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1 Einleitung

1.1 Diabetische Retinopathie (DR)

1.1.1 Definition

Bei der diabetischen Retinopathie erkranken als Folge der Stoffwechselstorung
Diabetes mellitus die Gefialle in der Netzhaut; sie werden fiir Blut und Blutbestandteile
durchldssig und gehen teilweise zugrunde. Die Folge sind u.a. rezidivierende
Blutungen und GeféaBwucherungen.

Man unterscheidet zwei Formen der diabetischen Retinopathie. Die Hintergrunds-
Retinopathie besteht in kleinen herdférmig auftretenden Gefdl3verdnderungen, kleinen
Blutungen in die Netzhaut und vermehrter Ablagerung von Fettsubstanzen. Bei der
fortschreitenden (proliferativen) Retinopathie dagegen kommt es zur Bildung neuer
BlutgefaB3e, die in den Glaskorper hineinwachsen und oft Ursache fiir schwere
Blutungen in das Augeninnere sind. Die immer wiederkehrenden Blutungen kénnen
schlieBlich zur Erblindung fiihren.

Die Diabetische Retinopathie ist nur langsam progredient, nach 10-15 Jahren sind
jedoch erfahrungsgemal zwei Drittel aller Diabetiker von Durchblutungsstérungen der
Netzhaut betroffen. Tritt der Diabetes mellitus bereits in der Jugend auf, verlauft die
Entwicklung der DR rascher; bei Erkrankung im héheren Alter dagegen meist

langsamer und schleichend.

1.1.2  Klinisch signifikantes Makula-Oedem (CSME)

Das Makula-Oedem stellt eine Komplikation der Diabetischen Retinopathie dar (41)
und ist in diesem Zusammenhang der Hauptgrund fiir den Visusverlust. Durch
Ansammlung extrazelluldrer Fliissigkeit innerhalb der Netzhaut wird deren Architektur

gestort (Zunahme der Netzhautdicke) und Erndhrung und Stoffwechsel der



Sinneszellen erschwert. Die eiweilhaltige Fliissigkeit akkumuliert, da die normale
Barrierefunktion der retinalen Geféafle und des Pigmentepithels ausfillt.

Das Makula-Oedem tendiert zur Chronifizierung.

Obwohl spontane Riickbildung beschrieben wird, biiit durchschnittlich die Hélfte der
Diabetiker mit diagnostiziertem CSME innerhalb von zwei Jahren eine

Sehverschlechterung von zwei und mehr Zeilen ein (24, 19).

Wichtig ist die durch entsprechende Medikamente und Diét exakte Einstellung des
Diabetes und die regelméfige Kontrolle des Augenhintergrundes, um das Fortschreiten

der Retinopathie hinauszuzogern und ein Oedem der Makula rechtzeitig zu erkennen.

1.2 Diabetes mellitus

1.2.1 Hiufigkeit

Die Héufigkeit des Diabetes mellitus hat in den letzten Jahrzehnten kontinuierlich
zugenommen (81). In Deutschland gibt es derzeit 4 Millionen Diabetiker (50), die
aufgrund der mit der Erkrankung verbundenen Folgeschidden und Begleiterkrankungen
ein erhohtes Risiko tragen: Einschrinkung der Lebensqualitit, Erthohung der
Erkrankungshiufigkeit und Reduzierung der Lebenserwartung.

Als hiufigste chronische Spédtkomplikation gilt die Erblindung durch die Diabetische
Retinopathie (15, 143), die als flihrende Erblindungsursache fiir 25-74jdhrige in
westlichen Industrienationen und den USA geschétzt wird (66, 32, 60, 82, 106).

Laut Ratzmann betrigt die Erblindungsprivalenz bei Diabetikern 15 pro 100 000
Einwohnern, bzw. 390 pro 100 000 Diabetikern. Als Hauptursache gilt bei 38,8%,
neben anderen diabetesspezifischen Ursachen, die Diabetische Retinopathie (98).
Analysen zur globalen Inzidenz fiir Gesamterblindung ergeben 21,3 pro 100 000
Personenjahre und fiir Erblindung an diabetischer Retinopathie 116,9 pro 100 000
Personenjahre bezogen auf die diabetische Bevolkerung (54), dazu addquate Ziffern

ergaben regionale Untersuchungen in Tiibingen (68, 67).



Diese hohen Zahlen haben Konsequenzen:

Erblindung verursacht neben erheblichen personlichen Einschrinkungen auch den
Verbrauch sozialer Ressourcen (136, 75). Eines der Ziele des WHO-Programms
"Health For All 2000” ist die Reduktion der Erblindungshaufigkeit. Auch die "St.
Vincent- Declaration 1989° legt eines ihrer Hauptaugenmerke auf die Verminderung
diabetesbedingter Erblindung (71).

Fortschritte in der medizinischen und technischen Entwicklung haben die
Moglichkeiten der Pravention der diabetischen Retinopathie und der Verringerung
ihrer Progression verbessert; eine signifikante Reduktion diabetischer
Spéatkomplikationen (Reduktion der Inzidenz und Progression der diabetischen
Retinopathie um 62%) durch gute Blutzuckereinstellung wurde in verschiedenen
Studien gezeigt (125, 48). Eine erweiternde Strukturierung von Therapie- und
Schulungsprogrammen, insbesondere die Vorstellung verschiedener Methoden der
Stoffwechselselbstkontrolle und Selbstanpassung der Insulindosis, konnte
nachweislich die Stoffwechselsituation verbessern.

Die Erblindungsinzidenz konnte in kontrollierten Studien durch Laserkoagulation bei
proliferativer Retinopathie zwischen 60% und 77% gesenkt werden (64, 3).

Somit ist davon auszugehen, daf3 die Diabetische Retinopathie und die daraus folgende
Erblindung praventiven Maflnahmen zugénglich ist, und medizintechnische
Moglichkeiten zur Verfligung stehen.

Die jahrliche Vorsorge-Untersuchung minimiert die Neuerblindungen und reduziert
die Soziallasten (22, 57).

Kosten-Nutzen-Analysen zu Screeningprogrammen und frithzeitiger Intervention
hinsichtlich diabetischer Augenkomplikationen zeigen die Effizienz entsprechender

MafBnahmen (94, 56, 109, 17, 69).



1.3 Telemedizin

1.3.1 Definition

Elektronisch vermittelter, schneller Austausch von Informationen zwischen am
medizinischen Versorgungsprozef beteiligten Personen zum Zweck der
Patientenversorgung, Weiter- und Ausbildung, Lehre, sowie administrativer oder

anderer Aufgaben (139).

1.3.2 Einfiihrung

Die erste Phase in der Entwicklung der Telemedizin begann ungefédhr 1960 und kann
als eine Reihe von experimentellen Pilot-Projekten beschrieben werden, die in
begrenztem Zeitraum stattfanden (4). Hauptinteresse bestand in einer Verbesserung

der Gesundheitsversorgung der ldndlichen Bevolkerung.

Trotz Unterstilitzung durch staatlich bewilligte Gelder standen Kosten und Ergebnisse in
keinem Verhiltnis; schlechte Bildqualitit, langsamer Transfer, fehlende Flexibilitit —
als die zur Verfligung gestellten Gelder aufgebraucht waren, konnte sich keines der
Projekte finanziell tragen.

Anfang 1970 lie} das Interesse an Telemedizin merklich nach (40).

Fiihrend auf internationaler Ebene in der Telemedizin wurde in den letzten 20 Jahren
die NASA. 1975 benutzte die NASA den ATS-6 (Applications Technology Satellite-6),
um Indien in Gesundheitswesen und Landwirtschaft zu unterstiitzen. Auch mit Kanada,
Frankreich und der fritheren Sowjetunion wurde via Satellitentechnologie eng
zusammengearbeitet hinsichtlich einer Unterstiitzung bei internationalen
Nachforschungen und Such- bzw. Rettungsaktionen.

Desweiteren lieferte sie telemedizinische Hilfe wihrend der Zeit der starken Erdbeben
in Armenien und Mexiko, der Erdrutsche in Siidamerika, der Gasexplosion und des
Zugungliickes in Ufa (RuBlland) und — etwas aktueller — wéahrend des politischen

Aufruhrs in Moskau (39).



1988 wird in Deutschland das Projekt MEDKOM gegriindet. Die dreidimensionale
Ferniibertragung einer Spaltlampenuntersuchung mit Hilfe einer Fernsehdoppelkamera
und Videoaufzeichnungen wird hinsichtlich Qualitit, Nutzen, Technik und Grenzen
beleuchtet und gibt durch ihre erfolgsversprechenden Resultate den Weg in die
ophthalmologische Telekommunikation an (76, 77, 78).

Die Universitéit von Pittsburgh und andere Institutionen arbeiten mit der NASA heute
zusammen, um ein globales Gesundheits-Netz (GHNet) zu entwickeln, das die
internationale Praventivmedizin unterstiitzten und Gesundheitsinformationen
zuginglicher machen soll.

Die "Third World Foundation” in Nordamerika entwickelt zusammen mit der NASA
Telemedizin-Programme in Afrika und Indien, und mit der "Pan American Health
Organization” wird an einem Katastrophen-Vorbereitungskonzept sowie einem
telemedizinischen Netzwerk in Zentralamerika, Stidamerika und der Karibik gearbeitet

(23).

1.3.3 Netzkapazititen

In den letzten Jahren haben sich die technischen Mdoglichkeiten und die Verfiigbarkeit
der Telekommunikation entscheidend verbessert. Dazu gehoren die digitalen Netze
(ISDN, Computernetze), die elektronische Datentlibermittlung (E-mail) und die
Videokonferenzsysteme. Gleichzeitig sind die Preise fiir diese Systeme merklich
gefallen.

Gegenwirtig stellt die Telekom ATM-Verbindungen bis 155 Mbit/s zur Verfiigung.
ATM (Asynchroner Transfer Modus = E-mail) ist eine spezielle Netztechnik, die den
vorhandenen Leitungen mehr Flexibilitdt verleiht; bisher erlaubten die synchronen
Protokolle nur eine ,,eisenbahnartige* Nutzung, ATM hat demgegeniiber
,autobahnartige* Qualitdten. Die Daten miissen nicht mehr streng hintereinander
gereiht werden, sondern konnen ,,spurwechseln und iiberholen* (73). Dieser optimalen

Nutzung bedient sich die heutige Telemedizin.
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1.34 Telediagnostik

Im Bereich der Telediagnostik sind die origindren Szenarien wie Telekonsultation,
Teledemonstration und Telebefundung nur der Anfang einer neuen Qualitit
diagnostischen Handelns.

Vorreiter in Forderungen nach erweiternden telemedizinischen Konzepten ist das
amerikanische Militér. Ein Arzt soll in der Lage sein, fernab aller Kampthandlungen
gleichzeitig mehrere Schauplétze medizinisch zu betreuen (140). Im Irakkrieg war ein
CT in Saudi Arabien via Satellit mit einem Militdrkrankenhaus in Washington
verbunden, Hautverdnderungen wurden durch digitale Photos von Dermatologen in
den USA begutachtet.

Zu den neueren Entwicklungen gehort ein in Bosnien eingesetztes modifiziertes
Ultraschallgerit, das nicht den Patienten, sondern einen erzeugten Datenraum
untersucht (35).

Daneben wurde 1998 u.a. fiir Britische Streitkrifte ein telemedizinisches System,
bestehend aus Digitalkamera, Computer, E-mail und Satellit-Telephon, eingerichtet,
das fachgerechte medizinische Betreuung innerhalb 24h gewéhrleistete (130, 129).
Durch Mangel an Experten und schlecht ausgebauter Infrastruktur wurde Telemedizin
in Bosnien und Herzegovina bereits mehrfach erfolgreich eingesetzt (6, 96, 13).
Auch im zivilen Bereich gehen die Entwicklungen weiter; von Pathologen
ferngesteuerte Mikroskope im OP ermdglichen einen 6konomischen Einsatz bei
Tumoroperationen, der Einsatz von Mikroendoskopen (,,self creeping endoscopes®),
die vom Patient verschluckt, sich fast selbstdndig durch den Korper bewegen,
erweitern das Einsatzgebiet, und mit Hilfe visueller Telekommunikation und
schnellem Datentransfer werden Methoden entwickelt, die dem Arzt flichendeckend
Informationszugriff erlauben und damit beste Behandlungsvorraussetzungen
ermoglichen (79).

Krankenhausaufenthalts-Verkiirzungen durch postoperatives Monitoring im
Eigenheim z.B. nach Transplantaten oder bei Rehabilitationen wurden demonstriert

(25, 113).
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Der Nutzen derartiger Entwicklungen bleibt abzuwarten, die Beispiele zeigen jedoch

in etwa die Richtung, in die sich die Telemedizin entwickelt kann.

14 Telekonsultation in der Ophthalmologie

1.4.1 Telekonsultationsnetzwerk

Um optimale Voraussetzungen zur europaweiten flichendeckenden Versorgung des
Patienten zu schaffen, werden durch visuelle Kommunikation und schnellem
Datentransfer Informationenquellen und fachiibergreifende Therapienmoglichkeiten
entwickelt (79, 139).

Zwischen niedergelassenen Augenérzten in der pri- und postoperativen
Patientenbetreuung wird eine engere Zusammenarbeit zwischen Ophthalmologen und
Internisten moglich (80) —

gerade in der interdisziplindren Zusammenarbeit von Augenirzten und Diabetologen
besteht groBer Kommunikationsbedarf; Fritherkennung und differenzierte
Verlaufsbeurteilung der diabetischen Augenerkrankung und stadiengerechte Therapie

gehoren streng zusammen.

1.4.1.1 Synchrone Telekonsultation

Diese Kommunikationsform ist auf einen vorab verabredeten Zeitpunkt beschréankt.
Auf Basis gleichzeitig iibertragener Video- und Audiodaten wird eine Online-
Diskussion zwischen zwei Arzten und dem Patient realisiert.

Die Darstellung der beteiligten Personen erfolgt liber eine Raumkamera, eine weitere
Kamera ist an die ophthalmologischen Untersuchungsgerite gekoppelt. Digitale

Kommunikationsnetze iibertragen dann die gewliinschten Daten.
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Die Computerplattformen der am Projekt beteiligten Partner miissen mit einem
Videokonferenzsystem (VK) aufgeriistet werden. Das Picture-Tel-System (PC) erlaubt
ein Umschalten zwischen 3 externen Videoquellen.

Das bildgebende Verfahren wird liber die Kopplung Untersuchungsgerit — Kamera -
VK-System in die synchrone Telekonsultation einbezogen (Anbindung des

Ophthalmoskops iiber eine entsprechende Kamera).

1.4.1.2 Asynchrone Telekonsultation

Basis dieses Systems ist die internetbasierte elektronische Post (E-mail).
Patientenbezogene Daten und Texte werden direkt im Mailtool geschrieben, die
Bildinformationen werden in Digitalformat direkt in den Mailkorper miteingebunden
und anschlieBend zusammen versandt.

Um fremden Zugriff auf die Internetverbindung auszuschlieBen, miissen samtliche
Daten verschliisselt werden, mittels PGP-Verschliisselungsmechanismus (,,pretty good
privacy*) beispielsweise kann die Nachricht vom Empfanger nur mit seinem
personlichen Schliissel gelesen werden.

Vorteil der asynchronen Telekonsultation ist sicherlich die Unabhéngigkeit von
Telefon, Fax und Zeit hinsichtlich fester Terminabsprache, von Nachteil ist allerdings
der hohe Vorbereitungsaufwand, bedingt durch die physikalische Trennung

Praxisnetz-Kommunikationscomputer (139).

1.4.2 Videoconferencing

Obwohl stehende Abbildungen (Photos) hinsichtlich ihrer hohen Auflosung
uniibertroffen sind, wird immer noch tliber die Anwendung von Videosystemen
diskutiert (42). Eine ,,Hybridisierung* beider wurde entwickelt, die eine Verbindung
zu einem ortsfernen Experten erlaubt, der neben der Raumkamera auch Blick auf

digitalisierte Photos erhélt. Die zugeschaltete Person kann wihrend der
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Audiokonversation in einem Fenster auf dem Monitor die Untersuchung mitverfolgen.
So kann selbst der Konsiliarkollege die Bilder grob verfolgen und hat zudem den
Vorteil, direkt in die Untersuchung eingreifen zu konnen.

Ein Verlust der Farbqualitét, Perspektive und Dreidimensionalitdt muf3 dabei in der
Regel in Kauf genommen werden, diese bleiben dem direkt untersuchenden Arzt
vorbehalten (120). Mit entsprechend hoherem technischen Aufwand kénnen jedoch

auch dreidimensionale Ubertragungen erfolgen (76, 77, 78).

1.5 Bisherige Screeningmethoden fiir DR

1.5.1 Ophthalmoskopie

Ophthalmoskop und Spaltlampe sind in einer augenérztlichen Praxis nicht
wegzudenken; sie stellen das Hauptwerkzeug eines jeden Ophthalmologen dar.

Mit einem Lichtschnitt quer durch das Auge ist fast jeder Winkel des Auges visuell
zuginglich und befundbar. Millimeter fiir Millimeter wird beleuchtet und Gesehenes
zum Gesamtbild addiert. Farbgetreue und rdumliche Authentizitét ist weitgehend
gegeben, und die Handhabung ist einfach. Kritisch anzumerken ist, daf} dabei das
Panoramabild im Kopf des Untersuchers entstehen muf, seine personliche Erfahrung

also eine grosse und schwer quantifizierbare Rolle spielt.

1.5.2 Photodokumentation

1.5.2.1 30°-Bildausschnitt versus 45°-Bildausschnitt

Sieben qualitativ hochwertige Bilder mit 30°-Bildausschnitt des Augenhintergrundes
werden als der Goldstandard hinsichtlich photographischer Diagnostik der

diabetischen Retinopathie betrachtet. Die "Diabetic Retinopathy Study” (DRS) (16)
und die "Wisconsin Epidemiological Study of Diabetic Retinopathy” (WESR) zeigen,
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daB die Evaluation von sieben Stereo-Feldern durch einen erfahrenen Arzt
vergleichbar ist mit der Sensitivitdt und Spezifitidt der Ophthalmoskopie. Hohe Kosten
und Archivierungsprobleme (pro Patient 14 Bilder) schrinken jedoch die
Anwendbarkeit ein (85).

Eine Alternative stellen 1-3 nicht-stereoskope Bilder mit 45°-Bildausschnitt dar (55,
45, 1). Vorteil dieser Methode ist neben Kosteneinsparung das 125% grofere
Sichtfeld. Eine Studie von Pugh zeigt, dal} 45°-Retina-Bilder, photographiert durch
pharmakologisch erweiterte Pupillen und befundet durch getibte Augenérzte,
vergleichbar sind mit der Ophthalmoskopie, wenn es um die Unterscheidung von
moderater, nicht-proliferativer und proliferativer Retinopathie geht (97).

Ergebnisse eines direkten Vergleichs listet die Studie von Aldington (EURODIAB
IDDM Group) auf: die niedrigere BildvergroBerung des 45° Systems und/oder das
Fehlen der Stereo-Optik begriindet einige Ungenauigkeiten seitens der Betrachter, es
gab jedoch deshalb keine Versdaumnisse oder Misklassifikationen von Lésionen.
Schwierig ist allerdings, ohne Stereopsis eine Makulopathie per se sicher zu

diagnostizieren (1).

1.5.2.2 Ein 60°-Feld versus zwei Felder mit 60°-Bildausschnitt

Die Municipal Eye Clinic of Helsinki beschéftigte sich jiingst mit dem Vergleich der
ein oder zwei Felder 60°- Dokumentation bei der Fundusphotographie. Als
Goldstandard diente auch hier die 7 Felder 30°-Photographie. 74 Patienten mit
Diabetes Typ 1 oder Typ 2 wurden untersucht und photographisch bewertet. Ein
Makula-zentriertes 60°-Bild deckte 60%, zwei 60°-Bilder deckten 80% des
einsehbaren Gebietes der 7 Felder der 30° Fundusphotographie ab.

Eine diabetische Hintergrundsretinopathie konnte erfolgreich mit nur einem 60°-Bild
diagnostiziert werden, fortgeschrittenere Stadien wurden oft unterschitzt. Die zwei
Felder 60°- Dokumentation erwies sich als erfolgsversprechende Methode v.a. bei den

fortgeschrittenen Stadien der DR (131). In einer Studie, die den Vergleich mit der zwei
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Felder 45°-Photographie anstrebte, wurden mit den zwei 60°-Bildern 11% mehr mit

Anzeichen fiir eine DR erkannt (58).

1.5.2.3 Non-mydriatic Fundus Kamera

Die Non-mydriatic Fundus Kamera ist als Mittel zur Diagnostik der diabetischen
Retinopathie schon iiber 10 Jahre im Gesprach (91, 123, 83). Vorteil dieser Methode
ist, dal} eine Pupillendilatation nicht vonnoéten ist, daB3 der Untersucher keine
langjéhrige Erfahrung in der Ophthalmoskopie braucht und daf3 das
Untersuchungsmaterial leicht transportabel ist (entlegene Gegenden, Bettlagrigkeit).
In der Praxis zeigt das System jedoch auch Grenzen.

Mit einer Canon CR3 45NM (non-mydriatic) Kamera wurden in Portsmouth (UK)
anlidBlich einer Studie 981 Patienten mit Diabetes mellitus photographiert (1962
Augen). 9.5% der Photos konnten aufgrund mangelhafter Qualitét nicht befundet
werden, und bei 25.6% der Patienten war entweder das eine, oder beide Augen nicht
bewertbar (Vergleich mit der Pilotstudie von Higgs et al.: 25% und 34% (51)).
Alters- und Qualitdtsvergleiche ergaben folgenden Zusammenhang; wéihrend 7.2% der
qualitativ inakzeptablen Photos bei den der iiber 55jdhrigen zu finden waren (z.B.
wegen grauen Stars), ergab die Analyse bei den der unter 55jahrigen 2.3% (45).

In Screening-Programmen hat sich die Non-mydriatic Kamera dennoch bewihrt; die
Moglichkeit (z.B. fiir Allgemeinirzte), damit undiagnostizierte Retinopathien zu
entdecken, wurde gezeigt (100, 49).

Eine Qualitdtsverbesserung der Fundusphotographien kann bei einzelnen Patienten
durch Gabe eines Mydriatikums erreicht werden (59) - aber auch jlingere Studien

iiberzeugen nicht durch ihre Ergebnisse (92).
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1.6 Vergleichsstudien zu verschiedenen DR- Screeningmethoden

1.6.1 Ophthalmoskopie versus Fundusphotographie (35Smm-Diapositive)

Fiir einen Vergleich zwischen Photographie (zwei Felder 45°) und Ophthalmoskopie
wurden 663 Diabetiker in der University of the Witwatersrand (Johannesburg)
untersucht.

Verglichen mit der klinischen Untersuchung ergab die retinale Photographie eine
Sensitivitdt von 93% und eine Spezifitit von 89% fiir die Erkennung typischer
Anzeichen einer DR, eine Sensitivitdt von 100% und Spezifitit von 75% bei der
Diagnostik einer fortgeschrittenen DR (sight-threatening). Mit der Photographie
wurden 28% mehr DR diagnostiziert (16% fortgeschrittene DR) als durch die
Ophthalmoskopie (58).

In einer weiteren Studie wurden Allgemeindrzte in England mit beiden
Screeningmethoden ausgestattet und vertraut gemacht. 605 Patienten wurden
untersucht und photographiert (Canon CR4 45NM). Die Sensitivitét hinsichtlich
Erkennung von typischen Anzeichen der DR (keine Stadieneinteilung) lag bei der
Ophthalmoskopie um 63% und bei den Diapositiven um 79%, die Entdeckung der
Sight-treatening DR hatte eine Sensitivitit von 66% bei der Ophthalmoskopie und von
87% bei den Diapositiven (88). Ahnliche Ergebnisse wurden von Evans demonstriert
(21): Qualitativ hochwertige Fundusphotographien scheinen demnach eine gute
Screening-Methode fiir die Sight-threatening DR zu sein, verkennen aber leicht die

Hintergrundretinopathie.

1.6.2 Polaroidbilder versus Digitalbilder

Die Standard Polaroid-Photographie nach heutigem Entwicklungsstand verglich R.E.J.
Ryder mit einem elektronischen Bildsystem. Benutzt wurde zum einen eine Canon

CR4 45NM Non-mydriatic Kamera mit Anschluf} an ein elektronisches Bildsystem,
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die via eine Sony OXC 930 3 Chip Kamera Videobilder produzierte, und eine Canon
CR4 45NM Non-mydriatic Kamera ohne AnschluB.

Die Helligkeit des Blitzes und damit die Belastung des Patienten war nach Umfragen
bei der elektronischen Bildiibersetzung geringer als bei der Polaroidphotographie, bei
gleicher Bildschérfe und Belichtung.

Anzeichen einer diabetischen Retinopathie wurde bei 58/213 (27%) Augen mit dem
elektronischen System entdeckt, 49/213 (23%) mit der Polaroid-Kamera. Bei 34
Befundungen strebte man den direkten ophthalmologischen Vergleich an; die
Diagnose stimmte bei 34/34 (100%) Bildern des elektronischen Systems vollstindig
iiberein, bei den Polaroidbildern in 24/34 (71%) Diagnosen (103). Ahnliche
Ergebnisse ergaben weitere Studien (12, 59).

1.6.3 35Smm-Diapositive versus Digitalbilder

L.D. George hat sich mehrfach mit dem Vergleich von 35mm-Farbdiapositiven mit
digitalen Bildern beschiftigt (29, 31). Auszug: Mit einer digitalen Retina-Kamera
(Canon CR5 45NM) wurden jeweils pro Auge zwei iiberlappende, nicht-stereoskope
Photos des Augenhintergrunds gemacht (45°-Bildausschnitt). 40 Patienten mit
Diabetes mellitus wurden untersucht, 75 Photos verwertet.

In 93% (70/75) stimmte die Diagnose Retinopathie ja/nein beider Bildsysteme iiberein.
Exakte Ubereinstimmung hinsichtlich des genauen Stadiums der diabetischen
Retinopathie gab es in 83% (62/75), im Stadium unterschétzt wurden 5% (4/75;
darunter drei Augen mit Sight-threatening DR).

Die relativ niedrige Auflosung der Digitalbilder und zusitzliche Kontrastarmut
erschwerten das Befunden vor allem bei kleineren Léasionen wie IRMA (intraretinal
microvascular abnormalities) — einige waren auf dem digitalen Bild iiberhaupt nicht
sichtbar. Im Vergleich dazu ist der Auflosungsgrad der Diapositive nur durch die
KorngroBe des Films begrenzt und daher hoher und detailfreudiger.

Heute versprechen Software-Manipulationen genauere Ubereinstimmungen und damit

zukunftsweisende Ergebnisse (30).
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1.7 Ziele dieser Studie

Digitale Bilder von Fundus-Kameras sind gegenwiértig ebenso aussagekriftig wie die
der Polaroid-Kameras, in naher Zukunft werden sie durch technische Verbesserungen
an die Qualitit der 35mm-Diapositive heranreichen konnen.

Indem man die verlustirmste Ubersetzung der digitalen Bilder bei der
Telekonsultation einsetzt, erreicht man ein Informationsgut, das durch schnellen
Transfer in Screening-programmen von Nutzen sein kann (74, 26).

Telescreening bietet die Moglichkeit, notwendige Untersuchungsleistungen und eine
Verbesserung der Verfiigbarkeit qualitativ hochwertiger Untersuchungen mit relativ
niedrigen laufenden Kosten zu verbinden.

Um diese Hypothesen beurteilen und gegebenenfalls untermauern zu kénnen, ist die
im Folgenden ausfiihrlich beschriebene Studie ins Leben gerufen worden.
Desweiteren soll auch die Frage der Effektivitit, des Zeitaufwandes und der
langerfristigen Durchfiihrbarkeit im Hinblick auf einen normalen Klinikalltag
beantwortet werden.

Ungeklart wird die Frage nach der Wirtschaftlichkeit fiir die beteiligten medizinischen
Einrichtungen bleiben, da bislang keine Abrechnungsmoglichkeiten bestehen.

Das Ergebnis der Studie wird am Grad der Ubereinstimmung (Klassifikation der
diabetischen Retinopathie) zwischen direkter (Ophthalmoskopie) und
telemedizinischer Untersuchung, 35mm-Diapositiven und telemedizinischer
Untersuchung, sowie zwischen verschiedenen telemedizinisch Untersuchenden,
gemessen.

Als Goldstandard dienen qualitativ hochwertige 35mm-Diapositive (89), deren

Herstellung aber recht zeitaufwendig ist.

Kurz zusammengefafit:
Das Ziel dieser Studie ist, die Zuverldssigkeit und Leistungsfahigkeit, die Wirksamkeit
und Bedienbarkeit des Telescreenings in der Ophthalmologie fiir die Diabetische

Retinopathie zu priifen.



2 Grundlagen

2.1 Aufbau des Auges

Abb. 1: Langsschnitt durch das Auge. a Hornhaut (Kornea);
b Kammerwinkel mit Schlemmschem Kanal; ¢ Regenbo-
genhaut (Iris) mit radidren und zirkularen Muskelfasern;

d Pupille; e Linse; f Ziliarkbrper (Corpus ciliare) mit dem

M ciliaris; g Zonulafasern (Zonula ciliaris, Zonula Zinnii, Auf-
hangeapparat der Linse); h Pars plana der Netzhaut;

i Augenmuskelansatze; k Bindehaut (Konjunktiva); m Glas-
korpergrenzmembran; n Netzhaut (Retina) mit ihren Ge-
faBen: o Aderhaut (Chorioidea); p Lederhaut (Sklera);

q A. et V. centralis retinae; r Makula; s Lamina cribrosa;

t Sehnerv (Fasciculus opticus)

(aus: Sachsenweger; Augenheilkunde (104))

2.2 Der Augenhintergrund
(betrachtet durch Topcon TRC 50 X Kamera, eigene Aufnahmen)

221 Normaler Fundus ohne Diabetische Retinopathie

Abb. 2a: Linkes Auge, temporaler Abb. 2b: Rechtes Auge, nasaler
Ausschnitt (zentral: Makula) Ausschnitt

19
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2.2.2 Verschiedene Stadien der Diabetischen Retinopathie

Abb. 3: Moderate nicht-proliferative DR Abb. 4a-c: Proliferative DR mit

mit Mikroaneurysmen, Fleckblutungen Neovaskularisation (a), préaretinalen

und Lipidexudaten Bindegewebsstrangen (b) und
Netzhautablosung (c)

(aus: Grehn, Leydhecker; Augenheilkunde (38))
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3

Methodik

3.1 Patientenkollektiv (Studiencharakter)

3.1.1 Ein-/AusschluBBkriterien

In der Zeit zwischen 01.11.97 — 31.01.98 wurden 194 Patienten des Diabetes-

Zentrums Bogenhausen bei uns vorstellig.

65 Patienten wurden aufgrund vorher festgelegter Kriterien ausgeschlossen:

vorangegangene Lasertherapie bei bekannter DR (n=26)

Unfahigkeit zur Kooperation (z.B. Bettlagrigkeit, Verstindigungsprobleme) (n=19)
Teilnahmeverweigerung (n=10)

Mature Katarakt (n=3)

Glaukom (n=2)

Blindheit (n=2)

sonstige (n=3) (z.B. nicht ausreichende Pupillendilatation, verstarktes Blinzeln)

Es handelt sich um eine multizentrische Querschnittsstudie mit 194 Patienten, von

denen 129 Patienten die definierten Vorraussetzungen fiir die erfolgreiche Teilnahme

erfullten.

3.1.2 Klinische Daten der eingeschlossenen Patienten

Im Durchschnitt ist der teilnehmende Patient weiblich, 46.25 Jahre alt und hat seit 10,1

Jahren einen Diabetes mellitus Typ 1 oder 2. Sein HbA1c¢ betrigt durchschnittlich 8,45

und seine Therapie besteht im Wesentlichen aus tdglichen Insulininjektionen. Der

Visus liegt zwischen 0.8 und 1.0 (siehe Tab.1).



Tab. 1 — Klinische Charakteristika der eingeschlossenen Patienten

Anzahl Patienten (n=129) Typ 1 Diabetes (n=62) Typ 2 Diabetes (n=67)
Alter (Jahre) 34.4 +/- 13.6 (10-79) 58.1 +/- 12.6 (23-88)
Geschlecht
(Anzahl weibl./ménnl.) 43/19 28/39
Dauer des diagnostizierten
Diabetes (Jahre) 12.3 +/- 9.3 (0-35) 7.9 +/- 6.4 (0-23)
Behandlung Diabetes
(Anzahl der Patienten u.%):
Diat 4 (6.5%) 11 (16.7%)
Orale Antidiabetika
(OAD) 3 (4.8%) 30 (45.5%)
OAD und Insulin-
Injektionen oder Pen 0 6 (9.1%)
Insulin-Injektionen oder
Pen 48 (77.4%) 19 (28.8%)
Kontinuierliche Insulin-
Pumpe 7 (11.3%) 0
HbA1lc (%) 8.2 +/- 1.9 (5.2-15.6) 8.7+/-1.9 (4.8-14.2)

Intraokulare Linse
(Anzahl u. % Patienten) 1 (1.6%) 6 (9.1%)

Kornea- oder Linsenopazitiit
(Anzahl u. % Patienten) 1 (1.6%) 7 (10.6%)

Visus des schwicheren Auges
(Anzahl u. % Patienten):

1.0 48 (77.4%) 30 (45.5%)

0.8 9 (14.5%) 16 (24.2%)
<0.7 4 (6.5%) 20 (30.3%)
unbekannt 1 (1.6%) 0
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3.2 Technische Realisierung

3.2.1 Fundus-Kamera

Im Rahmen der Studie wurde eine Topcon TRC 50 X Kamera (mit einer digitalen

Sony Power HAD Kamera) benutzt.

3.2.2 Bild-Manipulation

Jedes digitale Bild wurde im ,Image storing software Topcon ImageNet‘ mit dessen
Auflésung von 768*576 pixel und 16 Mio. Farben (TIFF-Format) gespeichert.
Manipulation der Software zur Steigerung der Bildqualitit war nicht erlaubt. Um
moglichst giinstige Bedingungen fiir das Telescreening zu schaffen, wurden die
digitalen Bilder zusétzlich im JPEG-Format mit Gebrauch der Option ,,high image
quality* gespeichert.

3.2.3 Untersuchungsablauf

Nach einmaliger Gabe eines Mydriatikums (Tropicamid 1%) wurden alle Patienten
von Augenirzten direkt mittels Ophthalmoskopie und Spaltlampe untersucht und,
sofern sdmtliche EinschluBkriterien erfiillend, mit einer kommerziell verfiigbaren
Funduskamera (s.oben) photographiert. Pro Auge wurden sowohl zwei Diapositive als
auch zwei digitale Aufnahmen erstellt, die einen Bildausschnitt von 50°, jeweils
temporaler und nasaler Netzhautabschnitt, darstellen. Verwendet wurden dabei Kodak
100 Filme.

In einem Bilddokumentationssystem wurden die digitalen Aufnahmen gespeichert und
iber eine Schnittstelle in das Telescreeningsystem {ibertragen, in welchem sich
zusitzliche anamnestische Angaben zum Patienten erfassen lieBen (Diabetes-Typ,

Diabetes-Dauer, HbAlc, Visus etc.).
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Um einen elektronischen Arztbrief zu erhalten, konvertierte ein Java-Programm die
Bildschirmformulare auf HTML-Basis.

Der Brief enthielt neben Patientendaten ferner administrative Angaben bezogen auf
Absender und Empfanger. Via Internet durch E-Mails wurden die digitalen Bilder und
Zusatzinformationen zu fiinf Zentren fiir Retinadiagnostik libertragen und dort mit
herkdmmlichen WWW-Browsern betrachtet.

Zum Schutz patientenbezogener Daten wurden sdmtliche Angaben verschliisselt und
die Benutzergruppen eng definiert.

Die Befunde und Ergebnisse der Grading-Zentren wurden analog zu den Anfragen
wieder iiber Bildschirmformulare erfaf3it und per E-Mail dem Diabeteszentrum
zuriickgesand, um das weitere Procedere wie z.B. Untersuchungsintervalle,
Uberweisung zum Augenarzt und Vorschlige fiir weitere diagnostische MaBnahmen
festzulegen.

Die 35mm-Diapositive wurden wahrenddessen unabhéngig von den digitalen Bildern
nach gleichen Schwerpunkten von einem der fiinf Experten befundet und dienten dem

Verfahrensvergleich.

Folgende Screening-Verfahren wurden folglich zur Beurteilung der Qualitat und

Aussagekraft verglichen:

e Beurteilung des Fundus mittels Ophthalmoskopie (direkte Untersuchung des

Patienten) durch den Augenarzt

e Beurteilung des Fundus durch digitale Bilder in fiinf unabhidngigen Zentren fiir

Retinadiagnostik

¢ Beurteilung des Fundus auf Basis von 35mm-Diapositiven durch einen Experten.
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3.2.4 Goldstandard

Die Verwendung der 35mm-Diapositive bei Augenhintergrunduntersuchungen ist als
Goldstandard erprobt und anerkannt (1, 43).
Zur Diagnostik eines ,Klinisch signifikanten MakulaOedems‘ wurde die Untersuchung

mittels Ophthalmoskop als Goldstandard betrachtet (90).

33 Statistische Auswertung

3.3.1 Variablen, Fragestellung

Alle Angaben (= Variablen), die sich auf Patientendaten beziehen, wurden mit Zahlen
belegt und konnten mit gebrauchlichen Statistikprogrammen verarbeitet und
ausgewertet werden (hier: Excel 7.0). Anhand festgelegter Codierungstabellen wurden
sie anschlieBend reidentifiziert.

Damit zu beantworten sind folgende Fragen:

1. Gibt es bei der Augenhintergrund-Untersuchung einen qualitativen Unterschied

zwischen 35mm-Diapositiven und Telescreening ?

2. Gibt es einen qualitativen Unterschied zwischen der direkten Augenhintergrund-

Untersuchung und dem Telescreening ?
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3.3.2 Statistische Modelle

3.3.2.1 Statistisches Modell 1 (zu Frage 1)

Telescreening
35 mm-Diapositiv Positiv Negativ
Positiv A B A+B
Negativ C D C+D
A+C B+D A+B+C+D=n

3.3.2.2 Statistisches Modell 2 (zu Frage 2)

Telescreening
Ophthalmoskopie Positiv Negativ
Positiv A B A+B
Negativ C D C+D
A+C B+D A+B+C+D=n

Legende:

Positiv = mit Befund
Negativ = ohne Befund

n = (Gesamtzahl Patienten
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3.3.2.3 Mefgrofien

Eine Definition der folgenden MeBgroBen und deren Aussagewert fiir klinische
Belange erfolgt in den dafiir vorgesehenen Kapiteln der Ergebnisse (4.5.1; 4.5.2;
4.5.3).

Sensitivitit:

SE=A/A+B,

Spezifitt:
SP=D/C+D

Positiv pradiktiver Wert:
P+ = Privalenz*SE / (Privalenz*SE) + (1-Prdvalenz)*(1-SP)

Negativ pradiktiver Wert:
P- = (1-Pravalenz)*SP / (1-Prdvalenz)*SP + Priavalenz*(1-SE)
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3.3.3 Deskriptive Statistik

Fragestellung:

1. Wie sieht die Ubereinstimmung unter den fiinf unabhiingigen Zentren fiir

Retinadiagnostik hinsichtlich ihrer Befunde aus? (Interindividuelle Variabilitit)
2. Wie sieht die Ubereinstimmung der Untersuchung mittels 35mm-Diapositiven
im Vergleich zum Telescreening durch ein- und denselben Betrachter aus?
(Intraindividuelle Variabilitit)

Hierzu werden Sensitivititen und Spezifititen verglichen (Formeln: 3.3.2.3).

Fiir alle erstellten Werte und Variablen wird zusétzlich die empirische Verteilung

betrachtet und so die Methode auf ihre Reproduzierbarkeit hin tiberpriift.

Fiktives Beispiel :
n=129
Mittelwert 1,49
Standardabweichung 1,16
Varianz 1,34

Mikroaneurysmen rechtes Auge, Diapositive

Codierung
= ohne Befund

—

=1 Quadrant

= 2 Quadranten

2

3

4 =3 Quadranten
5 =4 Quadranten
6

= Unbekannt
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34 Klassifikation DR / Sight-threatening DR

Alle Betrachter (Grader) bekamen schriftliche Definitionen beziiglich der
Klassifikation der DR und waren angehalten, sich bei Befunden und Einteilungen
daran zu orientieren. Das Protokoll dazu lehnt sich an die DR-Klassifikation des
European Field Guide Book (62) an und beinhélt 7 Diagnosen (siche Tab.2).
Sight-threatening DR bedeutet jede Form eines klinisch relevanten Makula-
Oedems und/oder jedes Stadium der DR, das mindestens eine moderate nicht-
proliferative DR in einem der Augen ist.

Die Ergebnisse der Ophthalmoskopien digitaler Bilder und 35mm-Diapositiven
wurden in identischer Form dokumentiert. Die Giite und Effektivitit des European

Field Guide in Screening-Programmen ist erprobt (33).
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Tab. 2 — modifizierte ETDRS - Klassifikation
(Early Treatment Diabetic Retinopathy Study Research Group, No. 10) (18)

Milde nicht-proliferative DR (ohne Makula-Oedem):

Mikroaneurysmen und/oder Himorrhagien, harte Exsudate au8erhalb der Fovea, wenig
Cotton wool spots, Erweiterung der Venen

Fraglich: venose Blutung, intra-retinale mikrovasculdre Abnormalititen (IRMA)

Keine Gefial3proliferation
(ETDRS level 20-35)

Moderate nicht-proliferative DR (ohne Makula-Oedem):

Mikroaneurysmen und Himorrhagien, harte Exsudate, Cotton wool spots, vendse Blutung,
Erweiterung und Schldngelung der Venen, IRMA

Keine Gefial3proliferation

(ETDRS level 43 und 47)

Pra-proliferative DR:

Venose Abnormalititen, IRMAs in mehr als einem Quadranten, ausgepragte Hamorrhagien,
multiple cotton wool spots.

(ETDRS level 53)

Proliferative DR:

GefaBproliferation, ausgehend im Bereich Nervus opticus oder retinaler Peripherie
und/oder Fibrosierung

mit/ohne préretinalen Himorrhagien

(ETDRS level 61 und 65)

Risikoreiche Proliferative DR:

Risikofaktoren fiir Visusverlust:

- Neovascularisation im Bereich des N. opticus grofer als % bis 1/3 der Papillenfliche

- Vitreale oder préretinale Himorrhagien kombiniert mit GefaBproliferation groBer/gleich
Y2 der Papillenfliche

(ETDRS level 71 und 75)

Klinisch signifikantes Makula-Oedem:

Taucht zusétzlich zu oben genannten Stadien auf und ist definiert durch:

- Retinale Verdickung (ischimische Areale) auf 500um innerhalb der Makula und/oder

- Harte Exsudate auf/in 500um der Makula kombiniert mit retinaler Verdickung und/oder

- Eine oder mehrere Zonen mit oben genannten Verdnderungen, die innerhalb eines
Papillendurchmessers von der Foveola entfernt liegen

Fortgeschrittene DR
Vitreale Himorrhagien, grof3e praretinale Himorrhagie, die das Zentrum der Makula bedeckt
und/oder Makula—Traktion (Zug) und/oder Netzhautabl6sung und/oder Rubeosis iridis
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3.5

Dokumentation

Abb. 5: Auszug Studien-Protokoll

Study on Telescreening for Diabetic Retinopathy

Diabetes Centre Munich-Bogenhausen
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4 Ergebnisse

4.1 Verfiigbarkeit der Bilder und Reporte

5 von 129 (4%) Reporten der 35mm-Diapositive waren nicht verfiigbar, da sie
entweder verloren (n=1) oder durch schlechte Bildqualitit (n=4) nicht beurteilbar
waren. Die Analyse basiert deshalb auf 124 Patienten.

Bei den digitalen Bildern ist kein Verlust vermerkt worden.

Die Klinische Untersuchung (Ophthalmoskopie) wurde bei allen 129 Patienten
durchgefiihrt.

4.2 Qualitit digitaler Aufnahmen

Jedes der Zentren fiir Retinadiagnostik erhielt dieselben Digitalbilder. Die Spannbreite
der als schlecht beurteilbar dokumentierten Augen variiert von 7 bis 52 (3-21%), was
meistens auf Unschirfe der Aufnahmen zuriickzufiihren war.

In 0 bis 33 (0-13%) Augen war dadurch eine Diabetische Retinopathie oder ein

Makula-Oedem nicht auszuschlieB3en.

4.3 Zeitmessung
4.3.1 Technische Zeiten (Arztbriefgenerieren, Ubertragung)

Im Durchschnitt wurde fiir die digitale Aufnahme 10 (3-20) Minuten, fiir das
Exportieren in das TIFF-Format 3 (1-5) Minuten und fiir das Generieren der Bilder 7
(6-10) Minuten bendtigt.
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4.3.2 Untersucherzeiten

Die im Durchschnitt von den beteiligten Zentren fiir Retinadiagnostik bendtigte Zeit
zur Beurteilung der zugesandten Digitalbilder betrug 4 (1-7), 5 (1-10), 6 (4-8) oder 7
(6-8) Minuten.

4.4 Befunde (Augen)

4.4.1 Diabetische Retinopathie; Klassifikation

4.4.1.1 Zusammenfassung:

Beurteilung durch Zentren versus Klinische Untersuchung

Tabelle 3 und 4 listet die Zusammenfassung der DR-Klassifikation durch alle Zentren
und der klinischen Untersuchung (Ophthalmoskopie) im Vergleich zum Goldstandard
(35mm-Diapositive) auf.

In 795/1240 (64%) Beurteilungen stimmte die DR-Klassifikation der Zentren mit dem
Goldstandard iiberein. In 229 Fillen wurden Augen mit fehlenden Anzeichen fiir eine
DR in der Telescreening - Beurteilung als milde DR eingestuft (Tab.5a).

Die partizipierenden Augenirzte mit der Spaltlampe betrachteten 18/40 (45%) Augen
mit milder DR als gesund (Tab.4). In 80/125 (64%) Beurteilungen von Augen mit
mindestens moderater nicht-proliferativer DR gab es eine Ubereinstimmung, in einer
Beurteilung wurde beim Telescreening eine proliferative DR iibersehen.

Der Vergleich zwischen Goldstandard und klinischer Untersuchung ergab:191/248
(77%) Beurteilungen stimmten iiberein. 15/25 (60%) Augen mit mindestens moderater
nicht-proliferativer DR stimmten {iberein, in 10 Fillen wurde hier die Diagnose

unterschétzt.



Tab. 3 — Zusammenfassung der Stadieneinteilung der DR:

Ubereinstimmungen von den Zentren (Telescreening) mit dem Goldstandard

35mm-Diapositive

Tele- Keine Milde Moderate Préa- Proliferative Unbekannt Total
screening DR DR DR proliferative DR
DR
Keine DR 620 43 1 4 668
Milde DR 229 121 42 1 10 403
Moderate 11 19 47 2 7 86
DR
Pri- 1 3 8 2 7 21
proliferative
DR
Proliferative 1 1 1 1 5 9
DR
Unbekannt 38 13 1 1 53
Total 900 200 100 5 20 15 1240

Bei 1240 Beurteilungen war der Goldstandard verfligbar; Zusammenfassung der

Ergebnisse (in Anzahl Beurteilungen):

900 keine DR, 200 milde nicht-proliferative DR, 100 moderate nicht-proliferative DR,

5 pra-proliferative DR, 20 proliferative DR
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Tab. 4 - Stadieneinteilung der DR: Ubereinstimmungen von klinischer Untersuchung

(Ophthalmoskopie) mit dem Goldstandard

3Smm-Diapositive

Klinische Keine Milde Moderate Pra- Proliferative Unbekannt Total
Untersuchung DR DR DR proliferative DR
DR
Keine DR 166 18 1 2 187
Milde DR 14 16 9 1 40
Moderate DR 5 7 2 14
Pra- 2 2
proliferative
DR
Proliferative 1 1 1 2 5
DR
Unbekannt
Total 180 40 20 1 4 3 248

Bei 248 Augen war der Goldstandard verfligbar; Zusammenfassung der Ergebnisse (in

Anzahl Augen):

180 keine DR, 40 milde nicht-proliferative DR, 20 moderate nicht-proliferative DR, 1
pra-proliferative DR, 4 proliferative DR
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4.4.1.2 Auflisten der Zentren

Tab. 5a — Zentrum A im Vergleich zum Goldstandard

35Smm-Diapositive

Zentrum Keine Milde Moderate Pra- Proliferative Unbekannt Total
A DR DR DR proliferative DR
DR
Keine DR 102 7 109
Milde DR 74 28 11 3 116
Moderate DR 2 4 9 2 17
Pra- 1 1
proliferative
DR
Proliferative 1 1 2
DR
Unbekannt 2 1 3
Total 180 40 20 1 4 3 248
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Tab. 5b — Zentrum B im Vergleich zum Goldstandard

35mm-Diapositive

Zentrum Keine Milde Moderate Pra- Proliferative Unbekannt Total
B DR DR DR proliferative DR
DR
Keine DR 107 10 1 118
Milde DR 41 17 9 1 2 70
Moderate DR 7 6 8 1 2 24
Pra- 2 2
proliferative
DR
Proliferative 1 1 2
DR
Unbekannt 24 7 1 32
Total 180 40 20 1 4 3 248
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Tab. 5¢ — Zentrum C im Vergleich zum Goldstandard

35mm-Diapositive

Zentrum Keine Milde Moderate Pra- Proliferative Unbekannt Total
C DR DR DR proliferative DR
DR
Keine DR 143 8 2 153
Milde DR 33 28 7 1 69
Moderate 1 2 12 2 17
DR
Pra- 1 1 1 3
proliferative
DR
Proliferative 1 1 2
DR
Unbekannt 3 1 4
Total 180 40 20 1 4 3 248




39

Tab. 5d — Zentrum D im Vergleich zum Goldstandard

35mm-Diapositive

Zentrum Keine Milde Moderate Pra- Proliferative Unbekannt Total
D DR DR DR proliferative DR
DR
Keine DR 127 4 1 132
Milde DR 51 29 6 2 88
Moderate 1 4 11 16
DR
Pra- 1 2 3 1 2 9
proliferative
DR
Proliferative 1 2 3
DR
Unbekannt
Total 180 40 20 1 4 3 248




Tab. 5e — Zentrum E im Vergleich zum Goldstandard

35mm-Diapositive

Zentrum Keine Milde Moderate Pra- Proliferative Unbekannt Total
E DR DR DR proliferative DR
DR
Keine DR 141 14 1 156
Milde DR 30 19 9 2 60
Moderate DR 3 7 1 1 12
Pra- 3 3 6
proliferative
DR
Proliferative
DR
Unbekannt 9 4 1 14
Total 180 40 20 1 4 3 248

Zwischen den einzelnen Gradingzentren gab es betrachtliche Unterschiede die
Klassifikation der DR betreffend:

Die Spannbreite reicht z. B. von 102/180 (57%) bis 143/180 (79%) richtig erkannter
Augen ohne DR. Bei der Erkennung einer moderaten nicht-proliferativen DR

schwanken die Angaben von 7/20 (35%) bis 12/20 (60%) Augen.
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4.4.2 Retinale Veranderungen

Tabelle 6 faflt die Befunde retinaler Verdnderungen der fiinf Zentren zusammen.
Gezeigt wird, daB3 hiufig falsch-positive Ergebnisse bei der Beurteilung von
Mikroaneurysmen vorkommen, wohingegen in mindestens der Hélfte der Reporte
falsch-negative Ergebnisse bei der Beurteilung von vendsen Blutungen, intra-retinalen
mikrovaskuldren Abnormalitidten (IRMA) und Cotton wool spots (weichen Exsudaten)
angegeben werden.

Neovaskularisationen und Fibrosierungen werden oft im Telescreening iibersehen.
Die Grading-Ergebnisse variieren betridchtlich zwischen den Zentren. So sind z.B.
zwischen 0/195 und 68/195 (35%) Augen ohne Mikroaneurysmen falsch-positiv und
zwischen 2/38 (5%) und 36/38 (95%) Augen mit Mikroaneurysmen falsch-negativ
beurteilt worden.

Bei den richtig erkannten Augen ohne Mikroaneurysmen (richtig-negativ) reicht die
Spannbreite von 122/201 (61%) bis 201/201 (100%). Bei Erkennung von
Mikroaneurysmen in allen vier Quadranten schwanken die Befunde von 0/10 — 9/10

(90%).

Die Klinische Untersuchung (Tab.7) zeigt wenige falsch-positiv beurteilte
Mikroaneurysmen und in einigen Augen eine fortgeschrittene DR, die durch das

Telescreening nicht diagnostiziert wurde.



Tab. 6 - Zusammenfassung der Ergebnisse des Telescreenings; verschiedene Befunde

im Vergleich zum Goldstandard

Goldstandard (neg.)
richtig negativ falsch positiv
Mikroaneurysmen 728/1005 (72%) 249/1005 (25%)
Hamorrhagien 813/915 (89%) 75/915 (8%)
Venose Blutung 1136/1210 (94%) 44/1210 (4%)
Intraretinale
mikrovaskulire
Abnormalititen 1108/1170 (95%) 27/1170 (2%)
Harte Exsudate 956/1095 (87%) 95/1095 (9%)
Weiche Exsudate 962/1040 (93%) 43/1040 (4%)
Neovaskularisation der
Papille 1157/1195 (97%) 2/1195 (0.2%)
Neovaskularisation allg.
1182/1220 (97%) 1/1220 (0.1%)
Fibrosierung der Papille
1182/1220 (97%) 2/1220 (0.2%)
Fibrosierung allg. 1182/1220 (97%) 0
Netzhautablosung 1186/1225 (97%) 0
Vitreale/Priretinale
Hamorrhagien 1187/1225 (97%) 0
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Goldstandard (pos.)

Mikroaneurysmen
Hamorrhagien
Venose Blutung
Intraretinale
mikrovaskulére
Abnormalititen
Harte Exudate

Weiche Exudate

Neovaskularisation
der Papille

Neovaskularisation
allg.

Fibrosierung der
Papille

Fibrosierung allg.
Netzhautablosung

Vitreale/Priiretinale
Himorrhagien

falsch negativ

55/220 (25%)
96/310 (31%)

2/5 (40%)

33/55 (60%)
31/120 (26%)

98/185 (53%)

22/25 (88%)

3/5 (60%)

5/5 (100%)
5/5 (100%)

0

unterschatzt

45/220 (20%)
101/310 (33%)

0

9/55 (16%)
0

0

richtig positiv

61/220 (28%)
79/310 (25%)

2/5 (40%)

6/55 (11%)
88/120 (73%)

82/185 (44%)

3/25 (12%)

1/5 (20%)

uiiberschitzt

52/220 (24%)
24/310 (8%)

1/5 (20%)

5/55 (9%)
0

0

Abhdngig vom Befund war bei 243-245 Augen der Goldstandard verfiigbar.

Bei 40-55 Augen wurde pro Zentrum der Befund als ,,unbekannt* angegeben (nicht

aufgefiihrt).

Die Grading-Ergebnisse der fiinf Zentren wurden zusammengefaf3t und in Bezug

zueinander gesetzt (negativer/positiver Goldstandard).



Tab. 7 — Ergebnisse der klinischen Untersuchung (Ophthalmoskopie); verschiedene

Befunde im Vergleich zum Goldstandard

Goldstandard (neg.)

Mikroaneurysmen
Hamorrhagien
Venose Blutung
Intraretinale
mikrovaskulére
Abnormalitaten
Harte Exsudate

Weiche Exsudate

Neovaskularisation der
Papille

Neovaskularisation allg.

Fibrosierung der Papille

Fibrosierung allg.
Netzhautablosung

Vitreale/Priretinale
Hamorrhagien

richtig negativ

177/201 (88%)
177/183 (97%)

223/242 (92%)

220/234 (94%)
212/219 (97%)

203/208 (98%)

235/239 (98%)

238/244 (98%)

242/244 (99%)
242/244 (99%)

237/245 (97%)

233/245 (95%)

falsch positiv

21/201 (10%)
4/183 (2%)

15/242 (6%)

10/234 (4%)
5/219 (2%)

1/208 (0.5%)

2/239 (1%)

4/244 (2%)

0/244
0/244

3/245 (1%)

2/245 (1%)
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Goldstandard (pos.)

Mikroaneurysmen
Hamorrhagien
Venose Blutung
Intraretinale
mikrovaskulidre
Abnormalitaten
Harte Exudate

Weiche Exudate

Neovaskularisation der
Papille

Neovaskularisation
allg.

Fibrosierung der
Papille

Fibrosierung allg.
Netzhautablosung

Vitreale/Priiretinale
Himorrhagien

falsch negativ

7/44 (16%)
29/62 (47%)

1/1

5/11 (45%)
15/24 (63%)

24/37 (65%)

3/5 (60%)

0/1

1/1
1/1

0/0

0/0

unterschatzt

8/44 (18%)
15/62 (24%)

0/1

1/11 (9%)
0/24

0/37

0/5

0/1

0/1
0/1

0/0

0/0

richtig positiv

15/44 (34%)
9/62 (15%)

0/1

2/11 (18%)
9/24 (38%)

13/37 (35%)

2/5 (40%)

0/1

0/1
0/1

0/0

0/0

iiberschatzt

14/44 (32%)
9/62 (15%)

0/1

3/11 (27%)
0/24

0/37

0/5

1/1

0/1
0/1

0/0

0/0

Abhéngig vom Befund war bei 243-245 Augen der Goldstandard verfiigbar. Bei 3-5

Augen wurde pro Befund das Ergebnis als ,,unbekannt* angegeben (nicht aufgefiihrt).
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4.4.3 Makula-Oedem

Sechs Augen hatten ein Makula-Oedem und in 18/30 (60%) der zugehdrigen Reporte
(Telescreening) wurde dies als solches erkannt (Tabelle 9).

In den tibrigen Reporten ist bei weiteren 8 Augen entweder eine moderate nicht-
proliferative DR oder eine ,,unbekannte* DR-Klassifikation angegeben worden (nicht
aufgefiihrt).

Von den Augen ohne signifikantes Makula-Oedem wurden 1144/1210 (95%) richtig

erkannt.

4.4.3.1 Zusammenfassung Zentren

Tab. 8 — Makula-Oedem (CSME): Ubereinstimmungen von den Zentren
(Telescreening) mit dem Goldstandard (Ophthalmoskopie)

Ophthalmoskopie
Telescreening Nein Ja Unbekannt Total
Nein 1144 11 44 1199
Ja 12 18 6 36
Unbekannt 54 1 0 55
Total 1210 30 50 1290

Bei 258 Augen war der Goldstandard (fiir CSME) verfiigbar.
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Tab. 9 — Zusammenfassung Telescreening — Ophthalmoskopie (CSME)

Goldstandard (neg.)
richtig negativ falsch positiv
Makula-Oedem 1144/1210 12/1210
(95%) (1%)
Goldstandard (pos.)
falsch negativ richtig positiv
Makula-Oedem 11/30 18/30
(37%) (60%)

4.4.3.2 Auflisten der Zentren

Tab. 10a — Zentrum A im Vergleich zum Goldstandard: Makula-Oedem

Ophthalmoskopie
Zentrum Nein Ja Unbekannt Total
A
Nein 231 1 8 240
Ja 5 5 2 12
Unbekannt 6 0 0 6
Total 242 6 10 258




Tab. 10b — Zentrum B im Vergleich zum Goldstandard: Makula-Oedem

Ophthalmoskopie
Zentrum Nein Ja Unbekannt Total
B
Nein 202 1 8 211
Ja 2 4 2 8
Unbekannt 38 1 0 39
Total 242 6 10 258

Tab. 10¢ — Zentrum C im Vergleich zum Goldstandard: Makula-Oedem

Ophthalmoskopie
Zentrum Nein Ja Unbekannt Total
C
Nein 235 2 8 245
Ja 3 4 2 9
Unbekannt 4 0 0 4
Total 242 6 10 258
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Tab. 10d — Zentrum D im Vergleich zum Goldstandard: Makula-Oedem

Ophthalmoskopie
Zentrum Nein Ja Unbekannt Total
D
Nein 237 3 10 250
Ja 2 3 5
Unbekannt 3 0 0 3
Total 242 6 10 258

Tab. 10e — Zentrum E im Vergleich zum Goldstandard: Makula-Oedem

Ophthalmoskopie
Zentrum Nein Ja Unbekannt Total
E
Nein 239 4 10 253
Ja 0 2 2
Unbekannt 3 0 0 3
Total 242 6 10 258

Zwischen den einzelnen Gradingszentren variiert die Diagnostik des Makula-Oedems

von 2/6 (33%) bis 5/6 (83%).
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4.44 Sight-threatening DR

Von den Zentren (Telescreening) im Vergleich zu dem kombinierten Goldstandard
(35mm-Diapositive und Ophthalmoskopie) wurde eine ‘mindestens moderate nicht-
proliferative DR und/oder ein klinisch signifikantes MakulaOedem” korrekt
identifiziert:

drei Zentren erkannten 15/27 (56%) Augen,

zwel Zentren erkannten 20/27 (74%) Augen mit einer Sight-threatening DR.

Tab. 11 — Sight-threatening DR: Ubereinstimmungen von den Zentren (Telescreening)

mit dem Goldstandard

Goldstandard

Telescreening Keine od. Sight- Unbekannt Total
Milde DR threatening DR

Keine od. Milde
DR
998 46 14 1058
Sight-threatening
DR
45 85 130
Unbekannt 47 4 1 52

Total 1090 135 15 1240




Tab. 12 — Zusammenfassung Zentren- Goldstandard (Sight-threatening DR)

Goldstandard (neg.)
richtig negativ falsch positiv
Sight-threatening DR 998/1090 45/1090
(92%) (4%)
Goldstandard (pos.)
falsch negativ richtig positiv
Sight-threatening DR 46/135 85/135
(34%) (63%)

4.4.5 SchluB3folgerung fiir die Weiterbehandlung der untersuchten Augen

Die Empfehlung einer Fluoreszenzangiographie stimmte bei den Zentren in 37/75
(49%), die panretinale Laserkoagulation in 9/25 (36%) und die fokale
Laserkoagulation in 12/35 (34%) Augen liberein.

Bei der klinischen Untersuchung (Ophthalmoskopie) lag die Ubereinstimmung bei
Empfehlung der Fluoreszenzangiographie bei 6/15 (40%), der panretinalen
Laserkoagulation bei 1/5 (20%) und der fokalen Laserkoagulation bei 2/7 (29%)
Augen.



Tab. 13 — Zusammenfassung der empfohlenen Weiterbehandlung:

Ubereinstimmungen der Zentren (Telescreening) mit dem Goldstandard (35mm

Diapositive)
Goldstandard (neg.)
richtig negativ falsch positiv
Fluoreszenz- 1054/1150 (92%) 62/1150 (5%)
angiographie
Panretinale 1145/1200 (95%) 8/1200 (0.7%)
Laserkoagulation
Fokale 1140/1190 (96%) 9/1190 (0.8%)
Laserkoagulation
Goldstandard (pos.)
falsch negativ richtig positiv
Fluoreszenz- 36/75 (48%) 37/75 (49%)
angiographie
Panretinale 15/25 (60%) 9/25 (36%)
Laserkoagulation
Fokale 19/35 (54%) 12/35 (34%)
Laserkoagulation

Bei 245 Augen war der Goldstandard verfiigbar.

Bei durchschnittlich 26 (5-129) Augen pro Zentrum wurde der Befund als
,2unbekannt* angegeben (nicht aufgefiihrt).

Die Grading-Ergebnisse der fiinf Zentren wurden zusammengefaf3t und in Bezug

zueinander gesetzt.
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Tab. 14 - Empfohlene Weiterbehandlung: Ubereinstimmungen von klinischer

Untersuchung (Ophthalmoskopie) mit dem Goldstandard (35mm Diapositive)

Goldstandard (neg.)
richtig negativ falsch positiv
Fluoreszenz- 205/230 (89%) 9/230 (4%)
angiographie
Panretinale 216/240 (90%) 3/240 (1%)
Laserkoagulation
Fokale Laserkoagulation 209/238 (88%) 9/238 (4%)
Goldstandard (pos.)
falsch negativ richtig positiv
Fluoreszenz- 7/15 (47%) 6/15 (40%)
angiographie
Panretinale 4/5 (80%) 1/5 (20%)
Laserkoagulation
Fokale Laserkoagulation 3/7 (43%) 2/7 (29%)

Bei 245 Augen war der Goldstandard verfiigbar.
Bei 18-22 Augen wurde pro Empfehlung der Befund als ,,unbekannt* angegeben
(nicht aufgefiihrt).
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4.5 Befunde (Methode)
4.5.1 Sensitivitat / Spezifitat / Median

Die Sensitivitét (SE) ist die Eignung einer Methode, Proben von Kranken richtig zu
erkennen; errechnet als Anteil der richtig positiven Ergebnisse, geteilt durch die, mit

Vergleichsmethoden ermittelte, Gesamtzahl der Kranken unter den Probanden.

Die Spezifitit (SP) ist die Eignung einer Methode, bei Gesunden keine falsch positiven
Werte zu erhalten; der Grad wird errechnet als Anteil der richtig negativen Ergebnisse,

geteilt durch die Gesamtzahl der gesunden Probanden im Versuchskollektiv.

Der Median ist dadurch charakterisiert, daf3 jeweils mindestens 50% der
Beobachtungen (x1, ..., x2) einen Wert groBer oder gleich bzw. kleiner oder gleich

dem Zentralwert annehmen.

4.5.1.1 Erkennung DR gesamt (alle Stadien zusammengefal3t)

Der Anteil der Augen mit Anzeichen fiir irgendein Stadium der DR, der durch
Telescreening richtig erkannt wurde (Sensitivitit), betrdgt 82% (Mittelwert).

Der Anteil der gesunden Augen, der richtig als gesund erkannt wurde (Spezifitat), liegt
bei 69% (Mittelwert). (Tab.15)

Die Klinische Untersuchung ergab eine Sensitivitdt von 71% und eine Spezifitit von

92%.



Tab. 15 — Sensitivitdt und Spezifitit bzgl. Erkennung DR gesamt (alle Stadien)
n=65, 248 Augen

Zentrum Sensitivitit (%) Spezifitit (%)
Zentrum A 88 56
Zentrum B 72 59
Zentrum C 86 79
Zentrum D 94 71
Zentrum E 71 78
Mittelwert 82 69
Median 86 79

Die Qualitit der Screening Ergebnisse kann nicht in einen Zusammenhang mit der
Spezialisierung des Einzelnen gebracht werden (Ophthalmologen in Zentrum A, C, E;

Diabetologen in Zentrum B und D).



4.5.1.2 Erkennung Sight-threatening DR

Der Anteil der Augen mit mindestens moderater nicht-proliferativer DR und/oder
Makula-Oedem, der durch Telescreening als solcher erkannt wurde (Sensitivitit),
betriagt 63% (Mittelwert).

Der Anteil der gesunden Augen, der richtig als gesund erkannt wurde (Spezifitat), liegt
bei 92% (Mittelwert).

Als Goldstandard diente hier die Kombination aus 35mm-Diapositiven und

Ophthalmoskopie.

Tab. 16 — Sensitivitdt und Spezifitit bzgl. der Erkennung einer mindestens moderaten
nicht-proliferativen DR wund/oder klinisch signifikantem Makula-Oedem (Sight-
threatening DR) n=27; 248 Augen

Zentrum Sensitivitit (%) Spezifitit (%)
Zentrum A 56 93
Zentrum B 56 81
Zentrum C 74 95
Zentrum D 74 96
Zentrum E 56 93
Mittelwert 63 92
Median 56 93
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4.5.1.3 Erkennung retinaler Verinderungen

Die durch das Telescreening als richtig erkannten retinalen Verdnderungen
(Sensitivitdten) liegen je nach Befund zwischen 11% (IRMA) und 73% (Harte
Exudate).

Der richtig erkannte Anteil der Augen, der die jeweils zu betrachtende retinale
Verdnderung nicht vorweist (Spezifitit), liegt je nach Befund zwischen 72%

(Mikroaneurysmen) und 97% (Neovaskularisation).

Tab. 17 — Sensitivitat und Spezifitdt bzgl. Erkennung retinaler Verédnderungen;
Zentren 1-5 zusammengefal3t

(abhéngig vom Befund: 243-245 Augen)

Telescreening Sensitivitit (%) Spezifitit (%)
Mikroaneurysmen 28 72
Himorrhagien 25 89
Venose Blutung 40 94
Intraretinale
mikrovaskulére
Abnormalitiiten 11 95
Harte Exudate 73 87
Weiche Exudate 44 93

Neovaskularisation der

Papille 12 97
Neovaskularisation
allg. 20 97
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4.5.2 Priavalenz

Die Pravalenz gibt die Wahrscheinlichkeit an, da3 eine zufallig ausgewédhlte Person an
einem gewissen Stichtag an der betrachteten Krankheit erkrankt ist. Die Pravalenz ist
somit eine Gliederungszahl (Prozentzahl) und als Anteil (Proportion) Erkrankter an der
Gesamtpopulation (hier: Patientenkollektiv) interpretierbar.

Wegen der Krankheitszustandbeschreibung hat die Pravalenz insbesondere auch ihre
Bedeutung im Zusammenhang mit der Beurteilung von praventiven Maf3nahmen, denn

hier kann direkt der aktuelle Krankenstand abgelesen werden (Tab. 18).



4.5.2.1 Verteilung Stadien DR und Makula-Oedem

Unsere Studien-Préivalenz betragt 31% fiir Patienten mit Anzeichen einer DR und 13%
fiir Patienten mit einer mindestens moderaten DR und/oder Makula-Oedem (Sight-

threatening DR).

Tab. 18 - Pravalenz der Studie: Stadien DR und klinisch signifikantem Makula-
Oedem (es zdhlt das schlechtere Auge pro Patient) n=124

Stadium DR Privalenz (%)
Keine DR
(n=85) 69
Milde nicht-proliferative DR
(n=25) 20
Moderate nicht-proliferative DR (n=11)
9
Pri-proliferative DR

(n=0) 0
Proliferative DR

(n=3) 2
Makula-Oedem

(n=4) 3

DR gesamt (alle Stadien)
(n=39) 31
Sight-threatening DR
(n=16) 13
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4.5.3 Positiv / negativ pradiktiver Wert

Der positiv-pradiktive Wert gibt die Wahrscheinlichkeit an, mit der das durch eine
Methode gewonnene positive Testergebnis (Erkrankung) auch tatsidchlich positiv ist.
Der negativ-pradiktive Wert gibt analog die Wahrscheinlichkeit fiir die Giiltigkeit
eines negativen Testergebnisses an.

Abhingig von Pravalenz und Sensitivitit sind diese Werte auch fiir kleinere (Kranken-)
Kollektive, gesehen an der Gesamtpopulation, aussagekréftig.

Dies ist gerade fiir den klinischen Einsatz von gro3em Belang.

4.5.3.1 Gaiiltigkeit Ergebnis DR (gesamt)

Die Priavalenz unserer Studie beriicksichtigend, ergab sich eine durchschnittliche
Wahrscheinlichkeit von 55% (44-65%), da3 ein positives Testergebnis tatsidchlich eine
DR bedeutet.

Mit einer durchschnittlichen Wahrscheinlichkeit von 90% (82-96%) besagt ein
negatives Testergebnis, dal3 tatsdchlich keine Anzeichen fiir eine DR vorliegen

(Tab.19).



Tab. 19 — Positiv- und negativ-priadiktiver Wert bzgl. der Erkennung DR gesamt (alle

Stadien)
Zentrum Positiv-pridiktiver Negativ-pradiktiver
Wert (%) Wert (%)
Zentrum A 47 91
Zentrum B 44 82
Zentrum C 65 93
Zentrum D 59 96
Zentrum E 59 86
Mittelwert 55 90
Median 59 91

4.5.3.2 Giiltigkeit des Ergebnisses Sight-threatening DR

Die Pravalenz unserer Studie beriicksichtigend, ergab sich eine durchschnittliche
Wabhrscheinlichkeit von 56% (31-73%), dal} ein positives Testergebnis tatsdchliche
eine Sight-threatening DR bedeutet.

Mit einer durchschnittlichen Wahrscheinlichkeit von 94% (92-96%) besagt ein
negatives Testergebnis, daf3 tatsidchlich keine Anzeichen fiir eine Sight-threatening DR

vorliegen (Tab.20).
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Tab. 20 — Positiv- und negativ-pradiktiver Wert bzgl. der Erkennung einer mindestens
moderaten nicht-proliferativen DR und/oder klinisch signifikantem Makula-Oedem

(Sight-threatening DR)

Zentrum Positiv-pridiktiver Negativ-priadiktiver
Wert (%) Wert (%)
Zentrum A 54 93
Zentrum B 31 92
Zentrum C 69 96
Zentrum D 73 96
Zentrum E 54 93
Mittelwert 56 94
Median 54 93

4.5.4 Ubereinstimmung zwischen den Zentren

4.5.4.1 Interindividuelle Variabilitiat

Aus Tabelle 16 (4.5.1.2) geht die je nach Zentrum erreichte Sensitivitdt und Spezifitit
bzgl. der Erkennung einer Sight-threatening DR hervor.

Mit einer Sensitivitit von 56% und einer Spezifitdt von 93% stimmten Zentrum A und
E genau iiberein, mit einer Sensitivitidt von 74% und Spezifitdten von 95% und 96%

erreichten Zentrum C und D beinahe eine genaue Ubereinstimmung. Zentrum B
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stimmte in der Sensitivitidt von 56% mit den Zentren 1 und 5 iiberein, die Spezifitét
betrug 81%.

Tabelle 15 (4.5.1.1) gibt die je nach Zentrum erreichte Sensitivitit und Spezifitit bzgl.
DR ja/nein an: Mit einer Sensitivitit von 94% liegt Zentrum D am hdchsten, es folgen
Zentrum A und C mit 88% und 86%, Zentrum B und E erreichten 72% und 71%.

Bei der Spezifitét fiihren Zentrum C und E mit 79% und 78%, Zentrum D erreichte
71%, Zentrum B und A folgen mit 59% und 56%.

(Es ist bewuBt kein Ubereinstimmungsparameter in Form des Kappa-Wertes gewihlt
worden, da dieser zu vielen Einfliissen unterliegt und dadurch die Ergebnisse

manchmal fragwiirdig werden.)

4.5.4.2 Intraindividuelle Variabilitit

Der Experte, der die 35mm-Diapositive bewertete (Goldstandard), stellt unabhéngig
davon auch Zentrum A dar. Um einen aussagekréftigen Vergleich zwischen den durch
zwei verschiedene Methoden erreichten Ergebnissen ein und desselben Betrachters
anstellen zu kdnnen, kann hier nicht die Sensitivitit und Spezifitit bzgl. der Sight-
threatening DR aufgefiihrt werden. Diese entsteht wie erwidhnt in Kombination zweier
anerkannter Goldstandard-Methoden, wovon die eine (Ophthalmoskopie) nicht von
besagtem Experten ausgefiihrt wurde.

Um dennoch anndhernd adidquat vergleichen zu konnen, wird die Sight-threatening DR
(mind. Moderate DR) unter Aussparung des Makula-Oedems betrachtet:

Errechnet wird eine Sensitivitit von 56% und eine Spezifitit von 96% (vgl. Tab.5a,
4.4.2.2).

Bei Angabe DR ja/nein wurde eine Sensitivitit von 88% und eine Spezifitat von 56%

erzielt.

Daf} ein- und dieselbe Person in der Lage ist, mit verschiedenen Screening-

Methoden vergleichbare Befunde zu erheben, kann hier nicht bestitigt werden.
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5 Diskussion

Blindheit verursacht menschliches Leid und hohe soziale Kosten (14). Praventive
MafBnahmen sind in diesem Bereich notwendig und zeigen durch vergleichbar geringe
Inzidenz und Préavalenz in Gegenden mit etabliertem Screening-System Effizienz
(118).

Die bei Versorgungseinrichtungen vorhandenen Blindengutachten bieten die
Moglichkeit, die Erblindungsursachen der Betroffenen zu erfassen, um langfristig

praventive Strategien und Mallnahmen vorschlagen zu konnen (66).

Die Diabetische Retinopathie stellt in den Industrienationen, trotz effizienter
Therapiemoglichkeiten, nach wie vor die Hauptursache fiir Erblindung im
erwerbsfdahigen Alter dar (85, 53).

Um die Augenhintergrund-Verdanderungen in einem der Therapie noch zugénglichen,
Stadium zu entdecken, wird dem Diabetiker in Europa weitgehend eine jahrliche, in
Australien eine halbjdhrliche Fundus-Untersuchung empfohlen (2, 70). Durch
Pravention und Behandlung kann bei jungen Menschen die Erblindungs-Préavalenz bis
zu 77% reduziert werden (3, 14). In den USA gibt das National Committee for Quality
Assurance dieser klinischen Richtlinie einen Rahmen: HEDIS (Health Plan Employer
Data and Information Set).

Laut HEDIS nehmen nur 35-50% der diabetischen Patienten zwischen dem 30. und 64.
Lebensjahr diese Vorsorgeuntersuchung regelméfBig wahr (126), die Compliance sinkt
in zwei aufeinanderfolgenden Jahren auf 16% (86). Ahnliche Analysen wurden
dokumentiert (133).

Auch in Deutschland wird jahrlich nur eine Minderheit ausgewihlter Diabetiker
routine-untersucht (44); die Inzidenz von Erblindung und ernster Sehverschlechterung
bleibt hoch (127, 134, 107, 36). In anderen westlichen Industrienationen zeigt die
Pravalenz der diabetischen Retinopathie stagnierende oder leicht steigende Tendenzen
(101, 95). Vor allem betroffen sind Patienten, die unter einem insulinpflichtigen Typ
2-Diabetes leiden (10, 99).
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Routine-Untersuchungen werden in Europa vor allem mit Spaltlampe und
Ophthalmoskop durchgefiihrt, was je nach individueller Fertigkeit und Fiahigkeit die
Sensitivitit der Methode erhoht oder erniedrigt; im Rahmen eines fachfernen
Screening-Programms wird der Ungeiibte damit Schwierigkeiten haben (111, 87).

Die telemedizinische Annéherung an die Screening-Programme muf3 deshalb nicht nur
mit den qualitativ hochwertigen 35mm-Diapositiven, sondern auch mit der iiblichen
Gesundheitsvorsorge verglichen werden.

Effektivitit und Reliabilitdt von wissenschaftlich basierten Screening-Protokollen sind

untersucht und gepriift (8).

Im Telescreening wurden 64% der Augen mit mindestens moderater nicht-
proliferativer diabetischer Retinopathie als solche erkannt.

Die Anzahl der Augen, die als moderate nicht-proliferative DR oder schlechter
eingeschitzt wurden, aber tatséchlich keine oder eine milde DR aufwiesen (falsch
positiv), ist fiir die Klinik nicht wirklich interessant. Wichtiger sind die falsch
negativen Ergebnisse (14%), die eine moderate nicht-proliferative oder schlechtere DR

als eine milde DR einstufen und somit das weitere Procedere signifikant verdndern.

Mit einem falsch negativen Ergebnis wurde im Telescreening eine betridchtliche
Anzahl Augen bedacht (auch bei Einschitzung der Mikroaneurysmen und
empfohlenem Procedere), was filschlicherweise zur Diagnose einer milden nicht-
proliferativen DR fiihrt. Dies kann moglicherweise auf die niedrige Bildauflosung
zuriickzufiihren sein.

Intra-retinale mikrovaskuldre Abnormalitiaten, Neovaskularisationen und
Fibrosierungen wurden oft unterschétzt. Eine Studie von George und Halliwell gibt
dhnliche Schwierigkeiten hinsichtlich des Bewertens von intra-retinalen
mikrovaskuldren Abnormalitdten durch digitale Bilder bei gleicher Auflésung bekannt
(31). Den Kontrast zu erhohen und damit die Entdeckung kleinerer Lasionen der

Retina zu erleichtern, scheinen rotfreie digitale Bilder zu ermdoglichen (47).
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Bei der klinischen Untersuchung wurden 60% der Augen mit mindestens moderater
nicht-proliferativer diabetischer Retinopathie erkannt und die falsch negativen
Ergebnisse, die eine moderate nicht-proliferative oder schlechtere DR als eine milde
DR einschétzen, beliefen sich auf 60%. Dennoch wurden einige Augen mit
GefaBproliferation (als Zeichen einer fortgeschrittenen DR) dokumentiert, was weder
vom Telescreening, noch durch den Goldstandard bestdtigt wurde. Diese
GefaBproliferationen miissen auflerhalb der photodokumentierten Bildausschnitte
gelegen haben.

Trotz der Tatsache, dal3 der Goldstandard als ebenso giiltig gilt wie die 7 Felder
Fundus Photographie (1), und die Beurteilung der 35mm-Diapositive durch den
erfahrendsten Experten erfolgte, zeigt dies Grenzen der zwei Felder Digitalbilder-

Dokumentation.

Das klinisch signifikante Makula-Oedem (CSME) wurde im Telescreening in 60%
richtig identifiziert, aber die falsch negativen Ergebnisse (Ausschluss des CSME im
Telescreening bei dessen Prasenz im Goldstandard) lagen bei 37%. Hier konnte eine
Kombination von digitaler Photographie und Visus-Messung die Screening-Methode
sensibilisieren, denn die Patienten mit CSME hatten alle eine deutliche
Visusminderung. Diese weist einen deutlichen Zusammenhang mit der Dicke der
Netzhaut auf (110, 119).

In unserer Studie hatten die meisten Patienten mit CSME dennoch ein positives
Screening-Ergebnis aufgrund einer konkurrierenden signifikanten DR; bei 83% der
CSME Patienten wurde empfohlen, dringend einen Ophthalmologen aufzusuchen (der

das Makula-Oedem dann diagnostizieren wiirde).

Neuere Entwicklungen in der Analyse der Netzhautdicke (retinal thickness analysis:
RTA) erlauben mit Lasertechnik exakte topographische Messungen (34, 132). Was die
Entdeckung des Makula-Oedems betrifft, wird RTA hochwertiger eingeschitzt als die
Ophthalmoskopie und die Stereo-Fundus-Photographie im Vergleich mit der in der
Studie von Shahidi als Goldstandard definierten Fluoreszenzangiographie (110).

Retinale Verdickungen schon um 34 pm konnen identifiziert werden, was bislang der
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klinischen Untersuchung verborgen blieb (128). Derzeit ist RTA aber noch nicht fiir
Screening Untersuchungen geeignet, da z.B. ischdmische Makulopathien nicht
entdeckt werden. Zudem bedarf diese Methode eines immensen Kostenaufwandes.
Weiter im Gespréach hinsichtlich Bestimmung der Netzhautdicke ist die optische
Kohérenztomographie (OCT), deren Tomogramme eine hohe Aufldsung zeigen und
automatisch in bis zu 600 Bereiche der Makula aufgesplittetet werden. Die Makula
wird als topographische Karte dargestellt, durchnummeriert und objektiv ausgewertet
(46, 90, 65). Signifikante Unterschiede der retinalen Dicke konnen zwischen Patienten
mit DR und gesunden Menschen, selbst in Abwesenheit eines Makula-Oedems,
nachgewiesen werden (105). Kosten- und Archivierungsaufwand, Bedienbarkeit und
Personalintensitit schrianken die Realisierung im Klinikalltag jedoch noch ein.

Die Assoziation von Farbsehstorung, Makula-Oedem, Alter und GeféaBproliferation
1aBt auch Raum fiir additive Untersuchungen zum Telescreening, muf3 aber noch
weiter studiert werden (27).

Das Amsler-Netz soll eine weitere Alternative zur Diagnostik der diabetischen
Makulopathie darstellen, doch Studien belegen, dall nur unzureichende Ergebnisse und
eine geringe Validitit erzielt werden (108). Im Vergleich mit der entoptischen
Perimetrie (EP) z.B. ist die Sensitivitdt der EP bei der Entdeckung des klinisch
signifikanten Makula-Oedems 89% grof3er als die des Amsler-Netz (11). In
Kombination mit dem Telescreening konnte die Amsler-Tafel dennoch von groflem
Nutzen sein, da sie in ihrer Einfachheit additive Aussagen hinsichtlich des
Vorkommens eines Makula-Oedems machen kann, wo die digitale Bildqualitét eine
definitive Diagnose verwehrt. Auch die erwidhnte entoptische Perimetrie kann dazu
herangezogen werden; auch sie bedient sich unaufwendiger Phinomene — der
finanzielle Unterschied besteht — bei bescheidener Ausfiihrung -lediglich in der
Anschaffung eines kommerziellen Fernseh- und Videogerits.

Das Bildrauschen kann heute jedoch auch mit speziellen Programmen auf den
Computerbildschirm projeziert werden und sich damit der externen Technik entledigen

(93).
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Einige Experten verlangen eine Sensitivitit von mindestens 80% und eine Spezifitat
von 95%, um eine Screeningmethode fiir Sight-threatening DR (mindestens moderate
nicht-proliferative DR und/oder klinisch signifikantes Makula-Oedem) zu akzeptieren
(9). Wir demonstrieren, daf} die telemedizinische Beurteilung digitaler Bilder noch
nicht die erforderliche Giite aufweist, aber doch auf dem Weg ist, in ndherer Zukunft
an diese Bedingungen heranreichen zu kénnen.

Die bzgl. Sight-threatening DR erreichte Spezifitit von 92% (negativ pradiktiver Wert:
94%) zeigt nur eine Seite der Medaille, eine Sensitivitdt von 63% (positiv pradiktiver
Wert: 56%) ist fiir die praktische Anwendung zu gering.

Die Spezifitit hinsichtlich Diagnostik typischer Anzeichen einer DR (alle Stadien)
betragt 69% (negativ pradiktiver Wert: 90% ), die Sensitivitit 82% (positiv pradiktiver
Wert: 55%).

In einer zeitlich und technisch vergleichbaren Studie wurde fiir die Diagnostik einer
Sight-threatening DR eine Sensitivitit von 85% und fiir die Diagnostik typischer
Anzeichen der DR (alle Stadien) 74% erreicht (121).

Das Problem der digitalen Stereo-Fundus-Photographie bleibt die Qualitét der Bilder.
In grossen Screening Programmen, die v.a. zur Entdeckung des klinisch signifikanten
Makula-Oedems dienen, wird das Telescreening keine Anwendung finden kdnnen,
solange die Auflosung der digitalen Bilder nicht optimierbar ist.

Die Digitalkameras der Zukunft werden durch technischen Fortschritt dieses Problem
minimieren konnen; auf der Fachmesse 2000 in K6ln (Photokina) wird schon jetzt ein
CMOS-(Complementary Metal Oxide Semiconductor) Sensor mit 16,8 Megapixeln
vorgestellt. Als Alternative zu den relativ unhandlichen Fundus-Kameras sind die sog.
hand-held Fundus-Kameras im Gespréch, die auf ihrem LCD (liquid crystal display)
qualitativ gute Bilder zeigen, deren endgiiltige Qualitit jedoch von dem
angeschlossenen Digitizer abhédngt (137).

Auch Software Manipulation in Form von Schirfe-Filtern kann die Qualitét digitaler
Bilder verbessern; es werden Sensitivititssteigerungen von bis zu 11% beschrieben
(30).

Wenn Kontinuitdt und Zuverléssigkeit des Telescreenings gewéhrleistet ist, wird es

geebneten Zugang zu Screening-Programmen finden.
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Da die angegebene Anzahl der Bilder mit schlechter Qualitét betrdchtlich zwischen
den Zentren differieren (3-21%), sollten zudem die Kriterien fiir eine gute und
befundbare Qualitit definiert werden.

In ndherer Zukunft konnten Algorithmen fiir automatische Bildqualitdt dem
Photographen sofort anzeigen, ob das eben aufgenommene Bild den erforderten
Kfriterien entspricht, um im néchsten Schritt Algorithmen fiir den automatischen
AusschluB} eines normalen gesunden Fundus zu benutzen, welche die Anzahl der via
Email versandten Bilder um gut 2/3 senken konnten (28, 135, 114). In einer Studie von
Sinthanayothin (London) wurde jiingst eine genaue Ubereinstimmung von
automatischer Analyse und klinischer Untersuchung bei Lokalisation von Sehnerv,
Makula und GefaBen dokumentiert (112). Statistische Klassifikationen (Bayesian,
Mahalanobis und KNN) wurden getestet und ergaben fiir das Mahalanobissystem eine
Sensitivitdt zwischen 69% und 99% fiir die Diagnose von Mikroaneurysmen,
Hémorrhagien, harten und weichen Exudaten (20). Automatische Bildanalysen werden
derzeit in verschiedenen Screening-Programmen eingesetzt und versprechen objektive

und weitgehend unbeeinflulte Resultate innerhalb weniger Sekunden (37, 102).

Der Vergleich der Befunde von Goldstandard und Zentrum A (Intraindividuelle
Variabilitdt) 148t nicht den Riickschluf3 zu, daf3 ein- und dieselbe Person in der Lage
sein muf3, mit verschiedenen Screening-Methoden vergleichbare Ergebnisse zu
erzielen. Die daraus ableitbare Aussage mag bedeuten, dal3 relativ unabhingig von der
untersuchenden Person die Qualitét vor allem durch die Screening-Methode bestimmt
wird.

Die Unterschiede in den Grading-Ergebnissen der verschiedenen Zentren
(Interindividuelle Variabilitat) sind wahrscheinlich neben dem individuellen Umgang
mit der suboptimalen Bildqualitdt auch auf die vorangegangene personliche Erfahrung
mit statischer und/oder digitaler Bildbeurteilung zuriickzufiihren. Ein gewisses
Training mit zwei-dimensionalen Bildern sollte deshalb vor klinischem Gebrauch

gewdhrleistet sein.
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Im Rahmen unserer Studie konnte den teilnehmenden Experten kein Lerneffekt
ermoglicht werden, da ithnen die vergleichbaren Klassifikationen und Ergebnisse des
Goldstandardes (aus Zeitgriinden) verwehrt blieben.

Trotz des hohen Kostenaufwandes fiir die Kameraausriistung (bei niedrigen laufenden
Kosten (122)), bietet das Telescreening einige Vorteile gegeniiber herkmmlichen
Methoden. Die digitalen Bilder sind auf dem Computerbildschirm dauerhaft sichtbar
und konnen bei mangelnder Qualitit wiederholt werden. Sie konnen gedruckt,
gespeichert und bei Bedarf jederzeit runtergeladen werden. Verdnderungen konnen im
Vergleich betrachtet, und der Verlauf dokumentiert werden (Patienten-bindendes
Element). Um die Compliance des Patienten zu erhohen, ist die Einsehbarkeit des
eigenen Augenhintergrundes (auf dem Bildschirm oder auf Papier zum Mitnehmen)
sicherlich nicht von Nachteil. Via E-mail versandte Bilder konnen Konsile erleichtern
(die BildgroBe kann von 1,3 MB auf 20-30 kB komprimiert werden (138)).
Konventionelle Fundus-Photographie ist schon in verschiedenen Screening-Szenarien
erfolgreich angewandt worden (33, 124, 88, 58). Digitalbilder er6ffnen neue
Perspektiven: Das Photographieren, Digitalisieren und Generieren kann von jedem
geiibten medizinischen Personal innerhalb einer wirtschaftlich vertretbaren Zeitspanne
(138) ausgefiihrt werden, vorrausgesetzt eine strukturierte Moglichkeit zur
Dokumentation ist klar definiert. Damit kann der Transfer der Befunde in ein
elektronisches Patienten- oder auch DR-Online-Register erfolgen. Zusitzlich konnten
Plausibilitdt Checks oder automatische Klassifizierungshilfen in das System integriert

werden, die sich auf die dokumentierten Befunde stiitzen.

Der Gebrauch telemedizinischer Systeme revolutioniert gegenwirtig die
Gesundheitsentwicklung nicht nur in Diagnose, Behandlung, Uberwachung und
Rehabilitation der Patienten, sondern hebt auch die kollektiven Aspekte der Pravention
und Gesundheitssorge hinsichtlich klinischer Untersuchung, Epidemiologie und
Gesundheitserziehung hervor. Dariiberhinaus wird, erstmalig in der Geschichte der
Gesundheitssorge, durch telematische Netzwerke zusammen mit neuer Technologie
und Programmen (HII; Health Information Infrastructure) weltweit eine schnelle und

zielgerichtete Verbreitung von Informationen und Forschungsergebnissen ermoglicht.
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Dies fiihrt zu Wissenserweiterung und Unterstiitzung innovativer Anndherungen an
Thesen durch gesammelte medizinische Anhaltspunkte aus der ganzen Welt (52).
Neuerungen und Verbesserungen der telemedizinischen Infrastruktur (Bilderwerb,
Netzwerk, Leitung, Speicherung, Kommunikation, Information) durch technischen
Fortschritt werden stidndig iiberarbeitet und erweitert (72, 7, 141).

Doch der weltweite Zugriff auf das Internet als meist genutztes Kommunikationsmittel
birgt auch Gefahren in sich. Stanberry (UK) hat sich zur Aufgabe gemacht, diesen
Aspekt in Verbindung mit medizinischer Nutzung zu beleuchten:

Die Einfiihrung grenzeniibergreifender telemedizinischer Konsultationen stellt eine
Gefahr fiir den Erhalt der Vertraulichkeit von Daten dar. Wahrend Gewohnheitsrecht
und Gesetzesrecht dazu benutzt werden konnen, nicht autorisiertes Abfangen und
Enthiillen von medizinischen Daten zu verhiiten und das Zugriffsrecht auf Eigentum
des Patienten zu schiitzen, wird es erst das in Einklang gebrachte Regime der
Européischen Union sein, das umfassende Regulierung und legale Klarheit in den
Schutz der Patienten-Daten innerhalb einer anwachsenden internationalen Super-
Spezialisierung bringen kann. Grenzeniibergreifende Beschliisse und Normen miissen
definiert und harmonisiert werden, um eine Art von Uniformitit zu erhalten, die
MiBverstindnis und Milbrauch weitgehend ausschlieft (115, 116). Haftungsfragen
und Zustiandigkeits-Probleme miissen neu iiberdacht, landesiibergreifenden Gesetze
verabschiedet werden (117, 5) - kein leichtes Unterfangen bei der Vielfalt von
ethischen, politischen, legalen und technologischen Unterschieden und Eigenheiten
des Europdischen Szenarios.

Die erfolgreiche Praxis der modernen Tele-Medizin begriindet sich schluBendlich in
grenzen- und fachiibergreifender, vertraulicher Zusammenarbeit; einer guten
Kommunikation in interdisziplindren Fachbereichen und einer definierter Konformitat.

Kritisch bedugt werden hier die Kompetenzgrenzen.

Von Seiten der Ophthalmologen werden ab und an Stimmen laut, die im Telescreening
eine Kompetenzverschiebung befiirchten. Es mag sein, daf3 der Diabetologe (oder
Allgemeinmediziner) direkt oder indirekt mit einer fachiibergreifenden Untersuchung

konfrontiert wird, die dem Schulungszentrum (Praxis) abrechnungstechnisch zugute
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kommt — das weitere Procedere, die Therapie wird aber der Ophthalmologe bestimmen
und ausfiihren. Letztendlich werden die Patienten, die nicht aus Eigeninitiative
regelméfBig zum Augenarzt gehen, bei Notwendigkeit direkt vom Screening-Ort zum
Ophthalmologen geschickt und stellen somit den Patientenstamm dar, der sonst
verloren ginge oder erst bei subjektiven Beschwerden (Spitstadien) kdme.
Untersuchungsbefund plus Fundusbild (auf Photopapier oder via E-mail) sind dem
Ophthalmologen sofort zugénglich.

Riickschliisse anhand unserer Studie, was Haufigkeit der DR, des Makula-Oedems
oder auch der Verteilung Typ 1- und Typ 2-Diabetiker betrifft, miissen vorsichtig
gehandhabt werden; das niedrige Durchschnittsalter der Patienten und der niedrige
Prozentsatz des Typ 2-Diabetes sind nicht représentativ fiir die Allgemeinpopulation
mit Diabetes.

Nichtsdestotrotz lag die Pravalenz der DR bei allen uns vorstelligen 194 Patienten bei
34%, im Studienkollektiv bei 31% (sight-threatening DR 13%), was fast konform geht
mit den Ergebnissen einer neueren Studie in der Oberpfalz (40%) (142). Andere
Untersuchungen ergaben eine Pravalenz von 40-45% der DR (und 10-14% der Sight-
threatening DR) unter Diabetikern (63, 43).

Die in unserer Studie durchschnittlich geringe Anzahl qualitativ als unzureichend
bewerteter Digitalbilder (5%) ist wahrscheinlich auf die Tatsache zuriickzufiihren, daf3
die Pravalenz fiir Patienten mit Katarakt oder Linsenopazitét sehr niedrig war. Studien
mit konventioneller Photographie belegen, dal diese die Anzahl der nicht
beurteilbaren Bilder enorm erhdhen (142, 92). Von den 35mm-Diapositiven waren 3%
nicht bewertbar; eine Akzeptanz von bis zu 5% qualitativ unzureichender Bilder in

jeder photographischen Dokumentationsmethode wird vorgeschlagen (9).
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Abschlieflend kann gesagt werden, daf3 die digitale Fundusphotographie mit
Anlehnung an das European Field Guide Book eine durchaus ausbaufiahige und
diskutable Methode darstellt, um in néherer Zukunft Screening-Programme
unterstiitzen zu konnen, auch wenn im Moment die Zukunft noch in der Verbesserung
der Bildqualitit liegt.

Ein tdglicher Einsatz des Telescreenings steckt zudem noch in der Erweiterung
technischer Moglichkeiten, der Verbesserung seiner Infrastruktur (Provider, Grading-
Zentren) und nicht zuletzt Vergiitungsschematas —

aber sein grof3es Potential ist nicht mehr zu iibersehen.
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6 Zusammenfassung

In der vorliegenden Arbeit wurde ein Internet-basiertes Screening-System fiir
Diabetische Retinopathie (DR) untersucht und auf Effizienz und Durchfiihrbarkeit hin
gepriift.

Als Arbeitsgrundlage diente:

1. Eine Augenhintergrund-Untersuchung von Diabetikern mittels herkommlicher
Methode (Ophthalmoskopie) durch den Ophthalmologen

2. Eine Augenhintergrund-Dokumentation derselben Diabetiker mittels digitaler
Kamera durch Laien

3. European Field Guide Book: DR-Klassifikation

Die Fundusphotographien der zu priifenden Methode (2.) wurden auf zwei
verschiedene Weisen dokumentiert; in Form von 35mm-Diapositiven und
digitalisierten Photographien auf dem Computerbildschirm.

Letztere wurden via E-mail zu fiinf verschiedenen Zentren fiir Retina-Diagnostik
und/oder Diabetologie gesendet, dort betrachtet und mit Befund zuriickgesendet. Die
35mm-Diapositive wurden unabhéngig davon bewertet und stellten den Goldstandard
fiir die verschiedenen Stadien der Diabetischen Retinopathie dar. Die augenirztliche
Untersuchung mittels Ophthalmoskopie entsprach dem Goldstandard fiir das Makula-
Oedem.

Zu vergleichen waren Befunde, empfohlenes Procedere und Qualitét der Bilder.
Ubereinstimmungen zwischen den Zentren (Interindividuelle Variabilitit) und
Ubereinstimmung zweier verschiedener Screening-Methoden durch ein- und dieselbe

Person (Intraindividuelle Variabilitit) wurden betrachtet.

Untersuchung und Dokumentation beziiglich Augenhintergrund-Verdnderungen
erfolgten an einem randomisierten Kollektiv von 129 Patienten (Diabetikern), deren

Anamnese und Profil die definierten Vorraussetzungen unserer Studie erfiillten.
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Es konnte gezeigt werden, daf3 die mittels Telescreening erhaltenen Diagnosen
sensitiv fiir die Erkennung einer DR im allgemeinen (alle Stadien zusammengefal3t)
sind. Wenn es um die Erkennung einer Sight-threatening DR (mindestens moderate
nicht-proliferative DR und/oder Makula-Oedem) geht, ist die Sensitivitdt jedoch, im
Bezug auf eine Etablierung der digitalen Fundusphotographie als gingige Screening-
Methode, zu gering. Die Ubereinstimmung des davon abhiingenden empfohlenen

Procederes mit dem Goldstandard ist niedrig.

Die Unterschiede in den Bewertungen der Zentren (Interindividuelle Variabilitdt)
lassen keine Riickschliisse auf einen Zusammenhang mit der Spezialisierung des
Einzelnen und der Qualitédt der Screening-Ergebnisse zu. Auffallend ist allerdings, daf3
es untereinander grof3e Unterschiede bzgl. der Sensitivitdt der Methode gibt.

Dal} ein- und dieselbe Person in der Lage ist, mit verschiedenen Screening-Systemen

vergleichbare Befunde zu erheben, kann nicht bestitigt werden.

Das Problem der digitalen Fundus- Photographie liegt vor allem in der noch
unzureichenden Qualitit der Bilder. Mit dem technischen Fortschritt der Zukunft wird
das Telescreening jedoch vorraussichtlich durch Qualitdtsverbesserung die Chance

haben, zu einem durchaus diskutablen Priventionssystem zu reifen.
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8 Abkiirzungsverzeichnis

ATM
ATS
CMOS
CSME

CT
DR

DRS
EP
ETDRS

EURODIAB IDDM

GHNet

HEDIS
HII
IRMA

ISDN

LCD
NASA
P-
OAD
OCT

P+
PC

Asynchroner Transfer Modus

applications technology satellite
complementary metal oxide semiconductor
clinically significant macular edema =
Klinisch signifikantes Makula-Oedem
Computer-Tomographie

diabetic retinopathy =

Diabetische Retinopathie

diabetic retinopathy study

entoptische Perimetrie

early treatment diabetic retinopathy study
research group

european diabetes,

insulin dependend diabetes mellitus

global health net =

weltweites Gesundheits-Netz

health plan employer data and information set
health information infrastructure

intraretinal microvascular abnormalities =
intraretinale mikrovaskulidre Abnormalitdten

integrated services digital network

liquid cristal display

national aeronautics and space administration
Negativ pradiktiver Wert

Orale Antidiabetika

optic coherent tomography=

optische Kohérenztomographie

Positiv pradiktiver Wert

picture-tel-system
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PGP

RTA

SE

SP

VK

WESR

WHO

pretty good privacy =

Datenschutz

retinal thickness analysis =

Analyse der Netzhautdicke

Sensitivitit

Spezifitét

Videokonferenzsystem

Wisconsin epidemiological study of diabetic
retinopathy

world health organization =

Weltgesundheitsorganisation
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