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Historische Betrachtungen zeigen, dass
vaskuldre (chorio)retinale Erkrankungen
unbehandelt zu einer irreversiblen Scha-
digung der Photorezeptoren fiihren, ver-
bunden auch mit einer Erblindungsrate
[w]. Die Hemmung des vaskuldren endot-
helialen Wachstumsfaktors (VEGF) kann
den Krankheitsverlauf positiv beeinflus-
sen. Ein rascher Therapiebeginn schien
in Studien von Bedeutung zu sein [6].
Daten der grofiten deutschen prospekti-
ven ophthalmologischen Versorgungs-
studie OCEAN (Observation of Treat-
ment Patterns with Lucentis and Real Li-
fe Ophthalmic Monitoring, Including
Optional OCT in Approved Indications)
wurden im Rahmen einer Interimanaly-
se hinsichtlich einer moglichen Behand-
lungsverzogerung ausgewertet.
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Verzogerung des

Behandlungsbeginns um
mehr als 2 Wochen

Relevanz fiir moglichen Visusgewinn
nach Anti-VEGF-Therapie unter
Real-Life-Bedingungen (Interimanalyse
der prospektiven OCEAN-Studie)

Hintergrund und Fragestellung

Zur Behandlung einer choroidalen Neo-
vaskularisation (CNV) sowie Makulao-
demen verschiedener Ursachen wur-
den Medikamente entwickelt, die gegen
VEGEF gerichtet sind. Seit 2007 ist Ranibi-
zumab als Anti-VEGF-Medikament zur
Behandlung am Auge zugelassen. Die ak-
tuelle Zulassung beinhaltet die Behand-
lung von neovaskulérer, altersabhéingi-
ger Makuladegeneration (nAMD), diabe-
tischem Makuladdem (DMO), Makulas-
dem bei Venenast- (VAV) oder Zentral-
venenverschliissen (ZVV) sowie myoper
choroidaler Neovaskularisation (mCNV)
[11].

In den klinischen Zulassungsstudien
hat die Behandlung mit Ranibizumab eine
deutliche Visusverbesserung im Mittel er-
reichen konnen, die unter entsprechender
Weiterbehandlung fiir mindestens 2 Jah-
re gehalten werden konnte [6, 26]. Dabei
scheint ein ziigiger Behandlungsbeginn
von moglicher Bedeutung fiir den Erfolg
zu sein [23]. Entsprechend wurde in frii-
heren Studien ein Einfluss der Erkran-
kungsdauer beschrieben [3, 13].

Die Ergebnisse klinischer Studien kon-
nen unter anderem wegen strenger Ein-
und Ausschlusskriterien nicht ohne Ein-
schrankungen auf den Praxisalltag tiber-
tragen werden. So konnen beispielsweise
andere Begleiterkrankungen oder organi-
satorische Umstdnde die Behandlung ver-
zogern [18, 21, 27]. Ein verspéteter Ein-
stieg in die Behandlung wurde in Fallse-
rien als mégliche Ursache fiir schlechte-
re funktionelle Ergebnisse diskutiert [23].
Intraretinale Flissigkeit kann auf Dau-
er zu einer irreversiblen Verschlechte-
rung der Sehkraft fithren [15]. Auflerdem
nimmt die Gréfle choroidaler Neovas-
kularisationen unbehandelt zu; grofiere
CNV-Lésionen weisen aber eine schlech-
tere funktionelle Prognose auf [6].

Fiir diese Interimanalyse der multizent-
rischen Beobachtungsstudie OCEAN wur-
den daher mégliche Ursachen und Aus-
wirkungen einer Behandlungsverzoge-
rung in der téglichen Praxisroutine eva-
luiert.

Die Autoren stehen stellvertretend fiir die
OCEAN-Studienarzte.
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Abb. 1 A Zeitlicher Ablauf fiir einen Patienten mit Visusverschlechterung: von ersten Symptomen bis zum Behandlungsbe-
ginn, Erstkonsultation bei einem konservativ tatigen Augenarzt (oben) oder Ophthalmochirurgen (unten). [VOM intravitreale

operative Medikamentenapplikation

Methodik
Studiendesign

OCEAN ist die bisher grofite deutsche,
nichtinterventionelle, multizentrische,
prospektive Studie, in die erwachsene Pa-
tienten mit einer Anti-VEGF-Therapie
mit Ranibizumab und bestitigter Diag-
nose aller zugelassenen Indikationen ge-
méf3 Fachinformation eingeschlossen
wurden [11]. Die Therapie erfolgte aus-
schlieSlich nach medizinisch-therapeuti-
scher Notwendigkeit nach Maf3gabe des
behandelnden Augenarztes.

Als Basis der vorliegenden Publikation
wurde eine Interimanalyse im Dezember
2014 durchgefiihrt. Hierbei wurden nur
die Patienten beriicksichtigt, die vor dem
01.07.2014 eine erstes Upload mittels in-
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travitrealer operativer Medikamentenap-
plikation (IVOM) innerhalb der Studie
erhielten, d. h., die Rekrutierung erfolgte
von Dezember 2011 bis Juni 2014. Somit
fanden sdmtliche Untersuchungen und
Ranibizumab-Behandlungen, die in die
Analyse eingegangen sind, vor der Ein-
fithrung der Einheitlichen Bewertungs-
mafistab (EBM)-Ziffer zum 01.10.2014
statt. Zudem wurden nur behandlungs-
naive Patienten mit 3 IVOMs (Upload)
innerhalb der ersten 3 Monate sowie je
einer Visusmessung in den ersten 4 Mo-
naten hinsichtlich einer Behandlungsver-
zogerung analysiert. So erklart sich die
angesichts der insgesamt 5760 Patienten
relativ kleine Stichprobe.

Die Studie (NCT02194803) wurde
vor Beginn der zustdndigen Bundesober-
behorde angezeigt und durch eine nach

Landesrecht gebildete Ethikkommission
vor Beginn genehmigt. Die Durchfiih-
rung der Studie erfolgt gemaf3 aktuellen
Anforderungen und Empfehlungen. Eine
schriftliche Einwilligungserklarung wur-
de von jedem Patienten vor Studienein-
schluss eingeholt.

Untersuchungsmethoden

Patientendaten zu Demografie, Diagnose,
Visus, Ranibizumab-IVOMs und fach-
arztlichen Untersuchungen und Behand-
lungen wurden fiir diese Publikation aus-
gewertet. Ein moglicher Einfluss der opti-
schen Kohérenztomographie (OCT)-Un-
tersuchung wurde in dieser Interimanaly-
se noch nicht gezielt untersucht. Die Ab-
frage der Visuswerte erfolgte als Dezimal-
visus, ETDRS-Score oder Snellen-Aqui-
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Zusammenfassung

Hintergrund. In der groBten deutschen pro-
spektiven ophthalmologischen Versorgungs-
studie OCEAN wird die Behandlung vaskula-
rer Netzhauterkrankungen mit Ranibizumab
im Praxisalltag untersucht. In der Studie wur-
de auf die Beteiligung sowohl operativer Zen-
tren (Ophthalmochirurgen) als auch von Au-
gendrzten geachtet, die selbst keine intravi-
treale operative Medikamentenapplikation
(IVOM) durchfiihren.

Ziel der Arbeit. Die funktionellen Ergebnisse
nach Gabe von 3 IVOMs (Upload) wurden in
Abhangigkeit des Zeitintervalls von der Erst-
untersuchung bis zur ersten IVOM und weite-
rer EffektgroBRen untersucht.

Material und Methoden. In diese Inter-
imanalyse wurden nur zuvor unbehandel-

te Patienten der OCEAN-Studie eingeschlos-
sen, fiir die 3 IVOMs vor dem 01.10.2014 [Ein-

DOI10.1007/500347-015-0099-2

F.Ziemssen - T. Bertelmann - U. Hufenbach - M. Scheffler - S. Liakopoulos - S. Schmitz-Valckenberg

Verzogerung des Behandlungsbeginns um mehr als 2 Wochen.
Relevanz fiir moglichen Visusgewinn nach Anti-VEGF-Therapie unter Real-Life-
Bedingungen (Interimanalyse der prospektiven OCEAN-Studie)

fiihrung Einheitlicher Bewertungsmaf3stab
(EBM)] dokumentiert wurden. Ein moglicher
Zusammenhang zwischen Behandlungsver-
z6gerung und begleitenden Faktoren wurde
mittels x2-Test analysiert.

Ergebnisse. Insgesamt wurden 1333 einge-
schlossene Patienten ausgewertet. Die Be-
handlungsverzégerung betrug im Median
15 Tage (Range: 0 bis 90 Tage). Nach einer
Verzdgerung von Uber 28 Tagen war der Vi-
susanstieg signifikant schlechter als mit
einem zeitnahen Beginn (< 14 Tage). Dabei
zeigten Alter, Geschlecht oder Ausgangsvi-
sus keinen Zusammenhang mit dem Ausmaf3
der Verzogerung. Die Notwendigkeit einer
Uberweisung durch den primaren Behand-
ler, die Diagnostik mittels Fluoreszenzangio-
graphie auBerhalb der eigenen Praxis sowie
die zugrunde liegende Indikation zogen al-

lerdings Abweichungen des Behandlungsbe-
ginns nach sich.

Diskussion. Fiir jeden Patienten sollte ein
zeitnaher Behandlungsbeginn, d. h. die erste
IVOM innerhalb von 14 Tagen entsprechend
den Empfehlungen der Fachgesellschaften
ermdglicht werden. Indem sich der Zusam-
menhang so deutlich in Real-life-Daten zeig-
te, ist die Verantwortung fiir die Sicherstel-
lung einer schnellen Behandlung von Patien-
ten mit entsprechenden Symptomen zu be-
ricksichtigen.

Schliisselworter

Ranibizumab - Praxisalltag -
Versorgungsstudie - Netzhauterkrankung -
Intravitreale operative
Medikamentenapplikation

Abstract

Background. The largest German prospec-
tive non-interventional ophthalmological
study OCEAN (NCT02194803) investigates
the treatment of retinal diseases with ranibi-
zumab in routine patient care. A feature of
this study is the participation of ophthalmic
surgeons in surgical centers as well as general
ophthalmologists who do not perform intra-
vitreal injections themselves.

Objectives. The functional outcome follow-
ing administration of three intravitreal injec-
tions was analyzed with respect to the time
from initial examination to the first injection
(defined as treatment delay) as well as poten-
tially confounding factors.

Material and methods. This interim anal-
ysis included only data from therapy naive

patients participating in the OCEAN study,
who received at least three ranibizumab in-
jections. The potential impact of various fac-
tors on treatment delay was analyzed by the
X>-test.

Results. Data of 1333 patients were ana-
lyzed. The median delay before treatment
was 15 days (range 0-90 days). Patients with
a delay of more than 28 days showed a sig-
nificantly lower gain in visual acuity than pa-
tients with a delay of less than 14 days. Age,
gender and baseline visual acuity did not
show an association with the treatment de-
lay; however, referral from a primary care
ophthalmologist, undertaking fluorescein an-
giography in an external practice and the un-

Delayed treatment initiation of more than 2 weeks. Relevance for possible gain of visual acuity after
anti-VEGF therapy under real life conditions (interim analysis of the prospective OCEAN study)

derlying indications did affect the observed
treatment delays.

Conclusion. Every patient should be treated
within 14 days, following recent recommen-
dations of the ophthalmological societies. Li-
ability issues have to be considered as the
statistical evaluation of real life data showed
unambiguous results.

Keywords

Ranibizumab - Routine patient care -
Non-interventional study - Retinal diseases -
Intravitreal drug administration

valent oder auch Fingerzdhlen/Hand-
bewegung/Lichtwahrnehmung, wobei
meist der Dezimalvisus angegeben wur-
de. In der Analyse wurden die Daten in
logM AR umgerechnet. Eine anschlief3en-
de Umrechnung in ein ETDRS-Korrelat
sollte eine anschaulichere Vergleichbar-
keit mit Studiendaten erméglichen. Dabei

entsprach eine Anderung von 0,1 logMAR
einer Anderung von 5 ETDRS-Buchstaben.

Bei der Analysepopulation handelte es
sich um behandlungsnaive Patienten, bei
denen maximal 90 Tage zwischen der Dia-
gnose und der ersten IVOM lagen. Als be-
handlungsnaiv wurde definiert, dass ge-
mafd dem Ausschlusskriterium ,,keine An-
ti-VEGF-Vorbehandlung des zu behan-

delnden Auges in den letzten 3 Monaten®
erfolgt war.

Als Behandlungsverzogerung galt das
Zeitintervall zwischen der ersten augen-
drztlichen Visusmessung und der ers-
ten Ranibizumab-IVOM. Zur Darstel-
lung der Verzogerung wurde jeweils die
gesamte Population angegeben, wobei
der Patientenanteil mit fehlender Anga-
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Abb. 3 A Einfluss der Behandlungsverzégerung auf die Effektivitét der Therapie (Visuswerte als Diffe-
renz zum Basisvisus (als logMAR sowie ETDRS-Korrelat): Mittelwerte mit 95 %-Konfidenzintervall)

be jeweils aus dem Abbildungsteil B her-
vorgeht.

Die statistische Auswertung erfolgte
rein deskriptiv. Signifikanzen der katego-
risierten Behandlungsverzogerung wur-
den explorativ mittels x2-Test untersucht,
sofern sich ein Hinweis auf eine mogliche
Abhingigkeit zeigte.

Ergebnisse

Von den inzwischen 5760 OCEAN-Pati-
enten erflllten 1333 Betroffene ohne Vor-

146 | Der Ophthalmologe 2 - 2016

behandlung die Analysekriterien. Doku-
mentiert wurden diese Patienten von 252
teilnehmenden Arzten (201 Ophthalmo-
chirurgen, 51 konservativ titige Augen-
arzte). Von diesen Patienten litten 882
(66 %) an nAMD, 258 (19 %) an DMO,
185 (14 %) an venosem Gefafiverschluss
(RVV) und 8 (1%) an einer mCNV. Der
Ablauf des Behandlungsbeginns, von der
ersten Terminvereinbarung bis zur ersten
IVOM, variierte in Abhdngigkeit davon,
ob der Patient einen Termin bei einem
Ophthalmochirurgen vereinbart hatte

Abb. 2 « Zeitdauer bis Be-
handlungsbeginn. a Vertei-
lungsanalyse der Zeitdau-
er bis Behandlungsbeginn
(Patientenanteil in %). b

o Zeitdauer im Median (Tage)
< +1./3. Quartil mit Angabe
des Mittelwertes. ¢ Katego-
risierung der Zeitdauer (Pa-
tientenanteil in %)

oder von einem konservativ titigen Au-
genarzt dorthin iiberwiesen worden war
(B Abb. 1).

Behandlungsverzégerung

Eine Verteilungsanalyse der Behand-
lungsverzogerung ergab, dass bei 47 %
der Patienten eine Behandlung innerhalb
von 2 Wochen erfolgte, fiir 19 % sogar in-
nerhalb der ersten 2 Tage. Fiir 28 % der
Patienten verzogerte sich der Behand-
lungsbeginn dagegen um iiber 1 Mo-
nat. Die Behandlungsverzogerung betrug
im Median 15 Tage, im Mittel betrug sie
20,9+19,6 Tage (95 %-Konfidenzinter-
vall: 19,9 bis 22,0 Tage; B Abb. 2).

Eine Untersuchung des Einflusses der
Behandlungsverzogerung auf die Effek-
tivitat der Therapie innerhalb der ersten
3 Monate zeigte, dass Patienten mit der
geringsten Verzogerung (0 bis 14 Tage)
den grofiten Visusgewinn hatten, wih-
rend Patienten mit der gréfiten Verzoge-
rung (>28 Tage) den geringsten Visusge-
winn aufwiesen (8 Abb. 3). Bereits inner-
halb der ersten 3 Monate beeinflusste die
Zeitdauer bis Behandlungsbeginn dem-
nach die Effektivitit der Therapie.
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Analyse maoglicher Einflussfaktoren
auf die Behandlungsverzdgerung

Demografische Faktoren wie Alter und
Geschlecht wiesen in der Analysepopu-
lation folgende Verteilung auf: 26 % der
Patienten waren <70 Jahre (n=343),42 %
der Patienten waren >70 bis <80 Jah-
re (n=563), und 32 % waren >80 Jah-
re (n=425). In der jiingsten Altersgrup-
pe betrug die Behandlungsverzégerung
im Median 17 Tage (6/33), in der mittle-
ren Altersgruppe waren es 15 Tage (6/31)
und in der éltesten Altersgruppe 16 Tage
(7/33). In die Untersuchung gingen Daten
von 589 Minnern (44 %) und 743 Frau-
en (56 %) ein. Die Verzogerung betrug
bei Médnnern im Median 17 Tage (6/33),
bei Frauen 15 Tage (7/30). Insgesamt gab
es somit beziiglich Alter und Geschlecht
keine ungleiche Verteilung der Behand-
lungsverzogerung.

Auch der mégliche Einfluss des Aus-
gangsvisus auf die Verzégerung wurde
in folgenden Gruppen untersucht: Visus
unter 0,2 (<50 Buchstaben, n=342,26 %),
zwischen 0,2 und 0,4 (50 bis 65 Buch-
staben, n=417, 31 %) und tiber 0,4
(>65 Buchstaben, n=574, 43%). In der
Gruppe mit einem Visus unter 0,2 begann
die Behandlung im Median nach 16 Ta-
gen (6/34), bei einem Visus von 0,2 bis 0,4
nach 15 Tagen (5/32) und bei einem Visus

von iber 0,4 nach 15 Tagen (7/31). Der
Ausgangsvisus eines Patienten schien so-
mit keinen Einfluss auf den Behandlungs-
beginn zu haben.

Fiir die Spezialisierung des Facharz-
tes wurde ein moglicher Einfluss auf den
Behandlungsbeginn gefunden (8 Abb. 4).
Demnach wurde eine Verzdgerung bei
einer Uberweisung nach vorheriger Kon-
sultation eines konservativ titigen Augen-
arztes hiufiger beobachtet. Hier lag die
Wartezeit im Median bei 27 Tagen. Er-
folgte die erste Untersuchung durch den
Ophthalmochirurgen, betrug sie 14 Ta-
ge. Es ergab sich eine signifikante Abwei-
chung in der Verteilungsanalyse (p-Wert
X2 <0,0001).

Als weiterer moglicher Einflussfaktor
wurde die Durchfithrung einer Fluores-
zenzangiographie untersucht, die gemaf3
den Empfehlungen der Fachgesellschaft
zumeist im Rahmen der Basisdiagnostik
erforderlich ist (B Abb. 5; [2]). Es mach-
te keinen Unterschied fiir die Behand-
lungsverzogerung, ob eine Angiogra-
phie durchgefiihrt wurde (n=1048, 79 %)
oder nicht (n=285, 21 %). Allerdings war
die Verzogerung grofier (Median: 24 Ta-
ge), wenn der Patient fiir eine Angiogra-
phie tiberwiesen werden musste (n=284,
27 %). Eine Angiographie war in der eige-
nen Praxis frither moglich (n=762, 73 %,
Median: 14 Tage). Es ergab sich eine sig-

nifikante Differenz in der Verteilungsana-
lyse (p-Wert x* <0,0001).

Die behandelten Indikationen wur-
den auch als moglicher Einflussfaktor fiir
eine Verzogerung analysiert (B Abb. 6).
Die Diagnose diabetisches Makuladdem
(DMO) war mit einer im Median grofie-
ren Verzogerung assoziiert als die Diag-
nosen neovaskuldre altersabhdngige Ma-
kuladegeneration (nAMD), Makuladdem
infolge eines vendsen Gefafiverschlus-
ses (RVV) und myope choroidale Neo-
vaskularisation (mCNV). Dazu erfolg-
te eine Analyse, bei wie vielen Patienten
eine Laserbehandlung parallel zu Beginn
der IVOM-Therapie durchgefiihrt wur-
de. Eine solche Behandlung wurde fiir
1 nAMD-Patienten (0,1 %), 14 DMO-Pa-
tienten (5%) und 3 RVV-Patienten (2%)
dokumentiert. Eine vergleichende Dar-
stellung der Indikationen nAMD und
DMO lisst vermuten, dass DMO-Pati-
enten trotz groflerer Behandlungsver-
zogerung nicht immer einen geringeren
Visusgewinn - vergleichbar den AMD-
Patienten nach 3 Monaten - aufweisen
(B Abb. 7).

Daten zu Details eines notwendigen
Verfahrens zur Kosteniibernahme (bis
zum 01.10.2014) wurden im Rahmen der
Studie nicht erfasst.

Diskussion

Von den deutschen Fachgesellschaf-
ten wurde bereits seit 2012 ein zeitna-
her Behandlungsbeginn mit Anti-VEGF-
IVOM:s bei allen Indikationen empfohlen
[1]. Auch die britische Fachgesellschaft
empfiehlt, die Behandlung innerhalb von
14 Tagen zu beginnen: ,Ideally new pati-
ents with AMD should not have to wait
more than 1 week from referral to clinic
and not more than 1 week from clinic to
treatment if needed” [10]. Im Rahmen der
OCEAN-Studie wurde aber gezeigt, dass
die mittlere Zeitdauer von erster Visus-
messung bis zur ersten IVOM im deut-
schen Behandlungsalltag deutlich linger
sein kann.

Verschiedene Studien haben bereits
Hinweise darauf gegeben, dass die Zeit-
dauer bis zum Beginn der Anti-VEGF-
Therapie kritisch ist, unabhangig von der
behandelten Indikation [7, 17, 20, 22, 23,
25, 28, 30]. Die hier gezeigten Ergebnis-
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reitschaft zu Arztbesuchen. Die Tatsache,
dass in den OCEAN-Daten kein generel-
ler Zusammenhang mit dem Alter gefun-
den wurde, lasst vermuten, dass beson-
ders éltere Menschen unter Umstdnden
auch eine bevorzugte Behandlung erfah-
ren konnten oder der Allgemeinzustand
und das Lebensalter in der OCEAN-Stu-
dienpopulation zumindest keine allein
entscheidenden Parameter sein diirften.

Unterschiede zwischen den Ge-
schlechtern kénnen durch unterschiedli-
che Lebenssituationen wie familidre An-
bindung und eine ungleiche Altersvertei-
lung bedingt sein [14, 19]. Anhand der
OCEAN-Daten konnte aber kein Trend
fiir eine allgemeine Benachteiligung eines
Geschlechts festgestellt werden.

Auch der gemessene Ausgangsvi-
sus konnte sich auf den subjektiven Lei-
densdruck und somit den Behandlungs-
beginn auswirken. In der Interim-Analy-
se der OCEAN-Studie hat sich diesbeziig-
lich kein Einfluss gezeigt. Moglicherweise
ist dies durch den Visus des Partnerauges
beeinflusst. Dieser wurde in der OCEAN-
Studie jedoch nicht erhoben, sodass die-
se Frage nicht abschlieflend beantwortet
werden kann.

Die Ausrichtung des Facharztes, bei
dem der Patient initial betreut wird, zeig-
te in der OCEAN-Studie einen deutlichen

Uberweisung
an Kollegen
n =284

Durchfiihrung
b in eigener Praxis
n=762

Unterschied. So wurden Verzogerungen
haufiger beobachtet, wenn ein Patient zu-
erst durch einen konservativ titigen Au-

Abb. 5 A Analyse des méglichen Einflussfaktors Durchfiihrung einer Fluoreszenzangiographie (FLA).
a Zeitdauer im Median (Tage) + 1./3. Quartil mit Angabe des Mittelwertes (MW). b Kategorisierung der

genarzt betreut wurde. Das Zeitintervall
wird vermutlich allein durch die dabei er-

Zeitdauer (Patientenanteil in %)

se der OCEAN-Studie untermauern den
negativen Einfluss einer Behandlungsver-
zogerung auf die Effektivitat der Thera-
pie. Dass die Auswirkungen selbst in einer
versorgungswissenschaftlichen Studie in
diesem Ausmaf3 bereits nach dem ersten
Upload deutlich werden, ist von besonde-
rer Relevanz. Fiir die behandelten Patien-
ten muss von einer groflen Heterogenitit
der Vorschddigung (Fibrose einer CNV,
Atrophie der Netzhaut und/oder des reti-
nalen Pigmentepithels) ausgegangen wer-
den. Wenn sich dennoch solch deutliche
Unterschiede ergeben, unterstreicht dies
die Stirke des Einflussfaktors Zeit.

In dieser Interimanalyse wurde der Vi-
susanstieg nach den ersten 3 IVOMs (Up-
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load) beobachtet. Fiir diesen Zeitraum
wurde in anderen Studien je nach Indika-
tion der grofite Anteil der spéter erreich-
ten Verbesserung beobachtet [5, 29, 30].
Somit ist mit grof3er Sicherheit davon aus-
zugehen, dass die beschriebenen Unter-
schiede auch beziiglich der langfristigen
Ergebnisse von Bedeutung sind.
Mogliche Faktoren fiir die Verzoge-
rung wurden in der OCEAN-Studie ni-
her betrachtet. Bei den Patienten handelt
es sich grofitenteils um ein alteres, multi-
morbides Patientenkollektiv, sodass man
annehmen konnte, dass das Risiko fiir Be-
handlungsverzégerungen generell erhoht
ist [24], beispielsweise durch eine einge-
schrankte Mobilitit oder geringere Be-

forderliche Terminvereinbarung in einer
chirurgischen Praxis bedingt. Eventuell
spielen hier zwar auch Praxisdichte und
zeitliche Kapazitat der Ophthalmochirur-
gen in dichter oder geringer besiedelten
Regionen eine Rolle. Die Erfahrung des
klinischen Alltags zeigt allerdings, dass
die Terminauswahl durch Patienten selbst
nicht selten die Organisation des Arztbe-
suches stark einengt. Patienten einer Au-
genarztpraxis sind aufgrund der Pupillen-
erweiterung auf eine Mitnahmegelegen-
heit oder einen Chauffeur in die Arztpra-
xis angewiesen, wenn angesichts der Mo-
bilitat oder der Lage des Wohnorts der 6f-
fentliche Nahverkehr ausscheidet.

Dieser Umstand wird auch dadurch be-
statigt, dass ein spéterer Behandlungsbe-
ginn beobachtet wurde, wenn die Angio-
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Abb. 6 A Analyse des mdglichen Einflussfaktors Diagnose. a Zeitdauer im Median (Tage) +1./3.
Quartil mit Angabe des Mittelwertes (MW). b Kategorisierung der Zeitdauer (Patientenanteil in %).
nAMD altersabhingige Makuladegeneration, DMO diabetisches Makuladdem,

RVV retinaler Venenverschluss, mCNV myope choroidale Neovaskularisation

graphie nicht vor Ort, sondern erst nach
Uberweisung erfolgte. Nicht alle Facharzte
verfiigen tiber die entsprechenden techni-
schen Voraussetzungen. Zudem erfolgten
moglicherweise erst nach entsprechender
Befundung die Klarung der Behandlungs-
kosten und die anschliefSende Terminver-
gabe fiir die erste IVOM.

Ebenso konnte in den OCEAN-Da-
ten ein Einfluss der Behandlungsindika-
tion auf die Verzogerung gezeigt werden.
Fiir DMO war die Verzogerung grofler
als bei nAMD, RVV oder mCNV. Dabei
waren zwischen den Erkrankungen keine
Unterschiede in Abhéngigkeit einer zu-

satzlichen Laserbehandlung zu beobach-
ten. Fiir das DMO wird die Dringlichkeit
eines schnellen Therapiebeginns mog-
licherweise anders bewertet als bei der
nAMD, nachdem in klinischen Studien
gezeigt wurde, dass DMO-Patienten auch
bei verzégertem Behandlungsbeginn von
der Ranibizumab-Therapie profitieren
[29]. Zudem kann Diabetes als Grund-
erkrankung eine intensivere édrztliche Be-
treuung bedingen, was mogliche Termin-
konflikte fiir Patienten bedeuten kann.
Auch in anderen Zusammenhéngen wur-
de bei Menschen mit Diabetes eine gerin-
gere Therapietreue beobachtet [16].

Ausblick

Behandlungsverzégerungen sollten mog-
lichst vermieden werden, weil sich eine
relevante Auswirkung auf den Nutzen der
Behandlung ergibt. In der Konsequenz
sollte daher jedem Patienten mit den ent-
sprechenden Erkrankungen ein Behand-
lungsbeginn innerhalb von 14 Tagen er-
moglicht werden.

Seit dem 01.10.2014 sind fiir gesetzlich
Versicherte die Genehmigungsverfahren
entfallen, die vermutlich fiir den beschrie-
benen Zeitraum eine mogliche Ursache
fiir weitere Verzogerungen in Deutsch-
land darstellten [20, 22, 23]. Allerdings
verlangen nach wie vor einige private
Krankenversicherungen eine vorherige
Bestitigung der Behandlungsnotwendig-
keit. Unabhdngig vom Versicherungssta-
tus belegt diese Interimanalyse, dass fiir
die betroffenen Erkrankungen Zeitinter-
valle von 3 bzw. 5 Wochen, wie sie das
Patientenrechtegesetz [9] als Obergren-
ze vorsieht, nicht akzeptabel sind und da-
her auch nicht abgewartet werden diirfen.

Fiir die behandelnden Arzte unter-
streichen die eindeutigen Ergebnisse die
haftungsrechtliche Verantwortung. Ent-
sprechende Terminkapazititen miissen —
trotz steigender Patientenzahlen im Zuge
des demografischen Wandels - vorgehal-
ten werden. Auflert ein Patient im Rah-
men einer Terminvereinbarung entspre-
chende Symptome (Metamorphopsien,
Sehverschlechterung), fiir die eine der
untersuchten Erkrankungen nicht aus-
geschlossen werden kann, sollten die Pa-
tienten entsprechend schnell untersucht
werden. Der Patient sollte ggf. sogar be-
reits telefonisch dariiber informiert wer-
den, dass nur fiir einen Behandlungsbe-
ginn innerhalb von 2 Wochen der voll-
standige Behandlungseffekt erreicht wer-
den kann.

Ein strikter Zeitablauf kann zur Qua-
litdtssicherung beitragen. Verbesserun-
gen konnten durch Vorhalten einer ent-
sprechenden Reservekapazitit erzielt wer-
den, indem eine entsprechende Priorisie-
rung beachtet wird. Es bleibt kritisch ab-
zuwarten, ob politisch initiierte zentrale
Terminvergabestellen gut etablierte Struk-
turen vor Ort nicht auch behindern kén-
nen [8]. Eine verbesserte Infrastruktur wie
Netzwerke zwischen Kliniken, Behand-
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Bundesweite Datenbank fiir
Vergiftungsfalle startet

Woran vergiften sich die Deutschen am
meisten? Welche Altersgruppen sind vor-
wiegend betroffen? Was sind die haufigsten
Vergiftungsumstande? Antworten auf diese
und ahnliche Fragen findet man kiinftig

in der bundesweiten Falldatenbank der
acht deutschen Giftinformationszentren
(GlZ). Bisher sind mit 204.923 Féllen alle
humanen Expositions- und Vergiftungs-
falle des Jahres 2014 aller acht deutschen
GIZ in der Datenbank der Fachgesellschaft
erfasst. Dies entspricht einer Anzahl von
2,6 Vergiftungsfallen pro 1.000 Einwohner
pro Jahr. Derzeit laufen noch interne Quali-
tatskontrollen, bevor die Daten als erster
gemeinsamer Jahresbericht der deutschen
GIZ veroffentlicht werden. Die Falldaten-
bank wird uns sicherlich dabei behilflich
sein konnen, Tendenzen im Expositions-
und Vergiftungsgeschehen in Deutschland
zu erkennen, heil3t es in der Mitteilung der
Universitatsmedizin Mainz. Darauf aufbau-
end lassen sich Programme zur Vergiftungs-
pravention optimal planen. Dariliber hinaus
ist langfristig der Ausbau des Gesamtsys-
tems zum Monitoring mit tagesaktuellem
oder stundenaktuellem Datentransfer aus
den GIZ in die gemeinsame Datenbank
geplant, sofern eine Finanzierung sicher-
gestellt ist:,Wir bekdamen so ein Friihwarn-
system fiir Vergiftungserscheinungen in
Deutschland”. Damit lieen sich insbeson-
dere gleichzeitige, an verschiedenen Orten
in Deutschland auftretende versehentliche
oder beabsichtigte Vergiftungen deutlich
schneller erkennen als bei einer nur regio-
nalen Datensammlung.

Quelle: Universitdtsmedizin Mainz
www. unimedizin-mainz.de
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