie (,retinopathy of prematurity” [ROP]) - Screening - Epidemiologie -
Digitale retinale Weitwinkelfotografie - Telemedizin
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Tab.1 Demografie vor Ort gescreenter Friihgeborener
Gie3en Siegen Gesamtzahl
Verteilungim | 2009 20 32 52
Screeningzeit- [ 5019 53 60 113
raum* 2011 4 61 103
2012 50 66 116
2013 56 63 119
2014 80 63 143
2015 61 54 115
2016 78 46 124
2017 71 68 139
2018 80 58 138
Gesamtzahl (gescreente Friihgeborene) 591 571 1162
Gesamtzahl (gescreente Augen) 1182 1142 2324
Demografie GA [MW in SSW] (SA) 28,8 (2,5) 29,1(2,6) 28,9 (2,5)
bei Geburt GG [MW in g] (SA) 1144,5 1196,7 1170 (416,4)
(n=1162) (425,7) (404,9)
Weiblich [n, Kinder] (%) 278 (47,0) 262 (45,9) 540 (46,5)
Mehrlinge [n, Kinder] (%) 187 (31,6) 170(29,8) 357(30,7)
Von extern zuverlegt [n, Kin- 29(4,7) - 29(2,4)
der] (%)
Gesamtzahl (ROP-Kinder) 204 190 394
Demografie GA [MW in SSW] (SA) 26,6 (2,1) 26,9 (2,4) 26,8(2,2)
ROP-Kinder GG MW in g] (SA) 836(317,1) | 905(311,5) | 869(316,3)
(n=394) Weiblich [n, Kinder] (%) 103 (50,5) 86 (45,3) 189 (48,0)
Mehrlinge [n, Kinder] (%) 64(31,4) 51(26,8) 115(29,2)
Alter bei Erstdiagnose [PMA; 353(4,3) 33,9(1,8) 34,1 (2,4)
MW in W] (SA)
Gesamtzahl (behandelte Kinder) 22 41 63
Demografie GA [MW in SSW] (SA) 249(1,2) 24,9 (1,6) 24,9(1,5)
Behandelter GG mwin g (SA) 569(164,2) | 682(195,0) | 643(192,4)
(n=63) Weiblich [n, Kinder] (%) 7(31,8) 16 (39,0) 23(36,5)
Mehrlinge [n, Kinder] (%) 6(27,3) 4(9,8) 10(15,9)
Alter bei Erstdiagnose [PMA; 35,0 (4,1) 33,7(2,6) 34,2(3,2)
MW in W] (SA)
Alter bei Behandlung [PMA; 37,1(2,7) 36,4 (2,5) 36,7 (2,6)
MW in W] (SA)

*Untersuchungsjahr= 12 Monate=01.04.-31.03.

GA Gestationsalter, GG Geburtsgewicht, MW Mittelwert, PMA postmenstruelles Alter, SA Standard-
abweichung, SSW Schwangerschaftswoche, W Woche

Hintergrund und Fragestellung

Die Friihgeborenenretinopathie (,retino-
pathy of prematurity” [ROP]), eine postna-
tale pathologische Gefalentwicklung der
Netzhaut, zdhlt zu den haufigsten Erblin-
dungsursachenbeiKindernin Deutschland
und weltweit [12]. Die NetzhautgefdBRe
entwickeln sich bis ins fortgeschrittene
Schwangerschaftsstadium.  Frithgeburt-
lichkeit kann diesen Prozess negativ be-
einflussen. Auspragungsabhangig konnen
verschiedene Residualstadien bis hin zur

traktiven Netzhautabl6sung resultieren.
Die steigende Zahl und Uberlebensfs-
higkeit extrem Friithgeborener erhdhen
die Inzidenz der behandlungsbeddirftigen
ROP [3]. Dies unterstreicht die Wichtig-
keit eines addaquaten Screenings [10]. Das
ROP-Screening kann auch telemedizinisch
erfolgen und ermdglicht eine rechtzeitige
Diagnostik und Intervention unter Vermei-
dung von Transporten der fragilen Kinder
[4, 16]. Wir berichten uber Ergebnisse des
ROP-Screenings von 2009 bis 2019 an den
Level-1-Perinatalzentren des Universitats-

klinikkums GieRen (UKGM, GieBen) und
der nichtuniversitaren DRK-Kinderklinik in
Siegen (Siegen). An den Perinatalzentren
der Universitatskliniken Bonn und Frei-
burg wurde 2012 bis 2016 eine Zunahme
der ROP-Inzidenz beobachtet [13]. Ziel ist
deshalb die Einordnung unserer Ergebnis-
se in den nationalen und internationalen
Kontext. Wiranalysieren, ob sich die Ergeb-
nisse beim telemedizinischen Vorgehen
mit Untersuchung durch Kinderarzte von
den Ergebnissen des augenérztlichen Vor-
Ort-Screenings unterscheiden, wenn Bild-
befundung und Therapie immer durch
dasselbe augendrztliche Team erfolgen.
Uber die Netzhautuntersuchung mittels
spezieller Weitwinkelkamera ausschlieB3-
lich durch Kinderdrzte ist unseres Wissens
in Deutschland bisher nicht berichtet
worden.

Studiendesign und Unter-
suchungsmethoden

Fir diese Studie liegt ein positives Vo-
tum der Ethikkommission der Justus-Lie-
big-Universitdt GieBen vor (AZ 251/19).
Die retrospektive Analyse der Ergebnis-
se des ROP-Screening-Programms umfasst
einen 10-jahrigen Zeitraum (01.04.2009 bis
31.03.2019). Der Studienbeginn wurde be-
stimmt durch den Start des telemedizini-
schen Screenings in Siegen. Anhand des
Geburtsjahres wurden die Kinder dem Un-
tersuchungsjahr des ersten Screenings zu-
geordnet. Untersuchungsjahre wurden fiir
die Auswertung als 12-Monats-Abschnit-
te zwischen dem 01.04. und dem 31.03.
des Folgejahres definiert, entsprechend
120 Monaten. Die Screeninguntersuchun-
gen erfolgten entsprechend der im Unter-
suchungszeitraum geltenden S1k-Leitlinie
[10]. Indikationen waren (1) Gestationsal-
ter (GA) <32+ 0 Wochen (SSW), unabhan-
gig vom Geburtsgewicht (GG) und einer
zusatzlichen Sauerstoffgabe oder (2) GG
<15009 bei nicht sicher bekanntem GA
oder (3) kumulierte 72-stiindige postnata-
le Gabe von Sauerstoff zwischen einem GA
von 32+ 0 und 36 + 0 SSW. Die erste Scree-
ninguntersuchung erfolgte in der 6. post-
natalen Woche, aber nicht vor einem post-
menstruellen Alter (PMA) von 31+ 0 Wo-
chen (W). Die Screeninguntersuchungen
wurden bis zum Erreichen einer stabilen
Netzhautsituation oder des errechneten
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Abb. 1 A Kinderim Screeningprogramm (a) und Screeninguntersuchungen (b), GieBen und Siegen pro Jahr,2009-2019. Aus-
gewertet wurden 1162 Kinder (1191 inklusive Externe) und 3713 (3923 inklusive Externe) Screeninguntersuchungen. Externe
Kinder nahmen nicht am Screeningprogramm teil und wurden nur fiir die Therapie nach Gieen verlegt. Sekundarachse mit
mittleren Untersuchungen proKind (b). 1 Untersuchungsjahr=12 Monate =01.04.-31.03.

Entbindungstermins fortgefiihrt. Die Da-
ten der vorliegenden Studie wurden auch
im Hinblick auf die neue S2k-Leitlinie ana-
lysiert [17].

In Siegen erfolgte die Netzhautuntersu-
chung in medikamentdser Mydriasis durch
trainierte Pédiater ausschlieBlich mittels ei-
ner digitalen Weitwinkelkamera (RetCam,
Clarity, Pleasanton, Kalifornien, USA). Die
Befundung erfolgte telemedizinisch durch
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GieBener Facharzte fir Augenheilkunde
mit besonderer Erfahrung in der Unter-
suchung von Fundusveranderungen Friih-
geborener. In GieBen wurden alle Kinder
vor Ort von denselben Augendrzten un-
tersucht und befundet. Die Untersuchung
erfolgte bis 2014 mittels indirekter binoku-
larer Fundoskopie, seit 2014 zunehmend
mittels der digitalen Weitwinkelkamera; in
den letzten Jahren wurden alle Kinder so

gescreent. Abhdngig vom diagnostizierten
ROP-Stadium erfolgte die Therapie leitli-
niengerecht vor Ort durch dasselbe Au-
genarzteteam [10]. In Einzelféllen wurden
Siegener Kinder mit héhergradiger ROP fiir
weitere Spezialuntersuchungen und die
anschlieBende Behandlung nach GieBen
verlegt. Alle externen Kinder, deren ROP-
Screening und Diagnose auswarts erfolgt
waren und die nur fiir die Therapie nach
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Abb. 2 A Durchschnittliches GA gescreenter und erkrankter Kinder in Gieen (a) und Siegen (b) pro Jahr, 2009-2019. Ohne
Externe. Zur besseren Ubersicht wurde die einfache Standardabweichung in Form von Fehlerbalken nur in eine Richtung auf-
getragen. 1 Untersuchungsjahr=12 Monate =01.04.-31.03.

GieBen verlegt wurden, werden bei den
statistischen Auswertungen, wenn nicht
anders explizit erwdhnt, nicht beriicksich-
tigt. Siegener Kinder, die zusatzlich in Gie-
Ben untersucht und/oder therapiert wur-
den, wurden nur dem Standort Siegen zu-

gerechnet. Gieener Kinder wurden stets
nur in GieBen untersucht und therapiert.

Die statistische Analyse erfolgte mittels
Excel 365 (Microsoft, Redmond, WA, USA)
und GraphPadPrism 9 (GraphPad Software,
San Diego, Kalifornien, USA), die Signifi-

kanztestung mittels Student-t-Test. Als sig-
nifikant wurden p-Werte < 0,05 bewertet.
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Abb. 3 A Durchschnittliches GG gescreenter und erkrankter Kinder in Gie3en (a) und Siegen (b) pro Jahr, 2009-2019. Ohne
Externe. Zur besseren Ubersicht wurde die einfache Standardabweichung in Form von Fehlerbalken nurin eine Richtung auf-
getragen. 1 Untersuchungsjahr =12 Monate =01.04.-31.03.

Ergebnisse

Demografische Parameter

Die @Tab. 1 zeigt die demografischen
Daten. Insgesamt wurden 1191 Kinder
auf eine akute ROP gescreent, es er-
folgten 3923 Netzhautuntersuchungen;

924  Die Ophthalmologie 9- 2023

1162 Kinder wurden in GieBen bzw. Sie-
gen geboren, 29 (2,4%) wurden von
extern nach Gielen verlegt. Im Mittel
erfolgten 4 Untersuchungen pro Kind
(%£3,3; min 1; max 26); 357 (30,7 %) wa-
ren Mehrlingsgeburten (330 Zwillinge,
23 Drillinge, 4 Vierlinge). Im gesamten
Untersuchungszeitraum verstarben un-

abhangig vom Screeningprogramm und
von augendrztlichen Behandlungen an
Begleiterkrankungen in GieBen 3 und in
Siegen 1 Kind, nachdem das korrigierte
Alter fiir ein Erstscreening erreicht wurde.
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Screeninguntersuchungen

Die Anzahl der untersuchten Kinder stieg
in Gielen insgesamt von 20 (2009) auf 80
in 2018 (+300 %) trotz Jahresschwankun-
gen (s. @Abb. 1a). Siegen zeigt einen
geringeren Anstieg von 38 (2009) auf
58 Kinder in 2018 (52,6 %) bei ebenfalls
deutlichen Jahresschwankungen; 2009 bis

926  Die Ophthalmologie 9- 2023

2012 erfolgten in Siegen insgesamt mehr
Screeninguntersuchungen (B Abb. 1b).
Seit 2013 zeigt sich ein Anstieg der Scree-
ninguntersuchungen in Gie3en. Im Mittel
erhielten die Gieflener 3,2 (+3,2) Unter-
suchungen, die Externen 7,2 (+4,6) und
die Siegener 3,4 (+3,2) Untersuchungen
(@ Abb. 1b Sekundarachse); 59 von 571
(10,3%) Siegener haben mindestens ei-

ne zusdtzliche Untersuchung vor Ort in
GieRen erhalten.

Neonatologische Parameter
gescreenter Kinder

In GieBen betrug das mittlere GA 28,8 SSW
(+£2,5) und das mittlere GG 1144,5¢g
(+425,7); in Siegen das mittlere GA



Tab.2 Ubersicht vor Ort gestellter ROP-Diagnosen, eingeteilt nach ROP-Stadien und -Zonen,
unter einzelner Betrachtung des linken und rechten Auges zum Zeitpunkt der maximalen Auspra-
gung, Gieen und Siegen, 2009-2019°
Links Links Links Rechts Rechts Rechts
Zonel Zonell Zonellll Zonel Zonell Zonellll
Gie3en
Stadium 1 0 41 35 0 37 33
Stadium 2 1 38 1 0 38 12
Davon Stadium2(+) | 0 1 0 0 1 0
Stadium 3 5 54 3 5 56 1
Davon Stadium3(+) | 0 3 0 0 3 0
Davon Stadium 3+ 3 18 2 3 20 0
AP-ROP 2 0 0 2 0 0
Siegen
Stadium 1 0 29 1 0 26 15
Stadium 2 0 56 9 0 56 10
Davon Stadium2(+) | 0 3 0 0 3 0
Stadium 3 1 65 2 2 65 2
Davon Stadium3(+) | 2 13 0 1 13 0
Davon Stadium 3+ 1 0 1 30 0
AP-ROP 5 0 0 5 0 0
*Untersuchungsjahr= 12 Monate=01.04.-31.03.

29,1 SSW (£2,6) und das mittlere GG
1196,79g (£404,9). Die Mittelwerte der
Studienpopulationen beider Kliniken wa-
ren im Studienverlauf weitgehend gleich-
bleibend (@Abb. 2 und 3). Sowohl GA
als auch GG der Kinder mit ROP waren
gegeniiber der gesamten Studienpo-
pulation signifikant niedriger (GA und
GG GieBen, GA Siegen p<0,0001; GG
Siegen p=0,0002). Die Mittelwerte der
Behandlungsbediirftigen waren in beiden
Kliniken nahezu durchgehend nochmals
niedriger. An beiden Standorten ist erwar-
tungsgemal eine inverse Korrelation von
niedrigem GA bzw. GG mit dem Auftreten
einer behandlungsbedirftigen ROP zu
erkennen (@ Abb. 4). In GieBen lag bei
Behandlungsbediirftigen in 59,1 % ein GA
<25+0 SSW und in 45,5% ein GG von
<5004 vor, in Siegen ein GA <2540 SSW
in 63,4 % und ein GG von <500gin 22,0 %.

ROP-Diagnosen und Behandlungen

Die Anzahl der ROP-Félle bezogen auf das
jahrliche Screeningkollektiv wies trotz ei-
nigen Schwankungen von +11,7% (min
14,3% in 2011; max 55,0% in 2009) ei-
ne steigende Tendenz in Giel3en auf. Sie-
gen zeigte trotz grofRerer Schwankungen
einen vergleichbaren Anteil an ROP-Fal-
len mit £8,4% (min 14,3% in 2013; max
45,9%in 2011) (@ Abb. 5a). ROP-Erkrankte

benétigten 5,8 (+4,1) Untersuchungen in
Giel3en und 6,2 (+4,3) Untersuchungen in
Siegen. Die Sekunddrachse in @ Abb. 5a
verdeutlicht den im Mittel hoheren Unter-
suchungsaufwand ROP-Erkrankter im Ver-
gleich zur Gesamtkohorte (8 Abb. 1b Se-
kundérachse). Die Zahlen der Behandelten
zeigten sich an beiden Standorten wech-
selhaft (8 Abb. 5b). Das durchschnittliche
PMA bei der ROP-Erstdiagnose Behandel-
ter lag in GieBen bei 35,0 (+4,1) und in
Siegen bei 33,7 W (£2,6). Als universitares
Behandlungszentrum wurden in Gieen
zusatzlich zu den in domo gescreenten
und therapierten Kindern externe Kinder
fiir die Therapie zuverlegt. Dadurch kam es
zu einem deutlichen Anstieg der Behand-
lungenindenJahren2013 und 2015 mitje-
weils 8 behandlungsbediirftigen Kindern.
InSiegen zeigtensich die Behandlungszah-
len schwankend und wiesen Hohepunkte
in den Jahren 2011 (n=12), 2014 (n=38)
und 2017 (n=15) auf (@ Abb. 5b).

Die B Tab. 2 zeigt die weitgehend sym-
metrische Verteilung der ROP-Erkrankung
auf die Augenpaare zum Zeitpunkt der
maximalen Auspragung. Vereinzelt zeigen
sich leichte Abweichungen in den Stadi-
en 1 und 2. Die Asymmetrie kommt in
diesen Féllen durch das Vorliegen eines
jeweils erkrankten und gesunden Auges
zustande.

Im Folgenden umfassen Stadien 2 und 3
auch Pré-Plus- oder Plus-Formen. Sie wer-
den analog zu anderen Statistiken [2, 13,
22] nicht explizit aufgefiihrt. In Gieen hat-
ten 65,5 % Kinder keine ROP. In Bezug auf
alle vor Ort gescreenten Kinder wurde Sta-
dium 1 zu 14,4 % diagnostiziert, Stadium 2
zu 9,3 %, Stadium 3 zu 10,5 % und die AP-
ROP zu 0,3 % (2 Kinder). Zone I war zu 3,4 %
betroffen, Zone Il zu 65,2 % und Zone lll zu
31,4%. In Siegen hatten 66,7 % keine ROP.
Stadium 1 wurde zu 8,8 % diagnostiziert,
Stadium 2 zu 11,6 %, am haufigsten Stadi-
um 3 zu 12,1% und die AP-ROP zu 0,9 %
(5 Kinder). Zone | war zu 3,2 % betroffen,
Zone |l zu 80,0% und Zone Ill zu 16,8 %.

An beiden Standorten zeigte sich {ber
den 10-Jahres-Verlauf mit steigender An-
zahl der Screeninguntersuchungen eine
steigende Tendenz der Auspragung eines
friiheren ROP-Stadiums (Suppl. Abb. S1).
Bei Betrachtung der Therapiehaufigkeit
nach behandelter ROP-Zone wird deut-
lich, dass die meisten Kinder an beiden
Standorten mit Zone Il behandelt wur-
den: in GieBen Zone | in 29,2%, Zone I
in 66,7 %, Zone Il in 4,2% und in Siegen
Zone | in 14,6 %, Zone Il in 85,4 %, keine
Behandlung in Zone lIl.

Von 1162 gescreenten Kindern wurden
63 (5,4 %) im Verlauf behandlungsbediirf-
tig. Die reine Laserkoagulation kam an
beiden Standorten am haufigsten zur An-
wendung; in GieBen zu 38,1% und in Sie-
gen zu 56,1% (B Tab. 3). Das PMA bei der
ersten Behandlung lag in Gieen im Mit-
tel bei 37,2W (+2,8; min 33,1; max 43,6)
und in Siegen bei 36,2W (£2,6; min 32,0;
max 42,9). Die @ Tab. 4 und @ Abb. 5 und 6
zeigen die zeitliche Entwicklung der ver-
schiedenen Behandlungsmodalitdten und
die detaillierte Darstellung der Behand-
lungen.

Bei den 29 externen Kindern wurde das
Stadium 1 nie diagnostiziert, Stadium 2 zu
3,4%, Stadium 3 zu 58,6 %, Stadium 4 zu
27,6 %, Stadium 5 zu 6,9 % und AP-ROP zu
3,4%. Am haufigsten war Zone Il (51,7 %)
betroffen. Durchschnittliches GA 25,9 SSW
(£2,2) GG 719,69 (+226,1). Externe hatten
tendenziell ein héheres ROP-Stadium in
einer zentralen Zone (s. Suppl. Tab. S1).
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Tab.3 Behandlungen vor Ort gescreenter Frithgeborener, GieRen und Siegen, 2009-2019

Art der Behandlung Gesamtzahl Erneute Laserung: Erneute IVOM:
behandelter Anzahl Kinder? Anzahl Kinder®
Kinder (Behandlungen)® (Behandlungen)®

Laserkoagulation 30 2(1) -

Laser+ Kryokoagulationim | 5 2(1) -

Intervall

IVOM mit Bevacizumab 13 - 1(2)

IVOM mit Ranibizumab 1 - 1(1)

IVOMC + Laserkoagulation 11 1(1) 4(1-2)

im Intervall

IVOMC + Laser- und Kryo- 3
koagulation im Intervall

°Anzahl behandelter Kinder

IVOM transpupilldre operative Medikamentenapplikation, Laser Laserkoagulation

®Anzahl der Therapiewiederholungen ohne Inklusion der ersten Behandlung
‘Intravitreale Medikamenteneingabe von Bevacizumab

Tab.4 Absolutes PMAbei Behandlungen vor Ort gescreenter Frithgeborener: IVOM mit Laser-
koagulation im Intervall, GieBen und Siegen, 2009-2019

ROP 1.IVOM 2.lVOM 3.IVOM | 1.Laser 2. Laser
I, 2(+) 34,6 - - 42,6 -
1,3 359 - - 38,9 54,1
I, 3+ 38,1 - - 42,1 -
1,3 33,1 li: 42,8 re: 34,9 - li:42,9re:34,9 -
I,3 396 - - 39,6 -
1,3 39,7 - - 39,7 -

I, 3+ 40,0 - - 40,0 -
Il,3+ re: 35,7 - - 35,7 -
AP-ROP 359 li: 36,6 47,7 371 -
AP-ROP 353 - - 46,3 -
AP-ROP 35,0 40,0 48,3 40,0 -

li links

Wenn nicht explizit erwdhnt, wurden immer beide Augen behandelt
GA Gestationsalter, PMA postmenstruelles Alter, IVOM transpupilldre operative Medikamenten-
applikation mittels Bevacizumab oder Ranibizumab, Laser transpupilldre Laserkoagulation, re rechts,

Diskussion

Diese retrospektive Studie analysierte
die Ergebnisse der ROP-Screeningun-
tersuchungen von 2009 bis 2019 an 2
deutschen Level-1-Perinatalzentren, der
Universitdts-Augenklinik GieBen und der
nichtuniversitaren DRK-Kinderklinik Sie-
gen. Im Untersuchungszeitraum orien-
tierten sich beide Kliniken an der damals
gultigen ROP-Screening-S1k-Leitlinie [10].
Die GieBener Kinder wurden vor Ort
gescreent und durch das GieBener Auge-
narzteteam befundet und therapiert. In
Siegen erfolgte das Screening ausschlief3-
lich durch Kinderdrzte, die Befundung
telemedizinisch durch dasselbe GieBener
Augendrzteteam.
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Von insgesamt 1162 Gescreenten ent-
wickelten 394 Kinder (33,9%) eine ROP,
und 63 (54%) wurden im Verlauf be-
handlungsbediirftig (GieBen: 3,7 %, Sie-
gen:7,2%).In GieBenwurdenaufgrund der
insgesamt groBeren Kohorte mehr Scree-
ninguntersuchungen durchgefiihrt (Gie-
Ben: 1911, Siegen: 1802), dabei war im Mit-
telderBehandlungsbedarfin Siegenzu An-
fang der Kooperation mit Giel3en erhéht,
was der anfanglich hoheren Anzahl an Ge-
screenten geschuldet ist (@ Abb. 4a). Un-
sere telemedizinische Herangehensweise
erwies sich als sicher, denn in der Durch-
fiihrung und Auswertung auf telemedizi-
nischer Basis im Vergleich zum Vor-Ort-
Screening zeigten sich in Hinsicht auf eine
rechtzeitige Diagnose keine Unterschiede.
Alle behandlungsbediirftigen Kinder wur-

den erfasst, und die Stadienverteilung war
an beiden Standorten &hnlich und kon-
stant. An beiden Standorten wurden alle
Kinder rechtzeitigin einem friihen Stadium
diagnostiziert, kein Kind war mit einem GA
>29+0 SSW behandlungsbediirftig. Uber
den Studienzeitraum war die Zahl der be-
handlungsbedirftigen Kinder anndhernd
gleich,2014/2015 zeigtsich sogarein Riick-
gang. Unter den 63 Behandlungsbediirfti-
gen wurde bei keinem Kind ein Stadium 4
oder 5 diagnostiziert, dagegen bei den von
extern zur Therapie nach Giel3en verleg-
ten Kindern zu 34,5 %. Dies unterstreicht
die Bedeutung einer adaquaten Befund-
analyse durch entsprechend geschulteKin-
derophthalmologen oder Retinologen. Die
telemedizinische Herangehensweise war
mit dem Vor-Ort-Screening vergleichbar,
gleichzeitig konnten den Frithgeborenen
Transporte erspart werden. Nur 20 Siege-
ner Kinder (3,5 %) wurden zusatzlich in Gie-
Ben untersucht und ggf. therapiert. Meist
lag bei diesen ein Stadium 3 oder eine
APROP (4 Kinder) vor. Der haufigste Grund
einer temporaren Verlegung nach GieBen
waren in 68,4% eine Fluoreszenzangio-
graphie zur genaueren Beurteilung der
Aggressivitdt der ROP und in 21,0% ei-
ne Kryotherapie. Beide Methoden waren
in Siegen nicht vorhanden. In neuester Zeit
steht die Fluoreszenzangiographie mittels
Weitwinkelkamera auch in Siegen zur Ver-
figung.

Als Behandlungsart iberwog im Unter-
suchungszeitraum an beiden Standorten
die alleinige transkonjunktivale Laserko-
agulation in Ubereinstimmung mit dem
deutschen ROP-Register [15]. Dies korre-
lierte auch mit der Haufigkeit des Stadi-
ums 3+, Zone Il als haufigste Behandlungs-
indikation. Die Kombinationstherapie aus
IVOM und Laserkoagulation im Intervall
wurde aufgrund von ROP-Reaktivierung
v. a. bei AP-ROP in Zone | hdufiger durch-
gefiihrt als die alleinige Anti-VEGF-Medi-
kation mittels Bevacizumab oder Ranibi-
zumab [1]. Die @Tab. 4 enthdlt alle mit
IVOM und sequenzieller Lasertherapie be-
handelten Kinder des Studienzeitraums.
Die @ Abb. 6 zeigt den Zeitverlauf. Uber
den Studienzeitraum hat die Kombination
Laser + Kryokoagulation im Verlauf abge-
nommen, entsprechend dem zunehmen-
den Einsatzes der Anti-VEGF-Therapie bei
ROP [1, 15]. Trotz der hohen Wichtigkeit
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Abb. 6 A Behandlungen vor Ort gescreenter Frithgeborener in GieBen und Siegen pro Jahr, 2009-2019. Laser transpupilla-
re Laserkoagulation, Kryo transkonjunktivale Kryokoagulation, /VOM transpupilldre operative Medikamentenapplikation
mittels Bevacizumab oder Ranibizumab. 1 Untersuchungsjahr=12 Monate =01.04.-31.03.

des Screenings sollte dieses auf die me-
dizinisch absolut notwendige Anzahl re-
duziert werden. Friihgeborene mit einem
GA >30+0 SSW haben ein kleines Risiko
fir die Entwicklung einer behandlungs-
bediirftigen ROP. In der neuen deutschen
SK2-Leitlinie von 2020 wurde die Gren-
ze des GA auf 31+0 SSW herabgesetzt
[15]. In GroBbritannien, Kanada und den
USA ist die Grenze auf <30+ 0 SSW [5,
11, 24]. herabgesetzt, in den Niederlan-
den und Schweden auf <29+0 SSW [6,
19]. Nach der aktuellen deutschen Leitlinie
[17] hétten in unserem Patientenkollektiv
nur 377 statt 394 Kinder eine ROP-Dia-
gnose erhalten, aber trotzdem waren alle
Behandlungsbediirftigen erkannt worden.
Bei Anpassung unserer Ergebnisse an die
schwedische Grenze von <29+ 0 SSW hat-
ten 333 Kinder eine ROP-Diagnose erhal-
ten, und es waren weiterhin keine Behand-
lungsbediirftigen Ubersehen worden. In
Schweden erfolgten, wie bei uns, keine Be-
handlungen bei einem GA >30+0 SSW
[6, 7]. Im Vergleich dazu wurden in fol-

genden StudienKinder > 30+ 0 behandelt:
1,40% in der IQTIG-Kohorte [15], 1,42%
in dem deutschen ROP-Register [14], 1,9 %
in KoIn [18] und 4,8% in Bonn/Freiburg
[13]. Die Daten zeigen, dass eine GA-Ab-
senkung auf <30+ 0 mit einem niedrigen,
aber realen Risiko verbunden ist, Behand-
lungsbediirftige nicht zu erfassen. In die-
sem Sinn wdre es interessant zu wissen,
ob die Kinder mit einem GA >30+0 SSW
wesentliche Komorbiditdten hatten, die
trotzdem ein Screening indiziert hatten,
und damit ebenfalls im Screening erfasst
worden waren, auch wenn die allgemeine
Screeningleitlinie nur ein GA <30+ 0 SSW
gehabt hitte. Die aktuellen deutschen Fall-
zahlen, die durch das IQTIG erhoben wur-
den, zeigen die Auswirkungen der neuen
Leitlinie von 2020: Diese fiihrte von 2019
auf 2021 bereits zu einer Reduktion der
Screeningpopulation um 23 %, wobei sich
die Zahl der Behandlungen stabil verhielt
[9].Vor diesem Hintergrund entwickelt sich
die SK2-Leitlinie, unter Beachtung der Ko-
morbiditaten, in die richtige Richtung. Ei-

ne weitere Reduktion der GA-Grenze auf
<30+ 0 SSW kdnnte weiteren Kindern be-
lastende Untersuchungen ersparen. Darii-
ber hinaus wiirde es Ressourcen einsparen
durch geringere zeitliche Belastung des
medizinischen Personals.

Das Institut fir die Qualitatssicherung
und Transparenz im Gesundheitswesen
(IQTIG, Berlin seit 2015) und das Institut
fir angewandte Qualitatsforderung und
Forschung im Gesundheitswesen (AQUA,
Gottingen 2010-2013) haben neonatolo-
gische Daten und Daten aus der Gruppe
der Very Low Birth Weight-Kinder (VLBW,
unter 1500g) fir die ROP-Screening-
untersuchungen in Deutschland erfasst
[8, 9]. Diese IQTIG-Kohorte (2010-2017)
mit insgesamt 52.461 VLBW gescreenten
Kindern als gesamtdeutsche Fallzahlen er-
laubt einen Vergleich mit unseren Daten.
Bei Betrachtung des Gewichts haben ins-
gesamt 81,9 % unserer gescreenten Kinder
und 100% der behandlungsbediirftigen
ein VLBW. In unserem Studienkollektiv
wurden von 2010 bis 2017 789 VLBW-
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Tab.5 Vergleich demografischer Kennzahlen mit nationalen und internationalen Studien

Studie und Zeitraum Gesamtzahl Inzidenz Be- GA von Behandelten PMA bei Behandlung
gescreenter handlung (%) | [MW in SSW] (SA) [MW in W] (SA)
Kinder
Regensburg-Bayreuth-Deggendorf- 1222 3,5 26,0 (min 22,0; max 29,0) -
Passau-Weiden (2001-2007) [16]
KéIn (2001-2009) [18] 767 7,0 24,6 (+1,8; min 22,0;max 30,0) | 37,8 (£ 3,0; min 33,0; max 48,0)
SWEDROP (2008-2012) [7] 3488 52 24,5 (min 22,0; max 29,0) 37,2 (min 32,1; max 51,4)
NEDROP 1 (2009) [20, 21] 1662 1,0 27,7 (min 23,9; max 34,0) -
ROP-Register (2011-2013) [22] 90 3.2 25,0(+2,0) 37,0 (+3,0; min 32,0; max 53,0)
ROP-Register (2011-2015) [23] 150 - 25,0 (£2,0) -
Hannover (2006-2016) [2] 65 41 25,7 (£1,8) 38,2 (+3,2; min 33,3; max 51,7)
Bonn/Freiburg (2012-2016) [13] 837 29 25,2 (+£2,2) 36,0 (£2,8)
|QTIG-Kohorte (2010-2017) [8, 9, 14] 52461 3.2 - -
NEDROP 2 (2017) [21] 1287 3,0 26,4 (min 24,0; max 32,1) -
GieBBen (2009-2019), diese Studie 591 3,7 24,9 (+1,2; min 23,3; max 27,1) 37,2 (+£2,7; min 33,1; max 43,6)
Siegen (2009-2019), diese Studie 571 7,2 24,6 (£1,5 min 22,0, max 28,0) | 36,2 (£2,6; min 32,0; max 42,9)

GA Gestationsalter, MW Mittelwert, PMA postmenstruelles Alter, SA Standardabweichung, SSW Schwangerschaftswoche, W Woche

Kinder gescreent, 309 diagnostiziert und
54 behandelt. Diese Zahlen machen 1,5 %,
2,0% und 3,6 % der Gesamtfallzahlen von
IQTIG im gleichen Zeitraum aus.

Die @Tab. 5 zeigt unsere Daten im
Vergleich zu nationalen, niederlandischen
und schwedischen Daten. Die Studie von
Bonn und Freiburg beschreibt einen An-
stieg der ROP-Falle von 100 % im Zeitraum
2012 bis 2016 [14], dagegen zeigte sich in
unserer Kohorte im selben Zeitraum nur
ein Anstieg von 22,8%. In dem Gesamt-
zeitraum von 10 Jahren stieg allerdings
die Zahl der ROP-Diagnosen in Gielen um
227,3% und in Siegen um 111,1%. Dabei
fiel die hohere Inzidenz Behandlungsbe-
dirftiger in Siegen auf, die mit einem
niedrigeren mittleren GA von 24,6 SSW
(1,5, min 22,0; max 28,0) korrelierte.
Das mittlere GG war mit 699,39 (+163,6;
min 490,0; max 1165,0) dagegen hdher
als in Gieen. Das mittlere GG Behand-
lungsbeddirftiger lag in GieBen bei 573,79
(£166,9; min 320,0; max 990,0) und das
mittlere GA bei 25,0 SSW (+1,2; min 23,3;
max 27,1). Die Daten bestétigen, dass mit
sinkendem GA das Risiko fiir die Entste-
hung einer ROP steigt. Das GG spielt im
Vergleich zum GA eine untergeordnete
Rolle. In der Koélner und der SWEDROP-
Studie [7, 18] konnte ebenfalls eine hohe
Inzidenz bei niedrigerem GA beobachtet
werden.
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Fazit fiir die Praxis

- Dievergleichende Analyse der ROP-Scree-
ningdaten der Universitats-Augenklinik
GiefBen und der nichtuniversitaren DRK-
Kinderklinik Siegen iiber einen 10-jahri-
gen Zeitraum bestatigt die bereits berich-
tete steigende Zahl der ROP-Screening-
untersuchungen und Kinder mit akuter
ROP.

—~ Die Anzahl der behandlungsbediirftigen
Kinder zeigte starke jahrliche Schwankun-
gen, blieb aber im Mittel iiber die Jahre
annahernd gleich.

- Ein niedriges Gestationsalter korreliert
mit der ROP-Inzidenz starker als ein nied-
riges Geburtsgewicht.

- Die telemedizinische Herangehenswei-
se im Vergleich zum Vor-Ort-Screening
in GieBen erwies sich in dieser Studie als
sicher. Alle Kinder mit einer behandlungs-
bediirftigen ROP wurden zeitgerecht er-
kannt und behandelt.

= Alle behandlungsbediirftigen ROP-Kinder
waren auch nach der aktuell giiltigen Sk2-
Leitlinie rechtzeitig diagnostiziert und be-
handelt worden.
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10 years of screening for retinopathy of prematurity (2009-2019).
Results analysis of two German level-1 neonatal intensive care units
(NICUs) with university on-site screening and a telemedical approach in
the non-university NICU

Background: Retinopathy of prematurity (ROP) is one of the most common causes of
childhood blindness in Germany and worldwide and adequate screening is essential.
The telemedical approach with objective documentation of retinal findings opens up
the possibility of reliably diagnosing all ROP stages independent of the examiner, if a
team of ophthalmologists specialized in ROP evaluates the images.

Objective: A 10-year comparison of ROP screening at two level-1 neonatal intensive
care units (NICU): university and on-site vs. non-university and telemedical.

Material and methods: Retrospective analysis of screened premature infants by
gestational age (GA), birth weight (BW), sex, multiple births, time of ROP occurrence,
treatment needs and time as well as examination frequency.

Results: From 2009 to 2019, we screened 1191 infants of whom 29 had been screened
before by an external clinic. The internal 1162 infants were screened on-site with 3713
retinal examinations. We diagnosed 34% with ROP and treated 5.4% (3.7% in Giessen,
7.2% in Siegen). Mean GA was 28.9 weeks (+ 2.5 weeks); mean BW 11559 (£417.5g).
The number of ROP diagnoses increased by 227.3% in Giessen and by 111.1% in Siegen
due to the increasing number of premature births in neonatal care.

Conclusion: Comparative analysis confirmed nationally and internationally increasing
ROP screening and children with acute ROP. Telemedical screening was equivalent

to on-site screening and safe. Both screening methods identified infants requiring
treatment on time. No child with GA > 29 weeks required treatment, analogous to
Swedish ROP registry results; however, in the German ROP registry some premature
babies with GA > 30 weeks required treatment.

Keywords
Retinopathy of prematurity - Screening - Epidemiology - Digital wide-field retinal imaging -
Telemedicine
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