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Hintergrund und Fragestellung

In Deutschland werden nur sehr wenige
Kinder mit einer Friihgeborenenretinopa-
thie (englisch: ,retinopathy of prematuri-
ty” [ROP]) behandlungsbediirftig [7, 8, 18].
Im Jahr 2012 wurde das Retina.net ROP-
Register ins Leben gerufen, um Daten von
moglichst vielen Verldufen bei behand-
lungsbediirftiger ROP aus ganz Deutsch-
land in einer gemeinsamen Datenbank zu
erfassen[16].Eine Teilnahme an der Daten-
erhebung steht allen deutschen Zentren
offen, die Kinder mit einer ROP behandeln.
Derzeit nehmen 19 Zentren am ROP-Regis-
ter teil, dieinsgesamt Datensdtze von mehr
als 380 behandelten Kindern gesammelt
haben [19]. Fir den Zeitraum von 2011
bis 2015 wurden Daten von 150 Kindern
(292 Augen) aus ganz Deutschland aus-
gewertet und publiziert, dies entspricht
ca. 10-15% der in diesem Zeitraum be-
handelten Frithgeborenen in Deutschland
[19]. Die Medizinische Hochschule Hanno-
ver (MHH) nimmt seit 2014 am Retina.net
ROP-Register teil und nutzt die Datenbank,
um alle Kinder, die aufgrund einer ROP
an der MHH behandelt werden, systema-
tisch zu erfassen. Das Ziel der vorliegen-
den Auswertung ist zu berpriifen, ob sich

demografische Parameter (Gestationsalter
[GA], Geburtsgewicht, Alter bei Behand-
lung) sowie Parameter zur Behandlung
selbst (Art der Behandlung) lber einen
Zeitraum von 15 Jahren an der MHH ge-
anderthaben. AuBerdemsollen die lokalen
Daten aus der Medizinischen Hochschule
Hannover (MHH) mit den veréffentlichten
Daten des Retina.net-Gesamtregisters und
anderer Register verglichen werden.

Methoden

Das Retina.net ROP-Registerist ein bundes-
weites Register, in dem Daten von Friihge-
borenen erfasst werden, die eine behand-
lungsbediirftige ROP entwickeln. Es ist un-
ter der Nummer DRKS00004522 im Deut-
schen Register fiir klinische Studien re-
gistriert (www.drks.de). Es liegen positive
Voten der federfiihrenden Ethikkommis-
sion der Universitat Greifswald (Nummer
BB 165/19) und aller beteiligten Ethikkom-
missionen der teilnehmenden Zentren vor
(Ethikvotum MHH Nr.2239-2014). Die MHH
nutzt seit 2014 die Mdglichkeit, ihre be-
handelten ROP-Félle in der Datenbank des
Retina.net ROP-Registers zu dokumentie-
ren.Nach schriftlicher Einwilligung der Sor-
geberechtigten kdnnen prospektiv Daten
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Zusammenfassung

erfasst werden, welche pseudonymisiert
gespeichertwerden. Eineretrospektive Da-
teneingabe ist ohne Einwilligung moglich,
da die Daten anonymisiert gespeichert
werden. Fir die aktuelle Auswertung wur-
deauch die Mdglichkeit der retrospektiven
Dateneingabe im Retina.net ROP-Register
genutzt. So konnten Kinder, die ab 2002
an der MHH behandelt wurden, also vor
dem eigentlichen Beginn der Teilnahme
der MHH am Register, in die Auswertung
mit aufgenommen werden, und dadurch
konnte ein Zeitraum von 15 Jahren be-
trachtet werden. Es handelt sich um eine
nichtinterventionelle Datenerhebung un-
abhdngig von der Behandlung (Laser oder
Anti-VEGF). In der aktuellen Auswertung
wird eine Subgruppenanalyse derjenigen
Kinder durchgefiihrt, die in den Jahren
2001 bis 2016 geboren wurden und de-
ren ROP im Zeitraum 2002 bis 2017 in
der Augenklinik der MHH behandelt wur-
de (N=65, davon 10 prospektiv, 55 re-
trospektiv). Ein Teil der Daten wurde in
der Gesamtauswertung des Registers fiir
die Geburtsjahrgange 2011 bis 2015 ana-
lysiert [18, 19]. Die neonatologischen Para-
meter waren im primdren Registerauszug,
basierend auf den Akteneintragen der Au-
genklinik, nicht auswertbar, daher erfolgte
eine erneute Datenerhebung in enger Ko-
operation mit der Neonatologie aus den
elektronischen Akten und digitalisierten
Kurven.

In der vorliegenden Arbeit werden
demografische Daten zum Zeitpunkt der
Geburt und der Behandlungsentschei-
dung, neonatologische Parameter sowie
Behandlungsparameter im Verlauf der Zeit
sowie im Vergleich zum Gesamtdatensatz
untersucht. Bei kontinuierlichen Variablen
werden der Mittelwert, die Standardab-
weichung (SA) sowie der minimale (min)
und maximale (max) Wert angegeben, bei
kategorialen Variablen wird die Verteilung
der Kinder auf die Kategorien in Prozent
dargestellt. Fir Parameter, die nicht fir
alle Kinder bzw. Augen vorlagen, wird die
zugrunde liegende Anzahl durch Angabe
von N angezeigt. Die statistischen Ana-
lysen erfolgten unter Verwendung von
SPSS V.27 (IBM Corp., Armonk, NY, USA).
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Hintergrund: Das Retina.net ROP-Register erhebt Daten von Kindern, die eine seltene
behandlungsbediirftige Friihgeborenenretinopathie (Retinopathy of Prematurity,
ROP) entwickeln. Ziel dieser Auswertung ist die Untersuchung der Daten zur
behandlungsbediirftigen ROP, Epidemiologie, Therapie und deren Anderungen iiber
einen Zeitraum von 15 Jahren an der Medizinischen Hochschule Hannover.
Methoden: Analyse der Daten der therapiebeddirftigen Félle der ROP eines Zentrums
fiir die Geburtsjahre 2001 bis 2016 (Therapie in 2002 bis 2017) als Gesamtzeitraum und

in 5 Abschnitten.

erhielten Transfusionen.

waren.
Schliisselworter

Bronchopulmonale Dysplasie

Ergebnisse: Es wurden 65 Kinder behandelt (23 weiblich), davon wurden 11 (16,9 %)
extern auf ROP gescreent und zur ROP-Behandlung zugewiesen. Fiir den Zeitraum 2006
bis 2016 lag die Inzidenz der behandlungsbediirftigen ROP unter den gescreenten
Kindern bei 4,1 %. Das mittlere Gestationsalter betrug 25,7 Schwangerschaftswochen
(SSW) (Standardabweichung [SA] = 1,8), das Geburtsgewicht 763 g (SA=235), das
postmenstruelle Alter bei Behandlung 38,2 Wochen (SA = 3,2), das postnatale Alter
12,4 Wochen (SA=3,2). Uber die Zeit zeigte sich kein signifikanter Unterschied der
demografischen Parameter. Am haufigsten (57 Augen bei 31 Kindern) wurde eine
Zone ll, 3+-Erkrankung behandelt; 58 Kinder erhielten eine Laserkoagulation (N=114
Augen), 7 Kinder bilateral eine Anti-VEGF-Therapie (Bevacizumab) (N= 14 Augen),
welche ab 2014 eingesetzt wurde. Eine Wiederbehandlung bei Wiederaufflammen
der behandlungsbeddirftigen ROP war in einem Fall nach initialer Laserbehandlung
notwendig. Kinder mit behandlungsbediirftiger ROP zeigten haufig neonatologische
Komorbiditdten, in mehr als 90 % Beatmung, bronchopulmonale Dysplasie und

Schlussfolgerung: Dies ist die erste monozentrische Auswertung tber 15 Jahre im
Rahmen des Retina.net ROP-Registers. Ab 2014 sehen wir einen Wechsel von der
Laserkoagulation zur Anti-VEGF-Therapie (Bevacizumab), wahrend im betrachteten
Kollektiv die demografischen Daten und Behandlungsparameter weitgehend konstant

Intravitreale Injection - Anti-VEGF - Laserkoagulation - Nonatologische Komorbiditat -

Ergebnisse

Demografische Parameter

Im Beobachtungszeitraum wurden 65 Kin-
der an der MHH aufgrund einer ROP be-
handelt und ihre Daten in dem Register
erfasst. Die Gesamtzahl an Kindern, die auf
die Entwicklung einer ROP gescreent wur-
den, konnte retrospektiv nur fiir die Jahre
2006 bis 2016 eruiert werden. In diesem
Zeitraum wurden 864 Kinder in der MHH
gescreent, von denen 35 Kinder behan-
delt wurden (weitere 7 Kinder wurden in
diesen Jahren an der MHH behandelt, je-
doch extern gescreent und damit fiir die
Berechnung der Inzidenz ausgeklammert,
da die Gesamtzahl der Screeningfille fir
die externen Kinder nicht bekannt ist).
Damit betragt die Inzidenz der behand-
lungsbediirftigen ROP unter den Scree-
ningfdllen an der MHH fiir diesen Zeit-
raum 4,1%. Fiir den gesamten Beobach-
tungszeitraum betrug das mittlere Gesta-

tionsalter (GA) 25,7 Schwangerschaftswo-
chen (SSW) (SA=1,8; min 22,7; max 30,1),
das mittlere Geburtsgewicht (GG) lag bei
763 g (SA=235; min 400; max 1510). Von
65 Kindern waren 23 weiblich, 33 Kinder
kamen nicht in der MHH auf die Welt.
Von den behandelten Kindern wurden 11
(16,9 %) extern gescreent und zur ROP-Be-
handlung an die MHH zugewiesen, 22 Kin-
der (33,8 %) wurden extern geboren, zeit-
nah verlegt und an der MHH auf die Ent-
wicklung einer ROP gescreent. Zwei der
behandelten Kinder verstarben im Verlauf
der Beobachtung, als Todesursache wurde
bei beiden eine schwere chronische Lun-
generkrankung dokumentiert. Ein zeitli-
cheroderkausaler Zusammenhang mitder
ROP-Laserbehandlung bestand nach Ein-
schitzung der behandelnden Arzte nicht
(3,5 Monate/5 Monate nach ROP-Behand-
lung).

Eine Zusammenstellung der demogra-
fischen Parameter ist in @ Tab. 1 zu sehen.
Betrachtet (ber die Zeit (in 5 Zeitrdumen



Tab.1 Zusammenstellung derVerteilung der Kinder auf 5 Abschnitte (Behandlungsjahr) sowie
demografische Parameter und das Alter bei Behandlung
Gesamtzahl Patienten 65
Verteilung der 2002-2004 20
Patientenim 2005-2007 13
E;T;ﬂ‘;ngs' 2008-2010 9
2011-2013 12
2014-2017 11
Gesamtzahl behandelte Augen 128
Demografie bei | Gestationsalter [MW in Schwangerschaftswochen] (SA) 25,7(1,8)
Geburt (N=65) | Geburtsgewicht [MW in g] (SA) 763 (235)
Weiblich [n, Kinder] (%) 23 (35)
Von extern verlegt [n, Kinder] (%) 33(51)
Extern geboren, ROP-Screening an der MHH 22 (34)
Extern geboren, ROP-Screening extern 11(17)
Behandlung Alter [PNA; MW in Wochen] (SA) (N= 65) 12/4(3,2)
Alter [PMA; MW in Wochen] (SA) (N = 65) 38,2(3,2)

zwischen 2002 und 2017

MW Mittelwert, SA Standardabweichung, PMA postmenstruelles Alter, PNA postnatales Alter
‘Betrachtet werden ein Geburtszeitraum zwischen 2001 und 2016 sowie ein Behandlungszeitraum

lungsentscheidung

Tab.2 Schweregrad dervorliegenden Frithgeborenenretinopathie zum Zeitpunkt der Behand-

Stadium Haufigkeit n (Augen) Haufigkeit (%)
AP-ROP 4 3,1

|, 3+ 15 11,5

l,3- 2 15

I, 1+ 2 1,5

I3+ 57 43,8

I, 2+ 2 15

I, 3+ 3 23

Il,3- 4 3,1

I, 2- 22 1,5

n, 1- 12 0.8

Stadium 3+, ohne Angabe der Zone 30 231

Stadium 3-, ohne Angabe der Zone 6 4,6

Keine Angabe 2 1,5

Gesamt 130 Augen -

*128 von 130 Augen wurden behandelt, 1 Auge mit Stadium II, 2— und 1 Auge mit lll, 1- wurden nicht
behandelt

von jeweils 3 bzw. 4 Jahren), wurden keine
signifikanten Veranderungen in Bezug auf
das Geburtsgewicht, das Gestationsalter
oder das postnatale Alter bei Behandlung
gesehen (@ Abb. 1).

Auffallig sind die erheblichen Schwan-
kungen in der Anzahl an Kindern in einem
Behandlungsjahr, welche ein ROP-Scree-
ning erhalten haben (Range: 36 Kinder in
2006; 123 Kinder in 2015). Da auch die
Anzahl ROP-behandelter Kinder deutlich
schwankt, beobachteten wir entsprechend
hohe Schwankungen in der Inzidenz je Be-

handlungsjahr der behandlungsbediirfti-
gen ROP (max 6 von 36 [16,7 %] in 2006,
min 2 von 123 [1,6%] in 2015, @ Abb. 2).

ROP-Behandlung und Verlauf

Zum Zeitpunkt der Behandlung lag das
postmenstruelle Alter (PMA) der Kinder bei
38,2 Wochen (SA=3,2;min 33,3;max51,7),
das postnatale Alter bei 12,4 Wochen
(SA=3,2; min 6,6; max 25,9). Zwischen
Behandlungsentscheidung und der Be-
handlung vergingen im Mittel 1,2 Tage

(SA=1; min 0; max 6; 92% innerhalb
von 2 Tagen). Der Grof3teil der Kinder
wurde mit einem PMA zwischen 33 und
40 Wochen behandelt, 4 Kinder jedoch
erst spat, PMA 43, 44 bzw. 51 Wochen
(Laserkoagulation, @ Abb. 3).

Das schwerste dokumentierte Stadi-
um bei Behandlungsentscheidung war
eine AP-ROP in 4 Augen von 2 Kindern
(B Tab. 2; @ Abb. 4). Zone-I-Erkrankungen
kamen insgesamt im betrachteten Kol-
lektiv bei 15% aller behandelten Augen
vor. Am hdufigsten wurde eine Zone Il, 3+
behandelt (Details s. @Tab. 2; @ Abb. 4).
Es wurden 58 Kinder mittels Laserko-
agulation behandelt, davon 2 Kinder
unilateral (N=114 Augen, @ Abb. 5). Sie-
ben Kinder wurden bilateral mittels Anti-
VEGF- (0,625mg/0,025 ml Bevacizumab)
Therapie behandelt (N=14 Augen). Bei
2 Kindern wurde die bilaterale Behand-
lung zu 2 verschiedenen Zeitpunkten
durchgefiihrt, einmal im Abstand von
5 Tagen (Bevacizumab), einmal im Ab-
stand von 10 Tagen (Laserkoagulation).
Die Anti-VEGF-Therapie (Bevacizumab)
wurde ab 2014 eingesetzt und machte
im Zeitraum 2014 bis 2017 den Grofteil
der Behandlungen aus (@ Abb. 5). Kinder,
die wegen AP-ROP oder einer ROP in
Zone | behandelt wurden, erhielten ab
2014 immer Anti-VEGF.

Eine Reaktivierung einer ROP bis zu
einem Schweregrad, der eine erneute
Behandlungsindikation darstellt, kann
sowohl nach Laserkoagulation als auch
nach Anti-VEGF-Therapie auftreten. Es ist
wichtig, jede Reaktivierung durch regel-
maRige Nachuntersuchungen rechtzeitig
zu erkennen. Im untersuchten Kollektiv
wurde keine behandlungsbediirftige Re-
aktivierung nach Anti-VEGF-Behandlung
(Bevacizumab) beobachtet. Nach Laserko-
agulation kam es bei 2 Kindern zu einer
Amotio (vor der ersten Behandlung lag in
beiden Fallen eine ROP in Stadium 3 mit
Plus Disease vor, ohne Angabe der Zone).
Bei einem Kind (2003) erfolgten ROP-
Screening und -Behandlung intern, es
traten 6 Wochen nach Laserbehandlung
(beidseits ROP Stadium 3+) am rechten
Auge eine Amotio (ROP Stadium 4) auf
sowie beidseits retinale Blutungen. Nach
erneuter Behandlung mit Laserkoagula-
tion links und Vitrektomie rechts weist
der letzte Bericht 4 Wochen postoperativ
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Abb. 2 A Anzahl der Kinder mit behandlungsbediirftiger ROP (schwarz) als Anteil an der Anzahl der
Kinder mit ROP-Screening an der MHH (grau) zur Berechnung der jahrlichen Inzidenzwerte. Im Zeit-
raum 2006 bis 2016 wurden 35 von 864 Kindern behandelt. Weitere 7 Kinder, die extern ein ROP-Scree-
ning erhielten und erst zur ROP-Behandlung an die MHH verlegt wurden, sind bei der Berechnung der
Inzidenzen nicht mit beriicksichtigt
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hoch (u.a. intraventrikuldare Hamorrha-
gie, posthdmorrhagischer Hydrozephalus,
Porenzephalie, Andmie).

Neonatologische Parameter

Neonatologische Parameter stellen neben
den demografischen Parametern wich-
tige Faktoren bei der Entstehung einer
behandlungsbediirftigen Frilhgeborenen-
retinopathie dar. Alle Kinder mit auswert-
barer neonatologischer Dokumentation
(N=64) erhielten zwischen der Geburt
und der initialen ROP-Behandlung Sauer-
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stoff, in 94% (60 von 64 Kinder) lag eine
invasive Beatmung (Intubation oder CPAP)
vor; 92% (59 von 64) der Kinder hatten
eine bronchopulmonale Dysplasie (BPD;
Stadium: 27 mild, 19 moderat, 11 schwer,
2 nicht dokumentiert). Ein persistierender
Ductus arteriosus wurde in 72% (46 der
64 Kinder) diagnostiziert, 43 Kinder erhiel-
ten eine medikamentdse Behandlung, 2
eine zusatzliche chirurgische Behandlung;
59 von 65 Kindern (91%) bendtigten
Transfusionen von Erythrozytenkonzen-
traten, und bei 7 von 28 Kindern lag eine
systemische Pilzinfektion vor (als Pilzin-
fektionen gewertet, wenn die Information

mitlll, 1T-wurden
nicht behandelt)

Uber eine systemische Gabe von Anti-
mykotika vorlag). Eine intraventrikuldre
Hirnblutung lag bei 51% (32 von 63) der
Kinder vor, ein therapiebediirftiger Hy-
drozephalus bei 11% (7 von 63 Kindern)
und eine nekrotisierende Enterokolitis bei
19% (12 von 64 Kindern).

Diskussion

Hier wird die erste Auswertung von Da-
ten eines einzelnen Zentrums im Rahmen
des Retina.net ROP-Registers vorgestellt.
Die grol3e Fallzahl von 65 Patienten wur-
de durch die systematische Erfassung von

unveranderte epidemiologische Parame-
ter bei 65 Kindern mit behandlungsbediirf-
tiger ROP und ein Therapiewechsel von
Laserkoagulation zu Anti-VEGF (ab 2014).
Dabei muss beriicksichtigt werden, dass
in den jeweils betrachteten Zeitrdumen
nur eine geringe Anzahl an Kindern be-
trachtet wurde. Kinder mit behandlungs-
bediirftiger ROP zeigten innerhalb der oh-
nehin vulnerablen Gruppe der Very-low-
birthweight(VLBW)-Kinder haufig neona-
tologische Komorbiditdten, in > 90 % Beat-
mung, bronchopulmonale Dysplasie und
Transfusionen.

Ein Vergleich der Parameter an dem
einzelnen Zentrum mit Daten aus ande-
ren Registern zeigt weitgehend ahnliche
Resultate.
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Abb. 5 <« Veranderung der
Art der Behandlung iiber
die Zeit. N gibt die Anzahl
anKindern an (a, b). Die
Einteilungin die 5 Zeitab-

2014 2015 2016

Anzahl an Augen:

2017

1

schnitte erfolgte anhand
des Zeitpunkts der Behand-
lung. Ab 2014 wurde die
Anti-VEGF-Therapie am
Zentrum eingesetzt. Dieser

Zeitraum ist herausvergro-
Bert (b). Die Tabelle (c) zeigt

den ROP-Schweregrad der
behandelten Augen der

2 Kinder aus (b), die mittels

Die Inzidenz der behandlungsbeddirf-
tigen ROP innerhalb der Risikogruppe,
also derjenigen Friihgeborenen, die in
das ROP-Screening aufgenommen wur-
den, lag fiir den Zeitraum 2006 bis 2016
etwas hoher als im Retina.net ROP-Ge-
samtregister (4,1% vs. 3,2 % fiir die Jahre
2011 bis 2013) [18], etwas niedriger im
Vergleich zum SWEDROP-Register (5,2 %,
2008 bis 2012) [5] oder dem German
Neonatal Network (GNN; 4,8%, 2009 bis
2014) (personliche Kommunikation mit
Prof. Gopel, Leiter GNN). Sie lag etwas
hoher als in der zahlenmaBig groften
Kohorte aus einem einzelnen deutschen
Behandlungszentrum (3,5 %, 1222 Kinder,
2001 bis 2007), die bislang publiziert
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wurde [10]. Betrachtet man die einzelnen
Jahre, treten erhebliche Schwankungen
im MHH-Kollektiv auf (1,6-16,7 %), die im
GNN geringer ausfallen (3,9% in 2017,
5,2% in 2015) (personliche Kommunikati-
on mit Prof. Gopel, Leiter GNN). Die bisher
groBte deutsche Kohorte mit tiber 52.000
Kindern zeigt eine Inzidenz von 2,9% [8].
Eine kleinere Studie aus Bonn/Freiburg
zeigte eine Inzidenz von 2,5% [7]. In
der Schweiz liegt die Inzidenz bei 1,2%
[3]. Generell muss bei Betrachtung der
Inzidenz der Friihgeborenenretinopathie
beriicksichtigt werden, dass die einzelnen
Angaben sich héufig nicht auf exakt das
gleiche Kollektiv beziehen, so werden im
SWEDROP nur gescreente Kinder bis GA

Laserkoagulation (grau)
oder Anti-VEGF-Therapie
(blau) zwischen 2014 und
2017 behandelt wurden

30 Wochen eingeschlossen, wéhrend in
unserer Auswertung alle Kinder, die sich
im Screening befanden, gewertet wur-
den. Es muss auch beriicksichtigt werden,
dass sich die Kriterien in den nationalen
und internationalen Empfehlungen zum
ROP-Screening (iber den Beobachtungs-
zeitraum mehrfach verandert haben [9,
1]

Das mittlere GA (25,7 SSW) lag im
Vergleich zur BEAT-ROP- (24,2-24,5) [13],
CARE-ROP- (24,6-24,7) [17] Studie sowie
zum SWEDROP-Register (24,5) [5] etwas
hoher, vergleichbar mit dem Retina.net
ROP-Gesamtregister (25,0 SSW) [19]. Ana-
log dazu war auch das Geburtsgewicht
etwas hdher als in den genannten Studi-



en. Die Tatsache, dass kaum Anderungen
dieser Parameter {ber 15 Jahre zu sehen
waren, spricht fiir eine sehr stabile neo-
natologische Betreuung an der MHH bzw.
im Einzugsbereich. Auch im Retina.net-
Gesamtregister wurden keine Anderun-
gen Uber die Zeit (5 Jahre; 2011 bis 2015)
gefunden [19], wédhrend im SWEDROP-
Register im Verlauf immer jiingere und
leichtere Kinder aufgrund einer ROP be-
handelt wurden (2008 bis 2017) [4].

In diesem hochselektiven Kollektiv der
Frithgeborenen mit behandlungsbeddirf-
tiger ROP innerhalb der ohnehin schon
vulnerablen Risikopopulation der VLBW-
Kinder wurden > 90 % der Kinder beatmet,
mit Sauerstoff versorgt oder hatten eine
bronchopulmonale Dysplasie. Die nekroti-
sierende Enterokolitis (NEC, 12 von 64 Kin-
dern [19%]), aber auch intraventrikulare
Hirnblutungen (32 von 63 Kindern, 51 %)
traten in der betrachteten Kohorte sehr
héaufig auf (vs. GNN: NEC 2,7 %) [14].

Die haufigste Behandlungsindikati-
on an der MHH, im Gesamtregister und
anderen Studien ist eine Zone Il, 3+-Er-
krankung (57 Augen; 44%) [13, 17]. Eine
AP-ROP (3%) ist selten (Gesamtregister
6,2% [19]), ein Stadium 4 wurde bei in-
itialer Behandlung nicht beschrieben im
Gegensatz zum Gesamtregister (1,7 %).
Jedoch schritt bei 2 Kindern der Befund
nach Laserkoagulation bis zu Stadium 4
(3 Augen) fort, was auch im Gesamt-
register beschrieben wurde [18]. Dabei
bestand ein Unterschied zwischen einer
Reaktivierung 6 Wochen nach der Laser-
behandlung und der Verschlechterung
innerhalb von 8 Tagen nach Laserbe-
handlung. Solche Félle machen deutlich,
wie wichtig das ROP-Screening fiir eine
friihzeitige Diagnose eines behandlungs-
bediirftigen Stadiums ist — sowohl initial
als auch nach Laserkoagulation bzw. Anti-
VEGF-Therapie [1, 11]. Insbesondere nach
Anti-VEGF konnen diese Nachkontrollen
Familien und Untersucher vor ganz beson-
dere Herausforderungen stellen, da ein
Wiederaufflammen einer aktiven behand-
lungsbediirftigen ROP bis zu 69 Wochen
nach Erstbehandlung beschrieben ist [6,
12, 15]. Die enge Kooperation mit den
betreuenden Neonatologen, Kinderarz-
ten, Augendrzten und den Familien ist
komplex, aber entscheidend fiir den
Therapieerfolg. Zur Unterstiitzung des In-

formationsaustauschs kann ein ROP-Pass
in das gelbe U-Heft eingelegt werden
[2]. Diese Komplexitdt zeigt sich auch
in der Tatsache, dass in wenigen Fallen
ungewohnlich spat per Laserkoagulati-
on behandelt wurde, die Partneraugen
zweizeitig versorgt wurden oder Augen
mit einem ROP-Stadium behandelt wur-
den, die im engeren Sinne der Screening-
und Therapieempfehlungen noch nicht
hatten behandelt werden missen. In die
Therapieentscheidung gehen bei jedem
Individuum neben dem Netzhautbefund
die Dynamik aus den letzten Untersu-
chungen ein, der Allgemeinzustand des
Friihgeborenen, die neonatologische Be-
urteilung und die Narkosefahigkeit sowie
die Vor- und Nachteile der Anti-VEGF-The-
rapie vs. Lasertherapie. Erfreulicherweise
wurde im MHH-Kollektiv nach Anti-VEGF-
Gabe kein Rezidiv einer behandlungs-
bediirftigen ROP beobachtet, wahrend
dieses im Gesamtregister bei 23% der
mit Anti-VEGF behandelten Patienten do-
kumentiert wurde [19]. Die Anti-VEGF-
Therapie wurde in Hannover im Vergleich
zum Gesamtdatensatz (2011) spater ein-
gefiihrt (2014). Im Jahr der Einfiihrung
wurde sie an der MHH bereits bei 50 % der
behandelten Kinder eingesetzt, vergleich-
bar zum Gesamtregister im selben Jahr
und seit 2016 stellt die Anti-VEGF-Behand-
lung die vorwiegende Behandlungsoption
an der MHH dar.

Fazit fiir die Praxis

- Die behandlungsbediirftige ROP ist sel-
ten. Das Retina.net ROP-Register ermdg-
licht die Analyse der Daten fiir alle teil-
nehmenden Zentren.

- Uber 15 Jahre zeigten sich die demogra-
fischen Parameter weitgehend stabil bei
65 Kindern mit behandlungsbediirftiger
ROP und ein Therapiewechsel von Laser-
koagulation zu Anti-VEGF.

= ROP-Screening-Untersuchungen sind es-
senziell zur friihzeitigen Detektion eines
behandlungsbediirftigen ROP-Stadiums
sowohl initial als auch nach Therapie.

= Ein Wiederaufflammen der ROP kann ins-
besondere nach Anti-VEGF sehr spat auf-
treten.

- Die enge Kooperation mit der Neonatolo-
gie ist wichtig.

-~ Kinder mit behandlungsbediirftiger ROP
zeigen hdufig neonatologische Komorbi-
ditaten, in > 90 % Beatmung, bronchopul-
monale Dysplasie und Transfusionen.
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Epidemiology and treatment of retinopathy of prematurity. The
Hannover data in the Retina.net ROP registry from 2001-2017

Background: The Retina.net ROP registry documents data of preterm infants
developing stages of retinopathy of prematurity (ROP) that need ROP treatment. The
aim of this analysis was to investigate data regarding epidemiology, therapy and
changes over time (15 years) in a single participating center (Hannover Medical School,
MHH).

Methods: Analysis of data of infants treated for ROP at a single center over time (birth
2001-2016, ROP treatment in 2002-2017).

Results: Overall, 65 infants were treated (23 female). In 11 infants (16.9%) ROP screening
was conducted externally and infants were transferred to the MHH for ROP treatment.
Between 2006 and 2016, incidence of ROP requiring treatment among infants screened
for the development of ROP was 4.1%. Mean gestational age was 25.7 weeks (standard
deviation, SD 1.8), mean birth weight 763 g (SD 235), postmenstrual age at treatment
38.2 weeks (SD 3.2), postnatal age 12.4 weeks (SD 3.2). There was no significant change
in parameters over time. ROP zone I, stage 3+ was most frequently treated (57 eyes of
31 infants). 58 infants were treated with laser (114 eyes), 7 infants were treated with
anti-VEGF (bevacizumab, bilateral, 14 eyes) from 2014 onwards. Retreatment due to
recurrence of ROP was necessary in one infant after initial laser coagulation. Infants
with ROP requiring treatment often presented with neonatal comorbidities, ventilation
in more than 90%, bronchopulmonary dysplasia, and received transfusions.
Conclusion: This is the first monocentric analysis over 15 years originating from the
Retina.net ROP registry. In this cohort we see a change in ROP therapy from laser
coagulation to anti-VEGF (bevacizumab) from 2014 onwards, demographic data and

Keywords

dysplasia

treatment parameters remained relatively stable over time.

Intravitreal injection - Anti-VEGF - Laser coagulation - Neonatal comorbidy - Bronchopulmonary

6. Hu J, Blair MP, Shapiro MJ et al (2012) Reactivation
of retinopathy of prematurity after bevacizumab
injection. Arch Ophthalmol 130:1000-1006.
https://doi.org/10.1001/archophthalmol.2012.
592

7. Larsen PP, Briinder M-C, Petrak M et al (2018)
Screening for retinopathy of prematurity: trends

(BVA), Deutsche Gesellschaft fiir Kinder- und
Jugendmedizin (DGKJ), Berufsverband der Kinder-
und Jugendarzte e.V. (BVKJ), Bundesverband
,Das friihgeborene Kind” e.V., Gesellschaft fiir
Neonatologie und Pddiatrische Intensivmedizin
(GNPI). Ophthalmologe. https://doi.org/10.1007/
500347-021-01353-0

over the past 5 years in two German university 12. Mintz-HittnerHA, Geloneck MM, Chuang AZ (2016)
hospitals. Ophthalmologe 115:469-475. https:// Clinical management of recurrent retinopathy
doi.org/10.1007/500347-018-0675-3 of prematurity after intravitreal bevacizumab
8. Larsen PP, Miiller A, Lagreze WA et al (2021) Inci- monotherapy. Ophthalmology 123:1845-1855.
dence of retinopathy of prematurity in Germany: https://doi.org/10.1016/j.0phtha.2016.04.028
evaluation of current screening criteria. Arch Dis 13. Mintz-Hittner HA, Kennedy KA, Chuang AZ, Group
Child Fetal Neonatal Ed 106:189-193. https://doi. B-RC (2011) Efficacy of intravitreal bevacizumab
org/10.1136/archdischild-2020-319767 for stage 3+ retinopathy of prematurity. N Engl
9. LiJQ, Kellner U, Lorenz B et al (2021) Screening for J Med 364:603-615. https://doi.org/10.1056/
retinopathy of prematurity-the most important NEJMoa1007374
changes in the new German guidelines 2020. 14. Spiegler J, Preu8 M, Gebauer C et al (2016) Does
Ophthalmologe. https://doi.org/10.1007/500347- breastmilk influence the development of bron-
021-01393-6 chopulmonary dysplasia? J Pediatr 169:76-80.e4.
10. Lorenz B, SpasovskaK, Elflein H, Schneider N (2009) https://doi.org/10.1016/j.jpeds.2015.10.080
Wide-field digital imaging based telemedicine for 15. Stahl A, Briinder M, Lagréze WA et al (2021)
screening for acute retinopathy of prematurity Ranibizumabinretinopathy of prematurity—one-
(ROP). Six-year results of a multicentre field study. year follow-up of ophthalmic outcomes and two-
Graefes Arch Clin Exp Ophthalmol 247:1251-1262. year follow-up of neurodevelopmental outcomes
https://doi.org/10.1007/500417-009-1077-7 from the CARE-ROP study. Acta Ophthalmol.
11. Maier RF, Hummler H, Kellner U et al (2021) https://doi.org/10.1111/a0s.14852
Augendrztliche Screening-Untersuchung bei 16. Stahl A, Krohne T, Limburg E (2012) Register zur
Friihgeborenen (S2k-Level, AWMF-Leitlinien- Erfassung behandlungsbediirftiger Friithgebore-
Register-Nr. 024/010, Mérz 2020): Gemeinsame nenretinopathie.Z Prakt Augenheilkd 33:500-504
Empfehlung von Deutsche Ophthalmologische 17. Stahl A, Krohne TU, Eter N et al (2018) Comparing

Gesellschaft (DOG), Retinologische Gesellschaft
(RG), Berufsverband der Augenarzte Deutschlands

alternative ranibizumab dosages for safety
and efficacy in retinopathy of prematurity: a


http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/deed.de
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/deed.de
https://doi.org/10.1007/s00347-020-01170-x
https://doi.org/10.1007/s00347-020-01170-x
https://www.dog.org/wp-content/uploads/2013/03/ROP-Pass_Version-3_4_FORMULAR.pdf
https://www.dog.org/wp-content/uploads/2013/03/ROP-Pass_Version-3_4_FORMULAR.pdf
https://www.dog.org/wp-content/uploads/2013/03/ROP-Pass_Version-3_4_FORMULAR.pdf
https://doi.org/10.1136/archdischild-2017-313574
https://doi.org/10.1136/archdischild-2017-313574
https://doi.org/10.1136/bjophthalmol-2019-314874
https://doi.org/10.1136/bjophthalmol-2019-314874
https://doi.org/10.1136/bjophthalmol-2015-307263
https://doi.org/10.1136/bjophthalmol-2015-307263
https://doi.org/10.1001/archophthalmol.2012.592
https://doi.org/10.1001/archophthalmol.2012.592
https://doi.org/10.1007/s00347-018-0675-3
https://doi.org/10.1007/s00347-018-0675-3
https://doi.org/10.1136/archdischild-2020-319767
https://doi.org/10.1136/archdischild-2020-319767
https://doi.org/10.1007/s00347-021-01393-6
https://doi.org/10.1007/s00347-021-01393-6
https://doi.org/10.1007/s00417-009-1077-7
https://doi.org/10.1007/s00347-021-01353-0
https://doi.org/10.1007/s00347-021-01353-0
https://doi.org/10.1016/j.ophtha.2016.04.028
https://doi.org/10.1056/NEJMoa1007374
https://doi.org/10.1056/NEJMoa1007374
https://doi.org/10.1016/j.jpeds.2015.10.080
https://doi.org/10.1111/aos.14852

In eigener Sache

19.

. Walz JM, Bemme S, Pielen A et al (2016) The

randomized clinical trial. JAMA Pediatr. https://doi.
0rg/10.1001/jamapediatrics.2017.4838

German ROP Registry: data from 90 infants treated
for retinopathy of prematurity. Acta Ophthalmol.
https://doi.org/10.1111/a0s.13069

Walz JM, Bemme S, Reichl S et al (2018) Treated
cases of retinopathy of prematurity in Germany:
5-year data from the Retina.net ROP registry.
Ophthalmologe 115:476-488. https://doi.org/10.
1007/s00347-018-0701-5

Leitthemeniibersicht von Der Ophthalmologe

Der Ophthalmologe bietet lhnen jeden Monat umfassende und aktuelle Beitrige
zu interessanten Themenschwerpunkten aus allen Bereichen der Augenheilkunde.

Riickblick - 2021

01/21 Die Proliferative Vitreo-
retinopathie

02/21 Neuronale Ceroid-Lipofuszinosen
03/21 Die postoperative Endophthalmitis
04/21 OCT-Biomarker bei traktiven
Makulopathien

05/21 Neue Glaukommedikamente
06/21 Hochrisikokeratoplastik

07/21 Originalien

08/21 Pseudotumor orbitae

09/21 Neue digitale Moglichkeiten fiir die
Augenheilkunde

10/21 Orbitale Tumoren

11/21 Der akute retinale Zentralarterien-
verschluss

12/21 Schlisselstudien zum Glaukom der
letzten 10 Jahre

SpringerMedizin.de bietet Ihnen Zugang zu
allen elektronisch verfligharen Ausgaben
Ihrer Zeitschrift — unabhangig davon, seit
wann Sie die Zeitschrift abonniert haben.

Riickblick & Vorschau - 2022

01/22 Originalien

02/22 Smartphone basierte
Fundusfotografie

03/22 UV-Schaden und UV-Schutz

04/22 Update korneales Crosslinking
05/22 Kindliche Hornhauttriibungen
06/22 Okologische Nachhaltigkeit in der
Augenheilkunde

07/22 Lymphome am und im Auge

08/22 Komplikationen nach vitreoretinaler
Chirurgie

09/22 Regenerative Medizin

10/22 Trabekulektomie & Alternativen
11/22 Retinale GefdRverschliisse

12/22 Das erworbene Jaensch-Brown-Syn-
drom

(Anderungen vorbehalten)

Alle Inhalte der Zeitschrift finden Sie
unter

www.springermedizin.de/
der-ophthalmologe

Der Ophthalmologe 5- 2022 505



https://doi.org/10.1001/jamapediatrics.2017.4838
https://doi.org/10.1001/jamapediatrics.2017.4838
https://doi.org/10.1111/aos.13069
https://doi.org/10.1007/s00347-018-0701-5
https://doi.org/10.1007/s00347-018-0701-5

	Epidemiologie und Therapie der behandlungsbedürftigen Frühgeborenenretinopathie. Die Hannoveraner Daten im Retina.net ROP-Register von 2001 bis 2017
	Zusammenfassung
	Abstract
	Hintergrund und Fragestellung
	Methoden
	Ergebnisse
	Demografische Parameter

	ROP-Behandlung und Verlauf
	Neonatologische Parameter
	Diskussion
	Fazit für die Praxis
	Literatur


