ERRATA

S.25. Unter Abb. 9 lies: ,,Arteriole” anstelle von ,,Aateride”,

S.113. Abb. &l. lies: Die Strichkurve nach BURDITT et al. bezieht sich auf
Diabetiker mit Diabetesbeginn im Alter unter 30 und die Kreuzkurve auf
Diabetesbeginn im Alter iiber 30 Jahren.

S. 118. 7. Zeile von unten, lies: ,,und 62 diesen guten Visus . . ., anstelle

1y

von: ,,und diesen guten Visus .. .".

S.120. 11. Zeile, lies: ,,und 40% ihn ungefihr . . .”, anstelle von: ,,und

1

ihn ungefihr . . ..

S.126. 8. Zeile von unten, lies: ,,Carotisstenose anstelle von Aorten-
stenose”.

S.183. Legende zu den Visusdiagrammen:
5 10
1 “ho-"ho
2/
1 5
B s0-s0
B <

S. 186. Abb. 86. lies: unter Anzahl Augen: .10, 20" anstelle von: ,,20, 407,
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DIE DIABETISCHE RETINOPATHIE UND
IHRE BEHANDLUNG MIT LICHTKOAGULATION

yon
5. RIASKOFF

{ Rotterdam)

VORWORT

Jedes drztliche Handeln stiitzt sich auf folgende Voraussetzungen:

Das Krankheitsbild unseres Patienten ist bekannt, und wir sind sicher, daB
sein natiirlicher Verlauf ungiinstige Folgen haben wird.

Die Mittel bestehen, dieses Krankheitsbild giinstig zu beeinflussen, und wir

sind in der Lage, sie ohne Schaden anzuwenden,
Die Frapge, ob diese Voraussetzungen fiir die Behandlung der diabetischen
Retinopathie heute gegeben sind, kann leider immer noch nicht mit einem
eindeutigen Ja beantwortet werden; und doch wird an vielen Stellen der Welt
die diabetische Retinopathie behandelt — Gberall, wo man glaubt, Mittel zu be-
sitzen, die helfen k&nnen, und wo man nicht passiv zuschauen mochte, wie
Menschen blind werden.

Die vorliegende Arbeit soll versuchen, anhand der bisherigen Publikationen
in Kirze das vorhandene Wissen @iber Pathogenese, Klinik und Verlauf der
diabetischen Retinopathie zusammenzufassen. Weiter will sie versuchen darzu-
stellen, was liber die Wirksamkeit der bisherigen Behandlungsmethoden bekannt
ist und in wieweit wir heute diese Erfahrungen als Basis fir unsere therapeuti-
schen Indikationen gebrauchen diirfen. Ihr Hauptteil ist der Behandlung der
diabetischen Retinopathie mit Lichtkoagulation gewidmet. Er enthdlt die
Erfahrungen, die bei der Behandlung und Konirolle von 177 Patienten im
Augenkrankenhaus in Rotterdam im Verlauf van 4 Jahren gesammelt wurden.



A. ALLGEMEINE UND LOKALE VORAUSSETZUNGEN FUR DAS
ENTSTEHEN DER DIABETISCHEN RETINOPATHIE

I. DIE DIABETISCHE KAPILLAROPATHIE

1. Art und Lokalisation der primdren Verdnderungen

Mit Hilfe der PAS-Firbung konnte FRIEDENWALD {1950) zum ersten Mal zeigen,
dalB die Wand der Kapillaren in der Netzhaut diabetischer Patienten verdickt ist.
Dieser Befund wurde von BLooDWORTH (1963, 1965) durch elektronenmikros-
kopische Untersuchungen bestitigt. Die Verdickung der Kapillarwand war
auf eine Verinderung der Basalmembran zuriickzufiihren, die ihre beiden
Schichten betraf: die homogene innere Schicht, auf der die Endothelzellen
ausgebreitet sind, und die famelldre, vakuolisierte, dulere Schicht, in welcher die
Perizyten der Netzhautkapillaren eingebettet sind, Die innere hemogene
Schicht war diffus verdickt, die duflere lamellare Schicht zeigte eine starke
Aufsplitterung durch Einlagerung von osmophilem Material verschiedener Art
(Abb. 1a, b). BLOODWORTH {1967) meinte, dal zumindest ein Teil dieses Mate-
rials von zugrunde gegangenen Zellen abstammt. An manchen Stellen bildete
der osmophile Zelldetritus kleine Haufen und erinnerte an die ,,ghost cells™
VOI TOUSSAINT & DUSTIN {1963) (Abb. 2) Die ghost cells stellen nach diesen
Autoren Reste zugrunde gegangener Perizyten dar, Die PAS-Farbbarkeit der
homogenen inneren Schicht sowie die aufgesplitterten Lamellen der dulleren
Schicht sprachen dafiir, dal} bei diesem Degenerationsprozefl eine Zunahme
des Mucopolysaccharidgehaltes der Gefifwand stattfindet,

Durch elektronenmikroskopische Untersuchungen von Biopsiepriaparaten
wurde in den letzten Jahren festgestellt, daf die Verdickung der Basalmembran
eine in vielen Organen diabetischer Personen vorkommende Verdnderung der
Kapillaren ist (216).

SIPERSTEIN u. Mitarb. (1968) fanden bei ciner vergleichenden Untersuchung
von Muskelbiopsien diabetischer und nicht diabetischer Personen, dal3 bei den
Diabetikern eine verdickte Basalmembran (d.h. {iber 1500 Angstrdom) hiufiger
zu finden ist als bei den Nichtdiabetikern. Aufgrund dieser Beobachtungen
begann man von einer diabetischen Kapillaropathie zu sprechen. BLOODWORTH
(1963) bezeichnete die Kapillaropathie als Membrankrankheit des Diabetikers.
Es scheint jedoch, daf die Basalmembranverdickung keine spezifisch diabe-
tische Verdnderung darstellt. Sie kommt bei Hypertonikern in vielen Organen
vor, in der Haut bei einer Reihe chronischer Dermatosen. In den Netzhaut-
kapillaren beschrieben sie BLOODWORTH (1967) und cocaN (1963) als eine
Erscheinung des Alterns.



Abb. la

Diabetische Retinopathie des Menschen. Ultrastruktur einer Netzhautkapillare. Die
Basalmembran (MB) hat eine normale Struktur und ist normal dick.

(ToussaNT, D. Confribution & I’étude anatomique et cliniguze de la rétinopathie diabéti-
que chez 'homme et chez ’animal. Presses Académigues Earopéennes, Brussel. 1968).



Abb. 1b
Diabetische Retinopathie des Menschen. Ultrastruktur einer Netzhautkapillare. Die
Basalmembran (MB) ist verdictk, vakuolisiert und durch Lipide und kdrmige Substan-
zen infiltriert. Das Zytoplasma der Endothelzellen enthilt Fette (Lip). (TOUSSAINT, D.
Contribution & I'étude anatomigue et clinique de la rétinopathie diabétique chez
Phomme et chez I’animal. Presses Académigues Européennes, Brussel, 1968).
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Abb. 2

In ,.ghost cell’s” — umgewandelte Perizyten. (Aus Toussaint, D. Contribution al étude
anatomique et clinique de la rétinopathie diabétique chez ’lhomme et chez 1'animal.
Presses Académiques Européennes, Brussel, 1968).

Trotzdem ist die Basalmembrandystrophie ein charakteristisches Merkmal
fir die diabetische Kapillaropathie, welches lebhafte Diskussionen und eine
Reihe von Hypothesen iiber sein Zustandekommen entstehen lieB.

2. Pathogenese

a. Die Erblichkeitstheorie

Aufgrund von Basalmembranverdnderungen bei Pridiabetikern nahmen
SIPERSTEIN U. Mitarb. (1968) sowie CAMERINI-DAVALOS u. Mitarb. (1964) an, daB
die diabetische Mikroangiopathie und die Zuckerkrankheit maglicherweise
zasammen als getrennte Merkmale im selben Gen erblich angelegt sind. Nach
dieser Auffassung ist die Anglopathie ein Bestandteil und nicht eine Kompli-
kation des Diabetes mellitus. Gegen diese Auffassung spricht die Beobachtung,
dal} bei sekundidren Diabetesformen: nach Pankreasektomie (102, 157, 179),
bei chronischer Pankreatitis (648) oder bei Haemochromatose (688} eine
diabetische Retinopathie, wenn auch selten, vorkommen kann. Ein weiteres



Argument dagegen ist die Moglichkeit, eine diabetische Angiopathie oder
Retingpathie experimentell zu erzeugen (7, 350, 433, 507, 682). Dies gelingt
allerdings nicht haufig, und die diabetische Retinopathie ist nicht sehr ausge-
pragt, was durch die abweichenden Umstinde -~ andere Art von Gefidllverteilung
in der Netzhaut beim Versuchstier und kiirzere Diabetesdauer ~ bedingt sein
konnte. Elektronenmikroskopisch wurden, wenn auch in geringerem Male,
typische Kapillarwandverdnderungen beim Alloxan-Diabetes des Hundes
beobachtet (82). Es scheint also doch, dafl die Zuckerkrankheit den Boden
leifert, auf dem die Angiopathie entsteht.

b. Die Stoffwechseltheorie

Es war naheliegend, die Ursache in der diabetischen Stoffwechszlstdérung zu
suchen, Schon FRIEDENWALD (1950) war die Anhdufung von Mucopolisaccha-
riden in der Basalmembran aufgefallen. rRirkKIN u. Mitarb. (1948) fanden im
Serum diabetischer Patienten eine Erhchung des Gehaltes an Alpha-2-Globulin,
d.h. eine Erhohung der zirkulierenden Glucoproteine. spiro (1963) nahm an,
daB bei Insulinmangel aus der Glucose anstelle von Glucogen Glucoproteine
synthetisiert werden. Diese Annahme stiitzte er auf seine experimentelic Be-
obachtung, dalBl in der Leber und anderen Geweben der diabetischen Ratte eine
Glucosaminsynthese stattfindet. Nach winzier (1964) kinnten jedoch diese
Glucoproteine aus den pathologischen Verdnderungen der Gefale stammen
und diirfen daher nicht ohne weiteres als deren Ursache angesehen werden.
Auch die Feststellung von LAZAROW & SPEIDEL (1964), daB die Kohlenhydrat-
komponente der Mucopolysaccharide in der Basalmembran der Kapillaren
und der Glucoproteine im Blutserum verschieden ist, zeigt, dall man nicht ohne
weiteres annehmen kann, dafBl die Mucopolysaccharide in der Basalmembran
der Kapillaren aus dem Blutserum angeschwemmtt werden. Die Erhéhung des
Gehaltes an Lipoproteinen im Blutserum ist ebenso cine wichtige Folge der
diabetischen Stoffwechselstérung, die eine bedeutende Rolle bei der Genese der
diabetischen Angiopathie spielen kann, Im Tierexperiment konnte gezeigt
werden, daBl durch Gaben von Cholesterin und gesiittigten Fettsauren an diabe-
tischen Tieren das Entstehen einer Angiopathie geférdert und durch Fitterung
mit ungesittigen Fettsfiuren weitgehend verhindert werden kann (476). Eine
genauere Vorstellung {iber die Art der Einwirkung der vermehrten Lipoproteine
im Blutplasma auf die GefdBwand besteht nicht.

Gegen die Annahme einer cinfachen Durchtrinkung der Basalmembran
durch Lipoproteine spricht die Tatsache, dal bei Krankheiten mit einem
erhohten Lipoidspiegel (Myxddem und Nephrosen) keine Anhaufung dieser
Substanzen in der GefiBmembran beobachtet worden ist (589).



¢. Die immunologische Theorie

Den Gedanken, dal} eine Immunreaktion die diabetische Kapillaropathie
verursachen konne, aullerten zuerst GELIMAN u. Mitarb. (1959} aufgrund der
Seltenheit des Syndroms von KIMMELSTIEL-WILSON in der Vorinsulinidra des
Diabetes. Dieser Gedanke wurde gestiitzt durch den Nachweis von Insulin-
Antikdrpern in der Basalmembran mit Hilfe der Methode der flucreszierenden
Antikdrper (130). Durch Anwendung anderer immunologischer Verfahren
konnten jedoch diese Beobachtungen nicht bestitigt werden (71). Auch eine
unspezifische physikalisch-chemische Bindung von Insulin oder von Insulin-
Antikdrperkomplexen, die aus der Blutbahn stammen, kénnten die positiven
Ergebnisse bei den zitierten Untersuchungen erklidren. Die immunologische
Theorie kann daher noch nicht iberzeugen, obwohl an diese Moglichkeit
gedacht werden muf.

d. Die Perizytentheorie

1961 teilten COGAN, TOUSSAINT & KUWABARA ihre Beobachtung mit, daBl die
Perizyten der Netzhautkapillaren bel der diabetischen Retinopathie einen
selektiven Schwund aufweisen. Sie folgerten daraus, daB diese Zellen besonders
empfindlich fiir die diabetische Stoffwechselstdrung sind. Sie gehen daher als
erste zugrunde, die Basalmembran verliert ihren Tonus, degeneriert und dehnt
sich aus. COGAN & KUWABARA nennen die Perizyten der Netzhautkapillaren
mural cells (Wandzellen), weil diese Zellen zwischen den Lamellen der Basal-
membran eingebettet sind. Trotz ihrer Ahnlichkeit mit glatten Muskelfasern
(327, 343) werden die mural cells nicht als Muskelzellen angeschen. Sie scheinen
nicht zur Kontraktion fihig zu sein (119, 120, 607), doch wird ihnen eine
tonisierende Wirkung auf die Kapillarwand zuerkannt (123, 126). Die Rolle,
die die Perizyten in der Basalmembran-Pathologie spiclen, kann jedoch auch
anders interpretiert werden. DE OLIVERA (1965) fand bei seinen Untersuchungen
iiber die Perizyten, daB sie zur Phagozytose fahig sind, allerdings nicht unter
normalen Umstinden. FARQUHAR (1967) nahm seinerseits an, dal sie eine
Abbaufunktion der Basalmembran gegeniiber erfillen. Durch Ausfall dieser
Funktion stapeln sich die Grundbestandteile der Membran, die kollagenartigen
Proteine und die Glucoproteine, was schlieBlich zu ihrer Verdickung fithrt.

Auch die Perizytentheorie 165t das Problem der Pathogenese der diabetischen
Kapillaropathie nicht befriedigend. Wir wissen noch zu wenig tiber die physio-
logische Bedeutung dieser Zellen. Sowohl der Zusammenhang zwischen ihrem
Zugrundegehen und der Verdickung der Basalmembran, als auch ihre spezi-
fische Hinfilligkeit beim Diabetes bleiben daher ungeklart. AuBerdem kann



der Perizytenschwund nicht als ein spezifisch diabetisches Zeichen angesehen
werden, da diese Zellen auch bei anderen Erkrankungen wie Makroglobulinae-
mie, Myeclomatose und Polyzythaemie zugrunde gehen kénnen (ASHTON u.
Mitarb. 1963), was jedoch von ToUSSAINT (1568} bestritten wird.

e. Die endokrinologische Theorie

Die Rolle der Nebennierenrindenhormone in der Pathogenese der diabetischen
Retinopathie ist sehr umstritten. Aufgrund der bisherigen Untersuchungen der
Nebennierenrindenfunktion bei Patienten mit einer diabetischen Retinopathie
ist man geneigt anzunehmen, daf3 die Rolle der Corticosteroide in der Patho-
genese der diabetischen Retinopathie nicht bedeutend sein kann (548, 592, 609},

Die gilnstige Wirkung der verschiedenen Hypophysensuppressionsbehand-
lungsmethoden haben in der letzten Zeit das Interesse der Forscher auf das
Wachstumshormon der Hypophyse gerichtet. Bei nicht behandelten Diabe-
tikern wurde haufig ein erhdhter Serumspiegel von Wachstumshormonen fest-
gestellt. Im Tierexperiment konnte bei durch Wachstumshormon erzeugtem
Diabetes bei der Ratte (107) und beim Hund (192) eine diabetische Retinopa-
thie beobachtet werden. MERIMEE u. Mitarb. (1970) stellten bei einer Unter-
suchung der Basalmembran der Muskelkapillaren diabetischer Zwerge fest,
dafl diese im Vergleich zur Basalmembran gleichartiger Kapillaren normal-
wiichsiger Diabetiker zweimal diinner war. Sie folgerten daraus, daBl das Wach-
stumshormon, das bei den diabetischen Zwergen ungeniigend erzeugt wird, eine
entscheidende Rolle in der Genese der Basalmembranverdickung spielen mufl.
Selbstkritisch bemerken jedoch die Autoren, dafll die Zwerge eine primér
diinnere Basalmembran haben kénnen und die gemessene Dicke von 1000 bis
1200 Angstrém eine relative Verdickung darstellen kann. Auch hier sind weitere
Untersuchungen nétig, um den wirklichen Anteil des Wachstumshormons bei
der Entstehung der diabetischen Kapillaropathie zu kldren.

Schlufibetrachtung

Unsere Kenntnisse tiber die ersten strukturelten Verinderungen in der Wand
der Kapillaren bei einer diabetischen Retinopathie haben sich durch die Unter-
suchungen des letzten Jahrzehnts bedeutend entwickelt, Die neuen Befunde
haben zu einer Reihe neuer Theorien AnlaB gegeben, die versuchen, diese
Befunde zu erkliren. Die grofe Verschiedenheit der Auffassungen dber die
Genese der diabetischen Angiopathie zeigt, wie umstritten noch dies Problem ist.

Bisher ist es noch nicht gelungen, ein sicher spezifisches Merkmal in den



ersten Verdnderungen zu finden. Dies ist wahrscheinlich eher auf die be-
schrinkte Reaktionsmdglichkeit der Kapillarwand als auf die beschrinkten
Mdoglichkeiten unserer Untersuchungsmethoden zurtickzufihren.

1I. BESONDERHEITEN IM BAU UND IN DER FUNKTION
DES GEFASSYSTEMS DER NETZHAUT

Waren die primiren Kapillarverinderungen durch die diabetische Stoffwechsel-
storung bedingt, so wird deren Evolution durch die anatomischen Besonder-
heitenn der verschiedenen Organe bestimmt. Um das Erscheinungsbild der
diabetischen Retinopathie besser zu verstehen, ist die Kenntnis der anato-
mischen und funktionellen Besonderheiten des Gefidflsystems und seiner Be-
ziehungen zur Netzhaut notwendig,

1. Besonderheiten der Anatomie der Gefifle der Netzhaut

a. Die Arterien

Das Gefalinetz der Netzhaut hai eine flichenhafte Ausdehnung, und seine
Arterien verhalten sich wie Endarterien. Thre Verzweigung ist in den verschie-
denen Abschnitten der Netzhaut unterschiedlich: In der Peripherie ist meistens
eine Zweiteilung zu beobachten, wobei beide Aste ungefahr gleich stark sind
und einen spitzen Winkel zueinander bilden; in der Umgebung der Papille und
insbesondere der Umgebung des hinteren Pols geben die Hauptarterien Seiten-
dste ab, die oft um das Mehrfache diinner sind als der Stamm und hiufig im
rechten Winkel von der oberen oder unteren temporalen Arterie abgehen (678).

b. Die Venen

Im Zentralabschnitt der Netzhaut folgen die Venen dem Verlauf der Arterien.
Nach der Peripherie zu entfernen sich die Hauptzweige der Arterien und Venen
voneinander, wobei die kleineren arterielien Aste und die Venenwurzeln
fingerformig ineinandergreifen. In der duBeren Peripheric bilden die Venen
unvollstindige Bégen, die die Endzweige der Arterien nach der Ora serrata zu
umfassen.

¢. Die arterio-vendsen Kreuzungen

Die Arterien und die Venen liegen oberflichlich in der Schicht der Ganglien-
zellen und Nervenfasern. An den Uberkreuzungsstellen kommen die Gefille in
Berithrung. Kreuzungen von Arterien untereinander und Venen unterein-
ander kommen niemals vor (498).



d. Die Kapillaren

Die Kapillaren sind zwischen Arterien und Venen ausgespannt. Sie bilden zu-
sammen mit ihnen in der Schicht der Ganglienzellen und der Nervenfasern ein
zusammenhdngendes Netzwerk, das von der Papille bis in die Nihe der Ora
serrata reicht. Von diesem oberflachlichen GefaBnetz tauchen zahlreiche Aste
ins Netzhautparenchym, um sich hier weiter zu verzweigen. Die Schlingen
dieser tiefer liegenden Kapillaren bilden ein zweites Netzwerk. Es liegt an der
Grenze zwischen der inneren Korner- und dufleren plexiformen Schicht und
breitet sich von der Papille nach vorne zum Aquator aus. In dessen Nihe, ohne
jhn zu erreichen, verschwindet dieses tiefe Kapillarnetz zunichst unter den
Arterien, dann unter den Venen (MICHAELSON 1934). Das Maschenwerk beider

DICHTE DES KAPILLARBETTES DER NETZHAUT
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Abb. 3a

Dichte des Kapillarbettes der Netzhaut (nach mMicHAgLSON 1954). Siehe Legende. Die
horizontalen Durchmesser der verschiedenen Zonen betragen: a 4- b: +4- 1 mm, wobei
die Zone a nasal von der Papille: 4 mm rmisst; ¢: gemessen von der Macula aus:
+ 13mm,d: + 9mm,e: + 1 mm.
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Abb. 3bund ¢

Verteilung der Netzhautkapillaren an der Oberfliche und in den tieferen Schichten der
Netzhaut. In den vergréferten Ausschnitten die nach BARGMANN {BARGMANN, W.
Histologie und Microscopische Anatomie des Menschen; 5. Aufl. Thieme, Stuttgart,
1964) frei nachgezeichnet sind, sind die Einzelheiten des Kapillarbettes noch einmal
dargestellt. Die Dicke der Netzhaut ist mafistiblich den Messungen von THOMSON
(1912) angepasst; neben der Papille 0.50 mm, am Aquator 0.18 mm, und an der Ora
0.1 mm.



Kapillarnetze wird vom Zentrum zur Peripherie gréber (Abb. 3a, b, ¢). Im
zellreichsten Parafovealgebiet der Netzhaut gehen vom oberflichlichen Kapil-
larnetz zahlreiche Ausldufer in die Tiefe und erreichen die innere Grenze der
inneren Kornerschicht. So bekommt die Zentralnetzhaut eine besonders
dichte, in drei Schichten gelagerte Kapillarversorgung. In der Umgebung der
Papille beschrieben zundchst MicHAELSON (1954) und spéter TOUSSAINT, KUWA~
BARA & COGAN (1961) noch ein weiteres Kapillarnetz, Es hingt mit den Kapil-
laren der Papille zusammen und liegt in der Nervenfaserschicht iiber den
grollen Venen. An den groBen Arterienzweigen ist dieses Netz unterbrochen.
Seine Grenze verliuft daher in einer polygonalen Linie auf einem Abstand von
1 bis 2 PD vom Papillenrand. Zwei temporale Auaskiufer umfassen unvoll-
stindig die Maculazone (Abb. 3a, b, ¢).

e. Die kapillarfreien Zonen

Eine weitere Besonderheit der GefiBversorgung der Netzhaut sind die kapillar-
freien Zonen, die von MICHAELSON (1954) ansfihrlich beschrieben wurden:
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Normales Gefdfinetz der Netzhaut des Menschen. Trypsin-Verdauungstechnik. PAS
Firbung Arterien {A) Venen (V). Beim Pfeil kapillarfreier Raum. (Aus: TOUSSAINT, D.
Contribution & I"étude anatomique et clinique de la rétinopathie diabétique chez I'hom-
me et chez Fanimal. Presses Académiques Européennes, Brussel. 1968).
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1. Die duBeren Schichten der Netzhaut, d.h. das Sinnesepithel, die dulere
Kérnerschicht und die duflere plexiforme Schicht. Sie sind zusammen etwa
130 p dick. 2. Die Fovea (120 v dick). 3. Die periphere Randzone der Netzhaut
neben der Ora serrata (100 bis 140 w dick). 4. Die Umgebung der Arterien und
deren Aste. Die kapillarfreie Zone bildet um die Arterien einen plattgedriickien
Zylinder, sein vertikaler Durchmesser mifit 80 u und der horizontale 120 u.
Da die arterielle Wand nicht durchlissig ist, muf3 angenommen werden, daB
dieser Raum von den von den Arterien abzweigenden Kapillaren versorgt wird.
Der Abstand von den Kapillaren zur Arterie, die im Zentrum dieses Raumes
liegt, betrdgt 80 — 120 u, was in der GroBenordnung der anderen kapillarfreien
Zonen der Netzhaut liegt. 5. SchlieBlich gibt MICHAELSON (1954) als grofite
Maschenweite des Kapillarnetzes 150 u an.

Diese Abmessungen der kapillarfreien Zonen in der Netzhaut zeigen, daB
der Abstand, von dem aus durch die Kapillaren die Sauerstoffversorgung des
Nervengewebes der Netzhaut noch erfolgen kann, etwa 120 — 140 o betrégt.

2. Besonderheiten der Histologie der Gefdfle der Netzhaut

a. Die Arterien

Das Figentiimliche am feinanatomischen Bau der A. centralis retinae und
ihrer Aste ist, daB Muskelfasern und elastische Fasern eine gemeinsame
Schicht bilden. Es besteht also keine getrennte Muskelfaserschicht und keine
Membrana elastica. Dic eclastischen Fasern liberwiegen mengenmissig. Die
Muskelfasern scheinen darin eingebettet zu sein (486, 621). In der Néhe der
Papille sind die Muskelfasern in 3 — 7 Schichten verteilt. In der Peripherie bilden
sie 1 — 2 Schichten. An den Abgangsstellen der arteriellen Priakapillaren sind
ringférmig angeordnete Muskelzellen zu beobachten (203, 768).

b. Die Venen

Die Venen haben eine Wandstruktur, die im allgemeinen derjenigen kleiner
Venen entspricht. Thre Wand besteht aus Endothelzellen mit ithrer Basalmem-
bran und aus langs- und zirkulir verlaufenden Kollagenfibrillen. In der Néihe
der Papille enthilt die Venenwand drei bis vier Schichten Muskelzellen, in
der Peripherie Fibroblasten (329).

c¢. Die arterio-ven&sen Kreuzungen

An den Kreuzungsstellen haben Arterie und Vene eine gemeinsame Adventitia
und an der Kontaktfliche eine gemeinsame Wand. Dadurch verliert die
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Scheidewand wesentlich an Dicke, und die puisatorischen Schwankungen in der
Lichtung der Arterie konnen die Lichtung der Vene beeinflussen (seirz 1968).

d. Die Kapillaren

Die Kapillaren haben eine Wandstruktur, die gekennzeichnet ist durch eine
kontinuierliche Endothelzelischicht mit einer kontinuierlichen Basalmembran.
In der dulleren lamelliren Schicht der Basalmembran sind die Perizyten ein-
gebettet. Diese Zellen werden nach der Meinung mancher Autoren morpholo-
gisch und funktionell von den Perizyten in den Kapillaren anderer Gewebe
gesondert und mit einem anderen Namen bezeichnet: mural cells (411). Nach
der Meinung anderer Autoren ist diese Absonderung nicht gerechtfertigt (38).

3. Besonderheiren der Beziehungen zwischen den Gefifien und
dem Nervengewebe der Neizhaut

Die Verteilung der Kapillaren in der Netzhaut entspricht dem Volumen des zu
versorgenden Netzhautgewebes und der Dichte der in der Netzhaut einge-
lagerten Nervenzellen. Je dicker und zellreicher die Wetzhaut, desto mehr
Schichten entwickelt das Kapillarnetz und desto enger werden seine Maschen.
Auch fir die Netzhaut gilt die Regel des zentralen Nervensystems, dall Gefafle
und Nervengewebe nicht direkt in Berithrung stehen. Der Virchow-Robin'sche
Raum, der im Gehirn Arterien und Venen scheidenftrmig umfali, ist auch an
den Netzhautgefilen festzustellen. xRUCKMANN (1917) (zit. nach DUKE-ELDER)
fand diesen Raum in der Retina von einem Netzwerk von Astrozyten umgeben.
Er nannte dieses Netzwerk Membrana limitans perivascufaris gliae. Das Be-
stehen dieses Raumes manifestiert sich besonders deutlich bel den exsudativen
Formen der diabetischen Retinopathie durch das Auftreten von weil3lich-
gelblichen Begleitstreifen. KRUCKMANN beschrieb auch an den Kapillaren eine
perivaskulire Membran. Er meinte sie stamme vom Gliagewebe ab. WOLTER
(1955) fand, daB diese Membran von den Netzhautastrozyten durch breite,
saugnapfartige Fortsétze gebildet wird.

Sonderbar und funktionell noch nicht gekldrt sind die zentrifugalen (anti-
dromalen) Nervenfasern, die woLTER (1936, 1957) beschrieb. Sie gelangen mit
dem Sehnerven in die Netzhaut, stammen aus dem Zwischenhirn und enden mit
spirlichen Verdstelungen an der AuBenwand der NetzhautgefiBle. Durch ihre
gabelférmigen Verzweigungen sind sie deutlich von den netzférmigen vegetati-
ven Fasern zu unterscheiden.
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4. Besonderheiten der Haemodynamik im Gefdfisystem der Netzhaut

Die Blutstrémung im Gefalnetz der Netzhaut ist abhingig von allgemein
giiltigen haemodynamischen Faktoren und von spezifisch lokalen Faktoren.

Die Strémungsgeschwindigkeit (Q) einer gleichméBig stromenden Newton”
schen Flussigkeit in einem zylindrischen Gefal wird bestimmt nach dem
Poisenille’schen Gesetz durch das Druckgefille (A P) in einer bestimmten
Strecke (L), ist sehr stark abhangig vom Radius (r) des durchstromten Gefilies
und ist umgekehrt proportional zur Viskositét der Flussigkeit (). Die Giiltig-
keit dieses Gesetzes fiir die Blutstromung ist nur beschrankt. Hier die Formel
von Poseuille:

APL-1?
B 7

Das Blut ist eine korpuskulire Fliissigkeit, deren Viskositdt sehr veranderlich
ist, die BlutgefdBe sind elastische Rohren mit variablem Kaliber und schiieBlich
fiat die Blustréomung mit ihren Pulsationen keine konstante Stromungsge-
schwindigkeit. Mit diesen Beschrinkungen méchten wir kurz das Verhalten der
erwihnten Faktoren im Blutkreislauf eines beliebigen Gewebes im allgemeinen
und im GefaBnetz der Netzhaut im besonderen analysieren.

a. Dxas Druckgefille (A P)

Fiir die Blutversorgung eines Gewebes spielt das Druckgefille zwischen seinen
Arterien und Venen eine wichtige Rolle. Diese Druckdifferenz ist zunéchst
abhingig vom Blutdruck in den zufiithrenden Arterien und in den abfiihrenden
Venen. Weiter hingt es ab vom Volumen des durchstréomten Kapillarbettes.
In Ruhephasen bleibt in vielen Organen ein Teil des Kapillarbettes blutleer.
Das Blut flieit ohne Umwege liber Vorzugsbahnen {(ZwEIFACH 1961, KEITH
1969) von den Arterien zu den Venen. In Arbeitsphasen kommt es zur Dilata-
tion der Vorzugsbahnen und der SchlieBmuskeln an den Abgangsstellen der
kapilliren Aste der Arterien; dies fithrt zur Durchstrémung des ganzen Kapil-
farbettes. Der arterielle Druck wird auf ein ausgedehntes Kapillarnetz verteilt
und nimmt dadurch stark ab. Das Blut stromt unter niedrigem Druck in die
Venen. Das Druckgefille wird somit durch den Wechsel von Arbeitsphasen und
Ruhephasen dauernd geindert.

Die beschriebenen Schwankungen im Gebrauch des Kapillarnetzes und im
Druckgefille sind in der Netzhaut sowie im Gehirn kaum zu erwarten. Bevor-
zugte Verbindungswege zwischen Arterien und Venen sind zwar, wenn auch
selter, im Kapillarnetz des Gehirns (768) und im Kapillarnetz der Netzhaut
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beobachtet worden. Im Kapillarnetz der Netzhaut des Katzenauges sind sie
von KEITH beschrieben (1967). Doch eine deutliche Schwankung in der Fiillung
des Kapillarbettes des Gehirns oder der Netzhaut ist nicht beobachtet worden.

Auch die Erfahrungen mit der Fluoreszenzangiographic machen griofere
Schwankungen im Gebrauch des Kapillarnetzes der Netzhaut unwahrschein-
lich. Es ist somit anzunchmen, daB das Druckgefille zwischen Arterien und
Venen in der Netzhaut unter normalen Bedingungen ziemlich konstant sein
mull, um eine gleichmissige Durchblutung des Kapillarbettes zu sichern.
Andererseits ist zu erwarten, dal bei Stérungen des Druckgefilles eine De-
kompensation der Durchstromung des Kapillarnetzes leicht cintreten kann.
Dabei ist zu betonen, dall die zentralen Teile des Kapillarnetzes hacmodyna-
misch stirker gefihrdet sind. Die Haemodynamik ist ndmlich aus zwei Griinden
im Zentrum der Netzhaut empfindlicher als in der Peripherie; 1. Das Kapillar-
netz ist hier viel dicker und dichter als in der Peripherie, es ist daher stirker auf
ein optimales Druckgefille angewiesen. 2. Die Arteriolen zweigen hier meist
{allerdings nicht immer) rechtwinklig von den die Macula versorgenden
Arterien ab. Dies bedeutet Verlust an Stromungsenergie.

b. Der GefiBradius (r)

Die Stromungsgeschwindigkeit ist stark abhiingig vom GefiBradius. Das heildt,
mit Verengerung des Gefales nimmt die Geschwindigkeit schnell ab und mit
seiner Brweiterung nimmt sie schnell zu. Die Anderung des GefaBradius kann
somit zu groflen Schwankungen in der Blutversorgung eines Gewebes fithren.
Geringe Variationen des Gefifiradius sind eine physiologische Erscheinung.
ZWEIFACH beschreibt nicht-rhythmische Kontraktionen und Relaxationen der
Meta-Arteriolen, die fur die normale Haemodynamik der Mikrozirkulation
eine groBie Rolle spielen sollen. Bei der Kontraktion der Meta-Arteriolen wer-
den die prikapillaren Ringmuskeln geschlossen und damit ein Teil des Kapil-
larnetzes ausgeschaltet. Die Dauer der Kontraktions- und Dilatationsphase
wird durch die humorale Umgebung bestimmt, wihrend die symipatische
Innervation den Basistonus der Muskelzellen reguliert. Dieser Basistonus wird
hauptsdchlich bestimmft vom ,,Gesundheitszustand™ der Muskelzelle, ihrem
Metabolismus, von der Verteilung der Elektrolyten in und um die Zelle, die
wieder hormonal von den Nebennierenhormonen abhingig sind. Die Reak-
tionsbereitschaft der Muskelzellen hingt somit von einer Reihe von Faktoren
allgemeiner und lokaler Art ab. Nach zwerFacH wird die Vasomotion der
kleinen GefiBe, insbesondere die Kontraktion der prikapillaren Ringmuskeln
von lokalen Faktoren bestimmt. Bei verminderter Blutversorgung tritt eine



relative Hypoxaemie ein, die eine Anhdufung von nichf-oxydierten Abbaun-
produkten, insbesondere von Aminen zur Folge hat. Diese fiihren zur GefidBer-
welterang, verbesserter Blutversorgung und normaler (?-Konzentration. Die
den Muskeltonus erschlaffenden Amine werden inaktiviert, die GeféBe ver-
engern sich von neuem.

Die durch zwerracH (1961) so dargesteflte zyklische Vasomotion der pré-
kapilldren Arteriolen ist bisher im Gefidfinetz der Netzhaut noch nicht beobach-
tet worden. Unter physiclogischen Bedingungen #dndert sich das Kaliber der
NetzhautgefiBe kaum. Auch unter experimentellen Bedingungen bei Anwen-
dung von vasoaktiven Substanzen konnten keine Kaliberdinderungen beo-
bachtet werden (keIiTH u. Mitarb. 1967).

Zwar sind bei Kindern und jungen Personen an den Netzhautarterien ge-
ringe, pulssynchrone Kaliberschwankungen zu beobachten. FRIEDENWALD
(1934) beschrieb 3 Formen von GefiBmotilitdt an den Netzhautarterien: Die
Dehnungs- und Kollapspulsationen und eine merkwiirdige, kaum wahrnehm-
bare seitliche Exkursion, die er Schlangenbewegung nannte. Diese Erscheinun-
gen sind jedoch nicht als Folge aktiver Muskelkontraktionen aufzufassen,
sondern als Folge der arteriellen Pulswelle. Echte Kontraktionszustinde werden
nur unter pathologischen Bedingungen becbachtet. Bei der Schwangerschafts-
toxikose ist in seltenen Fillen ein peristaltikartig sich fortbewegender Kon-
traktionsring gesehen worden (247). Das Fehlen von Begobachtungen sichtbarer
physiologischer Vasomotion in den Netzhautarterien schlieft diese nicht aus.
Es konnte sein, daB die Vasomotion in den Netzhautgefiflen, insbesondere die
Kontrakfion der prikapilliren Arteriolen so geringfligig ist, daf} sie nur zu
Schwankungen im Durchblutungsgrad des Kapillarbettes fithrt, nicht aber
einzelne Kapillarabschnitte vollig vom Kreislauf ausschaltet. Das Auftreten
einer ischaemischen Quellung der Nervenfasern bei akuten Kapillarverschliissen
zeigt, dalB das Leerlaufen von Kapillaren der Netzhaut sofort von patholo-
gischen Erscheinungen gefolgt wird.

Die Pathologie der Venenthrombosen hat andererseits gezeigt, daB die Kon-
taktstellen zwischen Arterien und Venen haemodynamisch eine Rolle spielen
miissen. Die gemeinsame Eingangs- und Austrittspforte und die flichenhafte
Ausbreitung des GefiBbaumes der Netzhaut fihrt zu einer Anzahl Kontakt-
stellen zwischen Arterien und Venen — breiter in der Papille, enger an den
Kreuzungen. Die gemeinsame adventitielle Fiille an den Kreuzungen und die
derbe Lamina cribrosa in der Papille haben zur Folge, daB an diesen Stellen die
systolische Blutwelle in der Arterie zu einer Kompression der Vene fithrt. Unter
normalen Bedingungen hat dies eine fordernde Wirkung auf die Blutstromung.
Nach serrz (1968} entsteht durch die Einengung der vendsen Lichtung wahrend
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der Systole ein Druckanstieg peripher von der Kreuzungsstelle. In der darauf-
folgenden Diastole 6ffnet sich die Venenlichtung an der Kreuzungssteile und
das Blut bekommt freien Lauf. In der Papille ist dieser Mechanismus der
Blutbeférderung noch stirker wirksam, da die Kontaktfliche zwischen Arterie
und Vene hier grofer ist. Dieser Auffassung zufolge wirkt an den arterio-
vendsen Kontaktstellen die Diastole stromungsfordernd und die Systole
strémungshindernd.

Durch die stirkere haemodynamische Beanspruchung der arterio-vendsen
Kreuzungen kommt es zu einer Hypertrophie und Fibrosierung der Wand
beider Gefifle. Die Wandverdickung betrifft besonders die Venen, so dal ihre
Lichtung eingeengt wird. Dies flihrt zu einer Wirbelbildung zentral von der-
Kreuzung. Beim Wirbelstrom kommt es zu Seitenschwingungen der Fliissig-
keitsteilchen des Blutes, die das Einstromen von Blut aus Seitendsten in diesem
Bereich behindern. Damit entwickelt sich die arterioventse Kontaktstelle zu
einem haemodynamischen Hindernis. Seine Auffassung Gber die haemodyna-
mische Rolle der Kreuzung begriindete seITz auf seine Beobachtungen bei der
Venenastthrombose. Die Beziehungen der GefiBlneubildungen bei der diabe-
tischen Retinopathie zu den arterio-ven&sen Kreuzungen, die in einem folgen-
den Kapitel dargestellt werden sollen, bestitigen weitgehend diese Anschau-
ungsweise.

Zusammenfassung zur Rolle des GefiBradius

Der Radius der Netzhautgefifle zeigt unter normalen Bedingungen eine grofle
Stabilitdt. Verdnderungen des Radius fithren schnell zu ernsten haemodyna-
mischen Stérungen. Pridilektionsstellen dieser Stérungen sind arterio-venise
Kontaktstellen: die Kreuzungen und die Papille und der perimakuldre Bezirk
des Kapillarnetzes. Folge der ungeniigenden Durchblutung eines Bezirkes des
Kapillarnetzes ist seine relative Hypoxaernie mit Anhdufung von vasodilatativen
Abbauprodukten. Ist die dadurch cintretende Gefilerweiterung nicht imstande,
die Sauerstoffversorgung zu verbessern — seil es wegen einer zu langsamen
Blutstromung oder einer degenerierten Kapillarwand — so bleibt sie weiter be-
stehen. An den erwihnten Stellen entwickelt sich eine Stagnation der Blut-
strdmung, die den Stoffwechsel weiter ungiinstig beeinfluft und schlieBlich zu
pathologischen Erscheinungen fithren mufl. Die haemodynamischen Besonder-
heiten des Kreislaufs der Netzhaut werden somit ein wichtiger Lokalisations-
faktor bet der Manifestation seiner Stdrungen.
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c. Die Viskositit (%)

Die einfache L#sung hat eine konstante Viskositdt. Das Blut jedoch enthalt
koloidale Partikel und Zellen, darum ist der Widerstand, den es seiner Fort-
bewegung entgegenbringt, sehr variabel und von einer Reihe von Faktoren
abhingig.

Die Blutviskositit nimmt steil zu, wenn die Stromungsgeschwindigkeit ab-
nimmt. Nach BeaG (1966) ist die funktionelle Beziehung logarhythmisch, was
praktisch eine Zunahme der Viskositdt wihrend der Diastole bedeutet. Die
Faktoren, die die Blutviskositat bestimmen, sind nach BEGG: 1. Die Viskositit
des Plasmas. Sie nimmt zu bei betrdchtlicher Erhéhung des FFibrinogengehaltes
oder bei Anwesenheit abnormer Globuline, z.B. bei der Makroglobulinaemie.
2. Der Haematokritwert. 3. Das Zusammensintern der Erythrozyten. Es wird
bei erhéhtem Gehalt des Blutplasmas an Fibrinogen, Albumin und vor allem
Globulin beobachtet. Besonders aber bei Anwesenheit pathologischer Globuline,
wie bei der Makroglobulinaemie. Der Grad der Aggregationsneigung der Eryth-
rozyten soll ebenso mit dem Gehalt an Lipoproteinen im Blutplasma zunehmen
(139) sowie durch Reduktion der negativen Oberflachenladung der Erythrozyten
{64). 4. Die eigene (,,intrinsic”'} Viskositit der Erythrozyten. Diese individuelle
Viskositit der Erythrozyten kommt bei der Fortbewegung dieser Zellen durch
enge Kapillaren zar Auswirkung. 5. Das Zusammensintern der Thrombozyten.

Im kapillarreichen Gefafinetz der Netzhaut sind bei Viskosititserhthungen
des Blutes haemodynamische Stérungen frith zu erwarten.

d. Flucreszenzangiographie und Haemodynamik des Netzhautkreislaufes

Die Fluoreszenzangiographie scheint ein ideales Mittel zum Studium der
Haemodynamik des Kreislaufs der Netzhaut zu sein. Thre Méglichkeiten werden
jedoch durch eine Reihe von praktischen Schwierigkeiten beschrinkt.

Es gibt zundchst eine ganze Anzahl von verschiedenen Zirkulationszeiten,
wofiir die lamindre Fluoreszenz der Venen iiberzeugend spricht.

Eine weitere Schwierigkeit ist, daB nach intravenéser Injektion die Fluor-
eszenzfront nicht scharf ist, sondern eine allmihliche Zunahme der Blut-
fluoreszenz verursacht. Mehrere Autoren haben sich um die Losung dieser
Probleme bemiiht, Einspritzung des Fluorescein-INa in die A, carotis, Ver-
wendung von Schnellkameras zur photographischen Registration (318) und
die kinematographische Registration (174, 302) haben unsere Kenntnisse be-
reichert. Allgemein wird angenommen, dafl das Fluorescein im Maculagebiet
aus der Arterie in die Vene in 1,2 bis 2,4 sec passiert, wihrend fiir die arterio-
vendse Passage in der Peripherie 5,0 sec notwendig sind (204).



Der Vergleich der Fluoresceinpassage in den verschiedenen Teilen eines
cinzelnen Fluoreszenzphotos zeigt unter pathologischen Umstdnden hidufig
deutliche Unterschiede in der Zirkulationszeit dieser Teile und weist somit auf
lokale haemodynamische Stdrungen hin.

B. ERSCHEINUNGSRBILD DER DIABETISCHEN RETINOPATHLIE.
DIE SYMPTOME, THRE KLASSIFIKATION UND
PROGNOSTISCHE BEDEUTUNG

L. KLINIK, HISTOLOGIE UND PATHOGENESE DER SYMPTOME DER
DIABETISCHEN RETINCPATHIE

Die Kapillarwandverdickung, die als die primire Verdnderung bei der diabe-
tischen Retinopathie beschrieben wurde, fiihrt zu einer Vielheit von Erscheinun-
gen, die histologisch und klinisch in einer festen Reihenfolge auftreten. In der
voll ausgebildeten Retinopathic kommen sie nebeneinander vor und verieihen
dem Augenhintergrund hiufig eine verwirrende Buntheit. Die Fluoreszenzan-
giographie fligte dieser Buntheit noch einige Facetten hinzu und machte sie
damit noch faszinierender.

Im folgenden mdchten wir jedes Symptom getrennt beschreiben. Die Symp-
tome sollen in einer Reihenfolge beschrieben werden, in der sie meistens klinisch
in Erscheinung treten. Diese Reihenfolge ist jedoch nicht gesetzmifBig. So
kénnen GefaBneubildungen vor dem Auftreten von Exsudaten, und die
Stauung des Kapillarbettes vor dem Auftreten von Mikreaneurysmen beob-
achtet werden. Es handelt sich in Wirklichkeit mehr um ein Nebeneinander als
um ein Nacheinander der Erscheinungen. Folgende Symptome sollen be-
sprochen werden:

. Die Mikroansurysmen

. Die Blutungen in der Netzhaut

Die harten Exsudate in der Netzhaut

. Die kapillaren Verschliisse

. Die kapillaren Kollateralen

Die diabetische Venopathie

. Die obliterierende Arteriolopathie

. Die Gefifineubildungen

Die fibrose Proliferation

Die Retraktion des Glaskérpers und ihre Komplikationen
. Die Verdnderungen in der Maculagegend
. Die Rubeosis der Iris
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1. Die Mikroaneurysmen

a. Klinisches Bild

Die Mikroaneurysmen manifestieren sich ophthalmoskopisch als rote Punkte
oder scharf umschriebene, kleine, rote Flecken. Sie lokalisieren sich meist im
zentralen Abschnitt der Netzhaut in der Umgebung der Papille und der Macula.
TOUSSAINT hat ihre topographische Verteilung genau registriert und in einem
Schema dargestellt (Abb. 3). Diese Verteilung entspricht der Kapillardichte der
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Abb. §
Schema der Verteilung der mittleren Anzahl von Mikroaneurysmen pro 1 mm?2 je nach
Abstand von der Macula in 6 verschiedenen Meridianen. (Aus: TOUSSAINT, D. Contri-
butien a ’étude anatomique et clinique de la rétinopathie diabétique chez I'homme et
chez 'animal. Presses Académiques Européennes, Brussel, 1968).
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Netzhaut. Die Lebensdaver der Mikroaneurysmen ist verschieden. Nach
KOHNER (1970, b) kbnnen dieseiben Aneurysmen nach 1 Jahr fluoreszenzangio-
graphisch noch gefunden werden. SchlieBlich verschwinden sie jedoch meist
spurlos. Nur grisfere obliterierte Aneurysmen bleiben manchmal als weile,
hiufig glanzende, runde Flecken wahrnehmbar.

Die Fluoreszenzangiographie hat eine Reihe von wichtigen Eigenschaften
der Mikroaneurysmen aufgedeckt.

1. Die Mikroaneurysmen befinden sich meist in der Nachbarschaft von
fluoreszenzangiographisch leeren Zonen des Kapillarnetzes. Sie umgeben dann
oft in Form eines Kranzes den ausgesparten dunklen Bezirk (Abb. 6). Dies
wird sowohl in der Umgebung von cotton-wool’s als auch in der Umgebung
von Okklusionsbezirken ohne Schwellung der Nervenfasern beobachtet.

2. In der vendsen Phase entsteht um viele Aneurysmen ein leuchtender Hof.
Diese Erscheinung wurde als erhdhte Durchlissigkeit der Aneurysmenwand
gedeutet (617).

3. Hiufig bleiben die Aneurysmen nach der Entleerung der Kapillaren
fluoreszierend. OOSTERHUIS & LAMMENS (1965) und viNk (1969) fithrten die Nach-
fluoreszenz auf eine Durchtrinkung der Wand mit dem Farbstoff zuriick.

4. BEHRENDT u. Mitarb. (1967) und xounEr (1969) fanden, dall die Mikro-
aneurysmen an einer bestimmten Netzhautstelle innerhalb einiger Tage ver-

Abb. 6
Fluoreszenzangiographie der Macula-Gegend. Kranz von Mikroaneurysmen. Eine
kleine Kapiliarfreie Zone ist von einem Kranz von Mikroangurysmen umgeben. (Aus:
OOSTERHUIS, T. A. & VINK, R. Fluorescence photography in diabetic retinopathy 1968).
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Abb. 7
Fluoreszenzangiographie: Gebiet temporal von der Macula bei einer proliferativen
diabetischen Retinopathie. Ausgedehnte kapillarfreie Zonen, die von Gefifien um-
sdumt sind, an denen zahlreiche zum Teil leckende Mikroaneurysmen hingen

Abb. 8a

Der zentrale Abschnitt der Netzhaut bei einer progressiven proliferativen diabetischen
Retinopathie.

Abb. 8b

Dasselbe Auge im Fluoreszenzangiogramm. Hier sind bedeutend mehr Mikroaneurys-
men zu sehen; beim Pfeil eine kapillarfreie Zone.
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schwinden und wieder erscheinen kdnnen, was auf unterschiedlicher Durch-
stromung des Gefiafies, an dem die Aneurysmen hédngen, beruhen muf.

5. Sind im Fluoreszenzangiogramm dilatierte kapillire Kollateralgefalie
sichtbar, so sieht man regelmiBig die Aneurysmen an diesen GefidBen hingen
{Abb. 7). Mit dem Verdden der Kollateralen verschwinden auch. die Aneurys-
men.

6. Meist sind im Fluoreszenzangiogramm viel mehr Mikroaneurysmen zu
sehen als auf dem gewohnlichen Fundesphoto oder beim Spiegeln zu finden
sind (Abb. 8a, b). Doch kann es vorkommén, daf ophthalmoskopisch sichtbare
Aneurysmen im Fluoreszenzangiogramm nicht aufleuchten. Dies weist auf die
Thrombosierung der betreffenden Mikroaneurysmen hin. Das Lebensalter der
zu einem bestimmten Zeitpunkt am Augenhintergrund sichtbaren Mikro-
aneurysmen ist verschieden. Einige bleiben daher linger bestehen und andere
verschwinden in kurzer Zeit.

b. Histologie

Seit der Publikation von BALLANTYNE & LOWENSTEIN {1944) ist das Interesse
fiir die Histologie der Mikroaneurysmen nicht mehr erloschen. Zahlreiche
Forscher haben sich mit diesem Problem intensiv beschéftigt. Thre Arbeit hat
zur Entwicklung neuer histologischer Untersuchungsmethoden gefiihrt, die
viel zum besseren VerstAndnis der Mikroaneurysmen beigetragen haben (s.
26, 46, 247, 408). Die Mikroaneurysmen sind Ausstiilpungen der Kapillar-
wand. Ihr Diameter ist sehr verschieden. Nach ToussamNT (1968) von 20 - 200
und nach BLoopwORTH (1962) von 30— 90 u. Sie sind vorwiegend an der
venosen Seite des Kapillarnetzes lokalisiert, doch kommen sie auch an der
arteriellen Seite vor (78). Der Form nach kénnen sackférmige, tubulire
(varikése) und U-formige (schlingenférmige) Aneurysmen unterschieden wer-
den (78). Die Kapillarwand kann sich seitlich ausbuchten, dann hingen die
Aneurysmen knospenartig am GefdB. Betrifft die Ausbuchtung die ganze
Zirkumferenz der Wand, so verliuft das Gefi} mitten durch das Aneurysma
wie die Schnur durch eine Perle (683). Das varikdse Aneurysma entsteht, wenn
die Erweiterung der Kapillarwand sich auf eine lange Strecke ausdehnt. Das
erweiterte Gefil} sieht dann wie eine Wurst aus (RLOODWORTH 1962) (Abb. 9).
Das U-formige Aneurysma entwickelt sich aus einer erweiterten Kapillar-
schlinge, in der die aufeinanderliegenden Winde schwinden (asuToN 1951).
Die Wand ist je nach Alter des Aneurysmas verschieden beschaffen, Sie ist stets
verdickt, auch im Beginn. Die Annahme, dall das neugebildete Aneurysma
diinnwandig ist, ist durch die Elektronenmikroskopie widerlegt (78, 751). Auch
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Abb. 9

Schematische Darstellung der verschiedenen Formen von Mikroaneurysmen:
1. Seitliche Ektasie; 2. Schlingenaneurysmen; 3. tubuldres Aneurysma; 4. zirkuldre
Ektasie. Oben eine obliterierende Aateride.

im Aneurysma zeigt die Wand die fur die diabetische Kapillaropathie kenn-
zeichnende Basalmembranverinderung: Aufsplitterung mit Einlagerung von
hyalinem und lipoidem Material und Degeneration der Perizyten. Manchmal
sind zwischen den aufgesplitterten Lamellen Erythrozyten zu finden. Diese
Form wird Aneurysma dissecans genannt (78). Allmihlich verschwindet die
Lichtung des Aneurysmas, sei es durch Thrombosierung, sei es durch weitere
Verdickung der Wand infolge Anhdufung hyaliner und lipoider Substanzen
(78). Zum Schluf kann das Aneurysma auseinanderfallen. Es bleiben dann
osmophile und hyaline Ko&rner zuriick, dic eventucll phagozytiert werden
kénnen (124).
¢. Pathogenese

Die Auffassungen iiber die Entstehungsweise der Mikroaneurysmen sind noch
in Bewegung. Es werden grundsitzlich drei Mdoglichkeiten erwogen: Zugwir-
kung von auBen, Druckwirkung von innen bei geschwiichter Wand und Blut-
stauung, und Proliferation des Endothels bei Hypoxiimie der Netzhaut.
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=, Die Traktionshypothese

ASHTON (1951) u. woLTER (1962) dachten, dall mesodermale Stringe, die als
Verbindungsziige zwischen den Kapillaren zu beobachten sind, durch Zug-
wirkung an der Kapillarwand ihre Ausbuchtung verursachen kénnen. Spiter
(1963) hat asHTON diese Auffassung aufgegeben. Neuerdings kommt DAICKER
(1971) auf die mdglichen mechanischen Effekte der Gitterfasern auf die Kapil-
larwand zurlick. Er glaubt, da} die Schlingenaneurysmen durch eine Hyper-
plasie der Gitterfaserstrukturen der Kapillarwand und deren Zugwirkung
bedingt sind.

#. Die Dilatationshypothese

Mehr Anhanger hat die Auffassung, daB die Mikroaneurysmen das Ergebnis
sind der Wirkung des haemostatischen Druckes auf eine pathologisch ver-
dnderte, erschlaffte Kapillarwand. CcOGAN, TOUSSAINT & KUWABARA (1962)
fihrten die Dilatationserscheinungen auf Perizytenschwund zuriick, der nach
ihrer Auffassung zu einer Erschlaffung der Kapillarwand fithrt, TOUSSAINT
(1968) fithrt als Stiitze fiir diese Hypothese an, dall beim alternden Menschen
und bei einer Reihe von Bluterkrankungen mit Viskosititserhdhung die
Aneurysmenbildung vorwiegend im peripheren Kapillarnetz der Netzhaut zu
beobachten ist, wo normalerweise wenig oder keine Perizyten zu finden sind.
POPE (1960) dachte, dali die Fettablagerung in der Kapillarwand der schwéchen-
de Faktor ist. BALLANTYNE & LOWENSTEIN (1944) sahen die Ursache fiir die
Entstehung der Aneurysmen in der vendsen Stase, die sie bei der Zentralvenen-
thrombose und bei der diabetischen Retinopathie als Vorlaufer der Anecurysmen
beobachtet hatten. Diese Idee, die Stauung als pathogenetischen Faktor anzu-
sehen, ist seitdem nicht mehr aufgegeben worden. Zu ihr fiigte sich die Auf-
fassung, daBl die Venenstauung durch die Abfuhrbehinderung z.B. beim
Lungenemphysem, bei Herzinsuffizienz, erhohtem intrakraniellen Druck, viel
weniger zur Aneurysmenbildung fithrt als die Stauung, die verursacht wird
durch Viskosititserhohung oder durch verminderten arteriellen Zuflull. Re-
tinopathien mit Venenstauung und Mikroaneurysmen als Hauptsymptome
sind vielfach bei den folgenden Erkrankungen mit erhdhter Viskositit des
Blutes beschrieben worden:

Makroglobulinaemie (AsHTON u. Mitarb. 1963 ; TOUSSAINT 1966)
. Cryoglobulinaemie (OFFRET & DUMAS 1959)

Multiple Myelomatosis (TOUSSAINT & DANIS 1965)
. Mikrofilarosis (TOUSSAINT & DANIS 1965)

oo oM
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Bei den Hyperviskositdts-Retinopathien sind die Mikroaneurysmen vorwie-
gend in der Peripherie der Netzhaut lokalisiert. AsaToN (1963) hat diese Er-
scheinung histologisch bei der Makroglobulinaemie beschrieben und auf eine
Verlangsamung der Blutstromung mit Hypoxaemie in der peripheren Netzhaut
zuriickgefiihrt.

Retinopathien mit Venenstauung und Mikroaneurysmenbildung sind bei
folgenden arteriellen Durchblutungsstérungen beschricben worden:

a. Das Aortenbogensyndrom
b. Die Carotis-interna-Stenose
<. Die Zentralvenenthrombose

Da die arteriellen Durchblutungsstorungen der Netzhaut unseres Erachtens
zur diabetischen Retinopathic eine engere Bezichung haben, méchten wir hier
etwas ausfiihrlicher dariiber berichten.

a. Das Aortenbogensyndrom

Klinisch sind auBer Mikroaneurysmen eine Dilatation der Netzhautvenen,
ootton-wool’s” und manchmal Gefillneubildungen beobachtet worden (184).
Histologisch sind durch powLinGg & sMrTH (1960) cine grofie Anzahl Aneurys-
men gefunden worden.

b. Die Carotisstenose

Bei der Carotisstenose sind Mikroaneurysmen, Venenstauung und manchmal
GefaBneubildungen zu beobachten. KEARNS & HOLLENHORST (1963) sprachen
bei der Arteria-carotis-Stenose von einer Venostasis-Retinopathie. Uns scheint,
dall die Bezeichnung Arteriostenosis-Retinopathie besser zur Pathogenese
passen wiirde,

¢. Die Zentralvenenthrombose

Bei der Zentralvenenthrombose werden klinisch hiufig Mikroaneurysmen
beobachtet. ASHTON hat sie 1963 histologisch nachgewiesen. Seit den Publika-
tionen von VERHOEFF (1907, 1913, 1951) ist bekannt, daB die Okklusion der
Zentralarterie histologisch héufig zusammen mit der Venenokklusion zu
finden ist. Die Rolie der Zentralarterienokklusion wurde experimentell durch
HAYREH 1964 nachgewiesen. In seinen Tierexperimenten konnte er ndmlich das
Bild der Zentralvenenthrombose nur bei gleichzeitiger Unterbindung der A.
centralis erzeugen. Es ist auffallend, da® bei den Retinopathien infolge von
arterieller ZufluBstdrung die Mikroaneurysmen und eventuelle neue Gefifle
hauptsichlich in der Umgebung der Papille, der Macula und iiberhaupt im hin-
teren Abschnitt der Netzhaut entstehen. In diesem Abschnitt ist anscheinend ein
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hoheres Druckgefille nétig als in der Peripherie, damit die Durchblutung des
Kapillarbettes erhalten bleibt. Dies kénnte darauf beruhen, dal} eine Arteriole
im zentralen Abschnitt der Netzhaut mit seinem vielschichtigen und eng-
maschigen Kapillarnetz eine grofiere Anzahl Kapillaren versorgen mub als in
der Peripherie mit ihren einschichtig gelagerten, weitmaschigen Kapillaren.

v. Die Proliferationshypothese

Tn den Publikationen von ASHTON und seinen Mitarbeitern sowie denen von
coGaN und seinen Mitarbeitern wird wiederholt darauf hingewiesen, daB die
Anecurysmenbildung bei der diabetischen Retinopathie hauptsichlich in Nach-
barschaft nicht durchbluteter Kapillarbezirke stattfindet. Die herdférmige
Verteilung dieser VerschluBzonen fithrt zur herdformigen Lokalisation der
Mikroaneurysmen bei der diabetischen Retinopathie. wise (1957} duBerte die
Auffassung, die die Bildung von Mikroaneurysmen mit der verminderten
Durchblutung der Netzhaut in Zusammenhang brachte. Er sah die Mikro-
aneurysmen als eine abortive GeféBneubildung an, die ihrerseits durch insuffi-
ziente Durchblutung und Hypoxaemie der Netzhaut bedingt ist. Diese An-
schauung begriindete er auf den histologischen Befund von Endothelzellen-
anhiufung in der Wand der Aneurysmen. AsHTON, der schon 1951 diese Ver-
mutung gedullert hatte, findet sie aufgrund seiner Beobachtungen bei der
Makroglobulinaemie nicht gerechtfertigt. Er fand ndmlich gerade in der Zone
starker Endothelzellenproliferation, die sich bei der Makroglobulinaemie am
Agquator ausbildet, keine Mikroaneurysmen (1963},

Zusammenfassung zur Pathogenese der Mikroaneurysmen
Bei der Entstehung der Mikroaneurysmen der diabetischen Retinopathie
spielen folgende Umstidnde eine Rolle:

1. Pradisposition zur Ausbuchtung der Kapillarwand durch Degeneration
der Basalmembran und der Perizyten,

2. chronische Hypoxie durch Permeabilititsstérung und durch herdfGrmige
Zirkulationsausfille,

3. im Zusammenhang mit der chronischen Hypoxie — Dilatation der Kapil-
Iaren und Venen, zugleich eine Verlangsamung der Blutstromung und weitere
Schidigung der Kapillarwand.

4. Ausbuchtung der Kapillarwand durch den hidmostatischen Druck, die
besonders deutlich am Scheitel der Kapillarschlingen zum Ausdruck kommt.
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Als mogliche Ursache der Schlingen-Aneurysmen werden von manchen Autoren
auch Schrumpfungs- und Zugwirkungen von aullen erwogen.

5. Die durch die Hypoxie bedingte Endothelzellproliferation in der Wand der
Mikroaneurysmen ist wahrscheinlich eine weitere Voraussetzung fiir das
Entstehen der Mikroaneurysmen und die Volumenzunahme der Kapillar-
schlingen, Die vergrioferte Wandfldche der Kapillaren an diesen Stellen geht
zwangsweise mit einer Zunahme der Wandsubstanz einher, das heif3t mit einem
Wachstum der Kapillarwand, da diese durch die Ausbuchtung nicht diinner
wird. In diesem Sinne spielt die Endothelzellen-Proliferation in der Pathogenese
der Mikroaneurysmen eine wesentliche Rolle und konnte nach wise auch
als eine Art rudimentire Gefifineubildung angesehen werden.

2. Die Blutungen in der Netzhaut

a. Klinisches Bild

Die Blutungen in der Netzhaut sind ein typisches Merkmal der diabetischen
Retinopathie. Sie sind meist rundlich, punkt- oder fleckférmig, selten sind sie
langlich, streifenformig. Die Streifen- oder Flammenform ist nicht kennzeich-
nend fiir die diabetische Retinopathie und kommt bei Komplikation des Dia-
betes durch erhéhten Blutdruck vor. Das Schicksal der Blutungen in der Netz-
haut hiangt vom Zustand der umgebenden GefiBe und von der Grifle der
Blutung ab. Sie kénnen innerhalb einiger Monate verschwinden, aber auch
mehr als ein halbes Jahr unverindert bestehen bleiben. Funktionell haben die
kleinen Netzhautbiutungen keine ernsten Felgen mit Ausnahme der in der
Macula lokalisierten. Im Fluoreszenzangiogramm manifestieren sich die
Blutungen als dunkle Flecke oder Punkte und sind dadurch leicht von den
fluoreszierenden Aneurysmen zu unterscheiden.

b. Histologie

Die Form der Blutungen, rund oder streifenférmig, wird von ihren Bezichungen
zu den Netzhautfasern bestimmt. Sie liegen meist in der inneren Kornerschicht
und der duBeren plexiformen Schicht, da der pathologische Proze3 sich vor-
wiegend in den tieferen Schichten des Kapillarnetzes abspielt (78, 124, 751).
Da der Verlauf der Fasern in den tieferen Schichten der Netzhaut sagittal ist,
haben die Blutungen hier eine rundliche Form. Liegt die Blutung oberflichlich,
so hat sie eine lingliche Form, da sie sich hier den parallel zur Oberfiiche der
Netzhaut verlaufenden Fasern in der Nervenfaserschicht anpassen muB. Tn
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seltenen Fillen kann die Blutung auch subretinal liegen.

Das Blut kann vollstandig durch die umtiegenden Gefille absorbiert werden,
oder es wird durch Phagozyten weggerdumt (SHAKIR & ASHTON), oder schlieBlich
durch eine Glianarbe ersetzt. Findet diese Vernarbung in der Maculagegend
statt, ist die Folge eine bleibende Visusstdrung.

¢. Pathogenese

Die Lokalisation der Netzhautblutungen in der Umgebung von Aneurysmen
spricht fiir ¢in Durchsickern der Blutzellen durch die lokal geschidigte Gefal3-
wand. Die Kapillarwandpermeabilitdt kann jedoch auch diffus gestdrt sein
(HAMM, 1939; asHTON, 1959), was ein entsprechend diffuseres Auftreten von
Blutungen zur Folge hat. Die Ursache der Netzhautblutungen Hegt demnach
in einer lokalen oder diffusen Permeabilititserhdhung der Wand der Kapillaren.

3. Die harten Exsudate in der Netzhaut

a. Klinisches Bild

Zum Unterschied von den weichen Exsudaten oder den cotton-wool-Flecken
sind die harten Exsudate als Folge langdauernder Zirkulations-, oder allgemei-
ner gesagt, Metabolismusstérungen in der Netzhaut aufzufassen. Sie sind
gelblich-weil}, liegen deutlich tiefer als die NetzhautgefdBe und haben, wenn sie
klein sind, etwas eckige Konturen. Sie zeigen hiufig, aber nicht immer eine
herdfdrmige Verteilung und meist eine deutliche Beziehung zu den Mikro-
aneurysmen. In ihrer Evelution durchlaufen sie verschiedene Erscheinungs-
formen. Nach xinG (1963} unterscheidet man:

1. die haufchenférmigen (,.cluster”) Exsudate

2. die ringférmigen Exsudate

3. die Exsudatkrinze um die Macula (die circinatafdrmigen Exsudate)
4. die Exsudatplatten oder die scheibenférmigen Exsudate.

Zunéchst sieht man Gruppen von kleinen weil-gelblichen Flecken in der
Nachbarschaft von Mikroaneurysmen erscheinen (Abb. 10). Oft umschliefen
sie eine Gruppe von Mikroaneurysmen ringformig oder begleiten streifenformig
die Venen (Abb. 11). Durch Konfluieren benachbarter Ringe und Nester
konnen mehr oder weniger vollstindige, meist ungleichméssig breite Krinze
von Exsudaten entstehen {Abb. 12). Durch Wachstum der maculanahen
Exsudate kann sich ein gréBeres platten- oder scheibenféirmiges Exsudat am
Rande der Macula oder in der Macula selbst entwickeln (Abb. 13). In der
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Abb, 10

Lipoidherde, Aneurysmen und Oedem der Netzhaut. Die engen Beziehungen zwischen
den Aneurysmen einerseits und dem Cedem der Nefzhaut und den Lipoidherden
andererseits st hier deutlich sichtbar.

Abb. 11

Lipoidexsudate begleiten hier scheidenférmig den Lauf der Venen. Ein groBes Aneurys-
ma (links unten) ist von einen Ring von Lipoidherden umgeben.
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Abb. 12

Kranzform der Lipoidexsudate. Meist ist sie in der Umgebung der Macula lokalisiert.
Hier —nasal von der Papille. Besonders massive Anhdufung von Lipoiden nasal unter-
halb der Papille.

Umgebung der Exsudate ist die Netzhaut meist etwas ddematds. Greift das
Odem oder das Exsudat selbst auf die Maculagegend iiber, so tritt eine Ver-
minderung der Sehschirfe ein. Ist die Visusverschlechterung durch Odem
bedingt, so ist sie bis zu einem gewissen Grade reversibel; ist sie durch den
Exsudatherd selbst verursacht, so ist sie irreversibel.(Abb 14a, b).

MNach kNG u, Mitarb. (1963) entstehen und verschwinden die kleinen einzel-
nen Exsudate innerhalb einiger Monate. Die Hiufchenform der Exsudate hat
eine Bestandsdauer von etwa 4 Monaten und die Ringform kann 2-3 Jahre
bestehen bleiben. Die scheibenférmigen Exsudate in der Maculagegend werden
meistens nicht absorbiert, sondern bleiben irreversibel als hyalinisierte Platten
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Abb. 13
Scheibenformiges Exsudat in der Macula-Gegend.

Abb. 14a, b
Verdnderlichkeit der Lipoidherde. Das Intervall zwischen den beiden Bildern betrdgt

3 Jahre Die Lipoidherde sind v&llig verschwunden. Der Visus ist jedoch schiecht ge-
blieben = 2/60.
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bestehen. Typisch fiir den natiirlichen Verlauf der exsudativen Veranderungen
bei der diabetischen Retinopathie ist, daB in verschiedenen, oft benachbarten
Abschnitten der Netzhaut zugleich eine Riickbildung und eine Fortentwicklung
der Exsudate zu beobachten ist.

b. Histologie

Das histologische Substrat der harten oder wachsartigen Exsudate ist nicht
einheitlich. Die Befunde sind wahrscheinlich abhingig von der Entwicklungs-
phase, in der sich das untersuchte Exsudat befindet, and vielleicht auch von
seiner Entstehungsweise. Man findet zwischen den Fasern der Zwischenk&rner-
schicht gelagerte amorphe, eiweilhaltige, sich hyalindhnlich firbende Massen,
die manchmal von lipoiden Substanzen umgeben sind (BALLANTYNE 1946,
GARTNER 1930; TOUSSAINT, COGAN & KUWABARA 1962; WOLTER 196]; SEITZ
1968). Neben diesen mm der Zwischenk&rnerschicht lokalisierten Exsudaten
bestehen auch Exsudate in der inneren plexiformen und der inneren Korner-
schicht. Sie haben die GriBe von Aneurysmen und sind lipoidhaltig.

c. Pathogenese

Die Entstehungsweise der beschricbenen verschiedenen Formen von harten
Exsudaten ist noch umstritten. Die kieinen Exsudate in der inneren K&rner-
und der inneren plexiformen Schicht stellen obliterierte und lipoidbeladene
Aneurysmen dar oder stammen wahrscheinlich von geplatzten solchen Aneu-
rysmen (TOUSSAINT, COGAN & KUWABARA 1962).

Die tiefliegenden Exsudate sind schwieriger zu erkliren. Es bestehen zwei
grundsdtzlich verschiedene Anschauungsweisen: die neurodegenerative und
die exsudative Hypothese.

z. Die neurodegenerative Hypothese

Nach woLTer (1961) trifft die diabetische Stoffwechselstérung zundchst das
Nervengewebe der Netzhaut. Er hat bei seinen Untersuchungen Zeichen
ausgedehnter Neuronendegeneration in allen Schichten der Netzhaut beob-
achtet. Die nekrotischen Nervenzellen und Nervenfasern werden von den
Mikrogliazellen, die mesodermaler Herkunft sind, phagozytiert. Sic bekommen
dann das Aussehen von groBen fettbeladenen Zellen mit einem kleinen Kern
(Gitterzellen). Sie stapein sich in der ZuBeren plexiformen Schicht (Zwischen-
kornerschicht). Da diese Schicht der Netzhaut gefalifrei ist, konnen sie nicht
oder nur sehr langsam weggerdumt werden. Mach ihrem Zugrundegehen bleibt
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die gespeicherte Substanz in Form einer amorphen Masse in der Netzhaut
liegen. Im Zentrum der Lipoidhaufen oder Lipoidplittchen beginnt dann
hiufig ein Hyalinisierungsprozefl. Eine neue Phagozytose der so gestapelten
Fette und Proteine ist durch woLTER nicht beobachtet worden. BLOODWORTH
(1962) unterstiitzt aufgrund seiner Beobachtungen diese Auffassung von
WOLTER. Auch DUKE-ELDER schlieBt sich in seiner Beschreibung der harten
Exsudate (Bd. 10, S. 7, S. 30, S. 435) diesem Gedankengang an. Eines der
Hauptargumente woLTERS fliir seine Auffassung fiir dic nichtexsudative Genese
der harten Exsudate ist, daB sie hiufig keine Bezichungen zu den Netzhaut-
gefalen und ihren Verdnderungen haben. Auch ToussaINT (1968) neigt zu der
Annahme einer primiren Schidigung der Nervensubstanz. Seine Argumente
waren: Zeichen der MNekrobiose in den MNervenzellen der Umgebung der Exsu-
date, Verinderungen der enzymatischen Aktivitat in der duleren plexiformen
Schicht der Netzhaut von Diabetikern bei Fehlen jeglicher Verdnderungen in
den GefidBen der Netzhaut. Er glaubte darum an einen in der duBeren plexifor-
men Schicht der Netzhaut beginnenden neuritisartigen ProzeB, der durch die
Storung des Kohlenhydratmetabolismus verursacht wird.

Ein weiteres Argument fiir die primire Lokalisation des pathologischen Pro-
zesses in der Nervensubstanz kommt von der Elektrophysiologie. Die Be-
obachtungen haben keine direkte Beziehung zur Frage der Herkunft der dia-
betischen Exsudate, doch scheint ihre FErwihnung in dieser Diskussion
angebracht. Bei EOG-Untersuchungen von Diabetikern ohne manifeste Retina-
pathologie fanden HENKES & HOUTSMULLER eine Erniedrigung des Ruhepoten-
tials in der Netzhaut der Mehrzahl der untersuchten Personen (1965) und
SIMONSEN ein Verstreichen des oszillatorischen Potentials (1968b).

B. Die exsudative Hypothese

BALLANTYNE (1946) und FRIEDENWALD (1950) glaubten, dal die Exsudate in der
duBeren plexiformen Schicht Bestandteile des Blutserums darstellen, die durch
die Kapillarwand durchgesickert sind. Auch nach HOGAN & ZIMMERMANN (1962)
stammen die diabetischen Exsudate aus den Kapillaren, und zwar aus deren
Aneurysmen. Durch ihre geschadigte Wand gehen die Bestandteile des Blut-
plasmas zunidchst in die Umgebung der Aneurysmen iiber, d.h. in die ober-
flachliche plexiforme Schicht und in die innere Kornerschicht. Ein Teil davon
sickert durch bis in die dullere plexiforme Schicht und bleibt dort liegen. Diese
Auffassung wird durch eine Reihe von Beobachtungen gestiitzt: 1. Ophthal-
moskopisch bestehen hiufig deutliche Beziechungen zwischen den Exsudaten
und den Mikroaneurysmen. Sie sind entweder untereinander gemischt oder die
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Mikroaneurysmen werden ringformig durch die Exsudate umgeben, 2, Fluo-
reszenzangiographisch ist das Lecken der Aneurysmen und eventuell kleiner
intraretinaler Gefafineubildungen nachzuweisen. In der Umgebung dieser
leckenden Stellen sind mit grofer Regeimissigkeit ein Odem der Netzhaut und
feinfleckige Exsudate zu sehen. MAUMENEE (1968) fiihrt auferund der Fluores-
zenzangiographie und seiner klinischen Beobachtungen folgende Gesichts-
punkte als Stiitze der Leckage-Hypothese an:

1. Die lipoiden Einlagerungen erscheinen roch dem Eintreten der Gefaf-
verdnderungen in der Netzhaut,

2. Die Lipoide stapeln sich am Rand des geschidigten Gefi3bezirkes, der
von normalen NetzhautgefiBen umgeben ist.

3. Die Lipoide verschwinden nach Destruktion der geschidigten Gefil3e.

4. Durch fettarme Didt kann man das Auftreten von lipoiden Exsudaten
vermindern.

In histologischen Priparaten verhalten sich die Exsudate bei der Firbung
hiufig wie die Eiweilbestandteile des Blutes (niezeL 1961). In den Exsudaten
sind Fibrinbestandteile und Erythrozyten gefunden worden (ELwyn 1953).
Beide Beobachtungen sprechen fiir ihre Herkunft aus der Blutbahn. Die hyali-
nen Exsudate werden von zusammengedringten Nervenfasern umgeben (SEITZ
1968), was fiir eine Verdringung durch hinzukommende Substanzen spricht
und nicht fir die Nekrose der an Ort und Stelle sich befindenden Bestandteile
der Nervensubstanz.,

Zusammenfassung der Pathogenese der Exsudate

Es scheint, daB beide Hypothesen das Recht auf Bestehen haben. Sie schlieBen
sich nicht gegenseitig aus. Die chronische Zirkulationsstdrung im Kapillarbett
und die Stérung des Glucosestoffwechsels schidigen auf die Dauer unvermeid-
lich. die Nervenbestandteile der Netzhaut. lhre Nekrobiose ist die Folge. Die
zugrunde gegangenen Zellen und Fasern miilten weggerdumt werden. Je
schlechter die Zirkulationsverhdltnisse, desto schwieriger ist das vollstindige
Wegriumen., Mikrogliazellen phagozytieren die lipoidreichen Nervenreste,
doch bleiben selbst liegen. So kommt es zu einem Nebeneinander von Zeichen
des Schwundes vom Nervengewebe und von Zeichen der erhdhten Permeabilitit
der degenerierten Kapillaren. Die Nekrobiose der Nervensubstanz findet vor-
wiegend in den gefif3freien duleren Schichten der Netzhaut statt, das Lecken
von Blutplasmabestandteilen in den gefiaBreichen inneren Schichten. Beide Pro-
zesse kodnnen sich von ihrem Ursprungsort in die Umgebung ausbreiten. Die
vorhandenen Strukturen der Netzhauti, die Stiitzfasern, die Nervenfasern und
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die dicht aneinandergelagerten Nervenzellkerne bestimmen die Bahnen der
Fortbewegung und die QOrte des Stapelns. Das Ergebnis sind kleinere k&rnige
Exsudate in den oberflichlichen Schichten und grélere, oft flichenhafte Kon-
glomerate in der lockeren tieferen Zwischenkdrnerschicht. Die ausgesprochene
Polymorphie der Exsudate bei der diabetischen Retinopathie ist wahrscheinlich
auf diesen doppelten Ursprung zuriickzufithren.

4. Die Kapilldren Verschliisse

Die Rolle der Kapillarverschliisse im pathologischen Geschehen der diabe-
tischen Retinopathie wurde spdt erkannt. Sie waren ophthalmoskopisch als
solche nicht wahrnehmbar und histologisch schwierig darzustellen. Die Ein-
fuhrung der Fluoreszenzangiographie durch novoTny & ALvis (1961) in die
Klinik und der Injektion von Tusche in das Gefifinetz die Netzhaut durch
AasHTON (1950) in die Histologie machte das Kapillarnetz und seine Durch-
blutungsfehler sichtbar. 1959 beobachtete ASHTON in der Netzhaut eines Hyper-
tonikers, dal die Kapillaren innerhalb der cotton-wool-Herde sich aicht mit
Tusche fullten. 1961 fanden COGAMN, TOUSSAINT & KUWABARA bei der Unter-
suchung der Netzhaut diabetischer Patienten mit Hilfe ihrer Trypsin-Verdau-
ungstechnik Nester von zellfreien, scheinbar verschlossenen Kapillaren.
HODGE & DOLLERY (1964) zeigten, dall im Gebiet der cotton-wool-Herde Aus-
sparungen im Fluoreszenzmuster des Kapillarnetzes bestehen. Damit war der
Nachweis erbracht, dafl kleine Gebiete des Kapillarbettes aus der Zirkulation
ausfallen kénnen . Diese Zirkulationsstorung kann einen chronischen und einen
akuten Verlauf haben. Bei der diabetischen Retinopathie ist die chronische
Verlaufsform die héufigere, doch die akute wird ebenfalls und nicht seiten be-
obachtet.

4.1, Akure Verlaufsform (cotton-wool-Herde)

a. Klinisches Bild

Bei einem akuten VerschiuB eines kleinen Bezirkes des Kapillarnetzes erscheint
ziemlich plGtzlich, von heute auf morgen, ein rundlicher oder ovaler, unscharf
begrenzter, etwas erhabener weiller Fleck in der Netzhaut. Er liegt meist in der
Nachbarschaft arterieller Aste. Sein mittlerer Durchmesser betrigt meist 1/4
bis 1/2 PD. Er wird aliméhlich unansehnlich gelblich-grau und kann in dieser
Form noch Monate bestehen, Nach einem halben bis einem Jahr ist er dann
spurlos verschwunden {Abb. 15a, b, ¢). Im Fluoreszenzangiogramm sieht man
in der arteriovendsen Phase, daf das Kapillarnetz sich im Gebiet des Herdes
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Abb. 15a

LCotton wool™ Herd bei einer diabetischen Retinopathie.

Abb. 15b

Dasselbe gebiet — 1 Jahr spéter: im gewdéhnlichen Fundusbild sind an der Stelle des
friztheren ,,cotton wool*“ Herdes keine Besonderkeiten zu sehen.

Abb. I5¢

im Fluoreszenzangiogramm (arterio-vendse Phase) eine dunkle kapillarfreie Zone, die
von stark fluoreszierenden Kapillarschlingen und Mikroangurysmen umgeben ist.
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nicht fullt. Gleich danach beginnt der Herd diffus zu fluoreszieren und bleibt
nachfluoreszieren. Er wurde weiches Exsudat, ischaemischer Infarkt, dys-
horischer Herd oder cotton-wool-spot genannt. AsHTON (1970) gibt der letzten
Bezeichnung den Vorzug. Sie entspricht dem ophthalmoskopischen Aspekt und
ist, was die Pathogenese betrifft, nicht voreingenommen.

b. Histologie

Das wichtigste Merkmal der akuten kapilliren Zirkulationsstérung ist die
Schwellung der Nervensubstanz der inneren Schicht der Netzhaut. Sie beruht
auf einer Flissigkeitsaufnahme durch die Achsenzylinder der MNervenfasern
(35, 750). Im Querschnitt erscheinen die geschwollenen Nervenfasern als grofie
rundliche Zellen mit eosinophilen kernartigen Einschliissen im Zentrum.
Daher die Bezeichnung cytoid body. Nach yanorr (1969) haben die geschwol-
lenen Achsenzylinder der Nervenfasern im cotton-wool-Herd der diabetischen
Retinopathie nicht dieses zellartige Aussehen.

¢. Pathogenese

Die Flussigkeitsaufnahme ist wahrscheinlich osmotisch bedingt. Die Ischaemie
fiihrt zu einem anaeroben Abbau der intrazelluliren Glucosereserven und
damit zur Anhiufung von Milchsdure und zur Acidose des Gewebes (360,
439, 440, 672). Die Nervenfaserschwellung im ¢otton-wool-Herd kann jedoch
nicht nur auf eine Erhdhung des intrazelluliren osmotischen Druckes beruben.
Damit der osmotische Faktor zur Wirkung kommen kann, mull die Durch-
ldssigkeit der Kapillarwand der umgebenden Kapillaren erhoht sein. Tatsich-
lich ist ein deutliches Lecken der Kapillaren sowohl innerhalb des cotton-wool-
Herdes als auch in seiner Umgebung fluoreszenzangiographisch beobachtet
worden. (324). Noch vor dem fluoreszenzangiographischen Nachweis des
Leckens der Kapillarwand nahm eine Reihe von Autoren an, daB die Perme-
abilitdtsstorung der Kapillaren die Hauptursache des cotton-wool-Herdes ist.
Man sprach von Netzhautendothelitis (702) und von einer Dyshorie, womit
das Zusammenbrechen der Endothelbarriere angedeutet werden sollte (655).

Das Vorkommen des cotton-wool-Herdes bei verschiedenartigen patholo-
gischen Zustinden (Anaemie, pulstose Krankheit, Viruspneumonien, Leberer-
krankungen, Morbus Hodgkin, Lupus erythematodes, Tuberkulose, Dys-
proteinaemie und im Endstadium von Carcinom-Patienten) (zit. n. AsgTON 1970}
deutete auf eine allgemein bedingte Storung der Kapillarwandpermeabilitit.
Doch bemerkt asuTon (1970), daB die allgemeine Permeabilititsstdrung die
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herdférmige Verteilung der cotton-wool-Herde nicht befriedigend erkidren
kann. Es ist wahrscheinlich, daB3 zu den allgemein bestehenden, pathologischen
Bedingungen noch eine lokale Zirkulationsstérung hinzokormmt, die einen
kleinen Bezirk des Kapillarbettes sich schliehen 135t.

Die Art dieser Zirkulationsstérung ist nicht genau bekannt. Eine aktive
Kontraktion der Kapillaren wird nicht als moglich erachtet, da kontraktile
Flemente in ihrer Wand fehlen sollen (729). IDDoch konnte eine Kontraktion der
prikapilliren Arteriolen zu einem Kollabieren der durch sie versorgten Ka-
pillaren fiihren.

Auch ein Druck von aufen auf die Kapillarwand durch das geschwollene
Nervengewebe konnte die Lichtung der Kapillaren schlieBen (440). Endlich
kann eine Schwellung des Endothels die Lichtung der Kapiliaren zumindest flir
die Biutzellen undurchdringlich machen (13, 729). Die Ursache des Kapillar-
kollapses ist sicher nicht in ailen Fillen gleich. Sie kann funktioneller oder
organischer Art sein. Dementsprechend ist die Bestandsdauer der cotton-wool-
Herde sehr verschieden. Bei der akuten Blutdrucksteigerung kann ein cotton-
wool-Herd innerhalb von 6 Wochen verschwinden, wihrend er bei der dia-
betischen Retinopathie hdufiz mehr als ¢in halbes Jahr bestehen bleibt. Es
scheint, daB die primire anatomische Verdnderung der Kapillarwand beim
Diabetiker bedeutender ist, darum verfiert der cotton-wool-Herd eher etwas von
seinem akuten Charakter und fiigt sich zur typisch chronischen Verlaufsweise
der Kapillarverschliisse der diabetischen Retinopathie,

4.2, Die chronische Verlaufsform

a. Klinisches Bild

Ophthalmoskopisch ist die allmihlich eintretende Stérung in der Zirkulation
der Netzhautkapiliaren nicht wahrzunehmen, Macht man im Friihstadiam
einer diabetischen Retinopathie, in dem in der Umgebung der Macula hier und
da einige Mikroaneurysmen verstreut iiegen und etwas venose Stauung vor-
handen ist, eine Fluoreszenzangiographie, so kann man folgendes feststellen:
Das Kapillarnetz ist ungewdhnlich gut sichtbar. Die Kapillaren erscheinen
erweitert. An vielen Stellen sieht man Aneurysmen aufieuchten und hier und da
sind im leuchtenden Filigrannetz der Kapillaren kleine dunkle Aussparungen
wahrzunehmen. Aneurysmen und Fillungsdefekte im Kapillarnetz stehen
héufig in Bezichung zueinander (Abb. 16 u. 17). Wiederholt man in Intervallen
von einigen Monaten die Fluoreszenzangiographie, so sicht man, daf3 an
manchen Stellen die Mikroaneurysmen verschwinden und an anderen neu
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Abb. 16

Das Fluoreszenzbild stammt von ¢iner ophthalmoskopisch noch nicht manifesten
diabetischen Retinopathie. Beihnahe normales Muster des Kapillarnetzes. Temporal
vorr der Macula einige Mikroaneurysmen, unterhalb der Macula einige leckende
Stellen (Sammlung von PROF. OOSTERHUIS).

Abb. 17

Das Fluoreszenzbild stammt von einer ophthalmoskopisch manifesten diabetischen
Retinopathie. Kleine Ausfille im Kapillarnetz, mehr Mircaneurysmen und auffallend
starke Fluoreszenz der Kapillaren und der die Macula umgebunden Gefille — Venen
und Arterien.

41



hinzukommen. Die Fiillungsdefekte im Kapillarnetz bleiben jedoch bestehen,
neue kommen im Laufe der Jahre allmihlich hinzu. Die Evolution dieses
Prozesses ist nicht riickgéingig zu machen (ving 1969). KOHNER (1969) konnte
allerdings zeigen, dall nach einer vollstindigen Hypophysensuppression eine
Rekanalisation kleiner kollabierter Kapillarbezirke moglich ist. Die Beob-
achtung widerlegt jedoch den irreversibel fortschreitenden Charakter des
kapilliren Okklusionsprozesses nicht. Hand in Hand mit dem herdférmigen
Ausfall kleiner Kapillarbezirke geht die Dilatation benachbarter Kapillaren,
die die Blutstrémung um die okkludierten Zonen leiten. Diese Kollateralen
oder .shunt“-Gefifle sind fluoreszenzangiographisch gut darstellbar (18).

Abb. 18

Das Fluoreszenzbild stammt von einer weit fortgeschrittenen proliferativen diabe-
tischen Retinopathie. Ausgedehnte kapillarlose Zone mit Mikroan (3}. Arteriovendses
Verbindungsgefdl {,shunt™) (1). Starke Fluoreszenz der GefdBBwand eines arteriellen
Astes bei 2, der oberhalb der Macula in ein ,shunt"~Gefdl} auslduft.

b. und ¢. Histologie und Pathogenese

Nach asuTton sind die Ausfille im Kapillarbett stets mit Verschlissen der
terminalen oder priakapilliren Arteriolen verbunden (Abb. 19). AuBerdem
findet er bet fortgeschrittener diabetischer Retinopathie auch an anderen
Stellen des GefdBnetzes eine Wandverdickung der Arteriolen, die hdufig an den
Abgangsstellen der prikapilliren Aste lokalisiert ist. Die Verdickung der
Basalmembran der Kapillarwand, die im vorherigen Kapital als primére Ver-
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Abb. 19

Kapillarverschlufizone in einem cotton wool Herd bei diabetischer Retinopathie.
(Aus: ASHTON, N. Brir. med. Bull. Vol. 26, Nr. 2 Plate XIV Fig. N 1970). Die Arterie
im oberen, die¢ Vene im unteren Abschnitt des Bildes. In der Mitte einige sich nicht
fiillende Mikroaneurysmen die an einem schattenférmigen Gefifl hangen. Okkludierte
Kapillaren ragen in Form kleiner Stimpfe oder abgebrochenen Zweige in die Ver-
schluBzone. Rechts im Bild ein GefiB3, das auf dem Wege ist, sich in einen sackgassen-
formigen Seitenast der Vene umzubilden.

dnderung der diabetischen Angiopathie beschrieben wurde, ist nach neueren
elektronenmikroskopischen Untersuchungen nicht @berall im Kapillarbett der
Netzhaut gleichunissig verteilt (215). Aufgrund dieser histologischen Befunde
kann man annehmen, daf3 die chronische Verlaufsform der Kapillarverschliisse
der Netzhaut auf eine allmihlich progrediente Einengung der zufithrenden
prikapilldren Arteriolen und auf die stellenweise stirker ausgeprigte Basal-
membranverdickung der Kapillaren zuriickzufithren ist. Spastische Vorginge
an den Arteriolen kénnten beim Entstehen des vélligen Verschlusses eine
zusdtzliche Rolle spielen.

Dieser Auffassung einer hauptsdchlich strukturellen Genese der Kapillar-
verschliisse bei der diabetischen Retinopathie steht die ,,shunt“-Hypothese
gegeniiber, die mehr die haemodynamischen Faktoren in der Pathogenese
betont. COGAM & KUWABARA nahmen 1963 an, daf die von ihnen beschriebenen
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Wandzellen kontraktionsfihig sind oder zumindest den Tonus der Kapillar-
wand regulieren kGnnen. Sie stellten weiter in ihren Trypsin-Verdauungsprapa-
raten der Netzhaut fest, da die Wandzellen elektiv bei der diabetischen Retino-
pathie zugrunde gehen. Schwinden die Wandzellen, so geht auch der Tonus der
Kagillarwand verloren. Das erschlaffte Gef&l} fingt das zustromende Blut auf
unid leitet es direkt von der prékapilliren Arteriole zur postkapilliren Venole.
Dadurch trocknen die Kapillaren der Umgebung ailméhlich aus. Die erweiterte
Verbindungskapillare nanpten COGAN & KUWAEBARA ,shunt“-Gefifl, In ihren
dreidimensionalen Praparaten war festzustellen, daB die shunt-GefiBie ober-
flachlich und die okkludierten Kapillarschlingen tief in der Netzhaut lagen.
Aufgrund ihrer Beobachtungen glaubten COGAN & KUWABARA, dafl die Rethen-
folge der Verdnderungen, die zur kapilldren Zirkulationsstorung fithren, fol-
gende ist; Schwund der Wandzellen, Erschlaffen der Kapillarwand mit Bildung
von shunt-Gefiflen, Verddung der Kapillaren.

Fiir diese Reihenfolge der Erscheinungen soll unter anderem die Tatsache
sprechen, daf3 der normale Verddungsproze3 in der alternden Netzhaut, in der
kein Perizytenschwund zu beobachten ist, nicht zur Bildung von ,shunt®-
Gefiflen fuhrt.

Die shunt-Hypothese geht von der Voraussetzung aus, dall das shunt-
Gefil} haemodynamisch einen Vorteil darstellt. Es soll den kiirzeren und
schnelleren Weg bieten, darum wird e¢s gewihit. Wenn dadurch die haemody-
namischen Verhilinisse gebessert wiirden, mufite mit Zunahme der ,,shunt™-
Gefalie der Kreislauf der Netzhaut beschleunigt werden und die vendse Stavung
zuriickgehen. Dies wird jedoch nie im floriden Stadium der diabetischen
Retinopathie beobachtet. AuBerdem miBter: sich bei der Fluoreszenzangio-
graphie die ,,shunt™-Gefile schneller fillen als das Kapillarnetz. Es wird jedoch
eher eine Verzogerung der Flliung der ,,shunt*-Gefille beobachtet (389). Die
~shunt“-Hypothese miiBBte weiter erkldren, warum von allen Perizyten in den
Kapillaren der Netzhaut gerade die Perizyten in einem bestimmten Bezirk des
Kapillarnetzes zuerst zugrunde gehen. Aus diesen Uberlegungen scheint uns
die Hypothese von asHTON, daB die Okklusion der GefiBe das primére Ge-
schehen ist, und die Ausbildung der Kollateralen sekundér eintritt, wahrschein-
licher.

5. Die kapilldren Kollateralen
a. Klinisches Bild

Bei aufmerksamer Ophthalmoskopie oder Spaltlampenuntersuchung der Netz-
haut kann man hiufig im Frithstadium der proliferativen diabetischen Retino-
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Abb. 20

Neben dem cotton wool Herd (1) ein stark geschlingeltes shunt' GefédR, dessen Ver-
bindung zur Arterie beinahe okkludiert ist (2}. Bei (3) kollaterale Schlingenbildung.

Abb. 2la

a. Koilaterale Schlingeabiidung und

45



Abb. 21b

b. ihre schematische Darstellung. {0OSTERMUIS & VINK: Fluorescein photography in
diabetic retinopathy 1968).

pathie feine, sich schlingelnde Gefifle oder GefaBschlingen, die anscheinend
nicht zum normalen GefidBnetz gehéren, beobachten. Sie tauchen meist in
Nachbarschaft von ,,cotton-wool“-Herden auf oder, was fluoreszenzangio-
graphisch darstellbar ist, neben Gebieten, in welchen das Kapillarnetz sich
nicht fiillt {Abb. 20, 21). Bei der Fluoreszenzangiographie werden diese Gefille
deutlicher sichtbar. Sie fiillen zich meist verzérgert, und ihre Wand zeigt eine
erhdhte Affinitit und Durchlissigkeit fiir Fluoreszein. Sie sind als Verbindungs-
wege zwischen benachbarten arteriellen und vendsen Asten auszumachen oder
als schlingenférmige Ausldufer kleiner Venen.

b. und ¢. Histologie und Pathogenese

Diese Gefille haben eine erweiterte Lichtung, eine verdickte Wand, in der die
Zahl der Endothelzellen hiufig vermehrt ist (Abb. 22). Fiir asaton (1963} sind
die kapilidren Kollateralen offengebliebene Blutwege in den Obliterationszonen
des Kapillarnetzes. Im Verlauf der allmihlichen Verddung dieses Kapillar-
netzes sucht das Blut neue Wege. Es entstehen einerseits Verbindungsbahnen
zwischen arteriellen und vendsen Asten, andererseits Sackgassen infolge Unter-
brechung bestehender Verbindungen zwischen dem Kapillarnetz und den
Artericlen (Abb. 23, 24). In diesen Sackgassen wird das Blut aus der vendsen
Seite des Kapillarnetzes angefiillt. Die Sackgassen oder Schlingen entsprechen
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Abb, 22

Histologisches Priparat {,Sacikgasse™) einer vendsen Kollateralen Schlinge mit deut-
licher Vermehrung der Endothelzellen (End); in der Umgebung okkiudierte Schatten-
kapillaren (Cnf). (Aus: ToussaINT, D. Contribution a 1'étude anatomique et clinique
de la rétinopathie diabétique chez 'homme et chez I'animal. Presses Academiqgues
Européennes, Brussel, 1968).

zunéchst dem praformierten Kapillarnetz, werden danach in die Linge gezogen,
hypertrophieren und machen allmihlich den Eindruck neugebildeter GefdBe.

Es ist schwer zu sagen, ob sie ihr Entstehen nur haemodynamischen Ein-
fliissen verdanken oder ob auch die Hypoxaemie der Netzhaut in den Zonen
gestorter Kapillarzirkulation als ein formativer Faktor mitwirkt. Fluoreszenz-
angiographisch und histologisch sind die shunt-GefiaBe und Kapillarschlingen
nicht zum normalen Bild des Kapillarnetzes gehdrende Strukturen. Diese Um-
bildungen (besonders, was die Kapillarschlingen betrifft) sind so weitgehend,
dafl man berechtigt ist, auch von Neubildungen im Sinne von Hyperplasie be-
stehender Strukturen zu sprechen. Sie haben jedoch weder haemodynamisch
noch versorgungsmailig eine niitzliche Funktion.
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Abb. 23

VerddungsprozeB im Kapillarnetz der Netzhaut bei der diabetischen Retinopathie,
(ASHTON, N. Arteriolar involvement in diabetic retinopathy. Brir. J. Ophthal. 37: 282,
fig. 8 {1953). Rechts im Bild eine Arteriole und Veristelungen, die teilweise okkludiert
sind. Unten im Bild stark gefiillte vendse Schlingen die ihre Verbinding zu den
arterielien Kapillaren verloren habe.
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Abb. 24  VerddungsprozeB im Kapillarnetz der Netzhaut bei der diabetischen
Retinopathie. (asaTON, N. Pathophysiclogy of retinal cotton weol spots. Brif. med.

Buli. 26: 146, plate X1V, fig. O (1970).
Links im Bild das arterielle Gefdl mit den okkludierten arteriellen Prikapillaren.

Rechts das vendse Gefdl mit zahlreichen Mikroaneurysmen. Die zentral im Bild
sichtbare Schlinge ist anscheinend durch den Verschluf der gegeniiberliegenden arte-
riellen Prikapillaren zustande gekommen.
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6. Die diabetische Venoparhie
a. Klinisches Bild

Die vendsen Verdnderungen bei der diabetischen Retinopathie treten frith auf
und sind so auffallend, daB sie die Aufmerksamkeit auf sich lenken. Noch vor
dem Auftreten der anderen Symptome der diabetischen Retinopathie kénnen
die Venen erweitert und geschlingelt erscheinen (Abb. 23). Wie BALLANTYNE
(1946) sagte, 140t das ganze Bild an einen chronischen Stauungszustand an der
vendsen Seite des GefiBnetzes der Netzhaut denken. mreTHAM (1950) unter-
strich, daB3 die vendse Stauung ein wichtiges Symptom der diabetischen Retino-
pathie ist und daB in ernsten Fallen die Venenverdnderungen immer stark aus-
geprigt sind. scoTT (1953) betonte die Rolie der vendsen Verdnderungen fur
die Entwicklung der proliferativen diabetischern Retinopathie. Er sah darin
ein prognostisch schlechtes Zeichen. Auch nach unseren Erfahrungen ist die
stirkere Filllung der Venen ein Frithsymptom der diabetischen Retinopathie
und muf} dementsprechend als Warnsigna! angesehen werden. Treten Gefall-
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Abb. 25

Fluoreszenzangiographie. Vendse Stauung bei einer beginnenden proliferativen diabe-
tischen Retinopathie (vinK, R. Fluorescein angiography in diabetic retinopathy. Leiden
1969). Nicht nur die Venen (2} sondern auch die arteriellen Aste (1) erscheinen er-
weitert.
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Abb. 26a und b

Entwicklung von vendsen Ektasien {,Wirstchen Vene®) bei einer progressiven proli-
ferativen diabetischen Retinopathie. Das Intervall zwischen beide Bilder ist 4 Monate.
In unmittelbarer Nachbarschaft der Vene ,.cotton wool* Herde, In Bild a erscheint bei
(2) die Venenwand noch glatt, in Bild b dehnt sie sich in Richtung des Cotton wool
Herdes aus. Bei (1} und (3) Zunahme der Kapillarschlingen. Bei (4) Anderung der
Stromuangsrichtung des in die Vene einmindenden Gefdles.

Abb. 273, bund ¢

Entwicklung einer ,,Omega*-formigen Schlinge der Vene in der Nachbarschaft eines
»cotton wool** Herdes. Die Venenwand weicht in Richtung des kapiliarleeren Raumes

des ehemaligen ,.cotton wool** Herdes aus. Das Intervall zwischen den 3 Bildern ist je
§ Monate.
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neubildungen auf und schreiten aliméhiich fort, dann sieht man gleichzeitig die
pathologischen Erscheinungen an den Venen zunchmen. Die Konturen der
Venen werden unregelmifBig, neben starker Schlingelung treten lokale Erweite-
rungen und Verengerungen auf, so dall die betroffene Vene einer Reihe an-
einanderhdngender Wiirstchen dhneln kann (Abb. 26a, b). Stellenweise kann eine
Umwandlung der normalen Schl&ngelung der Venen in Omegaschlingen beob-
achtet werden {Abb. 27a, b, ¢). Die Evelution vom Bild der Stauungsvenen bis
zum Bild der Wiirstchen- und Omegavenen dauert meistens zwei bis drei Jahre.

Eine andere Erscheinung sind die Begleitstreifen. Man kann ophthalmosko-
pisch zwel Formen von Begleitstreifen unterscheiden. Bei der einen Form sieht
man einen weillen schmalen Streifen, der die Bluisdule etwas einzuengen
scheint. Bei der anderen verlduft die Vene in einem breiten, weill-gelben, un-
regelmissig konturierten Band. Beide Formen von Begleitstreifen konnen
innerhalb von einem halben bis einem Jahr villig verschwinden. Der klinische
Eindruck ist daher, daB es sich um eine Exsudation in die Gliascheide der Vene
und von dort aus in das umgebende Netzhautgewebe handelt (Siehe Abb. 11).
Dig vendsen Veridnderungen sind in der Nihe der arterio-vendsen Kreuzungen,
und zwar distal davon, meistens am stirksten ausgeprigt. Die Behinderung des
Blutstromes durch die Kreuzung scheint manchmal so stark zu sein, daf sich
neben der urspriinglichen Vene ein dickes Kollateraigefill entwickelt. Man kann
dann schwer zwischen der urspriinglichen und der necgebildeten Vene unter-
scheiden.

Fluoreszenzangiographie

Im Beginn der diabetischen Venopathie gibt die Fluoreszenzangiographie nur
eine auffallendere Darstellung der Erweiterung und Schldngelung der Venen
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Abb. 28

»Omega* Schlinge einer gréfiren Vene. a. Schwarz-weiB und b. Fluoreszenzbild spite
venodse Phase: deutliches Lecken der Venenwand im Bereich der ektatischen Schlinge.

wieder. In den spiten Stadien zeigt sie mehr. Zunéchst sieht man, dal die
Venenwand sich mit Fluorescein anfarbt, und spéiter, dafl sie das Fluorescein
durchlafit (Abb. 28a, b). Dies spricht deutlich fiir die pathologisch gesteigerte
Permeabilitit der Venenwand. Diese Verinderungen sind rUckbildungsfihig.
Ein indirektes Zeichen dafir ist das Verschwinden der exsudativen Begleit-
streifen.

b. Histologie

Um die Stauung der Venen zu erkliren, nahm BALLANTYNE (1946) eine Throm-
bosierung und Endothelzellproliferation in den kleinen Venen und den vendsen
Kapillaren an. BONNET & BONAMOUR (1938) dachten aufgrund ihrer ophtal-
moskopischen Befunde, dab histologisch vendse Verschliisse an den Kreuzungs-
stellen und auf der Papille gefunden werden miissen. Diese Vermutungen
wurden teilweise bestdtigt. AGATSTON (1940) stellte in den postkapilliren Venen
eine Fibrose der Intima und eine Hyalinisierung der Fibrillen der Venenwand
fest. 0'BRIEN & ALLEN (1940) fanden Endothelproliferation und Okklusion der
Lichtung kleinerer Venen. Auch rFRIEDENWALD (1950} hatte lokale Venen-
thrombosen in Zusarnmenhang mit der GefiBneubildung beschrieben. GARTNER
(1950) berichtete liber Venensklerose, die er auf Endothelproliferation zurlick-
fiihrte, dabei fand er partielle Venenverschliisse. palcker (1971) beschrieb eine
Hypertrophie der fibrilliren Strukturen in der Venenwand.

Eine Ursache fir die Erweiterung der Venen im Sinne eines AbfluBhinder-
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nisses in der Zentralvene ist bisher nicht gefanden worden. BALLANTYNE (1946)
hat danach vergeblich gesucht und BLoDDPWORTH (1962) konnte auch keine
organische Verengerung im Papillenabschnitt der Zentralvene finden.

Es scheint also erstens, dab histologische Befunde sich hauptsichlich auf die
kleinen Venen beschrinken, und zweitens, dall die Ursache der Stauung der
grdfBeren Venenstimme nicht in einem AbfluBhindernis zu suchen ist,

c. Pathogenese

COGAN & KUWABARA (1967) sahen in den Venenverdnderungen eine idiopathi-
sche Erscheinung, die pathogenetisch nicht mit den anderen diabetischen Ver-
dnderungen in Zusammenhang steht. Obwohl dieser Zusammenhang nicht
bewiesen ist, miibte man ihn vermuten und versuchen, die erste Verdnderung an
den Venen — ihre Dilatation aus den ersten bekannten Verdnderungen im Ge-
fifnetz der Netzhaut — der verdickten Kapillarwand abzuleiten. Es ist sehr
wahrscheinlich, daf} die verdickte Kapillarwand eine PermeabilitédtsstGrung mit
einer Insuffizienz der Versorgung der Netzhaut zur Folge hat. Die Anhidufung
von sauren Stoffwechselprodukten, u.a. von CQO,, ist ein Faktor, der eine Ge-
faldilatation bewirken kann (prrzeL 1967). Die Verdickung der Kapillarwand
fohrt anch zur Verengerung ihrer Lichtung. Kommt es durch zusitzliche
Spasmen der prikapilliren Arteriolen zu einer weiteren Einengung der Lich-
tung, so wird der Zufluf} in das Kapiliarnetz behindert, was eine Verlangsamung
der Blutstrémung zur Folge haben muB. Dies wire ein zweiter Faktor, der zur
Dilatation der Venen fiithren kann.

Ordnet man nach diesen Gesichtspunkten die Difatation der Venen in das
Frihbild der diabetischen Retinopathie ein, so kann man die spéteren Verdn-
derungen an den Venen als Folge der Verschlechterung des Stoffwechsel-
zustandes und der Haemodynamik bel der Weijterentwicklung des patholo-
gischen Prozesses betrachten. Die Venenwand degeneriert, 16t sich durch den
haemostatischen Druck stellenweise ausbuchten, wobei an anderen Stellen die
Ektasie durch fibrotische Verinderungen verhindert wird. Die Reduplikation
der Venen ist wahrscheinlich eine haemodynamische Folge lokaler Zirkula-
tionshindernisse.

Diese Erklirungsweise der Venenpathologie bei der diabetischen Retinopa-
thie wird indirekt gestiitzt durch die Auffassungen {iber die Pathogenese der
Zentralvenenthrombose, bei der immer wieder die primire Rolle der arteriellen
Zufuhrstérung hervorgehoben worden ist (700, 378, 194, 557, 336, 551a).
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7. Die obliterierende diabetische Artericloparhie

a. Klinisches Bild

Schonim Beginn der diabetischen Retinopathie erscheinen die Netzhautarterien,
insbesondere deren kleinere Aste in der Umgebung des hinteren Pols hiufig
etwas enger als normal. Mit der Entwicklung des klinischen Bildes werden die
arterillen Veranderungen deutlicher wahrnehmbar. Die Konturen werden
unregelmissig, der Reflexstreifen glinzender und das GefaB erscheint enger.
An einigen Stellen, meist in der Umgebung der Macula, wandeln sich die klein-
sten Aste der Arterien in weile Fiden um {Abb. 29). Der Obliterationsprozel3

Abb. 29

Fortschreitende oblitererende Arteriolopathie bei einen fortgeschrittenen proliferativen
diabetischen Retinopathie.

schreitet im Laufe der Jahre zu den sréBeren Asten fort (Abb. 30a, b). Die
ersten Stufen dieses Prozesses - die geringe Verengerung und die Kaliber-
schwankungen der kleinen Aste — sind unauffillig. Bei der routinemiBigen
Ophthalmoskopie werden sie oft {ibersehen. Beim Spiegeln mit einer starken
Lichtquelie, z.B. wihrend der Lichtkoagulation, ist man aber {iberrascht iiber
die ausgesprochen starken Verdnderungen der kleinen arteriellen Aste.

Die Fluoreszenzangiographie

Besser wird die arterielle Pathologie bei der Fluoreszenzangiographie darge-
stellt. Das Ausbreiten der dunklen, sich nicht fiillenden Bezirke des Gefilnetzes
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Abb. 30a

Dasselbe Auge. Fluoreszenzangiographie, arterielle Phase. Zahlreiche Aste der Arteria
temporalis superior sind okkludiert. Auch der grofle nach oben verlaufende Ast ist
nahe bel seinem Abgang verschlossen.

Abb. 30b

In der spiten venisen Phase zeigt die Wand der Arteria temporalis superior eine
starke Nachfluoreszenz, wodurch sie verbreitert erscheinf. An beiden Seiten des
okkludierten arterieilen Astes édltere Lichtkoagulationsnarben.

Abb. 31

Fluoreszenzbild in der venosen Phase der Fluoreszenzangiographie des Gebietes
temporal von der Macula eciner fortgeschrittenen proliferativen diabetischen Retine-
patie (Foto aus der Sammlung ven DR, R, vINk). Innerkalb und in der Umgebung der
dunklen Okklusionszonen frei endende Gefésse mit zahireichen Mikroaneurysmen. Am
unteren Rand sowie im zentralen Abschnitt des Bildes stark leckende GeféBneubil-
dungsherde.



ist deutlich mit dem Fortschreiten des Obliterationsprozesses von einem
arteriellen Ast zum anderen zu beobachten (701) {Abb. 30a, b, 31).

Auffallend ist, daB das Kaliber der groBeren arteriellen Aste lange unverin-
dert bleibt. Im Beginastadium scheinen auch die kleineren Zweige im Fluores-
zenzangiogramm kaum verengt zu sein. Man konnte eher an eine Dilatation
denken {Abb. 25, Seite 50). Diese Verhaltensweise des arteriellen Netzes im
Fluoreszenz-angiogramm zeigt deutlich, dal die obliterierende Arteriolopathie
von den arteriellen Prikapillaren aus zu den groferen Asten fortschreitet, und
daB diese erst in der Schlufphase obliterieren. Bei der Beurteilung des Kalibers
der Arterien im Fluoreszenzangiogramm sollte beriicksichtigt werden, daf durch
Anfirbung der sonst unsichtbaren Plasmahiille, die die in der Achse der Gefifi-
lichtung stromende Erythrzytensiule umgibt, das Kaliber weiter erscheint (99),
und daf} bei der diabetischen Retinopathie zumindest in den spaten Stadien der
proliferativen Form, die Arterienwand selbst sich auch anférbt.

b. Histologie

BELL (1946) fand, daB die Ablagerung von hyalinern Material in der Wand der
Arteriolen der Niere fiir den Diabetes charakteristisch ist. asHToN (1253) unter-
suchte die Arteriolen in der Netzhaut verstorbener Diabetiker. Bei den Patien-
ten mit fortgeschrittener diabetischer Retinopathie beobachtete er eine Hyalini-
sierung der Wand der Arteriolen, hiufig eine Verengerung an den Abgangsstel-
len der kleineren Arteriolen und eine Obliteration der arterioldren Prikapilla-
ren. Die zugehdrigen Kapillarschlingen waren blutleer (Siehe Abb. 24, Seite 49).
In den VerschluBzonen fand er langgezogene Kapillarschlingen, die von der
vendsen Seite aus gefiillt waren, doch an ihrem Scheitel durch ein obliteriertes
Gefidl mit der benachbarten Arteriole in Verbindung standen. Obwohl asHTON
diese Verinderungen in den frithen Stadien der diabetischen Retinopathie
nicht fand, sah er darin einen wichtigen pathogenetischen Faktor fiir das Fort-
schreiten der diabetischen Retinopathie. sertz (1968) beschrieb in den Arteriolen
der Netzhaut bei Patienten mit einem Kimmelsticl-Wilson eine Verdickung
der Wand mit Einengung des GefdBlumens durch Hyalinisierung, Sklerosie-
rung und Fibrose,

¢. Die Pathogenese

Die obliterierenden Veranderungen in der arteriolaren Wand bei der diabe-
tischen Retinopathie sind ebenso schwer zu erklaren wie die primire Basal-
membranverdickung der Kapillaren. Es ist wahrscheinlich, dalB die Genese der
Wandverdnderungen in den Arterien und den Kapillaren dieselbe ist. Den
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organischen Verdnderungen der Arteriolen konnten funktionelle Stérungen in
Form von GefiBspasmen vorausgehen (asgTron) und zur voriibergehenden
oder bleibenden Okklusion fithren. Es wire auch denkbar, dafB organische und
funktionelle Faktoren sich im Beginn addieren miissen, um die ersten Ver-
schiiisse zu realisieren. Im weiteren Verlauf schreitet der organische Oblitera-
tionsproze der Arteriendste und der Arterien dann unerbittlich fort.

8. Die GefiBneubildungen

Das wichtigste Symptom der diabetischen Retinopathie ist die GefdBneubildung.
Es ist jedoch kein obligates Symptom. Es gibt diabetische Retinopathien, be-
sonders élterer Patienten, bei denen Gefialineubildungen auch nach jahrelangem
Bestehen der Erkrankung nicht auftreten. In anderen Fillen, besonders bei
Patienten mit einem Frithdiabetes, kGnnen die Gefialneubildungen das klinische
Biid und den Verlauf vollig beherrschen.

Man kann die GefiBneubildungen in zwei Hauptformen einteilen: die
prihaemorrhagischen und die posthaemorrhagischen Gefillneubildungen, h.h.
digjenigen, die vor dem Auftreten einer Blutung sich entwickeln und digjenigen,
die als Reaktion auf eine Blutung entstehen.

8.1. Die préhaemorrhagischen Gefdfineubildungen
a. Klinisches Bild

Ophthalmoskopische Vorzeichen der GefdBneubildungen sind die starkere
Fiullung der Venen und das vermehrte Auftreten von Mikroaneurysmen. Noch
wichtiger als Vorzeichen sind die mit Hilfe der Fluoreszenzangiographie
darstellbaren Ausfille im Kapillarbett der Netzhaut. Die exsudativen Ver-
dnderungen sind bei der typischen profiferativen Form der diabetischen Retino-
pathie meist unauffillig oder kénnen vollig fehlen. Die ersten GeféBe, die nicht
zum normalen GefaBnetz der Wetzhaut gehdren, sind ophtahlmoskopisch
schwierig zu entdecken. Hier und da tauchen Gefillschlingen auf, deren Zu-
sammenhang mit den benachbarten Gefillen schwer wahrzunehmen ist. Im
Fluoreszenzangiogramm sind diese Zusammenhinge besser zu untersuchen.
Man kann zwei Typen dieser ersten ,,Neubildungen™ unterscheiden:

1. Die arterio-venosen Kollateralen (,,shunts®™ von COGAN & KUWABARA). Sie
leiten das Blut iiber Vorzugswege des Kapillarnetzes meist am Rande obliterier-
ter Kapillarzonen direkt aus der Arterie zur Vene (Abb. 32, Pfeil 1).

2. Die venosen Kollateralen. Sie entstehen aus dern vendsen Teil des Kapii-
larnetzes und erscheinen zunichst als mit der Vene verbundene hypertrophische
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Abb. 32

Protiferative d.R. Das Macula-Gebiet, arteriovendse ,,Shunt’s” (1), vendse Kollate-
ralen (2).

Schlingen, die darch Verlust ihrer Verbindungen mit den arteriellen Kapillaren
sich zu Sackgassen umgebildet haben (Abb. 32, Pfeil 2).

In beiden Fillen handelt es sich also um kapillare kollaterale Blutwege. Sie
wurden bereits im Kapitel iiber die kapilliren Kollateralen beschrieben. Aus
ihnen entwickeln sich im weiteren Verlauf mehr oder weniger komplizierte
MNetzwerke, die ophthalmoskopisch leicht sichtbar sind und denen das Krank-
heitsbild den Namen der proliferativen diabetischen Retinopathie verdankt.
(Abb. 33a, b, ¢).

Die neugebildeten Gefife liegen im Beginn-Stadium unter der Membrana
limitans interna. Sie bestehen aus eckig konturierten, etwa gleichkalibrigen
Gefillen, die ein unregelmissiges Maschenwerk haben. Die neugebildeten
Netzwerke sind meist an Stellen zu beobachten, wo arterielle und vendse Gefille
in Bertihrung treten. Solche Kontaktsteilen sind in der Papille, auf der Papille
und an den GefaBkreuzungen vorhanden.

Die Beziehung der GefiBneubildungen zur Papilie und den arterio-vendsen
Kreuzungsstellen hat DoOBREE in einer ausfithrlichen klinischen Untersuchung
von 86 Augen beschrieben. An 63 Augen fand er GefiBneubildungen auf der
Papille und von 248 Gefilneubildungsherden waren 169 an Kreuzungssiellen
lokalisiert. Wir fanden bei unseren Patienten (192 Augen mit prol. d.R.}in 157
Augen Gefillneubildungen auf der Papille. Wenn es sich um dltere Patienten
(liber 40 Jahre) handelte, war dies in 20 Augen die einzige Lokalisation, und in
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Abb. 33a, bundc

Schematische Darstellung der Stadien der GefiBBneubildung.

a. Beginnstadium — Ektasie und Hypertrophie der durchgingig gebliecbenen Anteiie des
Kapillarbettes. Kollaterai- und Schlingenbildung; in der Netzhautebene liegende
»Wundernetz' ‘- Anlagen.

b. Entwickiung aus diesen umgebildeten Kapillaren von grofleren GefdBneubildungen
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~ auf der Metzhaut-Oberfliche unter cder {iber der Membrana limitans interna liegende
facherformig angeordnete, meist an den Venen angeschlossene GefdBschlingen.

c. Weiteres Wachstum des GefdlBfichers mit Dehnung der Schiingenscheitel und
eventuell kleine Diffusions-Blutungen aus der Wand am Schlingenscheitel ~ Straul-
form der GefaBneubildungen.

10 von. 116 Augen zeigte die Papille keine GefdBneubildungen. Handelte es sich
um junge Diabetiker, war die Papille nur in 2 Augen die einzige Lokalisation,
und in 25 von 78 Augen mit protiferativer diabetischer Retinopathie kam es vor,
daB die Papille keine GefdBneubildungen zeigte. Die Gefalineubildungen ent-
stehen an beiden Seitenn der Kreuzungen, hiufiger jedoch peripher davon.
Die sehr mannigfaltige Erscheinungsform der GefaBneubildungen lassen sich
nach unseren Beobachtungen in zwei Grundtypen einordnen.
1. Die netzférmigen und
2. Die facherférmigen GefiBneubildungen {Abb. 34).
Die netzformigen GefiBneubildungen, stellen die frihere Erscheinungsform
dar; sie wiederholen in gewissem Mafle noch das Modell des kapilliren Netzes
aus dem: sie entstanden sind. Die facherférmigen sind die spitere Erscheinungs-
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Abb. 34

Grofler Ficher von neugebildeten GefdBen. Bei 1 netzformig beginnende GefaBneubil-
dung in der Ebene der Netzhaut. 2. Ficherformige, 3. StrauBformige Gefdlneubildung
mit priretinaler Lokalisation.

form und sind, der ersten #hnlich, das Ergebnis der kombinierten Wirkung
hiamodynamischer und ,,gefilbildender Faktoren®. Durch Ausbuchtung und
Blutungen an den Schlingen-Scheiteln kommt es zu einer spateren Abart der
GefaBifacher ~ der StrauBlform.

In ihrer gewebsmibBigen Entwicklung durchlaufen die GefiBneubildungen
drei Stadien (86, 169).

I. Stadium der Jugend - Die neugebildetenn Gefdfie sind noch kleinkalibrig
und erscheinen nackt,

II. Stadium der Reife — Die neugebiideten Gefille nehmen an Grélie und
Ausdehnung zu. Die feine schleierformige, unsichtbare Membran, in der sie im
ersten Stadium eingebettet sind, fibrosiert und wird undurchsichtig weil3.

HI. Stadium der Riickbildung — Die neugebildeten Gefifle atrophieren, wer-
den schmaler und kénnen in der fibrotischen Membran unsichtbar werden.
Tritt dies Stadium vor dem FibrosierungsprozeB ein, so kénnen die neugebilde-
ten Gefdfle vollig verschwinden, ohne jegliche Spur zuriickzulassen, oder, bei
grofieren neugebildeten Gefilen, bleiben feine Gefifischatten sichtbar.

Jedes der beschriebenen Stadien kann Monate bis Jahre dauern. Hiufig ver-
lduft der Proliferationsprozef} in Schiiben. Nach Ruhepausen, die Jahre dauern
konnen, kann er wieder plotzlich von neuem beginnen. Meist besteht ein weit-
gehendes NWebeneinander in  den Entwicklungsstufen der neugebildeten
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Gefille in den verschiedenen Teilen des Augenhintergrundes. Manchmal
sind jedoch am selben Augenhintergrund in Wachstum und in Rickbildung
begriffene Herde zu beobachten.,

Das Schicksal des Auges wird nicht so sehr durch die beschriebene Ent-
wicklung der Gefilineubildungen bestimmt als durch die Beziehungen der
GefiBneubildungen zur hinteren Glaskorpermembran. Besteht beim Auftreten
vonr Gefiafineubildungen bereits eine hintere Glaskdrperabhebung, so sieht man
nie eine Hineinwachsen der GefdBneubildungen in den Glaskérperraum. Wenn
keine Membran vor der Netzhaut ausgespannt ist, an der sie efeugleich entlang-
wachsen kénnen, bleiben die Gefalle auf der Netzhautoberfliche liegen. Befin-
den sich Glaskorper und Netzhaut wihrend der Entwicklung der Gefalineubil-
dungen in Berithrung, so entstehen hiiufig Verklebungen zwischen der hinteren
Glaskdrpermembran und den neugebildeten Gefdlen. Tritt dann spiter eine
Retraktion des Glaskdrpers ein, so werden zusammen mit seiner hinteren
Grenzfliche die daran haftenden GefdBe mitgezogen. Auf diese passive Weise
und nicht durch Herauswachsen aus der Netzhautoberfliche gelangen die
GefiBneubildungen in den Glaskorperraum. Gleichzeitig kommt es an den
Verbindungsstellen zu einem Auseinanderzerren der Nezhautstrukturen mit
Cystenbildung, was schlieBlich zu einer Retinoschisis fiihren kann. Die Konse-
quenzen diese Prozesses sollen in den Kapiteln tiber den Glaskdrper und die
Glaskorperblutungen: besprochen werden.

a. Das fluoreszenzangiographische Bild der proliferativen diabetischen Retino-
pathie

Die Fluoreszenzangiographie hiift uns, die Beziehungen zwischen den Gefal-
neubildungen und den GefiBen der Netzhaut aufzudecken. Die neugebildeten
Gefifie beginnen in den meisten Fillen erst in der ventsen Phase der Fluores-
zenzangiographie zu fluoreszieren. In manchen Fillen leuchten die Wunder-
netze schon in der arteriellen Phase auf {ooSTERHUIS 1968 b). Auch wir fanden,
dafl es Wundernetze gibt, die sich von der arteriellen Seite aus flllen kénnen
(Abb. 35 a, b). Diese beiden Fillungswege sprechen flir zwet verschiedene Ab-
stammungsméglichkeiten der Wundernetze. Erstens aus den vendsen Kapillaren
- die Fluoreszenz beginnt erst in der vendsen Phase. Zweitens aus einem Bezirk
des Kapillarnetzes, der in direkter Verbindung mit einem arteriellen Gefi
steht — die Fluoreszenz beginnt in der arteriellen Phase. Hier ist zu bemerken,
dal} eine verzégerte Fluoreszenz der Gefilineubildungen auch durch eine ver-
langsamte Blutstromung in ihnen bedingt sein kann. Bei der Fluoreszenzangio-
graphie lafit sich noch eine weitere wichtige Eigenschaft der Gefilineubildungen
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Abb. 35a

Frihe arterielle Phase des Filucreszenzangiogramms. Im Gefdlfdcher beginnen einige
Gefifle zu fluoreszieren — Zeichen einer arterieller Versorgung dieser GefiBneubildun-
gen.

Abb, 35b
Spite venose Phase des Fluoreszenzangiogramms. Zeichen von Lecken im Bereich der

GefiBneubildungen. Mit Blut bedeckte ,,Scheitel” der GefiaBschlingen in der okeren
Hiélfte des GefdBfichers.

Abb. 36

Fluoreszenzangiographisches Bild in der arteriovendsen Phase. Das fibrése Binde-
gewebe das sich um die neugebildeten pripapilliren Gefdlle gebildet hat, zeigt infolge
des Leckens dieser Gefale eine intensive Fluoreszenz., Zahlreiche Angurysmen, sowie
netzformige Gefdlneubildungen im Niveau der Netzhaut. Eine sich verzdgert fiillende
Vene rechts oben im Bild (aus der Sammilung von DR. T. N. BOEN-TAN).



darstellen, ihre Permeabilitét (Abb. 35b). Das Lecken von Fluorescein ist auch
in fibrotischen Stringen zu finden, die scheinbar gefilifrei sind oder wenige
Gefalie enthalten (Abb. 36).

k. Histologie

Die Echtheit der intraretinalen GefdBineubildungen (arterio-vendse shunts und
kapilldre Schlingenbildungen) wird von asuToN bezweifelt (1967). Er glaubt,
daf es sich dabei meist um erweiterte, priexistierende Kapillaren mit Endo-
theiproliferation handelt. Doch die Moglichkeit einer Gefalneubildung in der
Netzhaut wird micht vollig abgestritten. ToussaNT (1968) hat die hypertro-
phischen Kapillarschlingen und die rdderférmig angeordneten Kapillar-
schlingen als echte intraretinale Gefdfineubildungen angeschen.

Die von allen Autoren als echte Gefifineubildungen anerkannten Gefilinetze
sind auf der Oberfliche der Netzhaut lokalisiert. Nach ToussaINT (1968) kdnnen
sie sich unter oder liber der Membrana limitans interna ausbreiten. Kenn-
zeichnend fiir diese Gefille ist, daB sie ihrem Wandbau nach den Kapillaren
jhneln, aber im Kaliber haufig viel grofer sind (BALLANTYNE 1946). COGAN,
TOUSSAINT & KUWABARA (1961) machten darauf aufmerksam, dal} die neuge-
bildeten Gefifle keine Perizyten haben.

Nach BALLANTYNE sprieBen die Gefiafie aus der Venenwand. Auch ASHTON
glaubt, dall die neuen GefaBe durch direkte Proliferation der Endothelzellen
aus der Wand der NetzhautgefdBe entstehen konnen. Er beschrieb daneben eine
andere Entstehungsweise bei den proliferativen Retinopathien (auch der diabe-
tischen) (1967). Erst wandeln sich die Zellen der Gefifiwand (Endothelzellen
und Perizyten} in ein primitives vasoformatives Mesenchymzellgewebe um. Die
Mesenchymzellen bilden sich dann einerseits zu Endothelzellen um und anderer-
seits zu Fibroplasten. Das Ergebnis ist cin Nebeneinander von neugebildeten
GefaBen und fibrosem Gewebe,

Beide Entstehungsweisen neuer Netzhautgefile, die direkte und die indirekte
auf dem Umwege liber primitive Mesenchymzellen, hat asnton (1967) in Ge-
webekulturen von Netzhautgefillen neugeborener Kaninchen beobachtet.

c. Die Pathogenese der Gefilneubildungen bei der diabetischen Retinopathie

Neue Gefdle entstehen in der Netzhaut, abgesehen von neopfastischen und ent-
ziindlichen Prozessen, unter zwei Umstanden. Erstens bei Insuffizienz der Blut-
versorgung und zweitens bei Behinderung der Blutzirkulation.

Wenn die Blutversorgung der Netzhaut durch die bestehenden Gefille aus
irgendeinem lokalen oder allgemeinen Grunde insuffizient wird, kommt es zu
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einer Hypoxie des zu versorgenden Gewebes. Diese Hypoxie spielt als auslosen-
des Moment wahrscheinlich eine besonders wichtige Rolle. Uber die Art des
Stoffes, der letzten Endes die Endothelzellen zur Proliferation anregt, ist noch
nichts sicheres bekannt, MICHAELSON (1945) sprach von einem vasoformativen
Faktor, der schon im Embryonalleben die Gefilineubildung anregt. wise (1956}
und asaTON (1961) gebrauchien auch den Begriff dieses hypothetischen Faktors,
um die Gefillneubildungen unter pathologischen Umstidnden zu erkldren. Die
Beobachtungen bei der retrolentalen Fibroplasie gab den Auffassungen iiber
die Rolle des Sauerstofls fir das Entstehen und Schwinden von Netzhautgefil3-
neubildungen eine iiberzeugende Stiitze. Die Reaktionsbereitschaft der Zell-
clemente in der GefaBwand der Netzhaut des Erwachsenen kann jedoch nicht
ohne weiteres mit der Reaktionsbereitschaft der embryonalen oder der noch in
Entwicklung sich befindenden Gefalfle des Neugeborenen gleichgesetzt werden.
Es ist bekannt, daB atrophische Netzhdute (bei Opticusatrophie, bei dissemi-
nierter vernarbter Chorioretinitis (717) oder bei hoher Myopie (343)) weniger
Neigung zur Gefédfneubildung zeigen, als das normale Partnerauge. Solche
Beobachtungen zeigen, dal in einer atrophischen Netzhaut eine Sauerstoffnot
oder {iberhaupt eine Insuffizienz der Stoffwechselversorgung schwieriger eintre-
ten kann, Die Schutzwirkung der Atrophie ist jedoch nur refativ und hingt
wahrscheinlich von ihrem Ausmall ab. Wir haben sowohl bei hochgradiger
Myopie (iiber 10 dptr) als bei disseminierter Chorioretinitis milde Fomen einer
proliferativen diabetischen Retinopathie gefunden.

Der andere Umstand, bei dem neue Gefilie entstehen, ist gegeben, wenn die
Blutzirkulation in einem oder mehreren der bestehenden Gefdlle behindert ist.
Haemodynamische Krifte, die neue Wege suchen, um den Engpal} zu umgehen,
spielen hier wahrscheinlich als gefiBbildender Faktor die ausschlaggebende
Rolle. Die Voraussetzung, dal3 es durch die erwdhnten Umstinde wirklich zu
einer GefiBneubildung kommt, ist die Proliferationsfahigkeit des Gefilen-
dothels der betroffenen Netzhaut.

In der Netzhaut des Diabetikers werden beide Umstinde — die Sauerstoffnot
und die behinderte Blutzirkulation — allméhlich nach individuell verschieden
langer Zeit verwirklicht. Die Kapillarwand verliert durch ihre degenerative
Verdickung zunehmend ihre normale Permeabilitit, im Kapillarnetz breiten
sich die VerschiuBzonen aus. Die Erschlaffung der Wand der Kapillaren und
Venen fiihrt zu einer diffusen Stagnation der Blutstrémung, Die Verdnderungen
der arteriellen Prikapillaren und dann auch der Arteriolen selbst verschlechtert
durch Drosselung des Zustromes weiter die Durchstromung des Kapiliarnetzes.
All dies versetzt die Netzhaut als ganzes und die durch Kapillarverschliisse be-
troffenen Stellen insbesondere in einen Zustand von Stoffwechselnot.
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Dazu kommt noch die Behinderung des Abflusses an den Engpassen der
Yenen, den Kreuzungsstellen und der Lamina cribrosa. Ist die Fahigkeit zur
Endothelproliferation noch nicht erloschen, so sehen wir neue GefilBe entstehen.
Sie kdnnen sowohl beim jungen Diabetiker als auch beim élteren beobachtet
werden. Die proliferativen Erscheinungen sind jedoch beim jungen Diabetiker
viel hdufiger und in viel stirkerem Ausmaf anzutreffen als beim &lteren. Die
Griinde sind nicht villig gekldrt. Im Lichte der hier besprochenen Pathogenese
kdnnte man sie hauptsichlich in den folgenden lokalen Umstidnden suchen.
Beim jugendlichen Diabetiker mit einer diabetischen Retinopathie sind die
kapilliren Obliterationszonen ausgedehnter als beim alten Diabetiker. Das
Netzhautgewebe hat wahrscheinlich einen intensiveren Stoffwechsel. Die Pro-
liferationsbereitschaft des Endothels ist besser erhalten. Die Wand der Arterio-
len ist noch nicht durch involutive Fibrose verhirtet. Blutdruckschwankungen
konnen daher leichter zu spastischen Verschliissen fithren, die die noch eben
ausreichende Blutversorgung insuffizient machen kénnen.

Die allgemeinen Umstidnde, die das Entstehen und den Verlauf der Gefili-
neubildungen beeinflussen, werden ausfithrlich im Kapitel (ber den Verlauf der
diabetischen Retinopathie besprochen.

8.2. Die posthaemorrhagischen Gefdfneubildungen

a. Klinisches Bild

Viele Forscher haben die Meinung geduBert, dal die Blutung in den Glaskérper
die Ursache der proliferativen Retinopathie ist, oder dal3 sie zumindest eine
Gefalineubildung aus den WetzhautgefdBen anregen kann. xrien (1938} und
GARTNER (1950} unterschieden zwei Formen der Retinitis proliferans: Die
schleierférmige GefaBproliferation, bei der eine Wucherung von Bindegewebe
erst spit als sekundére Erscheinung zu beobachten ist, und die fibrose Gefal-
proliferation, bei der die Wucherung von Bindegewebe von Beginn an das
klinische Bild beherrscht. Sie meinten, da3 die zweite Form nach Blutungen
eintritt. Nach unseren Erfahrungen kénnen priretinale Blutungen bei der dia-
betischen Retinopathie, auch wenn sie so massiv waren, daB der Fundus kaum
sichtbar war, restlos verschwinden, d.h. ohne jegliche Gefilneubildungen.
Doch in vielen Fillen sind die NetzhautgefiBe so schlecht, daB die Resorption
groBerer Blutungen durch die bestehenden GefiBe nich mebr moglich ist. Ihre
bindegewebige Organisation ist die Folge. Man sieht dann priretinal mehr oder
weniger dicke, grau-rétliche Membranen entstehen, die den Einblick auf die
Netzhaut verdecken. Man glaubt beim Spiegeln den Fundus rétlich aufleuchten
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za sehen. Mit der Spaltlampe 1408t sich erkennen, daB der Reflex von der préreti-
nalen Membran abstammt. Man kann sie hidufig etwa parallel zum Augen-
hintergrund in ihrer ganzen Ausdehnung mit dem Lichtspalt verfolgen.

b. Histologie

Obwohl seit FLEMMING (1898) LEBER (1915} (zit. n. wisE) von vielen Beobachtern
die sekundire posthaemorrhagische Bindegewebsproliferation und Gefalineu-
bildung angenommen worden ist, bestehen wenig histologische Beobachtungen,
die diese Reihenfolge der Ereignisse deutlich beweisen. Wir mdchten hier die
Darstellung von asHToN (1967) von der massiven Wucherung von Gefalbinde-
gewebe erwihnen, da sie sindeutig zeigt, dal diese Form von Gefidlineubildung
mdoglich ist und wahrscheinlich die Folge einer Blutung darstellt.

9. Die fibrdse Proliferation
a. Klinisches Bild

Eines der kennzeichnenden Merkmale der spiten Entwicklungsstadien der
diabetischen Retinopathie ist die Wucherung von fibrosem Gewebe.

Sie kann sich ohne direkten Kontakt mit neugebildeten Geféssen als ,,avasku-
lire* (185) und in inmittelbarem Kontakt mit neugebildeten Gefdssen als vas-
kuldre Fibrose entwickeln,

Die avaskuldre Fibrose ist seltener. Es entstehen Membranen oder Stringe,
die sich als eine Verdickung der Membrana limitans interna oder der hinteren
Glaskodrpermembran manifestieren.

Die epiretinale Form ist meist in der Umgebung der Maculagegend lokali-
siert. Die Membran ist glatt, hat nach der Macula zu einen konkaven Rand,
wahrend der perifere Rand nicht deutlich wahrzunchmen ist (Abb. 37). Diese
der Netzhautoberfliche anliegende Membranform ist dann zu beobachten,
wenn der Glaskorper noch nicht retrahiert ist.

Ist der Glaskdrper von der Netzhaut abgehoben, so sind die gefdssfreien
Membranen an seiner hinteren Oberfliche zu beobachten. (Abb. 38).

Sie sind ziemlich zart, aber kénnen stellenweise bandférmig verdichtet sein.
Die Binder laufen manchmal temporal von der Maculagegend von oben nach
unten etwa paralell zur Netzhaut und inserieren mit ihren Enden an der Ober-
fliche der Netzhaut, An diesen Stellen gehen sie dann haufig in die entlang der
grossen Gefissbdgen laufenden griberen Stringe Giber (Abb. 39, 41a, b).

Die vaskuldre Form von fibroser Proliferation entwickelt sich in Zusammen-
hang und ais Folgeerscheinung von GefiBneubildungen. Das fibrise Gewebe
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Abb, 37

Bildung von einer priretinalen gefdflosen Membran bei einer fortgeschritternen
proliferativen Form von diabetischer Retinopathie.

Abb. 38a, b

Stereofundusphotographie von beginnender Schisis bei einer Retraktion des Glaskor-
pers und segelfdrmige prapapillire Membranbildung.
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Abb. 3%a, b

Stereofundusfotographie einer weit fortgeschrittenen, proliferativen diabetischen Reti-
nopathie mit Bildung von fibrsen Membranen in mehreren Schichten, pripapillar
zieht ein GefdBicher nach vorn und oben, wo er an der hinteren Glaskdrperoberfliche
adhdriert.

Abb. 4ia, b

Fibréses Stadium der proliferativen diabetischen Retinopathie. Schrumpfungser-
scheinungen der fibrosen Stringe entlang der temporalen Gefillbdgen. Intervall
zwischen beiden Fotos 3 Jahre — deutliche Verkleinerung des fibrosen Ringes.
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Abb, 40a, b

Stereofundusfotographie einer weitfortgeschrittenen, proliferativen diabetischen Re-
tinopathie. GefidBlose priretinale Membran- und Strangbildung in mehreren Schichten.

umgibt die neugebildeten Gefile mit einer derben Hiille. Auf diese Weise
entstehen die bogenformigen Stringe entiang der grossen Gefille, sowie stern-
formige Platten an Stellen mit facherférmigen Gefifineubildungen meist in der
MNihe von arteriovendsen Kreuzungen. Kommt es zu einer Retraktion des
Glaskdrpers werden diese Stringe mitgezogen. Die Zugkrifte wirken dabei vom
Zentrum aus so auf die bogenférmigen Strdnge, daf sie sich aneinander nihern
(Abb. 41a, b). Im Lauf der Glaskorperschrumpfung entstehen hiufig zwischen
der hinteren Glaskdrpermembran und der Netzhautoberfliche mehrere mit-
einander verbundene Schichten fibrdser Membranen (Abb. 40). Diese Struk-
turen sind immer hinter dem Glaskorper gelegen. In den Glaskdrper selbst
dringen sie nicht ein.

b. und c. Histologie und Pathogenese

Die fibrosen Strukturen bestehen aus einem faserigen Geriist, in welchem Fibro-
zyten eingebettet sind. Bei der sekundiren Form enthalten sie auch Gefille
(Abb. 42). Nach dem Glaskdrper zu sind die fibrosen Strukturen durch eine
glatte Oberfliche abgegrenzt an der man Hyalozyten entdecken kann.

Dic Zellen, die sich an der fibrsen Proliferation beteiligen, sind wahrschein-
lich mesodermale Zellen die aus der Netzhaut (Microglia-Zellen) oder aus den
Gefdssen (umgebildete Endothelzellen oder Adventitiazellen) stammen. Die
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Abb, 42

Lupenvergroflerung eines Bulbus Schnittes bei einer weitfortgeschrittenen proliferativen
diabetischen Retinopathie. Die vor die Netzhaut wie eine Sehne ausgespannte ver-
dickte hintere Glaskdrpermembran (1) hat zu einer Schisis (2} und einer Netzhautab-
hebung (3) im hintere Abschnitt des Augapfels gefithrt; bei 4 ist cine schmale und bei
5 eine sehr breite Adh#ssionsstelle zwischen Glaskdrpermembran und Netzhaut-
oberflache zu sehen. (0.613/131 PAS. DR. W. A. MANSCHOT).

fibrése Proliferation mubB als ein reparativer Vernarbungsprozess angesehen
werden, der durch den unphysiologischen epi- und priretinal lokalisierten Ge-
faiBneubildungsprozel angeregt wird, sel es auf Abstand bel der avaskulidren,
sel es in unmittelbarem Kontakt mit den GefdBen bei der vaskuldren Form.

10. Die Retraktion des Glaskdpers und ihre Komplikationen

In der Entwicklung der proliferativen diabetischen Retinopathie spielt der
Glaskorper eine besonders wichtige Rolle. Es ist das Verdienst von pavis (1965),
daB er dank genauer Spaitlampenuntersuchung die Bezichungen zwischen der
hinteren Glask&rperoberfiiche und der Netzhaut aufdeckte und ihre Bedeutung
erkannte. Er hat den Verlauf der proliferativen diabetischen Retinopathie auf-
grund dieser Beziehungen in drei Stadien eingeteilt.

Stadium I: Vom Beginn der GefaBneubildung bis zum Beginn der hinteren
Glaskdrperabhebung.

Stadium H: Entwicklung der Glaskdrperabhebung bis zu ihrem Abschiul.

Stadium IT1: Nach Abschlull der Glaskdrperabhebung.

Wesentlich in der Auffassung von pavis fir die pathogenetische Rolle des
Glaskorpers ist, daf die groflen Komplikationen der proliferativen diabetischen
Retinopathie, die Blutungen und die Netzhautabhebung, durch die allméhliche
Retraktion des Glaskorpers bedingt sind. Sie finden im zweiten Stadium seines
Schemas ihren Platz. Damit wurde fiir die individuelle Prognose der proliferati-
ven diabetischen Retinopathie ein wichtiges Hilfsmitte] gefunden. Aulerdem
lieferten die Vorstellungen von DAvIs eine gute Erkldrung fiir die in den Glas-
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kérperraum hineinragenden GefdBe. Sie wachsen demnach nicht aktiv in den
Glaskorper hinein, sondern werden passiv von der Netzhautoberfliche abge-
zogen, da sie vor Eintreten der Glaskdrperabhebung mit seiner hinteren Mem-
bran verklebt waren.

Unsere Befunde bestidtigen die Beobachten von pavis. Es ist aufTallend, wie
gesetzmdfig die dramatische Entwicklung der proliferativen diabetischen
Retinopathie mit der Retraktion der hinteren Glaskdrpermembran zusammen-
falle. Darum mbchten wir hier nochmals betonen, daB es wichtig ist, die Be-
zichungen Glaskdrper-Netzhaut mit Spaltlampe und Kontaktglas zu unter-
suchen, wenn man cine Prognose stellen will.

a. Klinisches Bild

Die subjektiven Wahrnehmungen sind nicht auffallend. Die Patienten berichten
fast niemals iiber Lichtblitze oder Auftreten von beweglichen Triibungen.
Meist ist es eine kleine Blutung, die Patient und Arzt auf den Beginn der
hinteren Glaskorperabhebung aufmerksam machen. Das Blut kann einen
Spiegel bilden mit einer nach unten konvexen Begrenzung. Die hintere Glas-
kérpermembran ist zu Beginn hiufig so zart, dafl sie nur mithsam entdeckt wer-
den kann. Mit schmalem Lichtbiindel kann man hier und da etwas starker
reflektierende Elemente dieser Membran wahrnehmen oder einen aus feinen
Punkten bestehenden, vor der Netzhaut ausgespannten Schleier. Am besten ist
sie in Nachbarschaft der prominierenden Gefifineubildungen zu identifizieren
oder im unteren Teil des Augenhintergrundes, wo die Blutzellen sich auf der
hinteren Glaskorperoberfliche niedergelassen haben und sie deutlicher markie-
ren. Die Abhebung beginnt meist am hinteren Pol, ihr Fortschreiten geht
Jjedoch nicht in alle Richtungen symmetrisch vor sich. Unser Eindruck ist, daB
sie in der Umgebung der Netzhautgebiete mit GefiBneubildungen stirker aus-
gepragt ist. Das typische Bild fur die Glaskérperabhebung bei der proliferativen
diabetischen Retinopathie ist die etwa parallel zur Netzhautoberfliche ausge-
spannte hintere Glaskorpermembran. Mit der Zeit wird die Membran griber,
so dal ihr Verlauf leicht verfolgbar ist. Die Stellen, an denen die GefiBneubil-
dungen anhaften, kénnen leichte Unebenheiten aufweisen. Typisch ist die
zentrale Delle, die durch die von der Papille kommenden Proliferationen
bedingt ist. Im Laufe der allmihlich fortschreitenden Retraktion des Gias-
korpers treten die groflen Komplikationen der diabetischen Retinopathie ein:
die préretinalen und die Glaskdrper-Blutungen, die Retinoschisis und die
WNetzhautabhebung.
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%, Die praretinalen Blutungen und die Glaskdrperblutungen

Die priretinalen Blutungen kénnen manchmal unter der Membrana limitans
interna lokalisiert sein. In diesen Fillen kommt der Glaskdérper als Ursache
nicht in Frage, doch sollen sie der Vollstindigkeit halber hier kurz beschrieben
werden. Ihre Form ist rundlich-oval, die Rander konnen dem Verlauf der
Nervenfasern entsprechend etwas angefranst sein. Die Oberfliche ist hidufig
perlmutterartig glinzend und kann leicht prominieren. Sie resorbieren lang-
sam, doch meist ohne Spuren zu hinterlassen.

Die meisten priretinalen Blutungen bel der diabetischen Retinopathie sind
zwischen der Membrana limitans interna und der hinteren Glaskdérpermembran
gelegen. Je nach der Grée und Form des spaltfdrmigen Raumes, in dem sie
sich befinden, haben diese Blutungen die Form einer Sichel, eines Bootes, eines
,, Dreispitzes” oder eines Halbmondes, Der untere Rand ist stets konvex.
Die Blutung kann sich mit Kopflage des Patienten verschicben. Bei Rickenlage
kann eine Blutung, deren Spiegel unter der Macula liegt, bis zur Macula auf-
steigen und das Sehen verschlechtern. Bei Seitenlage kann der Spiegel ent-
sprechend sich seitlich verlagern. Manchmal sieht man in der Verlangerung der
konvexen Blutungsgrenze einen Blutstreifen nach oben bis zur Blutungsquelle
ziehen. In vielen Fillen fehlt jedoch dieser Indikator der Blutungsquelle. Mit
Spaltlampe und Kontaktglas 136t sich feststellen, daB die konvexe Begrenzung
der Blutung der unteren Grenze zwischen abgehobener und anliegender hinterer
Glaskérpermembran entspricht. Das Blut selbst befindet sich im flachen,
segmentférmigen Raum zwischen der hinteren Glaskérpermembran und der
Netzhautoberfliche (Abb. 43), Da sich die Glaskdrperabhebung im Beginn nur
iiber ein kleines Segment am hinteren Augenpol erstreckt, haben die ersten
priretinalen Blutungen eine zentrale oder parazentrale Lokalisation. Mit dem
Fortschreiten der Glaskorperretraktion riickt die Grenze des anliegenden Glas-
késrpers zum Aquator. Die spiteren priretinalen Blutungen kdnnen dadurch
eine mehr periphere Lokalisation erhalten.

Die echten intravitrealen Blutungen kommen nach unseren Erfahrungen bei
der diabetischen Retinopathie selten vor, die verdickte hintere Glaskérpermerr-
bran scheint einen Schutz dagegen zu bieten. Wenn sie ab und zu doch beob-
achtet werden, so konnte dies bei der Ruptur eines Gefifles erfolgen, das an
der hinteren Grenzmembran angewachsen ist, durch Diffusion der Blutzellen aus
dem retrovitrealen Raum oder schlieBlich durch Ergul des Blutes in den Kanal
von Cloquet. Das in das Glaskdrpergeriist gelangte Blut findet hier schiechte
Resorptionsbedingungen, daher kénnen die groben, fetzigen Blutungstriitbungen
noch jahrelang bestehen bleiben.
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Abb. 43

Préretinale Blutung bei eben beginnender Glésk&rperretraktion. Die Blutung bildet
noch kein Niveau, sie hat noch keine Bewegungsfreiheit und bleibt in der Umgebung
der pripapilliren GefiBneubiidungen.

Die Resorption préretinaler Blutungen, deren grdfierer horizontaler Durch-
messer etwa 5-6 PD miB(, kann innerhalb von ein bis zwei Monaten erfolgen.
Das Blut kann dabei spurlos verschwinden oder eine streifige, weibliche, manch-
maj einer Pferdemihne ahnelnde Triilbung der hinteren Glaskérpermembran
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zuriicklassen. Die priretinalen oder retrovitrealen und die echten intravitrealen
Blutungen haben die Neigung zu rezidivieren, Die Rezidive erfolgen in Inter-
vallen von einigen Wochen oder Monaten und fiihren hiufig zur totalen Er-
blindung. Die Erblindung beruht dann meistens auf einer bindegewebigen
Organisation der nicht mehr resorbierbaren, praretinal gelegenen Blutungsmasse.
Der Endzustand ist ein verhéltnisméssig durchsichtiger Glaskorper, der nach
hinten durch eine verdickte, der Netzhautoberfliche parallel Jaufende Mem-
bran abgegrenzt ist, hinter welcher eine undurchsichtige, gelblich-graue, mehr
oder weniger streifig strukturierte Trilbung sich befindet.

Die priretinalen Blutungen stammen aus neugebildeten Gefillen. Die Wand
dieser Gefilie bietet wenig Widerstand - Druckwirkungen von innen, sowie
Zugwirkungen von auflen kdnnen sie beschidigen.

Die Wandruptur kann bei Schwankungen des Blutdruckes eintreten. Dabei
miilte hauptsidchlich die pléizliche Erhéhung des Venendruckes eine Rolle
spielen, da die blutenden neugebildeten Gefalle meist mit dem vendsen Teil des
Gefilnetzes zusammenhédngen. Stauung der Abfuhr aus den Kopfvenen, zB.
bei gebiickter Korperhaltung, oder kurzdauernder, iiberméBiger korperlicher
Anspannung kénnte ein biutungsauslosendes Moment sein.

Die Wandruptur kann auch durch Zug von auBlen entstehen. Es sind dabei
zwei Stellen, an denen die Zerrung sich stirker auswirken muBl — ,,die Gefd3-
wurzel”, d.h. die Anheftungsstelle an der Netzhautoberfliche und der ,,Gefaf3-
wipfel“, d.h. die Anheftungsstelle am Glaskorper. Tritt die Ruptur an der
L, Wurzel“ ein oder am Stamm des Gefifles, der durch den retrovitrealen Raum
zieht, so ergieit sich das Blut in diesen Raum hinein (Abb. 44). Tritt die
Ruptur am ,,Wipfel” ein, so kann das Blut aus dem an der hinteren Glaskorper-
membran haftenden Gefdfl in den Glaskorper selbst gelangen (Abb. 45).

Andere Eintrittspforten in den Glaskorper sind Rupturen der hinteren Glas-
kérpermembran und der priformijerte Weg des Cloquet’schen Kanals. Die
Ruptur der hinteren Glaskdrpermembran scheint uns bei der diabetischen
Retinopahie eine seltene Erscheinung zu sein. Die Blutung in die hintere
Miindung des Cloquet’schen Kanals kann bei prapapilliren GefaBneubildungen
stattfinden, wenn in der Umgebung der Papille der Glask&rper noch anliegt.
Nach Literaturangaben (pavis 1965) und nach unseren cigenen Erfahrungen ist
die Traktionsgenese der Glaskdrperblutungen viel hdufiger. Eine Stiitze fur
diese Behauptung ist die Tatsache, dal vor Beginn der hinteren Glask&rper-
abhebung priretinale Blutungen wenig vorkommen.
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Abb. 44
Préretinale Blutung bei stdrkerer Glaskirperretraktion. Die Blutungsstelle befindet
sich an der Abgangsstelle des Gefédles von der Netzhaut. Das Blut sickert der hinteren
Giaskdrpermembran entlang nach unten und bleibt im Winkel liegen, der sich an der
Grenze zwischen abliegender und anliegender hinterer Glaskorpermembran einerseits
und der Netzhaut anderseits bildet,
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Abb. 45

Blutung von der Stelle ausgehend, an der das abgezogene Gefil an der hinteren Glas-
kérperoberfliche haftet. Das Blut ist teilweise in das Glaskdrpergeriist gelangt und
teilweise préaretinal geblieben.

B. die Schisis und die Netzhautabhebung, ihre Histologie und ihre Pathogenese

Nicht so hdufig, aber nicht minder verhiingnisvoll, sind die anderen zwei Kom-
plikationen der Glaskdrperretraktion. Wegen ihres engen Zusammenhanges
sollen sie gleichzeitig besprochen werden. Vor dem Eintreten dieser Komplika-
tionen sieht man breite Stringe von der hinteren Glaskdérpermembran zur
Netzhaut zichen und an ihrer Oberfliche an den Stellen inserieren, wo sich
fibrosierte Gefifineubildungen befinden (Siehe Abb. 39, Seite 70) (Abb. 46a, b,
¢, d). An den Insertionsplitzen wird die Netzhaut zeltfdrmig nach vorne gezogen.
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Abb. 46a, b, c, d
Evolution eines proliferativen Prozesses. a) 1967; b) 1968; c) 1969; d) 1970,

Thre glatte Oberfliche, die Schlagschatten der Geféle und die Monate anhal-
tende Unverdnderlichkeit des Befundes sprechen eindeutig fir eine Retinos-
chisis. Durch Zunahme der Traktionswirkung der fibrotischen Stringe kann
allméhlich eine echte Netzhautabhebung entstehen. Selten sieht man am Rande
der fibrotischen Netzhautstringe kleine rundliche oder ovale Locher auftreten.
Die Lochbildung beschieunigt den Abhebungsproze, so daB in kurzer Zeit
eine totale Ablatio zustande kommt. Ohne Lochbildung kann die Retinoschisis
oder die Netzhautabhebung Jahre auf einen kleinen Bezirk des Augenhinter-
grundes beschrinkt bleiben. Dies ist in den meisten Fillen der zentrale Bezirk.
Der Visusverfall ist dementsprechend fiir den Patienten dramatisch. Er beklagt
sich nicht Gber einen schwarzen Schleier wie nach einer Blutung, sondern er
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Abb. 47

Spites fibrotisches Stadium einer proliferativen diabetischen Retinopathie mit weit-
gehender GefiBobliteration.

stellt angstvoll fest, dald er nichts mehr sieht. Wach dem Eintreten der Netz-
hautabhebung kann die Retraktion des Glaskdrpers weitere Blutungen ver-
ursachen. Schliefilich kommt es zu einem Zustand der Ruhe, in dem keine
Blutungen mehr vorkommen und die Netzhautabhebung nicht weiter zunimmit.
In diesem Stadium sieht man hiufig eine ausgedehnte Obliteration der Netz-
hautgefife und der neugebildeten GefdlBe, gleichzeitis verschwinden die
Aneurysmen und die Exsudate. Am Augenhintergrund ist es wieder friedlich,
doch friedlich wie auf einem Friedhof (Abb. 47).

Glicklicherweise kommt es nicht in alien Fillen zu diesen drei Endzustinden,
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die alle totale Blindheit bedeuten: massive préretinale Blutung, Netzhautab-
hebung oder ausgebreitete GefiBlobliteration. Der ProzeB kann in jedem Sta-
dium dieser Entwicklung zum Stillstand kommen.

Auf welche Weise die Glaskdrperabhebung das Schicksal des Auges bestim-
men wird, hidngt von drei Umstdnden ab. Vom Ausmal, von der Lokalisation
und vom Stadium der GefiBneubildungen zu Beginn der hinteren Glask&rper-
abhebung. Die Glaskdrperabhebung hat keinen Einfluf auf die proliferative
diabetische Retinopathie, wenn sie schon vor dem Eintritt der GefdBneubil-
dungen sich vollzogen hat. Dies kann vorkommen z.B. bei hoher Myopie mit
frith eintretender Verfliissigung und Abhebung des Glaskdrpers und bel Pa-
tienten in hdherem Lebensalter mit einer spét beginnenden Gefdfneubildung.

Sind die GefaBneubildungen nur auf der Papille lokalisiert, so sind die Blu-
tungen die Hauptkomplikation. Sind die Gefilineubildungen in der Nihe der
groBen Gefille lokalisiert, so ist es wahrscheinlicher, dafi neben den Blutungen
auch eine Netzhautabhebung eintreten kann., Diese Umstdnde sind bei der
Prognosestellung von Bedeutung.

b. Histologie der Retraktion des Glaskorpers, der Retinoschisis und der
Netzhautabhebung

Die histologische Untersuchung des Glaskdrpers und insbesondere der Be-
zichungen Glaskorper — Netzhaut ist micht so aufschluBreich, wie die bio-
mikroskopische Untersuchung mit der Spaltiampe. Die Bearbeitung des Aug-
apfels und das Schneiden verzerren diese Beziehungen. Die praretinalen Ge-
faBneubildungen werden histologisch meistens in den Glaskérper lokalisiert. An
der Spaltlampe ist jedoch deutlich zu sehen, daf3 es sich dabei um retrovitreale
GefdaBle handelt, die efeugleich an der hinteren Glaskdrpermembran haften.
LEE konnte auch histologisch diese extravitreale Lage der Gefifineubildungen
feststellen (1968). Nur an wenigen Stellen, wo Blutungen innerhalb des Glas-
kérpers sichtbar waren, drangen Gefille durch die hintere Membran auf kurzer
Strecke in den Glaskdrper selbst ein. In einem eigenen Fall wurden bei der
histologischen Untersuchung durch MawscHoT dhnliche Beziehungen gefun-
den. (Abb. 48, 49, 50, 51, 52}). Aullerdem war in unserem Fall die Entwick-
lung der Retinoschisis als Folge der Zugwirkung besonders gut zu verfolgen.
Man sieht zundchst e¢ine Auseinanderzerren der Netzhautelemente auftreten,
wodurch die Netzhaut einen pordsen Aspekt bekommt (Abb. 50). Danach
kommt es zur echten Zystenbildung (Abb. 51). Diese Zysten enthalten manchmal
Blut {Abb. 52}, Die Netzhautabhebung war in unserem Fall auch deutlich zu
sehen (Abb. 42, Seite 72). Die Zellen, die die Verdickung der hinteren Glas-
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Abb. 48a

0.613/131 PAS x54. DR. w. A, MANSCHOT. Durch Glaskdrperretraktion abgezogene
Netzhaut. Bei 1 ist eine Lichtkoagulationsnarbe zu sehen, durch welche die Netzhaut
an der Unterfliche haftet. Bei 2 sind cystische Hohlrdume im Stroma der Netzhaut zu
finden. Bei 3 ist die Netzhaut-Oberflache mit der vaskularisierten priretinalen Mem-
bran verwachsen, die wiederum zum Glaskérper hin eine glatte intakie Oberfliche
aufweist (Gefidfie sind unter anderem bei 4 vermerk?).

Abb. 48b

0.613/131 PAS x385. Im vergrosserten Ausschnitt von der Abb. 48 ist im lockeren
Stroma der priretinalen Membran ein GefB sichtbar (4). An der Oberfliche Fibro-
cyten. (5.



Abb. 49

2.012/8 PAS x140. DR. w. A. MANSCHOT. Zipfelfdrmige Netzhautfalte, weiche durch
Traktion von der priretinalen Membran aus bedingt erscheint. 1. der Lange nach ge-
troffenes Gefafl in der Netzhaut, daff bei 2 die Membrana limitans interna durch-

bricht; bei 2 ist das Lumen préretinal sichtbar. Bei 4 noch einige quergetroffene
kleinere priretinale Gefdle.

Abb. 50

2.1612/7 PAS x 140. pr. w. a. manschoT. Durch Traktion vom Glaskérperraum aus
desorganisiertes Netzhautstroma, Bei 1 Innere K&rnerschicht, bei 2 Zwischenkémer-
schicht, bei 3 die in Richtung der Glaskérpertraktion gezerrten Miillerschen Stiitzzellen.
Bei 4 beginnende Cystenbildung.



Abb. 51

0.613/L 121 PAS x 34. DR, W. A. MANSCHOT. Cystische Degeneration und Schisisbildung
als Folge der Retraktion des Glaskorpers. Bel 1 Schwinden der Scheidewiinde zwischen
den Netzhautzysten.

korpermembran und die Glaskdrper-Netzhautstringe zustande bringen, sind
mesodermaler Art. Nach pUKe-ELpeR sollen auch Epithelzellen des Ciliar-
korpers, Gliazellen aus der Netzhaut und die zelluddren Elemente des Glas-
kérpers an diesem Prozel teilnehmen (Bd. 11, S. 349).

c. Pathogenese der Retraktion des Glaskdrpers

Die Ursache der hinteren Abhebung des Glaskdrpers bei der proliferativen
diabetischen Retinopathie ist nicht bekannt. Wenn man von den Ausnahmen
‘der hiheren Myopie und des hoéheren Lebensalters absieht, tritt sie stets erst
nach Auftreten der GefiBrneubildungen ein. Die Fluoreszenzangiographie
zeigt, dall neugebildete Gefélie stark lecken. Es ist denkbar, daB das eiweil3-
reiche Transsudat ecine Degeneration der benachbarten Glaskérperlamellen
bewirkt. Die Fahigkeit ihrer Bestandteile, Fliissigkeit zu binden, kénnte da-
durch beeintrichtigt werden, was zu einem Entweichen der Fliissigkeit nach
hinten zwischen WNetzhaut und Glaskdrper fithren miifite. Im weiteren Veriauf
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0.613/L 241 PAS x54. DR. w. a. manscHOT. Traktionseffekt auf die Netzhaut. Bei
I grofler mit Blut gefiillter Heohlraum in der Zwischenkdrnerschicht der Netzhaut,
2. subretinale Blutung. 3. gefiltete membrana limitans interna, die bel 4 unterbrochen
ist. Bel 5 sieht man gefdBreiches Bindegewebe aus der Netzhaut in einen massiven
priretinalen Strang fibergehen.

fibrosiert die hintere Glaskdrpermembran infolge reaktiver, zelluldrer Infiltra-
tion aus der Netzhaut.

Die Retraktion dieser Membran kann auf ihrer Schrumpfung beruhen oder
auf einem weiteren Entweichen von Flissigkeit aus dem Glaskdrper in den
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retrovitrealen Raum. Diese Flissigkeitsbewegung kinnte auf zwei verschiede-
nen Mechanismen beruhen. Einerseits ist es moglich, daB durch das Lecken der
GefiBneubildungen die Eiweilkonzentration der retrovitrealen Fliassigkeit
soweit steigt, daB sie eine osmotische Saugwirkung ausiibt. Andererseits kdnnte
aber auch eine Zunahme des Gehaltes an Hexosamin im Glaskorper eine
Anderung in seiner kolloidalen Beschaffenheit mit Wasserverlust und Schrump-
fung verursachen. Durch chemische und Ultraschallmethoden konnte namlich
eine Erhodhung der Konzentration an Hexosaminen im Glaskdrper von Dia-
betikern festgestellt werden (134, 256, 706). WALKER spricht von einer diabe-
tischen Hyalopathie. Er sieht die Hexosaminvermehrung als eine Teilerschei-
nung der Vermehrung der Mucopolisaccharide beim Diabetiker, die sich haupt-
sdchlich in ihrer Ablagerung in den Basalmembranen manifestiert, doch auch
im Glaskorper stattfinden kann (1967).

Bevor eine Vermehrung der Hexosamine im Glaskdrper stattfinden kann,
miBte die schiitzende Schicht der Hyaluronsdure-Molekiile, die sich an der
Oberfliche des Glaskdrpers befindet, durchbrochen werden. Diese Schicht
bildet nach saLAZs (1968) ein molekukires Sieb, das nur kieine Molekiile durch-
146t. Der Glaskdrper bewahrt ein konstantes Volumen auch durch die festen
rdumlichen Verhiltnisse zwischen dern Bilkchennetzwerk der Kollagenmole-
kile und dem schwammartigen Netzwerk der Hyaluronsduremolekiile. Durch
Anderung des pH in die saure Richtung (< 6,5) kann es zu einer Schrumpfung
des Glaskorpers kommen. Bei Acidose ist dies im Tierexperiment von CHRIS-
TiIANSON (1938) beobachtet worden. Es wire denkbar, dall auch beim Diabetiker

acidotische Zustdnde einen dhnlichen Einflul} auf den Glaskdrper haben kénn-
ten.

11. Die Verdnderungen in der Maculagegend

Als wichtigster und durch die diabetische Retinopathic besonders gefihrdeter
Teil der Netzhaut verdient die Macula eine eigene Besprechung. Die Macula ist
gefilifrei und zellreich. Idies macht sie fiir Zirkulationsstérungen besonders
empfindlich. An ihrer Oberfliche befindet sich die Henle’sche Faserschicht, d.h.
die Verbindungsfasern zwischen den seitlich gelagerten Bipolarzellen und den
zentral gelagerten Kernen der Sinnesepithelien. Durch ihren lockeren Bau ist
die Henle’sche Faserschicht fahig, grofere Fllssigkeitsmengen aufzunehmen.
Dije mit den Henle’schen Fasern zunichst parallel zur Netzhautoberfliche lau-
fenden Miller’schen Stltzfasern biegen am Rand der Macula senkrecht zur
Oberfliche um. So entsteht am Rande der Macula eine Art Zaun aus Gliafasern
(224). Die erwihnten Eigentiimlichkeiten des Maculagebietes machen es zum
Pridilektionsort fiir das Auftreten pathologischer Verinderungen.

86



a) Klinisches Bild

Bei der proliferativen Form der diabetischen Retinopathie bleibt der Zustand
der Macula lange Zeit gut, trotz des Auftretens von Defekten im Kapillarnetz
und von Ancurysmen und Gefidfineubildung in ihrer Umgebung.

Die funktionelle Storung tritt hdufig erst spéter ein. Die Ursachen der Funk-
tionsstdrung konnen sein:

1. Degeneration der Nervenelemente durch die lang anhaltende, schiechte
kapillire Versorgung. Diese Degeneration duBert sich in Pigmentverschiebun-
gen und Auftreten von Zysten.

2. Auftreten von Aneurysmen und GefiBreubildungen in der geffifreien
Zone.

3. Schumpfungserscheinungen durch fibrotische Wucherung in der Umge-
bung der Macula oder durch Membranbildung (iber der Macula.

4. SchlieBlich Schisis oder Netzhautabhebung in der Maculagegend (Abb. 53).

Bei der nicht proliferativen (exsudativen) Form der diabetischen Retino-
pathie beteiligt sich das Maculagebiet hdufig schon frith am pathologischen
Prozell der Netzhaut. Es sind dabei hauptsichlich drei Erscheinungen zu be-
obachten: I. Blutungen, 2. Exsudate, 3. Odem.

1. Die Blutungen sind punkt- oder fleckftrmig. Sie lokalisieren sich hiufig

Abb, 53

Stereofundusfotographie: abgezogene prapapillire GefdBneubildung und Abhebung
der Netzhaut im hinteren Abschnitt des Augapfels.
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parafoveolir, so daB der Visus noch 10/10 betragen kann. Trotzdem fiihlt sich
der Patient durch das kleine Skotom neben dem Fixationspunkt sehr gestort.
Die foveolire Lokalisation fithrt zu einer prompten Visusverschlechterung,
Nach Resorption der Blutung, die meistens Monate dauert, kann sich das
Sehvermdgen vollig wieder herstellen. Manchmal bleiben jedoch stdrende Ver-
zerrungen des wahrgenommenen Bildes zuriick.

2. Die Exsudate. Die Ablagerung von Lipoiden im Maculagebiet erfolgt in
einer massiveren Form als an anderen Netzhautstellen. Sie beginnt meist
parafoveoldr, bildet verschieden grofie, linglichovale oder rundliche Herde. Die
ovalen Herde sind hiufig radidr angeordnet, doch zu echten Sternfiguren kommt
es nicht. Durch Wachstum und IneinanderflieBen entstehen grossere Lipoidplat-
ten, die sich auch iiber die Foveola erstrecken konnen. Der Visus lauft parallel
zu diesem ProzeB zuriick und bleibt meist bei 1/60 stehen (Fingerzdhlen auf
einen Abstand von 1 m). Die Lipoidherde sind, wie bereits im Kapitel Uber die
harten Exsudate erdrtert wurde, nicht bestindig. Durch Resorption und neues
Auftreten von lipoiden Substanzen dndert sich das Bild dauernd (s. Registration
der Lipoidherde im Kapitel ,,Kontrolle der diabetischen Retinopathie™). Die
massiven Lipoidplatten in der Maculagegend verschwinden meist nicht ganz.
Durch gligse Wucherung und hyalinen Umbau entsteht eine kompakte, manch-
mal etwas prominente grau-weiBle Platte in oder neben der Macula, die ihre
Grobe und Form beibehilt (Siche Abb. 13, Seite 33). Wird die Foveola durch
den Rand dieses Herdes nicht {iberlagert, so kann noch ¢in Visus von einigen
Zehnteln {ein bis zwei Zehntel) dem Patienten erhalten bleiben.

3, Das Odem. Das Odem beschrankt sich bei der diabetischen Retinopathie
nicht allein auf das Maculagebiet. Es ist wohl am stirksten betroffen, doch in
schweren Fillen kann sich das Odem in die Umgebung des Maculagebietes bis
etwa zu den Gefilibogen der grofien Gefalie erstrecken. Es betrifft dann auch
immer die Umgebung der Papille. Dras Odem ist auch in der Umgebung von
Mikroaneurysmen und innerhalb der hiufig bestehenden Exsudatringe beson-
ders stark ausgebildet. Es ist besser wahrzunehmen, wenn man beim Spiegein
¢ine starke rotfreie Lichtquelle gebraucht oder wenn man mit der Spaltlampe
die Netzhaut mit schmalem Biindel untersucht. Besonders gut ist es stereo-
photographisch darzustellen (Abb. 54). Visusverminderungen bis unter 1/10
k&nnen durch das Maculaddem verursacht werden. Die Patienten haben jedoch
nicht die fiir das Maculaddem typischen Metamorphopsiebeschwerden. Sie kla-
gen eher iiber einen unbestimmten Schleier. Das Odem ist hartnackig und kann
Jahre dauern. Héiufig findet man Visusschwankungen von einigen Zehnteln,
was vielleicht darauf berubt, daB das Odem nicht immer gleich stark ausge-
pragt ist.
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Abb. 54

Stereofundusfotographie; Schisisartiges Biid, das durch grobeystische Degeneration
des Maculagebietes erfolat ist.

In seltenen Fillen kann cine spontane Riickbildung des {0dems mit einer
Visusverbesserung um einige Zehntel beobachtet werden.

b) und ¢) Histologie und Pathogenese

Die Blutungen in der Maculagegend bei der diabetischen Retinopathie sind
entweder In der Schicht von Henle lokalisiert und haben dann eine lingliche
Form oder sie liegen unter der Membrana [imitans interna und bilden dann
einen unregelméssig begrenzten Fleck. De Lipoidherde sind meist in das
lockere Geflecht der Henle'schen Faserschicht eingebettet. Sie stellen Agglome-
rate von Gitterzellen dar, d.h. von Mikrogliazellen, welche die Lipoidbestand-
teile der zugrunde gegangenen Nervenzellen phagozytiert und gespeichert haben
(78, 750). Es ist wahrscheinlich, daB ein Teil dieser Lipoidsubstanzen durch
leckende Aneurysmen der Umgebung aus dem Blutserum in die Netzhaut
gelangt sind. Die erste Entstehungsweise erscheint wahrscheinlicher, weil sie
sich durch fettarme Didt und antilipimischer Behandlung kaum beeinflussen
lassen.

Histologisch beruht das Odem hauptsdchlich auf Flissigkeitsaufnahme in
den glicsen Astrozyten, welche den Kapillaren der Netzhaut eng anliegen. Die
geschwollenen Astrozyten behindern wahrscheinlich zusétzlich die Zirkulation
in den Kapillaren, was die Versorgung der Netzhaut verschlechtert. Schliefilich
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tritt extrazelluldre Fliissigkeit auf, welche die Nervenfasern und die Kerne der
Nervenzellen auseinanderdringt. Bei lingerem Bestehen des Odems entstehen
Zysten sowohl in der duBeren plexiformen Schicht als auch in der inneren Kor-
nerschicht (184, 556). In der Macula sind die Zysten besonders grof wegen des
lockeren Baues der Henle’schen Faserschicht.

Das (Odem der Netzhaut bei der diabetischen Retinopathie hat wahrschein-
lich zwei verschiedene Ursachen. Erstens ist es die Folge der erhdhten Permea-
bilitdit der Kapillaren und Mikroaneurysmen. Dies ist fluoreszenzangiogra-
phisch gut nachweisbar. Zweitens kann es eine Folge der Verinderung im mole-
kuliren Bau der Netzhautbestandteile sein. DUKE-ELDER nimmt an, daB bei
ungenilgender Blutversorgung durch die Gewebsenzyme ein Abbau der makro-
molekuldren Bestandteile der Netzhaut in mikromolekuldre Verbindungen
erfolgt. Dieser autolytische ProzeB fithrt zu einer Anhidufung von osmotisch
stark wirksamen mikromolekuidren Substanzen und zur osmotischen Quellung
der Netzhaut (Bd. 10, S. 6).

Das (Odem miiBite verschwinden, wenn die leckenden Stellen des GefélBnetzes,
die Mikroaneurysmen und die dilatierten Kapillaren obliteriert sind. Das Odem
milBte anch verschwinden, wenn die Netzhaut soweit atrophiert ist, daf die
bestehende Blutversorgung ausreicht und keine Autolyse mehr stattfindet.
Klinisch duBert sich dieser Ruhezustand in der Maculagegend durch das Auf-
treten von feinen, pigmentierten Narben.

12. Die Rubeosis der Iris

Die vacuolire Degeneration des Pigmentblattes und die beim Diabetiker manch-
mal auftretenden Entriindungserscheinungen sollen hier nicht besprochen
werden, da sie keine direkte Beziehung zar diabetischen Retinopathie haben.

a) Kiinisches Bild

Die Rubeosis der Ixis ist jedoch als ein Symptom der diabetischen Retinopathie
anzusehen, und zwar ein Symptom mit schlechtem Vorzeichen.

Der Name stammt von SALUS (1928). Er bezeichnete damit die auf der Ober-
fliche der Iris erscheinenden Gefdlle. Zundchst sieht man am Pupillarsaum
einen Kranz von feinen Gefillen erscheinen, oder erst einzelne, kleine Nester
von Gefafien, die sich dann allmédhlich zu einem Kranz schlieflen. Dazu kommen
grofere, radidr verlaufende Gefialie, die untereinander anastomosieren, so dal}
sich schliefilich ein Netzwerk von feinen oder griberen Maschen ausbildet und
in Form einer vaskularisierten Membran die Oberfliche der Iris bedeckt. Ein
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dhnliches Netz, allerdings von feineren GefiBen, bildet sich im Kammerwinkel
und auf der Oberfliche des Trabekulum, wobei auch zahlreiche Goniosy-
nechien auftreten. Die neugebildeten Gefile konnen zu Blutungen fithren
oder zu einer fibrotischen Verlegung des Kammerwinkels. In beiden Fillen
entsteht ein bdsartiges Sekundirglaukom und Blindheit,

b) Histologie

Eine Verdickung der Basalmembran des Epithels auf den Fortsitzen des
Ciliarkdrpers wurde durch yamasurra (1961) beschrieben. Eine Verdickung der
Basalmembran der Choriokapillaris wurde durch FarRkas u. Mitarb. (1970)
elektronenmikroskopisch festgestellt. Auferund dessen kénnte man, allerdings
mit Vorbehalt, eine dhnliche Verdnderung auch in der fris erwarten. Unter-
suchungen tber den Zustand der Kapiliaren in der Iris und insbesondere ihrer
Basalmembran sind unseres Wissens noch nicht unterncmmen.

¢) Pathogenese

BRAENDSTRUP (1950) meinte, daf3 die Rubeosis der Iris als Ausdruck desselben
pathologischen Geschehens anzusehen sei, das in der Netzhaut die proliferative
diabetische Retinopathie zustande bringt. DaB sie damit eng in Zusammenhang
steht, ist zumindest sehr wahrscheinlich, da eine Rubeosis beim Diabetiker ohne
proliferative Retinopathie sehr selten zu beobachten ist (468, 335). Es ist
schwierig zu sagen, ob der Zusammenhang kausaler Art in dem Sinn ist, daf
der Faktor, der die GeféBneubildung bei der proliferativen Retinopathie ver-
ursacht, auf Abstand an der Vorderfliche der Iris eine GefaBneubildung hervor-
ruft, oder ob eine gleichartige Zirkulationsstérung in der Netzhaut und im
Irisstroma diesen GefdBneubildungsprozel bedingt. Unseres Erachtens ist die
zweite Moglichkeit naheliegender, ndmiich, daB die Stagnation, die bei der
diabetischen Retinopathie im Kreislauf der Netzhaut zu beobachten ist, auch
im Kreislauf der Uvea stattfinden kann. Im haemodynamisch ungiinstigsten
Randgebict dieses Kreislaufs — am Pupillensaum — wirkt sich dann die Stérung
der Blutzirkulation am stdrksten aus. Sie duBert sich zunidchst in einer Stavung
des Kapillarnetzes an der Iriskrause, wonach, dhnlich wie in der Netzhaut. sich
allmihlich ein kollaterales GefiBnetz auf der Oberfliche der Iris ausbildet.
Unklar bleibt jedoch, warum die Rubeosis der Iris immer als eine sekundire
Erscheinung, auch bel der Zentralvenenthrombose, nach der Zirkulations-
stérung im Netzhautkreislauf eintritt. Man miifite daher eine physiologische
Koppelung der Haemodynamik in beiden Gefdfinetzen annehmen, wobei der
Kreislauf der Netzhaut die filhrende Rolle spielt.
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II DIE KLASSIFIKATION DER $YMPTOME DER DIABETISCHEN RETINOPATHIE
1. Ubersichr der bisher gebrduchlichen Klassifikarionsmethoden

Die Klassifikation der diabetischen Retinopathie bietet grofle Schwierigkeiten,
da ihr Krankheitsbild aus einer Vielzahl von Symptomen zusammengesetzt ist
und jedes der einzelnen Symptome jeweils verschieden stark ausgeprigt sein
kann. Dessen ungeachtet wurde in den meisten dlteren Klassifikationen das
klinische Bild als Ganzes abgestuft in drei, vier oder finf Stadien (48).
Spater ist man dazu itbergegangen, eine getrennte Abstufung zu machen: einer-
seits der Gefalfverdnderungen: Vendse Dilatation, Mikroaneurysmen, Geféif-
neubildungen und deren Komplikationen und andererseits der exsudativen
Erscheinungen (10, 618). Es wurde auch eine Abstufung fiir die drei Haupter-
scheinungen getrennt vorgenommen. Gefilneubildungen - 4 Stadien, Blutun-
gen — 4 Stadien, Exsudate — 4 Siadien. Eine gleichzeitig bestehende Netzhaut-
abhebung wurde als partiell oder total beschrieben (538). Diese Klassifika-
tionen erschienen noch nicht geniigend genau, so daB halbquantitative Klassi-
fikationen vorgeschlagen wurden {362, 429, 692). Das Problem der subjektiven
Schitzung und der daraus entstehenden Graduierungsfehler blieb bestehen
(526). Die kiinische Erfahrung, daf es im Grunde genommen zwei verschicdene
Verlaufsformzn von diabetischer Retinopathie, gibt, kam in der Klassifika-
tionstabelle von ALAERTS & SLOSSE zum Ausdruck (1937) und flhrte zum
Schema von scoTT (1953) und zum Schema von BURDITT (1968). Das Klassi-
fikationsschema von BURDITT mit seiner Zweiteilung ,simple und maligne
Retinopathie” hatte den groBen Vorteil der Einfachheit. Bei der Zusammen-
kunft in G’Hare Inn 1958 ist man bei dieser Zweiteilung geblieben, nur wurde
die simple Retinopathie zur background-Retinopathie umgetauft, die maligne
zur proliferativen Retinopathie. Man stufte drei Symptome der proliferativen
Form in je drei Stufen ab: Die Biutungen, die GefiBneubildungen und die
fibrése Wucherung: 0, 1 und 2. Bald darauf, in der Zusammenkunft in Airfie
House wurden einige Méngel der O'Hare-Klassifikation korrigiert (155). Auch
die Symptome der background-Retinopathie: Mikroaneurysmen, Exsudate,
vendse Verdnderungen und das Fluoreszenzangiogramm wurden abgestuft.
Die Schitzung wurde in Anlehnung an die Methode von 0AKLEY (1967) durch
den Vergleich mit Standard-Fundusbildern mé&glichst objektiv gemacht. Fiinf
Felder des Augenhintergrundes des Patienten wurden photographiert {Abb. 55).
Jedes dieser Felder wurde mit dem Standardbild verglichen und die einzelnen
Symptome als fehlend (Q), anwesend, aber nicht so stark ausgeprigt wie auf
dem Standardbild (1) und gleichstark oder stirker ausgeprigt (2) bezeichnet.
Zur Schitzung der GefdBneubildungen und der Fibrose auf der Papille wurde
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auch ein Standardphoto verwendet, wihrend die Gefifneubildungen und die
Fibrose am Augenhintergrund nach dem O'Hare-Vorschlag in zwei Grade
eingestuft wurden. Grad T weniger und Grad IT mehr als 4 PD Ausdehnung.
Die Schitzung des Niveau's der GefiBneubildungen und der fibrotischen
Striange sowie die Graduierung der Glaskdrperblutungen nach Sichtbarkeit des
Augenhintergrundes und nach Haufigkeit des Eintretens pro Jahr vervollstin-
digt die Beschreibung des jeweiligen klinischen Bildes. Diese Klassifikations-
weise hat zwei groBe Vorteile. Sie beschreibt jedes Symptom einzeln und
schmélert dank des Gebrauchs von Standardphotos den Spielraum fiir subjek-
tive Schidtzungsfehler, Damit bietet sie den besten Weg, um Milverstindnisse
bei der Beurteilung des natiirlichen Verlaufes der diabetischen Retinopathie
und ihres Verlaufes nach der Anwendung verschiedener Behandlungsmethoden
zu vermeiden.

Abb. 55

Schematische Darstellung der Standardgebiete nach DAvis, NORTON & MYERS (1968).
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2. Eigenes Klassifikations- und Gradierungsschema der Syniptome

In Anlehnung an die Klassifikationen von ,,0’Hare” und ,,Airlie” haben wit
ein Registrationsschema fiir unsere Patienten eingefithrt, womit wir eine mag-
lichst vollstindige Darstellung des klinischen Bildes erstreben (Abb. 56). Zur
schnellen Ubersicht des Fundusbildes kleben wir in ein Schema des Augen-
hintergrundes die dazu passenden schwarz-weilen Abziige der gemachten
Fundusphotos. Ist die Photographie durch Triibungen unméglich, wird das
Fundusbild in das Schema skizziert. Zur Graduierung fanden wir ein Standard-
bild nicht gentigend genau. Uns scheint die Spannweite zwischen der minimalen
und der maximalen Ausprigung der einzelnen Erscheinungen zu grof, um alles
was dazwischen liegt, an der besseren und der schlechteren Seite eines einzigen
Standardbildes zusammenzudringen. Darum haben wir noch ein Standardbild
dazugenommen, und haben damit fiir jedes Symptom 5 Stufen zur Verfiigung:
Weniger als Standardbild 1 (< 1)

Wie Standardbild 1 (1)

Mehr als Standardbiid 1, aber noch nicht soviel wie Standardbild 2 (1-2}
Wie Standardbild 2 (2)
Mehr als Standardbild 2 (=>2)

Lo =

Mit der Serie Standardbilder (Abb. 57 a-h, St. 96-100) ist ein Beispiel gegeben
fir die Gradierung der verschiedenen Symptome der diabetischen Retinopathie.
Die Gefahr beim Gebrauch der Standardbilder | und 2 ist, daB3 man damit eine
Genauigkeit erstrebt, die sich als Pseudogenauigkeit erweisen kann, Der Vorteil
ist, dafl man sich gezwungen flihlt, genauer zu untersuchen, d.h. wiederholt den
Augenhintergrund des Patienten mit dem Standardschema zu vergleichen, bis
man sein Urteil gefillt hat. Aus den Registrationsfeldern der abgebildeten
Karte ist ersichtlick, daB} mehrere Untersuchungsmethoden angewendet werden
miissen, um alle Befunde zu sammeln und zum SchluBl eine Prognose stellen
zu kdnnen.

Auf Grund der Gradierung der einzelnen Symptome wird das Gesamtbild der
diabetischen Retinopathie in den grésseren Rahmen der nichtproliferativen
(NP), der proliferativen (P) und der gemischten (NP-P} Formen cingeordnet
und beurteilt. Das Bestreben bei dieser Beurteilung ist nicht nur festzustellen,
ob es sich um eine leicht oder stark ausgeprigte diabetische Retinopathie
handelt, sondern auch vorauszusagen, wie sich diese Retinopathie weiter ent-
wickeln wird. Zur Voraussage der Entwicklungsrichtung: besser, schlechter
oder unverdnderlich ist es notwendig, den prognostischen Wert der einzelnen
Symptome zu kennen. Im folgenden Kapitel méchten wir umschreiben, wie wir
die Untersuchungsbefunde zur Prognosestellung abschitzen.
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Abb. 56

Modell der poliklinischen Registrationskarte fiir Patienten mit einer diabetischen

Retinopathie.
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Abb. 57

Beispicle von Gradierung der Symptome der diabetischen Retinopathie:

a. Aneurysmen und Blutungen
gr. 1 gr. 2

b. Exsudate
gr. 1 er.

[R¥)

al und b! zeigen zahlreiche Mikroaneurysmen und Exsudate, die Macula ist jedoch
nicht direkt bedroht,

a? und b* zeigen groBere Blutungen und Exsudate.

Auf Abb. a? ist die Macula nicht im Bild, auf Abb. b? Lipoidherde in threr unmit-
teibaren Nihe.
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¢. Venen
gr. 1 gr.2
¢! — Starke Kaliberschwankungen und erh&hte Durchldssigkeit der Venen als Zeichen

ernster Zirkulationsstorung. ¢? - Omega-Schlinge, Zeichen der weitgehenden struk-
turellen Schidigung der Venenwand.

d. Arterien
er. 1 gr. 2
d! — Verengerung der arteriellen Aste temporal von der Macula (linkes Auge), be-

sonders ausgeprigt an den Abgangsstellen der Aste von der A. temporalis sup.
d® - Weit fortgeschrittene arterieile Okldusion temporal von der Macula (rechtes

Auge).
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e. Fluoreszenzangiographie f. GefiBneubildungen der Netzhaut

gr.l gr.2 gr. | gr. 2

¢! — Fluoreszenzangiographie, arteriovendse Phase {linkes Auge}. Zahlreiche leckende
Stellen im Kapillarnetz.

¢* — Fluoreszenzangiographie, frithe venose Phase {rechtes Auge). VerschluB3zonen im
Kapillarnetz in der Umgebung der Macula und links oben im Bild. In diesem
Abschnitt zahlreiche, leckende neugebildete Gefilie.

f* — GefiBneubildungen von kleinem Kaliber, in der Ebene der Netzhaut, daneben
Blutungen und “cotton-wool”-Herde.

f* — Die GefiBneubildungen bilden groBere Netze, die auf der Oberfliche der Netz-
haut liegen (dasselbe Gebiet wie &),
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f. GefaBneubildungen der Netzhaut gr. > 2

£*2 . Die GefiBneubildungen sind sehr ausgedehnt; in der Umgebung der Macula
liegen sic in der Ebene der Netzhaut, nasal ven der Papille — préretinal. Der arterielie
Obliterationsprozel} ist temporal von der Macula weit fortgeschritten.
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g GefdBneubildungen auf der Papille (gr. 1 und gr. 2)
g* Kniduelftormige GefdBsprossen. g? facherférmige pripapillire GefdBneubildungen.

h2
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h. Fibrose
ar 1. gr. 2

h! — Bindegewebswucherung in der Umgebung des temporal-oberen GefdBbogens.
Der fibrotische Ring liegt priretinal, beim Pfeil ein gefdBloser Strang, der temporal
von der Macula nach unten zicht. Durch Glaskorperretraktion bedingte préretinale
Blutungen.

h* — Stark ausgzprigte Bindegewebswucherung. Die fibrotischen Stringe umfassen
zangenfdrmig den hinteren Abschnitt der Netzhaut. Bei den Pfeilen deutlich sichtbar,
dig priretinale Lage des fibrosen Gewebes. Darliber-Lichtkoagulationsnarben.
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IIE, PROGNOSTISCHE BEDEUTUNG DER SYMPTOME UND DER
UNTERSUCHUNGSBEFUNDE

1. Der Visus

Die Verminderung der Sehschérfe ist das Hauptsymptom der diabetischen
Retinopathie. Auf dieses Symptom wird naturgemil von Patient und Arzt der
grofite Wert gelegt. Die Verminderung der Sehschirfe luft jedoch im Beginn
der diabetischen Retinopathie nicht parallel zur Entwicklung des klinischen
Bildes, sie hinkt nach. Bei einer ernsten, proliferativen diabetischen Retinopa-
thie kann der Visus noch einige Jahre voll bleiben, um dann innerhalb weniger
Monate auf Werte zuriickzugehen, die praktisch einer Blindheit entsprechen.
Daher darf der Visus nicht als Hauptmerkmal zur Beurteilung und Voraussage
des Verlaufes einer diabetischen Retinopathie gebraucht werden.

Wir stufen den Visus unserer Patienten, dem Beispiel von BeETHAM folgend
in 4 Gruppen ein:

1. Gruppe mit gutem Visus: 10/10 bis 5/10

2. Gruppe mit schlechtem Visus: 4/10 bis 1/10 (economically blind)

3. Gruppe mit Visus weniger als 1/10 (legaily blind)

4. Gruppe mit Visus: Handbewegung oder Lichtwahrnehmung, oder keine
Lichtwahrnehmung

Die Verschlechterung des Visus hat immer eine ernste Bedeutung fiir den
weiteren Verlauf einer diabetischen Retinopathie. Doch ist die Prognose je
nach der Ursache der Verschlechterung des Visus von Fall zu Fall verschieden.
Eine priretinale Blutung, die den Visus bis auf Handbewegung herabgesetzt hat,
kann eine bessere Prognose haben, als ein degenecrativer Prozel3 in der Um-
gebung der Macula, sei es infolge Anhdufung von Lipoidexsudaten oder pro-
gressiver arteriolarer GefaBobliteration, Eine genaue Untersuchung kann uns
in den meisterr Fillen in die Lage setzen, zu beurteilen, ob und wieweit eine

Verbesserung des Visus spontan oder durch therapeutische Hilfsmittel eintreten
kanmn.

2. Das Gesichrsfeld

Die Storungen im Gesichtsfeld der Patienten mit einer diabetischen Retinopa-
thie spielen subjektiv eine unfergeordnete Rolle. Sie werden manchmal auch
durch den Augenarzt in ihrer Bedeutung unterschitzt. Bei der Prognosestellung
und der Beurteilung des Verlaufs einer diabetischen Retinopathie sollten die
Befunde der Gesichtsfelduntersuchung immer berilicksichtigt werden, da sie
einen wenn nicht entscheidenden, doch wichtigen Bestandteil des klinischen
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Bildes darstellen. Man kann drei Typen der Gesichtsfeldstérungen bei der
diabetischen Retinopathie unterscheiden.

a. Die kleinen Ausfille im zentralen Gesichtsfeld.
b. Die Ausfilie in der Umgebung des zentralen Gesichtsfeldes.
¢. Die groBen peripheren Ausfille,

a. Die kleinen Awusfille

In der Umgebung der Macula konnte roTH (1969) durch genaue Perimetrie
kleine Ausfille feststellen, die wahrscheinlich den Ausfillen im Kapillarbett
entsprechen. Er fand diese Ausfille bei diabetischen Patienten noch vor dem
Auftreten einer diabetischen Retinopathie und sah sie daher als Zeichen einer
Priretinopathie an.

Abb. 58

Beispicl eines Gesichtsfeldes das durch die Zirkulationsstérungen bei einer prolifera-
tiven diabetischen Retinopathie bedingt ist.
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b. Die Ausfille in der Umgebung der zentralen Gesichtsfeldes

Die Ausfille in der Umgebung der zentralen Gesichtfeldes kdnnen sich als
parazentrale Skotome manifestieren, als partielle Einengungen oder sektor-
formige Ausfille der verschiedenen zentralen Isopteren (Abb. 58). Nach
unseren Beobachtungen werden sie durch Verschliisse kleinerer Arterieniste
verursacht und entsprechen den dazugehorigen Versorgungsgebicten der Netz-
haut.

c. Die groBen peripheren Ausfille

Diese kénnen verursacht werden durch groBe praretinale Blutungen, durch
Verschliisse gréflerer Arteriendste und in den Spitstadien der proliferativen
diabetischen Retinopathie durch cine Retinoschisis oder eine Netzhautab-
16sung.

Sind die kleineren, zentralen Ausfille im Gesichtsfeld ein Vorzeichen der
diabetischen Retinopathie, so miissen die Einengungen der Isopteren in der
Umgebung des Zentrums des Gesichtsfeldes als Zeichen der zunehmenden
Verschlechterung des Netzhautkreislaufs angesehen werden und haben prog-
nostisch eine ungiinstige Bedeutung,

Die perimetrische Kontrolle der Ausfille, die auf einer Retinoschisis be-
ruhen, ist wesentlich fiir die Beurteilung des weiteren Verlaufs und fiir die
Indikation eines Eingriffs. Die Perimetrie ist bei der Retinoschisis besonders
wertvoll, da in diesen fortgeschrittenen Fillen von proliferativer diabetischer
Retinopathie der Einblick auf den Augenhintergrund hiufig schlecht ist und
die Beurteilung der Evolution durch Ophthalmoskopie und Photographie nicht
mehr einwandfrei sein kann.

3. Die Aneurysmen, die intraretinalen Blutungen und die Exsudate

Die Aneurysmen, die intraretinalen Blutungen und die Exsudate sind die
ophthalmoskopischen Hauptmerkmale der nicht proliferativen diabetischen
Retinopathie (exsudative, einfache, benigne oder ,,background”-Retinopathie).
Die Riickbildungsfihigkeit dieser Merkmale macht sie zu einer unsicheren
Grundlage fiir die Beurteilung des klinischen Bildes und fiir die Prognosestel-
lung. Die groBe Unbestindigkeit der Exsudate nach Ausdehnung und Lokalisa-
tion 146t sich photographisch haufig nachweisen. Wir haben zur genauen Fest-
legung dieser Verdnderlichkeit das Registrieren der Befunde auf Millimeter-
papier vorgenommen {Abb. 59). Wichtiger als die quantitative Festlegung der
Lipoidherde ist fiir die Prognosestellung die Beriicksichtigung anderer Befunde,
niamlich der Gesichtsschirfe, der Verteilung der Aneurysmen, Blutungen und
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Abb. 59

Registration der Lipoid-Herde auf Millimeterpapier. Das Diaprojektionsgerit mit
aufgelegter Zeichnung.

Exsudate am Augenhintergrund (gehduft in der Umgebung der Macula oder
verstreut am ganzen Augenhintergrund), der Zustand der arteriellen Aste in der
Umgebung der Macula und schliefitich das Ergebnis der elektrophysiologischen
Untersuchung. Sind diese Befunde giinstig, so darf auch bei einer Grad-2-
Schiatzung der Exsudate die Prognose glinstiger gestellt werden, als dieser
Gradschatzung entspricht.

4. Die Fluoreszenzangiographie

Die Fluoreszenzangiographie ist im Laufe der letzten Jahre allmihlich unent-
behriich geworden. Die Stauung im Kapillarnetz, die Kapillarverschlisse, die
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Verengerung und Verschliisse der arteriellen Aste, die Anzahl und das Lecken
der Aneurysmen und Gefiiineubildungen, die ganze Dynamik der proliferativen
diabetischen Retinopathie ist durch die Fluoreszenzangiographie besser darzu-
stellen und in ihrer Entwicklung besser zu beurteilen.

Die irreversiblen Merkmale der diabetischen Retinopathie — die GefaBver-
schliisse — sind ein Indikator fiir den strukturellen Zustand des GefaBnetzes.
Die reversiblen Merkmale - die Stauung im Kapillarnetz und das Lecken bzw.
die Fluoreszenz der Gefillwand — sind ein Indikator fiir die Haemodynamik in
diesem Gefillnetz. Da es praktisch nicht moglich ist, mehr als ein Gebiet der
Netzhaut fluoreszenzangiographisch zu erfassen, beschrinken wir uns auf die
serienmifige Abbildung der Umgebung der Macula. In der spiten Phase, 2-3
Min. nach der intravendsen Einspritzung des Fluorescein-Na, werden die
Papille und ¢in anderes Gebiet, in dem ein Lecken der Gefallwinde zu erwarten
ist, aufgenommen. Wenn es nétig erscheint, wird in einer zweiten Sitzung von
einem anderen Gebiet der Netzhaut eine vollstindige Fluoreszenzangiographie
vorgenommen. Die Abschiitzung der Befunde erfolgt nach zwei Gesichtspunk-
ten: strukturell und funktionell, d.h. nach der Ausdehnung der Verschiul3-
zonen und dem Ausgeprigtsein des Leckens. Die strukturellen Verdnderungen
haben eine ernstere prognostische Bedeutung als die funktionellen.

5. Die Venen und die Arterien

Der Zustand der Venen ist prognostisch von groBer Bedeutung. Thre starke
Filllung, die hiufig zusammen mit einer stirkeren Schlangeiung bis in die
kleinsten Aste in der Umgebung der Macula zu verfolgen ist, kann ein direkter
Vorldufer der GefiBneubildung sein, ohne daB intraretinale Blutungen und
Exsudate als Zwischenstadium eintreten.

Das Abschwellen der Venen kann man dagegen als ein prognostisch glinstiges
Zeichen bewerten. Die omegafdrmigen Venenschlingen und die groflen vendsen
Kollateralen, die sich parallel zum urspriinglichen GefiBl entwickeln, sind
irreversibel und haben eine besonders ernste progaostische Bedeutung. Wichti-
ger noch als der Zustand der Venen erscheint uns der Zustand der Arterien.
Dig sichtbare Verengerung der Arterieniste ist ebenso wie die starke Fiillung
der Venen als ein Warnsignal anzusehen, Mit dem Auftreten der Verschliisse
der kleineren arteriellen Aste (d.h. der Aste dritter und vierter Ordnung) gelangt
die diabetische Retinopathie in eine kritische Phase. Der GefiBneubildungs-
prozel} verlduft von hier aus in einem beschleunigten Tempo und kann inner-
halb weniger Jahre zu ernsten Komplikationen fiihren. Die ausgedehnte Oblite-
ration von Arteriendsten zweiter Ordnung hat eine noch schlechtere prognos-
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tische Bedeutung. Es muB hier jedoch betont werden, dafi die in weiBliche
Fiden umgewandelten Arterien nicht immer villig obliteriert sind. Fluoreszenz-
angiographisch ist haufig eine, wenn auch verlangsamte Blutstrémung darin
festzustellen. Auch beim genauen Spiegeln mit einer starken Lichtqueile, z.B.
der Xenon-Lampe, kann ein Blutfaden entdeckt werden.

6. Die Gefdfineubildung und die Fibrose

Die Gefifneubildungen miissen nach ihrer Ausdehnung, nach ihrer Lokalisa-
tion und nach dem Niveau, in dem sie sich befinden, beurteilt werden. Gefdl3-
neubildungen auf der Papille haben eine ernstere Prognose als die peripher
lokalisierten {158). Die durch die retrahierte hintere Glaskérpermembran von
der Netzhautoberfliche abgezogenen Gefidlineubildungen sind auch ernster zu
bewerten als diejenigen in der MNetzhaut oder auf der Netzhautoberfliche.

Die im fibrotischen Stadium sich befindenden GefidBneubildungen fithren
meist nicht mehr zu Blatungen. Die Lokalisation der fibrotischen Prolifera-
tionen nur auf der Papille ist ginstiger als die auf der Netzhaut. Werden die
fibrdsen Proliferationen durch die retrahierte hintere Glaskdrpermembran
abgezogen, so ist dies stets als ein ernstes prognostisches Zeichen anzusehen.
Um die Glaskorper-Netzhautbeziehungen gut beurteilen zu kénnen, miissen
siec rdumlich gesehen und untersucht werden: Mit indirektem, binoculdren
Spiegeln, mit der Spaltlampe und mit Sterecphotographie.

7. Die Fundusphotographie

Die Fundusphotographie hat sich in den letzten Jahren zur wichtigsten Registra-
tionsmethode der diabetischen Retinopathie entwickelt. Ohne sie ist die ob-
ielctive Beurteilung des Verlaufes einer diabetischen Retinopathie nicht mogiich.

Wir gebrauchen, wie auf der abgebildeten Registrationskarte (8. 95) zu
sehen ist, das Schema mit 5 Feldern, das bei der Zusammenkunft in O'Hare
1968 vorgeschiagen worden ist. Die Fundusphotographie wird jedes halbe Jahr
wiederholt, wenn kein Grund vorhanden ist, die Kontrolle hdufiger durchzu-
fithren. Sie ist das sicherste Mittel, die Entwicklungsrichiung einer diabe-
tischen Retinopathie festzulegen und daher die beste Stiitze zur Prognosestel-
lung.

8. Elekrroophthalmologie

Auf Grund der auf diesem Gebiet veroffentlichten Arbeiten hat das klassische
ERG keinen besonderen prognostischen Wert. Das oszillatorische Potential
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dagegen ist wegen seiner hohen Empfindlichkeit bei der diabetischen Retino-
pathie schon in ihren frithen Entwicklungsstadien deutlich gestort und hat dabet
einen sicheren prognostischen Wert.

Die genauvere Analyse des klassischen ERG, insbesondere des Verhiltnisses
b-Welle/a-Welle, sowic des lokalen ERG der Makulagegend hat gezeigt, dall
man daraus einige prognostisch wertvolle SchluBfolgerungen auch bei fort-
geschrittenen Formen der diabetischen Retinopathie machen kann. Diese
Befunde bei der diabetischen Retinopathie mochten wir ausfithrlicher im
Kapitel iiber die Elektroophthalmologie besprechen.

AbschlieBend médchten wir hier betonen daB, so wertvoll diese objektive
Kontrolle des Verlaufes der diabetischen Retinopathie auch ist, sie nicht die
perstnliche Kontrolie des Zustandes des Patienten ersetzen darf. Oder noch
deutlicher: Die Kontrolle und Beurteilung des Patienten aus der Entfernung
anhand von Fundusphotos und anderer objektiver Registrationsmitte] ist als
unzulinglich zu verwerfen.

V. DIE PROGNOSE-STADIEN DER DIABETISCHEN RETINOPATHIE

Haben wir die mannigfaitigen Erscheinungen einer diabetischen Retinopathie
untersucht, jede fiir sich abgeschitzt und die Ergebnisse der verschiedenen
Untersuchungsmethoden gesammelt, dann miissen wir versuchen, zu einem
Urteil tiber die Entwicklungsneigung des jeweiligen klinischen Bildes zu ge-
langen. Es bestehen folgende vier Mdglichkeiten:

I, Die Entwicklung in Richtung Verschlechterung ist unsicher oder langsam —
Prognose gut bis fraglich. Die Riickbildung der Erscheinungen ist méglich.

IT. Die Entwicklung in Richtung Verschlechterung ist sicher — Prognose ernst,
doch ist die Riickbildung der Erscheinungen noch moglich.

ITI. Die Entwicklung ist sehr fortgeschritten, im weiteren Verlauf sind Kompli-
kationen und Blindheit sehr wahrscheinlich. Die Riickbildung der Er-
scheinungen ist nicht mdéglich, doch bestehen noch kleine Aussichten auf
Erhaltung der vorhandenen Funktion.

IV. Die Entwicklung ist praktisch abgelaufen.

Nihere Beschreibung der Prognosestadien:

Prognosestadium I: Visus > 0,5,

Gesichtsfeld — normal
Aneurysmen, intraretinale Blutungen, Exsudate — nicht mehr als Standardbild
1. Venen und Arterien — weniger als Standardbild 1. GefiBneubildungen und
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Fluoreszenzangiographic — weniger als Standardbild 1. Bei den Kontrollen
bletben Fundusfoto’s und Fluoreszenzangiographie mehr oder weniger unver-
dndert.

Prognosestadium II: Visus > 0,5,

Gegichtsfeld ~ mit kleinen Ausfillen
Exsudate, Aneurysmen, intraretinale Blutungen - > 1, bis 2. Venen und
Arterien 1. Gefaineubildungen mehr als 1, Fibrose 1, Fluoreszenzangiographie
mehr als 1, bis 2.

Prognosestadium III: Visus < 0,5

Gesichtsfeld — mit groBen parazentralen Ausfillen
Exsudate — > 2, Venen 2 und mehr als 2, Arterien 2, GefdBineubildungen 2 und
mehr als 2, Fibrose weniger als 2, praretinale Blutungen weniger als 2 und mit
kiirzerer Dauer als 3 Monate. Fluoreszenzangiographie mehr als 2.

Prognosestadium 1V : Visus < 0,1

Gesichtsfeld — mit groBen zentralen und periferen Aus-
failen.

Arterien mehr als 2, Fibrose mehr als 2, Netzhautabhebung oder Schisis, prare-
tinale Blutung 3 und langer als ein halbes Jahr bestehend.

Die Einordnung des klinischen Bildes jedes einzelnen Patienten in eine der vier
Prognosegruppen ist eine wichtige und hiufig schwierige Aufgabe des Augen-
arztes. Die sorgfiltige Erwagung aller Befunde und in Zweifelsfillen die mehr-
fache Kontrolle des Patienten in Intervallen von 3 Monaten gibt schlieBlich
geniigend Anhaltspunkte, um ein Urteil iber die Entwicklung der Erscheinungen
geben zu konnen. Aufgrund dieses Urteils wird die Indikation zur operativen
Behandlung der diabetischen Retinopathie gestellt,
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C. DIE EPIDEMICLOGIE UND DER VERLAUF
DER DIABETISCHEN RETINOPATHIE

1. EPIDEMIOLOGIE

1. Héufigkeit der Erblindung durch diabetische Retinopathie und Verteilung der
Biinden nach Alter und Geschlecht

Die Bedeutung der diabetischen Retinopathie als Blindheitsursache hat in den
letzten zwel bis drei Jahrzehnten stark zugenommen. 1940 wurde in den USA
bei 4,3 % aller Neuerblindeten der Diabetes als Ursache festgestellt, und 1962
waren 18,4 % aller Blinden durch Diabetes erblindet, (514).

Bei einer Untersuchung in England und Wales (sorsBy 1966} konnte fest-
gestellt werden, dafl von allen bereits registrierten Blinden 6,8 %, und von den in
5 Jahren neu registrierten Blinden 7% infolge einer diabetischen Retinopathie
erblindet waren. Die Verteilung nach Lebensalter war in beiden Gruppen etwas
verschieden. Bei den Neuerblindeten waren 8% unter 50 Jahre alt, 48%
zwischen 50 und 70 Jahre alt und 449, Gber 70 Jahre alt. Die Verteilung nach
Lebensalter und Geschlecht unter den schon registrierten Blinden sah so aus:
20°% unter 50 Jahre, 309, zwischen 50 und 70 Jahre und 3509 {iber 70 Jahre alt
(s. Abb. 60). Die Verschiebung nach der jiingeren Altersgruppe konnte durch
die héshere Sterblichkeit bei den dlteren Patienten erklirt werden. In Didanemark
sind 1958 bis 1961 23% der Frblindungen auf eine diabetische Retinopathie
zurickzufiihren (695). In Tasmanien (1933-1958) — 11% (569). Das Risiko,
zu erblinden, ist fir einen Diabetiker viel gréBer, als das durchschnittliche
Risiko fiir den Rest der Bevilkerung. Der Unterschied ist besonders deutlich in
der Altersgruppe von 30 bis 50 Jahren. Fiir den Diabetiker ohne diabetische
Retinopathie ist das Risiko 28mal groBer und fir den Diabetiker mit einer
diabetischen Retinopathie ist es 86mal griBer gegentiber der durchschnittlichen
Erblindungsgefahr. Fiir alle Altersgruppen zusammen wird das Risiko so
berechnet: bei Diabetikern ohne diabetische Retinopathie 1mal so groB, bei
Diabetikern mit einer diabetischen Retinopathie 29mal so grof.

Von allen Diabetikern werden nach 30 Jahren Diabetesdauer nach CAIRD
(1969) 7%, nach LUNDBAEK (1959) 9%, nach wHITE (1960) 8% blind (zit. n.
CAIRD (1969)). Aus diesen Zahlen wird deutlich, daf die diabetische Retino-
pathie sich in vielen Lindern zu einer der wichtigsten Blindheitsursachen ent-
wickelt hat. Thre Behandlung, hauptsichlich ihre Vorbeugung, ist somit eine
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Abb. 60

Graphische Darstellung der Verteilung der durch eine diabetische Retinopathie
Erblindeten nach Alter und Geschlecht.

bedeutende Aufgabe fiir Augenirzte und Internisten geworden.

Die Losung dieser Aufgabe ist ohne Kenntnis des Verlaufs der diabetischen
Retinopathie und der Abhingigkeit dieses Verlaufs von allgemeinen und loka-
len Faktoren nicht moglich.

2. Hdaufigkeit der proliferariven (malignen) diabetischen Retinopathie

Die Haufigkeit der proliferativen oder malignen Form der diabetischen Retino-
pathie wird sehr verschieden geschitzt — von 6% (348) bis 205 (549). Ebenso
verschieden ist die Schatzung iiber die Zeitdauer, die notig ist, damit sich bei
einer Zuckerkrankheit eine proliferative diabetische Retinopathie manifestiert.
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Abb. 61 Diagramm Nr. 1

Intervall zwischen Manifestationsalter des Diabetes und der diabetischen Retinopathie.
Die Abszisse gibt die Dauer des Diabetes in Jahren an und die Ordinate den zuneh-
menden Prozentsatz der an einer proliferativen diabetischen Retinopathie erkrankten

Patienten an. Die Kurven stellen die Ergebnisse der Statistiken der verschiedenen
Untersucher dar. Siche Legende.

¥m abgebideten Diagramm (Abb. 61) sind die Ergebnisse der statistischen Unter-
suchungen einiger Forscher graphisch dargestellt. Die groBen Unterschiede
zwischen der Statistik von waHITE (1960) und den Statistiken von KEIDING
(1952) und BUrDITT et al. (1968) beruhi wahrscheinlich auf den verschiedenen
Kriterien zur Diagnosestellung proliferativer diabetischer Retinopathie.
BEETHAM (1963) untersuchte das mittlere Intervall zwischen Diabetesbeginn und
Beginn der proliferativen diabetischen Retinopathie bei den Diabetikern mit
Frithdiabetes (Beginn unter 20 Jahren) und bei Diabetikern mit Erwachsenen-
Diabetes (Beginn tiber 20 Jahren) und stellte fest, daB in der ersten Gruppe das
mittlere Intervall 20 Jahre und in der zweiten Gruppe 16 Jahre war.

Manifestationsalter des Diabetes  Prozent Patienten mit einer
diabetischen Retinopathie

unter 10 Jahren 0 (723 20 (347 80 (347, 399)
unter 20 Jahren 2-3 60 (347) 80 (347)
unter 30 Jahren 6 60 (347) 80 (347, 364, 475)
iber 40 Jahren 10 60 (347 80 (347)
liber 50 Jahren 20 60 (347) 40 (347

Dauer des Diabetes in Jahren 0-5 10 20

Tabelle zusammengesetzt nach den statistischen Untersuchungen von JANERT u. Mit.
(1956), MARTENSON (1950), wHITE (1960), KEIDING et al, (1952), BURDITT et al. {1968)
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3. Héufigkeir der diabetischen Retinoparhie in Abhdngigkeit vom Manifestation-
salrer und der Dauer des Diabetes.

Vergleicht man die Hiufigkeit der diabetischen Retinopathie nach 10 und 20
Jahren Krankheitsdauer in Abhéngigkeit vom Zeitpunkt der Diagnose ,,Dia-
betes™, so 1Bt sich feststellen, daB kein deutlicher Unterschied besteht, wenn
man die beiden extremen Gruppen ausschlieft: 1) Gruppe mit Beginn der
Zuckerkrankheit vor dem 0. Lebensjahr und 2) Beginn der Zuckerkrankheit
nach dem 50. Lebensjahr. (Siehe Tabelle St. 113 unten).

In der ersten Gruppe ist eine Verzogerung des Auftretens der diabetischen
Retinopathie und in der letzten eine Yerminderung der Haufigkeit bei Eingerem
Bestehen des Diabetes. Die letzte Erscheinung kénnte darauf beruhen, dal} es
sich bei den ldnger lebenden, dlteren Diabetikern um milde Krankheitsformen
handelt, die nicht zu einer diabetischen Retinopathie fithren. Andererseits zeigt
die Tabelle, da} in den ersten 5 Jahren nach Beginn des Diabetes die diabet-
ische Retinopathie bei Frithbeginn des Diabetes kaum vorkommt, wohl aber
bei seiner spdteren Manifestation,

1. DER VERLAUF

In den letzten 10 Jahren haben sich eine groBBe Anzahl Arbeiten diesem Problem
gewidmet. Man hat sich bemitht, Gesetzméasgkeiten des Verlaufs festzustellen
und die Faktoren zu finden, die diesen Verlauf bestimmen. Eine endgiiltige
Losung des Problems ist noch nicht gefunden. Diese Bemithungen haben uns
jedoch mit der Kenntnis einiger Verlaufsmuster bereichert, die unsin den Stand
setzen, bei einem bestimmten klinischen Bild mit einiger Wahrscheinlichkeit die
weitere Entwicklung vorauszusagen. Die Entwicklung der Netzhautverinde-
rungen im einzelnen wurde bereits besprochen. Im folgenden soll der Verlauf
der diabetischen Retinopathie als Krankheit mit ihren Folgen fiir die Funktion
des Sehorgans untersucht werden.

1. Mdglicher Einfluss individueller Faktoren auf das Intervall: Beginn diabetische
Retinopathie - Beginn Diabetes

Das Intervall zwischen Beginn des Diabetes und Beginn der diabetischen
Retinopathie (d.R.) ist bekanntlich sehr verschieden und ist stark von dem
Manifestationsalter des Diabetes abhangig. Die d.R. kann erst 30-35 Jahre
nach der klinischen Manifestation des Diabetes eintreten oder sie kann gefunden
werden noch bevor die Diagnose Diabetes gestellt worden ist. Wir haben die
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Streuung zwischen den beiden Extrermnen graphisch dargestellt, getrennt fir
Frauen und Ménner (Siche abb. 62, 63) Auf der Abscisse ist das Manifes-
tationalter und auf der Ordinate das Intervall - Beginn Diabetes — Beginn d.R.
angegeben. Versucht man die am hiufigsten vorkommenden Intervalle zwischen
zwel Linien zusammenzufassen, so erhdlt man ein vom jugendlichen zum
fortgeschrittenen Manifestationsalter sich verengendes, abfallendes Band. Es
veranschaulicht die bekannte Tatsache, dafl mit der Verschiebung des Diabetes-
beginns in das hohere Alter das Intervall sich verkiirzt.

Wir dachten, daf} die auBerhalb dieser mittleren Streuung fallenden Patienten
beziiglich der Pathogenese der d.R. aufschluBreich sein kdnnten. Die indivi-
duellen Besonderheiten threr Zuckerkrankheit, die Art der Stoffwechselkon-
trolle, die Lebensweise oder die erbliche Veranlagung k&nnten vielleicht er-
kliren, warum einmal die diabetische Retinopathie erst 30 Jahre nach der
Zuckerkrankheit und ein anderes mal fast zur gleicher Zeit auftritt.

Wir haben daher an die genannten ,besonderen Fille” einen Fragebogen
geschickt, der folgende einfache Fragen enthielt:

1. Seit wann leiden Sie an einer Zuckerkrankheit?

2. Ist in der Familie noch jemand, der daran leidet? Haben diese Personen eine
diabetische Augenerkrankung?

3. Was ist ihr Beruf? Bedeutet er fiir Sie eine grofle Belastung?

4, Wie sind die Lebensumstinde: ruhig oder gespannt?

5. Wie war die Zuckerkrankheit vor dem Eintritt der Augenerkrankung ge-
regelt? War es notig, die Insulindosierung haufig zu dndern?

6. Haben Sie hypoglucimische Zustinde gehabt, wie oft?

7. In welchen Zeitabschnitten mufiten Sie durch Ihren Hausarzt oder Internist
kontrolliert werden?

Wir erhielten Antwortens von 20 Patienten. Zusammenfassend lassen sich
aus diesen Antworten folgende SchuBfolgerungen machen.

RegelméBige Beziehungen zwischen dem Intervall Diagnose Diabetes -
Diagnose diabetische Retinopathie einerseits und den auf dem Fragebogen
genannten Besonderheiten des Verlaufs der Zuckerkrankheit oder der Lebens-
umstdnde des Patienten anderseits konnten nicht gefunden werden. Auffallend
war, wie hiufig schwer regelbare Diabetesformen mit starker Neigung zu
hypoglucimischen Zustinden und mit hoher, oft verdnderter Insulindosierung
also echte ,,schwere Diabetes Félle” ein langes Intervall aufwiesen.

Auffallend war weiter, daB bei dem einzigen jugendlichen Patienten (Mann
von 27 Jahren), bei dem beide Diagnosen zugleich gestellt wurden, ein familidres
Vorkommen von Diabetes vaterlicher — und miitterlicherseits festzustellen war.
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MANIFESTATIONS INTERVALL DER D,R. IN JAHREN
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MAMNIFESTATIGNS ALTER DES DIABETES
Abb, 62

Siche Erliuterung unter Abb. 63.

Man kodnnte daraus folgern, daB ein schwer regelbarer Diabetes nicht zu
einer frithen Manifestation der diabetischen Retinopathie fithren muB, und
daB weiter die frithe Manifestation der diabetischen Retinopathie bei Jugend-
lichen Patienten nicht nur durch die diabetische Stoffwechselstdrung bedingt
ist, sondern noch durch andere Faktoren, vielleicht rezessiv erblicher Art, die bei
einer beidseitigen, familiiren Belastung zum Ausdruck kommen kdnnen.

2. Der Visusverlauf
a. Visusverlauf bei der nichtproliferativen diabetischen Retinopathie

Die nichtproliferative Form verindert sich in den ersten 5 Jahren wenig. Beson-
ders bei jungen Diabetikern ist die Wahrscheinlichkeit des Fortschreitens und
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MANIFESTATIONS INTERVALL
DER DR.IN JAHREN
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Abb. 63

Intervall zwischen Manifestation Diabetes und Manifestation diabetische Retinopa-
thie. Auf der Abszisse ist das Manifestationsalter der einzelnen Patienten angegeben
unid auf die Ordinate das Intervall in Jahren fiir jeden Patienten getrennt — die Punkte
auf den sehkrechten Linien.

des Visusverfalls sehr gering. Nach LUNDBAEK (1939) ist das Risiko 3 %, dal
Patienten mit einer nichtproliferativen diabetischen Retinopathie, die jiinger
sind als 30 Jahre, innerhalb von 5 Jahren blind werden. Im Alter iiber 60 Jahre
steigt das Risiko steil an. 329 der Patienten mit einer nichtproliferativen
diabetischen Retinopathie kénnen innerhalb von S Jahren blind werden
(APPELMaNS u. Mitarb. 1958; carp 1963, 1968). Auch pavis (150) fand, daB
der Visusverfall bei einer nichtproliferativen diabetischen Retinopathie schpeller
eintritt, wenn der Patient »um Zeitpunkt des Beginns der Zuckerkrankheit
dlter war. Nach einer alle Altersstufen umfassenden Statistik erblindeten in
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5 Jahren 14,5% der Patienten mit einer nichtproliferativen diabetischen
Retinopathie und 34 %, bekamen einen ungeniigenden Visus (unter 5/10). War
der Visus schon zu Beginn ungeniigend, dann erblindeten innerhalb von 3
Jahren 509 der Patienten.

Die Erhohung des Erblindungsrisikos bei alteren Patienten mit einer nicht-
proliferativen diabetischen Retinopathie beruht wahrscheinlich auf dem Unter-
schied des klinischen Bildes der nichtproliferativen Retinopathie bei jiingeren
und édlteren Patienten. Bei den jiingeren Patienten ist die Neigung zur Bildung
von Lipoidherden gering. Die nichtproiiferative Form ist im Alter unter 40
Jahren als Vorstadium der proliferativen Form anzuschen. Der Visusverfall
tritt erst nach Entwicklung der Gefilineubildungen ein und ist dann nicht mehr
als Folge der intraretinalen Verinderungen der nichtproliferativen Form
anzusehen, sondern als Komplikation der Gefilineubildungen. Bei den #lteren
Patienten, besonders in der Altersgruppe Uber 60 Jahre, entwickelt sich das
klinische Bild meist in Richtung auf eine Zunahme der &dematdsen und
exsudativen Verdnderungen in der Umgebung der Macula und nicht in Richtung
von GefiBneubildungen. Entsprechend finden wir im Endstadium der nicht-
proliferativen Form des hdheren Alters (iber 60 Jahre) hiiufiger einen Verlust
der Zentralfunktion der Netzhaut mit einem Visus von 1/10 bis 1/60 und
seltener eine vollstindige Blindheit.

b. Visusverlauf bei der proliferativen Form der diabetischen Retinopathie

Die bisher bedeutendste Untersuchung iiber den Visusverlauf bei der prolife-
rativen diabetischen Retinopathie stammt von BEeTHAM. Im Laufe von 20
Jharen konnte er 351 Patienten kontrollieren. Ungefdhr 80 %, wurden 1-5 Jahre
kontrolliert, wobei die lingste Kontrollzeit 13 Jahre war. Von den 351 kon-
trollierten Patienten hatten 242 schon im Beginn eine proliferative diabetische
Retinopathie. Der Visusverlauf der Patienten mit einem guten Beginnvisus ist auf
Abb. 64 graphisch dargestellt. Von den 242 Patienten waren 131 vor ihrem 20.
Lebensjahr an Diabetes erkrankt und 111 Patienten nach ihrem 20. Lebensjahr.
Auffallend war, daB von den 131 Patienten mit Frithdiabetes 100 einen Visus
von iiber 5/10 hatten und diesen guten Visus ungefihr 4 Jahre bewahren konn-
ten. 38 Patienten dagegen erblindeten innerhalb einer mittieren Beobachtungs-
zeit von 4 Jahren. Von den 111 Patienten mit einem Reifediabetes hatten nur
56 einen Visus Uber 5/10, und von diesen 56 bewahrten nur 23 einen guten Visus,
wobei 30 innerhalb einer miftleren Beobachtungszeit von ungefihr 4 Jahren
erblindeten. BEETHAM hat auler den 242 wiederholt kontrollierten Patienten im
Laufe der Berichtsperiode von 20 Jahren weitere 735 Patienten mit einer proli-
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Abb. 64

Visus-Verlauf bei Patienten mit einer proliferativen diabetischen Retinopathie die im
Beginn der Beobachtung einen Visus dber 5/E0 hatten. (Siehe Legende fiir die ver-
schiedenen Visus-Werte).

ferativen diabetischen Retinopathie gesehen und deren Visus und Diabetes-
dauer registriert. Er teilte die insgesamt 977 Patienten in zwei Gruppen: Die
Frihdiabetiker und die Reifediabetiker und untersuchte die Beziehung des Visus
bei der ersten Untersuchung zur Diabetesdauer. Auffallend war zunichst, daB
von allen 421 Frihdiabetikern nur 13 Patienten, also nur 2,5 %, die proliferative
diabetische Retinopathie innerhalb der ersten 10 Jahre nach Diabetesbeginn
bekommen hatten, wihrend von allen 556 Reifediabetikern 162 Patienten (also
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etwa 28 %) an der proliferativen diabetischen Retinopathie innerhalb der ersten
10 Jahre nach Diabetesbeginn erkrankt waren. Weiter war bedeutungsvoll, daf
von diesen 162 Patienten 79 bei der ersten Untersuchung gesetzlich blind waren
(Siehe Abb. 65)., Zusammenfassend IiBt sich aus den Beobachtungen von
BEETHAM folgendes schlicBen:

1. daB etwa 75 %, der Patienten mit Frithdiabetes zu Beginn der Beobachtungs-
zeit einen gufen Visus hatten und 609, von dieser Gruppe mit gutem Visus ihr
Sehvermégen wihrend einer mittleren Beobachtungszeit von 4 Jahren be-
wahren konnten;

2. daB etwa 609 der Patienten mit Reifediabetes zu Beginn der Beobachtungs-
zeit einen guten Visus hatten und ihn ungefihr 4 Jahre bewahren konnten.

Einen dhnlichen Visusverlauf zeigten die 109 Patienten, die wihrend der
Beobachtungszeit cine proliferative diabetische Retinopathie entwickelten. Bei
dieser Gruppe war die Progression von gutern Visus zu ,,legaler” Blindheit, (d.h.
Visus unter 0.1} 3,3 bzw. 3,1 Jabre. Der Prozentsatz der erblindeten Frithdia-
betiker war 22 9% und der erblindeten Reifediabetiker 34 9.

Die Progression von einem Stadium der profiferativen diabetischen Retimo-
pathie zum néchstfolgenden findet nach BEETHAM in 1,6 Jahr en statt, in leichten
Fillen in 1,9 Jahren. Die Progression von Stadium X bis zum Endstadium TV
dauerte im Mittel 5 Jahre.

DAvVIS (1968f) beobachtete 65 Augen mit pr oliferativer diabetischer Retino-
pathie von 6 Monaten bis 314 Jahre und fand, dal 39 Augen erblindeten und
26 entweder unverindert blieben oder sich verbesserten.

Nach calrp (1968) erblindeten innerhalb einer Beobachtungszeit von 5
Jahren 30 bis 40 % der jingeren Diabetiker und 40 bis 609 der alteren Patienten
mit einer proliferativen diabetischen Retinopathie.

Ahnliche Ergebnisse fanden DECKERT 1. Mitarb. (1967).

In einer Untersuchung von pDoBREE (1968}, wobei er 17 Patienten mit einer
proliferativen diabetischen Retinopathie im Verlauf von 5 Jahren verfolgte,
bewahrten nur § von allen 33 zu Beginn gut sehenden Augen einen guten Visus.

PATZ & BERKOwW (1968) untersuchten bei einer Serie von 27 Patienten das
Schicksal des besseren Auges, wenn das schlechte Auge einen Visus von 1/10
oder weniger hatte und fanden, daB 899, von den guten Augen nach § Jahren
auch 1/10 oder weniger sahen und daB bei 599, dies schon innerhalb des ersten
Jahres geschah. camrp (1968) untersuchte seinerseits das Schicksal des guten
Auges bei einer einseitigen Glaskérperblutung und steltte fest, daB bei 1/3 der
Fille der Visus des guten Augesim 1. Jahr unter 1/10 absank. In den folgenden
3 Jahren dnderte sich der Zustand meist nicht. Wenn also im ersten Jahr keine
Blindheit auftritt, ist sie auch in den folgenden Jahren nicht sehr wahrscheinlich.
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Abb. 65

Visus bei der 1. Untersuchung von Patienten mit einer proliferativen diabetischen
Retinopathie in Abhéngigkeit von Manifestationsalter des Diabetes und der Dauer
des Diabetes.

3. Abhdngigkeir des Verlaufs von allgemeinen Faktoren
Die bisherige Auseinandersetzung des Verlaufs der diabetischen Retinopathie

befalite sich hauptsdchlich mit seinen Beziehungen zu zeitlichen Faktoren,

121



namlich zur Dauer des Diabetes und zum Manifestationsalter der diabetischen
Retinopathie. Der Verlauf der diabetischen Retinopathie wird von einer Reihe
weiterer allgemeiner Faktoren beeinfluBt. Einige dieser Faktoren sollen im
folgenden besprochen werden.

a. Die Regulation der diabetischen Stoffwechselstdrung

Es ist naheliegend anzunchmen, da die diabetische Retinopathie nicht nur von
der Dauer, sondern auch von der Intensitdt der diabetischen Stoffwechselent-
gleisung abhingig ist. Je hochgradiger diese Stérung ist, desto schneller und
ernster miilte sich eine diabetische Retinopathie manifestieren. Weiter ist zu
erwarten, daB sowohl der Kohlehydrat- als auch der Fettstoffwechsel einen
EinfluB auf das Erscheinungsbild und den Verlauf der diabetischen Retinopa-
thie haben miissen.

z. Die Kontrolle des Kohlehydratstoffwechsels

CAIRD et al. {1968) haben den EinfluB der haufig hohen Zuckerausscheidung auf
die Haufigkeit der diabetischen Retinopathie untersucht. Sie verglichen zweil
Gruppen von Diabetikern: Die schlecht regulierte Gruppe, bei der ein Harn-
zuckergehalt von Gber 2%, in mehr als 19 %4 aller Routineuntersuchungen fest-
gestellt worden war, und die besser regulierte Gruppe, bei der ein Zuckergehalt
im Harn von tiber 2% in weniger als 19 %; der Untersuchungen gefunden wurde.
Er fand, daB die schlecht eingestellite Gruppe hiufiger eine diabetische Retino-
pathie hatte als die gut eingestellte. Der Unterschied war deutlich, wenn der
Diabetes im Alter von 30-60 Jahren festgestellt worden war und weniger
deutlich bei Diabetesdiagnose vor dem Alrer von 30 Jahren. Bei Diabetesbeginn
im Alter von iiber 60 Jahren schien die hiufig hohe Zuckerausscheidung keine
Beziehung zur Haufigkeit der diabetischen Retinopathie zu haben. Weiter fand
CAIRD (1968), daf der Einflufl der Glucosurie auf die Haufigkeit der diabetischen
Retinopathie besonders deutlich ist, wenn die Glucosurie in den ersten 3 bis
7 Jahren nach der Feststellung des Diabetes hochgradig war. Diese Beob-
achtung CaIRD's bestiitigt die frithere Feststellung constam’s (1963), daB die
Giite der Kontrolle des Zuckerkranken in den ersten 5 Jahren des Krankseins
besonders wichtig ist. Die zu Beginn ihrer Erkrankung gut kontrollierten Dia-
betiker bekommen weniger hiufig eine diabetische Retinopathie und weniger
Komplikationen. Auch MEHNerRT (1969) hat wiederholt die Bedeutung der
Friiherfassung des Diabetikers unterstrichen und insbesondere auf die Gefahr
der Fettsucht hingewiesen. Er findet eine deutliche Beziechung zwischen dem
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Ernst der Abweichungen im Kohlehydratstoffwechsel, der Héhe des Insulin-
bedarfs im Beginn der Erkrankung und den spiter auftretenden Komplika-
tionen (1969). Uber die Fage, ob die einmal vorhandene diabetische Retinopa-
thie durch eine strenge Diabeteskontrolle glinstig beeinflut wird, bestehen
noch verschiedene Meinungen. Der Auffassung, daB die gute Kontrolle den
Grad der GefiBkomplikationen mildern kann (HARDIN 1956), steht die Meinung
gegeniiber, dafl die diabetische Kontrolle der Entwicklung der proliferativen
diabetischen Retinopathie gegeniiber machtlos ist (KORNERUP 1958). Die Unter-
suchungsergebnisse von KOHNER u. Mitarb. haben ergeben, dal die strenge
Kontrolle {Glucosurie unter 0,1 % und Blutzuckerwerte unter 150 mg${) nur in
einigen Fillen einen besseren Verlauf bedingt hat. Der bessere Verlauf bestand
in einer Verminderung der Mikroaneurysmen und intraretinalen Blutungen
oder einem Nichtzunehmen der Gefdfneubildungen. Die Exsudate und Pro-
liferationen besserten sich nicht oder nahmen trotz strenger Kontrolle zu, Nach
unseren Erfahrungen sind Aneurysmen und Blutungen sowie Geféllneubildun-
gen in den Anfangsstadien der diabetischen Retinopathie zu einem Zeitpunkt,
in dem die fibrotischen und die arteriosklerotischen Verinderungen noch nicht
weit fortgeschritten sind, wohl durch cine strenge Kontrolle der Zuckerkrank-
heit zu beeinflussen. Je weiter fortgeschritten eine diabetische Retinopathie ist,
desto weniger 148¢ sie sich durch allgemeine Ma8nahmen behandeln.

fB. Die Kontroile des Fettstoffwechsels

Im Kapitel iiber die Pathogenese der harter Exsudate wurde auseinandergesetzt,
dal} sie, wenn nicht ausschliefilich, so doch zum grofen Teil aus dem Blut
stammen. Diese Annahme findet eine Stiitze in der giinstigen Wirkung der
fettarmen Didt (187) und des Gebrauchs von Fettquellen, die mdglichst wenig
gesdttigte Fetisduren enthalten (372); beides MabBnahmen, die zu einer Ver-
minderung der beim Diabetespatienten hiufigen Lipaemie fithrt. Die Lipaemie
ist bei schlecht kontrollierten Diabetikern starker ausgeprigt als bei gut kon-
trollierten und betrifft hauptsichlich die gesittigten und monogesittigten
Fettsduren (4, 614). Vergleichende Untersuchungen der Kapillaren der Binde-
haut mit der Spaltlampe und der Hautkapillaren nach Biopsie bei Fettsiichtigen
einerseits und bei diabetischen Patienten andererseits ergaben weitgehende
Ahnlichkeit der Befunde (rRomani et al.). Dies zeigt wiederum, daf die Fettsucht
héufig ein Symptom des Pridiabetes sein kann. Vielleicht spielt die Fettstoff-
wechselstérung eine bedeutende Rolle, nicht nur in den Komplikationen der dia-
betischen Angiopathie, d.h.im Auftreten von Lipoidexudaten, sondern auch beim
Entstehen der Membranopathie selbst.

123



v. Eigene Beobachtungen iiber die Bezichung des Fettstoffwechsels zum Kli-
nischen Bild der diabetischen Retinopathie

Wir haben versucht festzustellen, ob bestimmte Beziehungen zwischen Choles-
terolgehalt und Glyzeridgehalt einerseits und die Form der diabetischen
Retinopathie andererseits bestehen. Zu diesem Zweck haben wir die Patienten
nach dem Erscheinungsbild der diabetischen Retinopathie in drei Gruppen
verteilt:

Proliferative Formen, gemischte Formen und nichtproliferative Formen und
haben bestimmt: erstens wieviel Patienten aus jeder Gruppe einen normalen,
einen mittelméissig erhdhten und einen stark erhdhten Serum-Cholesterolgehalt
aufwiesen und zweitens wieviel Patienten aus jeder Gruppe einen normalen und
cinen erhéhten Serumgehalt an Glyzeriden hatten. Als normal nahmen wir

Serumgehalr an Cholesterol: < 7mmol 7-9 mmol > 9 mumol
von 67 Patienten mit eciner proliferativen

diabetischen Retinopathie 45%; 309 25%
von 30 Patienten mit einer gemischten

diabetischen Retinopathie 37% 50%, 13%
von 32 Patienten mit einer nichtprolifera-

tiven diabetischen Retinopathie 16%, 50% 34%
Serumpgehalt an Glyzeriden : < 10 mmol > 10 mmol
von 67 Patienten mit einer proliferativen

diabetischen Retinopathie 169% 84,
von 30 Patienten mit einer gemischten

diabetischen Retinopathie 14% 869%
von 32 Patienten mit einer nichtprolifera-

tiven diabetischen Retinopathie 16% 84 %

einen Cholesteroigehalt von 7.0 mmol. an, als mittelmassig erhdht 7-9 mmol
und als stark erhght liber 9 mmol. Als normalen Glyzeridgehalt nahmen wir
an unter 10 mmol und als erhdhten iiber 10 mmol, Die Ergebnisse sind in den
anliegenden zwei Tabellen dargestellt.

Aus diesen Untersuchungsergebnissen mochten wir die Schlufifolgerung
ziehen, dad die erhtthten Cholesterol-Blutserum-Werte hiufiger bei den nicht-
proliferativen Formen der diabetischen Retinopathie vorkommen, wihrend die
niedrigen Cholesterol-Blutserum-Werte hiufiger bei den proliferativen Formen
zu finden sind.
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Auferdem konnen wir feststellen daB3 der Blutserum-Gehalt an Glyzeriden
bei unseren Patienten mit einer diabetischen Retinopathie unabhingig von der
klinischen Form meistens erhoht gefunden wurde.

h. Die MNierenfunktion

Die Beziehung zwischen der diabetischen Retinopathie und der diabetischen
Nephropathie ist vielfach untersucht und bestétigt worden (453, 454). Nach
LUNDBAEK hatten 23 %/ der Patienten mit einer Diabetesdauer von 15 Jahren und
einem Alter unter 60 Jahren eine Storung der NWierenfunktion und 849%; der
Patienten iiber 60 Jahre. Ahnlich waren die Beziehungen zur Coronarsklerose.
KORNERUP (1958) fand seinerseits, dafl die Patienten mit einer proliferativen
diabetischen Retinopathie in 73 %, eine Albuminurie hatten, wihrend bei Pa-
tienten mit einer nichtproliferativen diabetischen Retinopathie in 23 bis 309,
eine Albuminurie gefunden wurde. THOMSEN’S Untersuchungen (1965) mit
Hilfe von Nierenbiopsien zeigten deutlich, dall zwischen der diabetischen
Retinopathie und der Nierenschidigung eine Bezichung besteht, und zwar daB
die proliferative Form (117 Patienten) ausnahmslos pathologische Verdnderun-
gen — am haufigsten Hyalinisierungserscheinungen — in der Niere hatten. Eine
weitgehende Korrclation zwischen dem Befund, der durch Nierenbiopsie
gewonnen wurde und dem ophthalmoskopischen Befund konnten auch KUHLMAN
u. Mitarb. feststellen (1969). Die Autoren melden allerdings auch einige Fille,
bei denen entweder in der Niere oder im Auge keine pathologischen Verénde-
rungen zu beobachten waren,

Um die Bezichung der Nierenfunktion zur klinischen Form der diabetischen
Retinopathie zu untersuchen, haben wir den Kreatinin-Gehalt im Blutserum
bei den drei Gruppen Patienten (proliferative diabetische Retinopathie, ge-
mischte diabetische Retinopathie und nichtproliferative diabetische Retino-
pathie) bestimmi. Wir haben als Grenze zwischen normalen und erhéhten
Kreatinin-Werten eine mittlere Konzentration von 130 ¢ mol./Liter ange-
nommen. Die Gesamtzahl der untersuchten Patienten war 146. In folgender
Tabelle sind unsere Ergebnisse dargestellt.

Aus diesen Befunden 148t sich folgern, daB pathologisch erhéhte Kreatinin-
werte hdufiger (12%) bei den proliferativen Formen der diabetischen Retino-
pathie sind als bei den gemischten und nichtproliferativen Formen (3%,.)

Die Korrelation zwischen dem Ernst des klinischen Bildes der Retinopathie
und der Mierenerkrankung des Diabetikers spricht eher fiir eine zettlich und
dem Auspridgungsgrad nach parallel laufende Schidigung der Kapillaren der
Niere und der Netzhaut als fur die Bedingtheit der Retinopathie durch das
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Protiferative Gemischte  Nichtproliferative

Formen Formen Formen
normaler
Kreatinine 889, 979%¢ 7%
Befund =7 130 pmol./L
pathologischer
K reatinine 12% 3% LA

Befund > 130 pmol./L

Nierenleiden. Wohl kann das Nierenleiden noch weiter die Retinopathie un-
glinstig beeinflussen, doch ist es sicher nicht die Ursache davon.

¢. Der Blutdruck

Nach scort (1953) haben Patienten mit einen diabetischen Retinopathie
unter 50 Jahre selten einen erhoéhten Bluidruck. Harorp (1971) fand, daB
bei Patienten im Alter iiber 50 Jahre der Blutdruck hidufig erhdht war, doch,
dal} er keinen besonderen Einflul auf das klinische Bild hatte. KORNERUP (1958)
betont die ungiinstige Rolle des erhohten Blutdrucks bei der proliferativen
diabetischen Retinopathie. Nach unseren Beobachtungen gingen Perioden mit
erhéhtern Blutdruck hiufig Hand in Hand mit Pericden von Verschlechterung
der diabetischen Retinopathie. Dies war besonders bei jlingeren Patienten zu
beobachten, bei denen alierdings die hypertensiven Episoden durch akute hypo-
glucaemische Zustdnde bedingt waren. Es ist daher schwierig zu beurteilen, ob
die starken Schwankungen des Blutzuckers oder die Schwankungen des Blut-
drucks an sich die Ursache der Verschlechterung der diabetischen Retinopathie
waren.

Ein einseitig niedriger Arteria-ophthalmica-Blatdruck, z.B. infolge einer
Aortenstenose, soll einen giinstigen Einflul auf den Verlauf der diabetischen
Retinopathie ausiiben (266). Leider ist bei deutlich assymmetrisch verlaufender
diabetischer Retinopathie das schlechtere Auge hdufig nicht geniigend gut zu
spiegeln, um die Ophthalmodynamometrie bei ciner groBeren Anzahl von
Patienten exakt durchzufiihren. Es miifiten weitere Beobachtungen diesbeziig-
lich gemacht werden, um diese Befunde sicherzustellen. Bei einer nichtdiabe-
tischen Patientin haben wir auf der Seite des niedrgen Ophthalmica-Druckes ein
der diabetischen Retinopathie dhnliches Bild beobachten kinnen (Abb. 66a, b, c).
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Abb. 66

Einseitige Retinopathie nach A, Carotis interna Ligatur.
a. Zustand des linken Fundes 6 Monate nach der Carotis interna Ligatur links, Starke
Schwellung der Venen, zahlreiche Mikroaneurysmen in der Umgebung der Papille,
links neben dem unteren Pfeil ein “cotton-wool” Herd.

Bei unserer Patientin war etwa ein halbes Jahr vor dem Datum der fotogra-
phischen Registration des Fundusbildes (Abb. 66a) bei einem Hypophysen-
Eingriff wegen einer Akromegalie die linke A. carotis interna ligiert worden,

Zunichst war am linken Auge ein Bild festzustellen, das einer beginnenden
diabetischen Retinopathie sehr Ahnlich war: stark geschwollene Venen, zahi-
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Abb. 66 b. Zustand des linken Fundus 5 Monate spiter. Bei 1 Biischel von neuge-
bildeten Gefden, bei 2 Verminderung der Venenschwellung.

reiche Mikroaneurysmen und einige ,Cotton-wool“-Herde, Einige Monate
spiter entwickelten sich deutliche Gefifineubildungen auf der Papille des
linken Awuges, wihrend gleichzeitig die Venenschwellung etwas abnahm.
(Abb. 66b). Das rechte Fundusbild blieb véllig normal (Abb. 66c). Zugleich
bestand ein ausgesprochener Unterschied im mittleren Ophthalmica-Druck,
links 25 mm Hg niedriger als rechts, und eine Verlingerung der Arm-Retina-
Zeit bei der Fluoreszenzangiographie — die frithe arterielle Phase begann nach
15 Sekunden. Dieser Fall ist ein auffallendes Beispiel fiir die pathogenetische
Rolle der schlechten arteriellen Durchstromung beim Entstehen des Er-
scheinungsbildes einer diabetischen Retinopathie.

d. Die Schwangerschaft

Die einfache, nichtproliferative Retinopathie soll kaum durch die Schwanger-
schaft beeinflult werden (651, 725). BEETHAM (1930) jedoch konnte unter 44
Patientinnen mit einer nichtproliferativen diabetischen Retinopathie wihrend
ihrer Schwangerschaft 8mal eine deutliche Zunahme der Verdnderungen und
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¢. Zustand des rechten Fundus {(normales Bild).
4mal die Entwicklung einer proliferativen diabetischen Retinopathic beobachten.
Weiter fand er bei 18 Schwangerschaften von Patientinnen mit einer prolifera-
tiven diabetischen Retinopathie 4mal eine Progression, wHITE (1965) stellte unter
87 Patientinnen mit einer proliferativen diabetischen Retinopathie wahrend der
Schwangerschaft bei 11 Augen eine Erblindung fest. Es handelte sich dabei um
10 Patientinnen, die alle entweder vor oder in den ersten drei Monaten der
Schwangerschaft eine Glaskdrperblutung gehabt hatten. DRISCOLL & GILLEPSIE
(1965) meinen, dafl die Retinopathie an sich keine Indikation zur Schwanger-
schaftsunterbrechung darstellt, wohl aber ihre deutliche Progression. Da ander-
erseits bel einer betrdchtlichen Anzahl von Patientinnen nach der Entbindung
eine Riickbilidung der Fundusverdnderungen festzustellen ist (348, 426, 651,
725), mochten wir die Indikation zur Schwangerschaftsunterbrechung etwas
enger umschreiben.

Die Progression einer nichtproliferativen diabetischen Retinopathie ohne
ernste Erscheinungen mufl nicht als Indikation zur Schwangerschaftsunter-
brechung angesehen werden. Eine bestehende, proliferative diabetische Retino-
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pathie mit Blutungsneigung — besonders wenn das eine Auge durch Blutung
schon erblindet ist — mubB als ein schwerwiegendes Argument zur Unterbrechung
der Schwangerschaft angesehen werden. Eine bestehende, proliferative diabe-
tische Retinopathie, die sich im Anfangsstadium befindet, wobei noch keine
Glaskdrperabhebung stattgefunden hat, und die eine sehr langsame Progres-
sionsneigung zeigt, ist eine relative Indikation. Eine Behandlung mit Licht-
koagulation ist in diesen Féllen als Vorbeugungsmalinahme sehr zu empfehlen.
Zwischen Schwangerschaft und diabetischer Retinopathie besteht noch eine
andere Beziehung, die bei der Indikationsstellung der Schwangerschaftsunter-
brechung beriicksichtigt werden mubB. Die Aussichten, dall die Frucht ausge-
tragen wird, werden mit dem Ernst der diabetischen Retinopathie geringer.
Nach wnITe u. Mitarb. {1956} sind die Aussichten so verteilt: bei Schwangeren
ohne diabetische Retinopathie 80%,, bei Schwangeren mit einer einfachen
diabetischen Retinopathie 609% und bei einer proliferativen diabetischen
Retinopathie nur 20%,.

e. Die Nebennieren

Es ist bekannt, daB die Hypofunktion der Nebennierenrinde (Morbus Addison)
mit einer Hypoglucaemie und die Uberfunktion (Hyperplasie, Adenom) mit
einer Hyperglucaemie verbunden ist.

Doch hat die Untersuchung der Nebennierenfunktion bei Diabetikern durch
Bestimmung der Ausscheidungsmenge der Rindenhormone im Urin bisher
keine eindeutige Beziehungen feststellen kdnnen.

Es sind sowohl erhéhte (189, 469) als normale (548, 592, 609) Werte der 17
Hydroxycorticostercide im Urin gefunden worden. Auch die Ergebnisse der
Untersuchungen des Plasmagehaltes von Cortison bei Patienten mit einer
diabetischen Retinopathie war unsicher, so dah gegenwirtig iber die Rolie der
Hormone der Nebennierenrinde fiir den Verlauf der diabetischen Retinopathie
keine endgiiltige Vorstellung besteht.

f. Die Geschlechtsdriisen

Die Rolle der Sexualhormone ist hiufig erwogen worden, da bei den Frauen die
diabetische Retinopathie hdufiger ist als bei den M#nnern. Es ist jedoch auffal-
lend, daB die verhiltnismiBig grisBere Morbiditit bei den Frauen erst in der
Menopause eintritt, so dal man einen giinstigen EinfluB der Hormone, die mit
dem Menstruationszyklus in Zusammenhang stehen, annehmen kénnte. Man
miifte aber auch die Fettsucht, die bei Frauen in der Menopause hiufig in
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Erscheinung tritt, als einen méglichen Faktor fiir die Zunahme der diabetischen
Retinopathie in diesem After bericksichtigen. Die Rolle der Ovarialhormone
mul gegenwirtig als unsicher, wenn nicht zweifelhaft angesehen werden.

g. Die Hypophyse

Die Rolle der Hypophysenhormone in der Pathogenese und im Verlauf der
diabetischen Retinopathie ist in den letzten zwei Jahrzehnten ein vieifach unter-
suchtes Problem. Die mégliche pathogenetische Rolle des Wachstumshormons
ist bereits auf 8. 8 zur Sprache gckommien. Hier soll die Beziehung Hypophy-
sensekretion — Verlauf der diabetischen Retinopathie besprochen werden.

Der Spiegel des Wachstumshormons im Serum der Diabetiker ist nicht
konstant. Es scheint, dafB die Hypoglucaemie die Produktion von Wachstums-
hormon stimuliert, wihrend die Hyperglucaemie die Produktion hemmt (596).
Daher ist es schwierig, eine Korrelation zwischen dem Ernst der diabetischen
Retinopathie und einer Hyper- oder Hyposekretion von Wachstumshormon
auf diesem Wege festzulegen. Beobachtungen aus der Physiologie und der
Klinik lieferten mehr Argumente flir den Zusammenhang zwischen Hypo-
physensekretion und diabetischer Retinopathie. 1930 zeigten HOUSSAY &
B1ASOTTI, dal der diabetische Zustand von Hunden, bei denen eine Pank-
reascktomie vorgenommen worden war, nach Hypophysektomie sich ver-
besserte. 1935 wurde das Houssay-Phidnomen beim Menschen beschrieben
(457) und 1952 beschrieben LUFT u. Mitarb. die erste Hypophysektomie bei
einem Diabetiker. Im selben Jahr berichtete PAULSEN iiber das Verschwinden
einer diabetischen Retinopathie bei einer Hypophyseninsuffizienz, die nach
einer mit schwerem Blutverlust verlaufenen Geburt eingetreten war. Die Hypo-
physeninsuffizienz dullerte sich in einer Funktionshemmung von Schilddriisen-,
Ovarium- und Nebennierenfunktion. Gleichzeitig trat eine Besserung im Dia-
betes ein und eine ausgesprochene Empfindlichkeit fiir Insulin. Die Retinopathie
wurde im 6. Schwangerschaftsmonat beschrieben. Sie duBerte sich in Aneurys-
men, fleck- und streifenférmigen Blutungen, die mehr in der Peripherie als
zentral lokalisiert waren. Vier Jahre spiter waren noch einige Blutungen und
Exsudate vorhanden und 5 Jahre nach dem Eintreten der Hypophyseninsuffi-
zienz schien die Retinopathie verschwunden zu sein. Es handelte sich hier um
eine nichtproliferative Form von diabetischer Retinopathie.

Diese Beobachtung des giinstigen Einflusses einer spontanen Hypophysen-
insuffizienz auf eine verhéltnismiflig gutartige, diabetische Retinopathie wurde
von zahlreichen Beobachtungen gefolgt, die den Einflul der Hypophysensup-
pression auch auf schwerere, proliferative Formen diabetischer Retinopathie
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bewies. Uber den Hypophysenfaktor, der dabei im Spiel ist, bestehen einige
Vermutungen, doch noch keine Sicherheit. Uber den méglichen Wirkungs-
mechanismus der Hypophysensuppression soll im folgenden Kapitel {iber die
Therapie der diabetischen Retinopathie berichtet werden.

4. Abhdngigkeit des Verlaufs von lokalen Faktoren

a. Der Augendruck

Die hdhere Frequenz von diabetischer Retinopathie bei Glaukompatienten und
von Glaukom bei Diabetikern (24, 159) deutet auf einen gewissen Zusammen-
hang zwischen beiden Erkrankungen. Auch beim Testen von Augen diabeti-
scher Patienten mit Corticosterciden stellte sich heraus, daB Diabetiker hdufiger
mit einer Druckerhdhung reagieren als Nichtdiabetiker (316). Welcher Art
diese Zusammenhénge sind, ist nicht bekannt. Becker denkt an die Moglichkeit
genetischer Bezichungen. Er leitet von seinen Beobachtungen foigende klinische
Konsequenz ab: Bei Diabetikern hiufiger an Glaukom denken und bei Glau-
kompatienten nach Diabetes suchen (1971). Auffaliend ist auBerdem die
Beobachtung, daB die proliferative diabetische Retinopathie mit einer Hypoto-
nie einhergeht und daB bei diabetischen Patienten mit einem hdheren Augen-
druck weniger diabetische Retinopathie vorkommt (218). Einzelne Beob-
achtungen von dem giinstigen Veriauf oder dem Fehlen einer diabetischen
Retinopathie bei einseitigem Glaukom {301) deuten auch auf einen schiitzenden
EinfluB des erhdhten intraoculiren Druckes gegeniiber der Entwicklung einer
bosartigen Retinopathie. Wird andererseits der unginstige Einflull des erhéhten
Blutdrucks auf den Verlauf der diabetischen Retinopathie beriicksichtigt
(s. vorheriges Kapitel}, so kann man zur Schiubfolgerung kommen, dal das
Verhiltnis hoher Blutdruck — niedriger Augendruck fiir den Verfauf einer dia-
betischen Retinopathie ungiinstig ist (£81). Neben der Senkung des Blutdruckes
schien eine Erhohung des Augendruckes als therapeutische Konsequenz nahe-
liegend (57, 58, 501). Die gefundenen und behaupteten Beziehungen zwischen
erhdhtem Augendruck und Diabetes konnten jedoch weitgehend durch das
gehiufte Vorkommen beider Erkrankungen im hoheren Lebensalter bestimmt
sein. In diesem Sinne spricht eine kiirzlich verdffentlichte Statistik liber Vor-
kommen von erhdhtem Augendruck bei einer gréfleren Anzahl Diabetiker,
unter welchen auch die jingere Altersruppe starker vertreten war (89%). Andere
Untersuchungen (51) haben ebenfalls keine Privalenz von einfachem Glaukom
bei Diabetikern feststellen kénnen. Uns scheint es unwahrscheinlich, dal die
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Bezichung zwischen der malignen Form der diabetischen Retinopathie und
einem niedrigen Augendruck einerseits und der gutartigen Form der diabeti-
schen Retinopathie und einem hohen Augendruck andererseits genetisch fest-
gelegte Bezichungen darstellen kénnen. Die Hypotonie bei der proliferativen
diabetischen Retinopathie wire durch eine Hyposekretion von Kammerwasser
erkldrbar, Wir glauben, dall die Hypotonie eine sekundire Erscheinung ist und
nicht ein vorher bestehender, genetisch bedingter Zustand, der die Entwicklung
der proliferativen diabetischen Retinopathie begiinstigt. In diesern Sinne
sprechen auch die Befunde von crisrianson (1961), der die hoheren Druck-
werte bel Patienten mit einem Diabetes mit dem Auftreten der proliferativen
Erscheinungen verschwinden sah.

Das Tonometrieren von Patienten mit einer proliferativen diabetischen
Retinopathie vor und nach Hypophysensuppressionsbehandlung zeigte keine
Unterschiede in den Druckwerten, auch wenn eine deutliche Besserung im Bild
der Retinopathie eingetreten war. Dies wiirde auch gegen die Vorstellung der
pathogenetischen Rolle der Hypotonie bei der Entwicklung der proliferativen
Form der diabetischen Retinopathie sprechen. SchlieBlich mochten wir hier
mitteilen, dall wir unter unseren Patienten mit einer proliferativen diabetischen
Retinopathie 4 Félle haben, in denen die prapapilliren GefdBneubildungen
sich trotz des Bestehens eines Glaucoma simplex entwickelt haben.

b. Refraktion, Opticusatrophie und chorioretinitische Narben

Neben den allgemeinen Faktoren konnen auch lokale Faktoren den Verlauf
einer diabetischen Retinopathiebeeinflussen. Ein glinstiger Einflull geht meistens
von einer ,atrophischen” Netzhaut aus. Mit atrophisch ist eine Netzhaut ge-
meint, die aus irgendeinem Grunde geringere Stoffwechselbediirfnisse hat,
sodall das bestchende Gefilinetz zur Befriedigung dieser Bedirfnisse ausreicht.
Solche Zustinde kann man erwarten: bei der verdiinnten Netzhaut bei hoher
Myopie; bei einer von Narben besihten Netzhaut nach einer disseminierten
Cheorioretinitis oder auch bei der an Nervenzellen und Nervenfasern armen
Netzhaut bei einer totalen Opticusatrophie. Klinische Beobachtungen haben
gezeigt, dal} in solchen Fillen tatsichlich die diabetische Retinopathie hiufig
das betreffende Auge verschont. (109, 345, 717). Der Schutz, den diese Atrophie
des Netzhautparenchyms gegen die diabetische Retinopathie bietet, kann
jedoch nur eine relativer sein. Nach unseren Beobachtungen kann sowchl bei
einer vernarbten disseminierten Chorioretinitis als bei einer hohen Myopie eine
diabetische Retinopathie vorkommen. Sie ist allerdings dann nicht stark aus-
gepragt,
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D. DIE BEHANDLUNG DER DIABETISCHEN RETINOPATHIE

[. DIE HYPOPHYSEN-SUPPRESSION

Den Ansporn zur Behandlung der diabetischen Retinopathie durch Ausschal-
tung der Hypophyse gaben LUFT & OLIVECRONA 1952, im selben Jahr berichtete
PAULSEN vor dem internationalen Diabetes-KongreB in Leyden tiber die Riick-
bildung einer diabetischen Retinopathie bei einer Patientin, die nach einer
Schwangerschaft ein Schehan-Syndrom entwickelt hatte. Einige Jahre spédter
(1966) teilte PAULSEN den autoptischen Befund seiner Patientin mit: Vollstindige
Nekrose des Vorderlappes der Hypophyse. Das Leben hatte damit einen neuen
Behandlungsweg fir die diabetische Retinopathie vorgezeigt, der iibrigens
durch andere klinische Beobachtungen vom giinstigen Einflul einer Hypophy-
senhypofunktion auf einen vorher bestehenden Diabetes und durch die experi-
mentelle Beobachtung von Houssay & BIASOTTI als Moglichkeit angedeutet
worden war. Die Ausschaltung der Hypophysenfunktion wurde auf verschiede-
nen Wegen versucht (zit. n. fELp 228): 1. Durch Implantation von radio-
aktivem Gold und Yttrium-90 (663). 2. Durch Hypophysektomie: a) trans-
kranial und b) transphenoidal (PEARSON & RAY 1953; GORDON & JAvID 1935),
3. Durch Bestrahlung mit schweren Partikeln (Lawrence 1938). 4. Durch
Durchtrennung des Hypophysenstiels (SWEET u. Mitarb. 1961). 5. Durch
Kilteeinwirkung mit Hilfe der Kryochirurgie (Rannp 1964,). 6. Durch Wirmeein-
wirkung mit Hilfe hochfrequenter Radiowellen (zgrvas 1965), beides Uber
den transphencidalen Weg.

Beim Symposium {iber die Behandlung der diabetischen Retinopathie in
Airlie House 1968 wurde ausfithrlich tiber die Ergebnisse von 895 Eingriffen
berichtet. Ohne auf Einzelheiten einzugehen, lassen sich aus diesen Berichten
einige SchluBfolgerungen ziehen. Die operative und friihe postoperative Mor-
talitdt war bei den transkranialen Eingriffen (Hypophysektomie und Stiel-
durchtrennung} 23 % (227). Die Todesursache war in den meisten Fillen der
Herzinfarkt oder die Niereninsuffizienz. Die Hauptlkomplikation nach den
transphenoidalen Eingriffen war die Rhinorrhoe, die nicht selten durch eine
spdte Meningitis zum Tode des Patienten flihrte. Die Rhinorrhoe und die
Meningitis waren eine besonders hdufige Komplikation bei der Implantation
von Yttrium-90 (285). Es scheint, daB das Mortalitiats- und Morbiditétsrisiko
bei den folgenden, stereotaktisch durchgefithrten, transphenoidalen Eingriffen
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geringer war: Ausschaltung der Hypophyse durch Wirme oder durch Kilte
und die mikrochirurgische selektive Entfernung des Vorderiappens nach
HARDY (1968a).

Der postoperative Hypopytuitarismus fithrt praktisch nicht zu einer gréferen
Mortalitdt als sie bei einer dhnlichen Gruppe Patienten mit einer ernsten dia-
betischen Retinopathie zu erwarten ist. paTZ (1968} schitzt bei Patienten, die
durch eine diabetische Retinopathie erblindet sind, eine Mortalitit von 362
innerhalb von 6 Jahren nach ihrer Erblindung. FIELD u. Mitarb. {1968) berichten
iiber eine Mortalitit von 33 % innerhalb von 9 Jahren nach der Hypophysekto-
mie. Eine Verschlechterung oder Verbesserung der Lebensaussichten ist nach
der Hypophysensuppression anscheinend nicht zu erwarten. Die hormonalen
Probleme, die durch die Suppression der Hypophyse auftreten, sind durch
Substitutionstherapje gut zu beherrschen. Bei der unvollstdndigen Hypophy-
sensuppression ieidet an erster Stelle die Produktion des Wachstumshormons
und der gonadotropen Faktoren, wahrend die Produktion der adrenocortico-
tropen und tyreotropen Faktoren schwieriger beeinfiult wird. Es scheint, daB
kleine Reste von Hypophysensubstanz (ungefihr 5%) in der Lage sind, ge-
niigend adrenocorticotrope Hormone zu produzieren. Ist jedoch die Suppres-
sion nicht geniigend, so bleibt die glnstige Wirkung auf den Verlauf der dia-
betischen Retinopathie aus (92). In der Nachbehandlung ist die neue genaue
Insulineinstellung ebenso wichtig wie die Substitutionstherapie. Der geringere
Iosulinbedarf kann zi: gefihrlichen, manchmal irreversiblen oder tddlichen
hypglucaemischen Zustinden fiithren (441, 649).

Gegeniiber den hier aufgezéhlten mehr oder weniger grofen Nachteilen der
Hypophysensuppression fir den allgemeinen Zustand des Patienten steht der
glinstige Einflufl auf den Augenzustand. Was den Visus betrifft, handelt es sich
meistens um die fiir lingere Zeit erhalten bleibende Sehschirfe. Innerhalb einer
Kontrollzeit von 3 Jahren blieb in der Patientengruppe von FIELD u. Mitarb.
der Visus nahezu unverindert.

Durch Resorption vorhandener Blutungen wurde auch ab und zu eine
Verbesserung des Visus beobachtet.

Der EinfluB auf die Symptome der diabetischen Retinopathie war deutlich
beziiglich der reversiblen Verinderungen. Neue Mikroaneurysmen entstanden
in verminderter Anzah!, im Fluoreszenzangiogramm konnte man eine Revasku-
larisation kleiner, okkludierter Kapillarzonen beobachten und eine Verminde-
rung des Leckens (385). Die neugebildeten Gefile bildeten sich hiaufig zuriick
(49). AuBerdem wurde eine Beschleunigung der Blutresorption beobachtet, ein
Abschwellen der Venen und eine Verkiirzung der intraretinalen Zirkulations-
zeit (392). Auch die kapilldre Briichigkeit wurde vermindert (456). Dabei war
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meistens auffallend, daB die deutlichste Verbesserung innerhalb der ersten drei
Monate nach dem Eingriff eintrat. Die irreversiblen, fibrotischen Verdnderungen
der diabetischen Retinopathie wurden durch die Hypophysensuppression nicht
beeinflullt, Die Ergebnisse waren besser in der Altersrguppe unter 40 Jahren
bei Patienten mit einer guten Nicrenfunktion. Durch Nierenbiopsien konnte
eine deutliche Korrelation zwischen dem erzielten Endergebnis im Augenzu-
stand und dem Hyalinisierungsgrad der Glomerulusarteriolen gefunden werden.
Je schlechter der Nierenbefund, desto ungilinstiger war das Endergebnis. Aus
diesen Beobachtungen ergeben sich die Indikationsgrenzen fiir die Hypophysen-
suppressionsmethode. Der Allgemeinzustand darf nicht schlecht sein, eine
fortgeschrittene Coronarsklerose oder Nierensklerose diirfen nicht bestehen.
Der Patient mul zumindest ein sehendes Auge haben und die diabetische
Retinopathie darf sich noch nicht im irreversiblen Endstadium befinden.
Aullerdem wird eine genmiigende Intelligenz vorausgesetzt, um die Schwierig-
keiten der Nachbehandlung zu meistern. Die Einschrankungen der Indikation
zeigen deutlich, daB eine Hypophysensuppression sorgfaltig iiberlegt werden
muB. Der Patient wird durch diese Behandlung bewulit mit der Biirde einer
neuen Krankheit belastet. Dies ist nur zu verantworten, wenn ein positives
Ergebnis sicher oder beinahe sicher ist und wenn gleichzeitig durch den Eingriff
das Leben des Patienten nicht in Gefahr gebracht wird. Der giinstige Einflufl
der Hypophysensuppression auf den Verlauf der diabetischen Retinopathie ist
bisher nicht endgiiltig geklart. Neben der Ausschaltung des Wachstumhormons
als wichtigste Komponente dieser Behandlung bestehen noch folgende andere
Vermutungen. HArRDY (1968) dachte an einen neuralen Mechanismus beim
Entstehen der diabetischen Retinopathie. Die von worTER beschriebenen
zentrifugalen Nervenfasern ziehen aus dem Hypothalamus iiber den Stiel der
Hypophyse zu den Sehnerven. Die Unterbrechung dieser Fasern kénnte den
ginstigen EinfluB erkliren. FIELD u. Mitarb. (1968b) dachten an einen humora-
len Faktor, der vom Hypothalamus oder von der Hypophyse erzeugt wird und
mit dem Eingriff ausgeschaltet wird, oder der urspringlich gehemmzt war und
durch den Eingriff in groBerer Menge erzeugt und freigegeben wird. Auf jeden
Fall scheint, dal} die erste giinstige Folgeerscheinung nach der Ausschaltung
der Hypophyse eine Verbesserung der Haemodynamik in den Gefifien der
Netzhaut ist (FIELb 1967). Durch diese Besserung kann der giinstige EinfluB
auf die anderen Symptome der diabetischen Retinopathie erklirt werden.
Wodurch plotzlich der Kreislauf in der Netzhaut besser wird, kann jedoch
durch die bisher bekannten Tatsachen nicht erklart werden.
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Il DIE INTERNISTISCHE BEHANDLUNG

Im Kapitel iiber den Verlauf der diabetischen Retinopathie wurde die Ab-
hingigkeit der diabetischen Retinopathie von der frithzeitigen Erfassung und
von der strengen Kontrolle des Diabetes in den ersten Jahren der Erkrankung
erwéhnt (100, 105, 131, 483). Zur Vorbeugung einer diabetischen Retinopathie
soll auch der Rhythmus der Insulinbehandlung von Bedeutung sein (688). Man
muf} versuchen, die physiologische ,Insulinspritze”, die nach jeder Mahlzeit
beim Gesunden eintritt, nachzuahmen. Es ist jedoch fraglich, ob das dreimalige
Spritzen von Insulin jabrelang praktisch durchfilthrbar ist. Obwohl in den fort-
geschrittenen Stadien der diabetischen Retinopathie ecine Abhingigkeit ihres
Verlaufs von der guten Einstellung des Diabetes meist bestritten wird (387,
4005, mul} diese Moglichkeit nicht als ausgeschlossen angesehen werden. Wir
glauben, daB Blutuigen zu gréBeren Schwankungen des Blutzuckers, besonders
zu ernsten hypoglucaemischen Zustinden in Beziehung stehen kénnten. Dies
konnte auf der damit verbundenen Blutdruckerh&$hung beruhen. Ein sorg-
filtiges Vermeiden dieser Schwankungen finden wir daher auch im Stadium der
fortgeschrittenen diabetischen Retinopathie verniinftig und notwendig. Die
Abhingigkeit der exsudativen Komponente der diabetischen Retinopathie vom
Lipoidgehalt des Blutes wurde ebenfalls im Kapitel tiber den Verlauf der dia-
betischen Retinopathic bereits besprochen. Aufgrund dieser Abhidngigkeit
erschien eine fettarme Didt und eine Behandiung mit Mitteln, die den Lipoid-
spiegel im Blut senken, angebracht.

Nach kinseLL {1967) kommt es nicht auf eine fettarme Didt {iberhaupt an,
sondern auf den Gebrauch von Fetten, die moglichst wenig Cholesterol und
wenig gesidttigte Fettsduren enthalten. Wird der Kalorienbedarf zu etwa 409
aus ciner solchen Fettdidt gedeckt, so erhalt man bei den meisten Patienten
eine gute Einstellung des Blutzuckers (334, 372). Es bestehen jedoch Ausnahmen,
die besser auf eine Dift reagieren, bei der die Kohlehydrate als Energiequelle
fiberwiegen (372). Von den Mitteln, die den Lipoidspiegel im Blut senken
k&nnen, scheint das Clofibrate heute den meisten Anklang zu finden. Es wurde
1963 durch IRELAND & CULLEN vorgeschlagen. Chemisch stellt es ein Aethyl-
chlorophenoxyisobutyrat dar. Kombiniert mit Androsteron heilt es Atromid,
und ohne Androsteron heiBt es Atromid-S oder Atromidin. Seine Dosierung
und seine Wirkungsweise sind nach NOLAN & CULLEN (1969} die folgenden:
Es entfaltet seine beste Wirkung bei einem Blutspiegel von 100 Mijkrogramm
pro ml. Um diesen Blutspiegel zu erreichen, miissen 730 mg dreimal taglich
gegeben werden. Im Blut wird das Medikament zu 98% an die Albuminbe-
standteile des Serums gebunden. Die Affinitit der Serumalbumine zu Clofibrate
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fiihrt zu einer Verdringung anderer Substanzen, darunter Thyroxid, freie
Fettsduren und Androstercne. Das verdrangte Thyroxin stapelt sich in der
Leber, wo ¢s5 eine erhohte Proteinsynthese verursacht. Einen Abbau der
Glukogenreserven, einen erhdhten Choelesterolmetabolismus und eine Um-
wandlung von Testosteron zu Androsteron, was ebenfails einen Cholesterolsen-
kungseffekt hat. Die Vermindering des Glukogengehaltes der Leber fithrt zur
Verwendung von freien Fettsuren als Energiequelle, so dal} weniger Fettsdure
fiir die Fettsynthese zur Verfiigung steht. Die Verminderung des zirkulierenden
Thyroxins hat andererseits einen geringeren Abbau von Gewebsfetten zur
Folge, was wiederum zu einem niedrigen Lipoidspiege! fithrt. Neben der be-
schriebenen Wirkung auf den Lipoidgehalt des Blutserums soll das Clofibrate
auchals Fibrinolyticum und Antikoagulans wirksam sein. In einem: Doppelblind-
versuch konnte HOUTSMULLER (1266) nachweisen, dafi der Gehalt des Blutserums
an Totallipiden sowie getrennt an Triglyzeriden und Chaolestero] bei den be-
handelten Patienten signifikant geringer war. Gleichzeitig zeigten die exsudativen
Verdnderungen am Augenhintergrund eine deutliche Neigung zur Verbesse-
rung {Abb. 67). Auch NOLAN & CULLEN (1969) konnten einen giinstigen Einflul3
der Clofibratbehandlung auf die exsudative Komponente der diabetischen
Retinopathie feststellen. Die haemorrhagische Komponente blieb jedoch un-
beeinflubt. Der Wirkungsmechanismus dieser Behandlungsweise ist nicht genau
bekannt. Es ist wahrscheinlich, daB3 bei einem niedrigen Lipoidspiegel die
Exsudationsneigung vermindert ist. Diese Annahme wird gestiitzt durch das
Auftreten von Lipoidexsudaten bei Patienten mit einer Lipaemie, die nicht
durch einen Diabetes begleitet wird (503). Es kénnte aber auch sein, da die
Verbesserung der Zirkulationsverhiltnisse in der Netzhaut durch eine Vermin-
derung der Viskositdt des Blutes oder durch Ausbleiben von lipoidthrombo-
tischen Vorgingen in den Netzhautgefalien bedingt ist(116).

Eine andere Richtung der internen Therapie ist die Bekdmpfung der patholo-
gisch verdnderten Permeabilitdt der Kapillarwand. Sie wurde durch CUTTER &
MARQUARDT (1930) beschrieben und durch KORNERUF (1955) als ein konstantes
Symptom des Diabetes sichergestellt. GERARD (1955) fand als Norm der kapil-
ldiren Resistenz 350 mm Quecksilber. Die Brichigkeit der Kapillarwand spielt
sicher eine wichtige Rolle beim Entstehen von Blutungen bei der diabetischen
Retinopathie. Die Wirksamkeit des durch sZENT-GYORGI 1938 entdeckten Per-
meabilitdtsfaktors (Vitamin ,,P*) wurde bestritten (686). Neuerdings wird auf-
grund von fluoreszenzangiographischen Untersuchungen die Meinung ge-
AuBert, daB die O-Betahydroxyaethyvl-Rutoside (HR, e¢in Abkommling der
Flavanoiden, imstande sind, die pathologische Permeabilitdt zu vermindern
(686). Durch séviN & CUENDET {1969) werden glinstige Resultate bei der Be-
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Abb, 67

Beispiel der Evolution von Lipoidexsudaten nach der Behandlung mit Atromidine
(Fall von DR. HOUTSMULLER)

a. vor Beginn der Behandlung
b. nach 1 Jahr langer Behandhing mit Atromidine
¢. 1 Jahr nach Unterbrechung der Behandiung.

handlung der diabetischen Retinopathie mit Calcium-Dobesilat, einem
flavanoididhnlichen Mittel, berichtet, wobei die verminderte Resistenz der
Kapillaren schon innerhalb von 3 Monaten wieder normal gefunden wurde.
Die Normalisierung der Permeabilitit ging einher mit einem Verschwinden der
intraretinalen Blutungen, wobei jedoch die exsudativen Erscheinungen und
die groberen priretinalen Blutungen nicht deutlich beeinfluBt wurden.
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Um der katabolen Xomponente der diabetischen Stoffwechselstérung ent-
gegen zu wirken, ist die Behandlung mit anabol wirkenden Hormonen (Andro-
steron, Norandrolon, Deca-Durabelin} versucht worden (332, 692, 693).
Trotz gilinstiger Berichte ist die Wirksamkeit dieser Behandlung nicht zu be-
weisen. Das Problem besteht darin, daB der glinstige Einflufy erst nach 4-5 Jahren
deutlich wird und daB diese lingere Beobachtungszeit wegen der hohen Mortali-
tit der Diabetiker mit einer ernsten diabetischen Retinopathie hdufig nicht
erreicht werden kann.

III. DIE BEHANDLUNG MIT LICHTKOAGULATION

Die ersten Versuche, die diabetische Retinopathie mit Hilfe von Lichtkoagula-
tion glinstig zu beeinflussen, wurden duch MEYER-SCHWICKERATH zwischen 1955
und 1959 unternommen. In 3 Fillen war das Ergebnis nicht ermutigend, da es
sich um fortgeschrittene proliferative Formen handelte. In einem Fall mit
Mikroaneurysmen und Exsudaten konnte nach der Lichtkoagulatiorr der
Mikroaneurysmen eine Resorption der Exsudate beobachtet werden (1968b).
Dies gab den AnstoB, die Methode haufiger anzuwenden. Heute belauft sich die
Anzahl der behandelten Patienten auf Tausende. Trotz der vorhandenen
Erfahrung ist die Lichtkoagulation bei der diabetischen Retinopathie noch
immer ein Diskussionstherna. Hilft sie itberhaupt? In welchen Fillen ist sie
angezeigt? Wie muB sie angewendet werden und schlieBlich, welches ist ihr
Wirkungsmechanismus? Diese Fragen haben noch keine endgiiltige Beantwor-
tung gefunden, da die Beurteilung der Ergebnisse unsicher ist. Der natiirliche
Verlauf ist ndmlich individuell verschieden und wird durch eine Reihe von
Faktoren beeinfiult, die noch nicht gut bekannt sind. Es ist deshalb schwierig
zu sagen, was die Lichtkoagulation und was der patiirliche Verlauf gemacht hat.
Die Skepsis bleibt somit berechtigt und die Diskussion der Lichtkoagulation
als Behandlungsmethode aktuell.

1. Die Lichtquellen zur Durchfiithrung einer therapeutischen
Koagulation am Auge

Die Lichtquellen, die heute zur Verfilgung stehen, um eine Koagulation am
Augenhintergrund durchzufiihren, sind zweierlei: 1. Die Xenon-Bogenlampe,
die nicht kohérentes, weifles Licht erzeugt, und 2. die verschiedenen Laser-
Systeme, die kohirentes, monochromatisches Licht erzeugen. Der Koagula-
tionseffekt beruht, unabhiingig von der verwendeten Lichtquelle, auf der Ab-
sorption und Umwandlung von Lichtenergie in Wiarmeenergie in den pigmen-
tierten Bestandteilen des Augenhintergrundes. Dabei mull die Erzeugung von
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Waéarmeenergie schneller erfolgen als thre Abfuhr durch die Blutstrémung und
ihre Ableitung in die Umgebung, damit es im bestrahlten Gewebe zu einer
Temperaturerhbhung kommt, die genfigt, um die EiweiBe zum Koagulieren
zu bringen.

Das erste klinisch anwendbare Gerit zur Lichtkoagulation in der Ophthal-
melogie wurde durch MEYER-SCHWICKERATH unter Mitwirkung von LITTMANN
und den Zeiss-Werken in Oberkochen zu Beginn der 50er Jahre entwickelt und
eingefiihrt. Ungefihr 10 Jahre spiter (1960) wurde durch maMaNN der erste
wirksame Laser demonstriert, nachdem zwei Jahre vorher SCHAWLOW & TOWNES
{1958) die Theoric der optischen Masers verdffentlicht hatten.

Die physikalischen Eigentiimlichkeiten der Xenon-Lampe einerseits und der

Laser-Systeme andererseits lassen sich nach scHawLow folgendermaBen dar-
stellen (aus: ZWENG, LITTLE, PEABODY 1969). Die Xenon-Lampe gehort zur
Gruppe der heiBen Lichtquellen: Sonne, Glihbirne, Neongasréhre. Das Kenn-
zeichnende dieser Lichtqueilen ist, daf} die Atome des strahlenden Stoffes durch
den elektrischen Strom in einen verschiedenen Erregungszustand versetzt wer-
den. Entsprechend verschieden ist auch die jeweilige Energiemenge, die beim
Ubergang des Atoms von einem hoheren zu einem niedrigeren Frregungszu-
stand frei wird. Da die Wellenldnge von der frei gewordenen Energiemenge
abhéingt, wird Licht verschiedener Wellenldngen erzeugt. Bei der Xenon-Lampe
entspricht der erzeugte Wellenbereich dem Spektrum des Sonnenlichtes, d.h.
er erstreckt sich von 4000-10000 Angstrém’ Finheiten, mit einem Maximurm von
Energieabgabe im Bereich zwischen 8000-10000 A. (Abb. 68).
Auch in einem Laser-System werden die Atome des strahlenden Korpers durch
Zufuhr von Lichtenergie oder durch elektrischen Sirom in einen Erregungs-
zustand versetzt. Sie werden aber gezwungen, die gespeicherte Energie in
derselben Phase zu ,.senden”. Dieser ,,Zwang” geschicht durch das Verfahren
der stimulierten Strahlungsemission und fithrt zu einer ungeheuren Erhohung
der erzeugten Lichtenergie. (LASER: /ight emplification by stimulated
emission of radiation). Das Verfahren besteht darin, daB ein Atom wahrend der
kurzen Erregungsphase, in der es sich befindet, bevor es seine Energie frei gibt,
von einer Welle getroffen wird , die von einem anderen Atom ausgestrahlt wird.
Dadurch wird es stimuliect, um im gleichen Augenblick seine Energie freizu-
geben. Mit dem Fortbewegen der Lichtwelle durch das Medinm mit erregten
Atomen stimuliert sie mehr und mehr Atome um ihre gespeicherte Energie in
Lichtquanten freizugeben, was stets in derselben Schwingungsphase stattfindet,
wodurch die Amplitude der Lichtwelle enorm zunimmdt.

Es sind hauptsichlich zwei Laser-Systeme in Gebrauch: Die soliden, die
durch Lichtenergie aus einer Xenon-Lampe geladen oder ,aufgepumpt”
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werden, und die gasférmigen, bei denen die Erregung der Atome durch die
Gasentladung des elektrischen Stromes erfolgt. Zu den festen Laser-Systemen
gehbren der Rubin-Laser und der Neodymium-Laser. Zu den gasférmigen der
Helium-Neon-Laser und der Argon-Laser. Der Rubin-Laser und der Helium-
Neon-Laser erzeugen rotes Licht, der Neodymium-Laser infrarotes Licht,
und der Argon-Laser griines oder blaues Licht {Abb. Nr. 68). Die Ener-
gieabgabe kann zeitlich auf verschiedene Weise ablaufen. 1. In Form einer
kontinujerlichen Welle, 2. pulsierend oder 3. quasi-kontinuierlich, d.h, durch
Abgabe einer Anzahl von kurzen Pulsationen pro Sekunde.

“ AA HN R X N
100 1 I |1 e |

4500 6500 8500 10500 12500 14500 A
1=TRANSMISSION

I =ABSGRPTION DUNKELSTES PIGMENT

II =ABSORPTION HELLSTES PIGMENT

A= ARGON 4880 u. 5145 A
HN= HELIUM NEON 5330 A
R = RUBIN 6943 A
X = XENON 8000 -10000 A

N = NEODYM YAK/GLAS 10600 A

Abb. 68

Die Strahlungsbereiche der Xenon-Lampe und der LASER-Strahler mit der Absorp-
tionskurve des Pigmentepithels der menschlichen Netzhaut. Aus dem Strahlungs-
bereich der Xenoniampe (4000-10.000 A) ist nur der Abschnitt der stirksten Energie-
abgabe angegeben (8000--10.000 A).
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Die Gas-Lasergerdte strahler ihre Energie kontinuierlich oder guasi-kon-
tinuierlich aus. Die pro Sekunde freigegebene Energie ist verhiltnismafig
gering ~ bis zu 100 mV. Die Lasergerite mit festern Korper strahlen entweder
pulsierend oder quasi-pulsierend aus. Da die Dauer einer Lichtpulsation etwa
0,5 bis 1,0 msec betrigt, ist die pro Sekunde freigegebene Energiemenge grof —
bis zu 2 kW. Die Dauver der Lichtpulsation kann noch weiter verkiirzt werden,
indem der Qualitatsfaktor (Q) des Resonators durch das Einschalten eines
Schirmes in den Strahlengang zwischen der Sdule des festen Koérpers und den
Spiegel an einem Ende dieser Siule veriindert wird, Diese Technik (Q-switching)

7
o

Abb, 69

Brechung von polychromatischem Licht (a, b) (Xenonlampe) und monochromatischem
LASER Licht {c) durch eirne Sammellinse.
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erlaubt eine gréBere Anzahl von Atomen in einen Erregungszustand zu ver-
setzen, bevor der LaserprozeB angefangen hat. Durch Ausschalten des Schirmes
wird die gespeicherte Energie in einer Riesenpulsation von sehr kurzer Dauer
(20-200 nsec) freigegeben. Neben den beschriebenen Unterschieden im zeitlichen
Verhalten der Energieabgabe zwischen der Xenon-Lampe und den verschiede-
nen Laser-Systemen besteht ein grundsédtzlicher Unterschied im rdumlichen
Verhalten bei der Brechung des herkémmlichen, polychromatischen Lichtes der
Xenon-Lampe und des monochromatischen Lichtes der verschiedenen Laser-
Systeme. Wird polychromatisches Licht durch eine Sammellinse gebrochen,
so entstehen eine Anzahl verschiedener Brennpunkte neben- und hinterein-
ander (Abb. 6%a, b). Ein Fokussieren der gesamten Lichtenergie in einen Punkt
gelingt nicht. Werden die Strahlen von Laserlicht durch eine Sammellinse
gebrochen, so werden sie zu einem einzigen Brennpunkt fokussiert (Abb. 69¢).

2. Besonderheiten der Koagulationseffelcte beim Gebrauch der
Xenonlampe und der Laser-Gerdte

a. Der Energieverbrauch

Die rdumliche und =zeitliche Kohaerenz des monochromatischen Lichtes,
welches von einem Laser-Gerit erzeugt wird, hat eine geringe Absorption durch
die brechenden Medien zur Folge und eine erhohte Energiedichte im Brenn-
punkt am Augenhintergrund. Auferdem ist der Verlust an Energie durch
chromatische und sphéarische Aberration gering. Dies hat zur Folge, dall die
Energiemenge, die ins Auge eingefithrt werden mull und die Dauer ihrer Ein-
wirkung beim Gebrauch der Laser-Geréte geringer sein muli als bei der Xenon-
Lampe. Fiir die Erzeugung eines Herdes von (0,25 mm ist beim Gebrauch des
Rubin-Lasers 2,5 m Joule Wirmeenergie nétig, wihrend mit der Xenon-Lampe
fur einen Herd von 1,0 mm 1 Joule verbraucht wird (FANKHAUSER u. Mitarb.
1971b).

b. Die Warmeentwicklung in und um den Koagulationsherd

Die sehr kurze Einwirkungsdauer bei der Laserkoagulation fihrt zu einem
scharf umschriebenen Koagulationseffekt, da fiir eine Weiterleitung der
erzeugien Energie in die Umgebung keine Zeit ist. Die schnelle Temperaturer-
héhung im getroffenen Gewebe kann das Wasser darin zum Sieden bringen.
Die dabei entstehende pldtzliche Volumenzunahme fiigt dem thermischen
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THERMAL
MEGHANICAL Abb. 70

- DEGENERATION

Schematische Darstellung der Wirkungszonen in einem Rubin-Laser-Koagulations-
herd (Aus MARSHALL, ). & MELLERIO, 1.: Laser irradiation of retinal tissue. Brit. med.
Bull. 26: 156 {1970).

Effekt einen mechanischen Effekt hinzu (MARSHALL 1970). Es kommt zu einer
gipfeiformigen Verschiebung der Netzhautelemente tiber dem Koagulations-
herd (472a, 524) (s. Abb. 70). Die mechanische Komponente des Koagulations-
effektes kommt bei der Erzeugung von Koagulationsherden von iiber 0,3 mm &
weniger zur Geltung (vassiLIaDpIs, 1966). Bet der Lichtkoagulation mit der
Xenon-Lampe ist der mechanische Effekt der Temperaturerbohung im Koagu-
lationsfeld, zumindest beim Gebrauch normaler Lichtintensititen, kaum zu
beobachten. Ebensosind die Grenzen eines K.oagulationsherdes, der mit Hilfeder
¥enon-Lampe erzeugt wird, nicht so scharf umschrieben, da durch die lingere
Koagulationsdauer cine Wirmeleitung in die nédchste Umgebung stattfindet
(Nnasac, 1963). Durch Anwendung von mikrothermischen Methoden ist fest-
gestellt worden, daB die Temperaturerhdhung in der Grenzschicht des Glas-
kérpers auf einem Abstand von 1 mm von der Netzhautoberfiiche gegeniiber
des Koagulationsherdes einige Zehntel Grade betrdgt. Wenn eine iibermiig
lange Expositionszeit von z.B. 3,0 sec mit Uberlast 4 gebraucht wird, wird eine
Temperaturerhdhung von 2,4° festgestellt. Da eine Koagulation der kollagenen
Bestandteile des Glaskorpers erst bei einer Temperaturerhéhung von 30°
einsetzt, ist eine Schidigung des Glaskdrpers durch Wirmeleitung bei der
Lichtkoagulation kaurmn zu erwarten (CROWDER 1963). Wohl kann sie durch
mechanische Einwirkung eintreten, wenn es bei liberméBiger Erhitzung des
getroffenen Netzhautareals zur explosiven Ausdehnung des Gewebes kommt.
Dies kann bei der Anwendung von Laser-Geridten eher vorkommen als bei
der Anwendung der Xenon-Lampe. Uberhaupt sind unerwartet starke Koagu-
lationseffekte bei den Laser-Gerdten héufiger als bei der Xenon-Lampe, da
schon geringe Anderungen in der Pigmentation des Augenhintergrundes die
Absorption ven monochromatischem Licht sprunghaft dndern kdnnen.
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c. Das histologische Bild des Koagulationsherdes in der Netzhaut im
Tierexperiment

Die histologischen Bilder des monochromatischen und polychromatischen
Koagulationsherdes zeigen einige Unterschiede. Sie betreffen die Tiefenlokali-
sation und die Form des Herdes. Die Absorption der Hauptmenge der Licht-
energie geschieht unabhiingig von der Wellenldnge des verwendeten Lichtes in
den Melanink&rnern des Pigmentepithels. Dies ist besonders gut nachzuweisen,
wenn man eben wahrnehmbare Koagulationsherde erzeugt (POweLL et al.
1971). Im Zentrum des getroffenen Areals des Pigmentepithels kommzt es zur
Koagulationsnekrose der Pigmentzellen. Die Koagulationsnekrose betrifft dann
nur die Pigmentzellen. Ist der Koagulationseffekt stirker, so werden auch die
benachbarten Photorezeptoren sowie die darliber liegenden Netzhautschichten
bis zur duleren plexiformen Schicht mit in den degenerativ nekrotischen

Abb. 71a
3 Tage alter ,,Uberschwellen“-Herd nach Laser-Koagulation. Das Sinneepithel und die
angrenzende dussere Kornerschicht sind desorganisiert,
Priparat von DR. H. BRESNICK. Aus: POWELL, 1, 0. et al,: Qcular effects of argon laser
radiations. 11. Histopathology of chorioretinal lesions. Amer. J. Ophthal, 71: 1267
(1971).
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Abb. 71b

Histologisches Priparat eines Ruby-laser-Herdes in der Netzhaut des Kaninchens.
Kegelformige Verschiebung der oberhalb der Koagulationsstelle des Pigmentblattes
befindlichen Schichten. Vakuolen in der Rezeptoren-Schicht, Piknose der &usseren
Kornerschicht und Dehnungsdefekte an der Oberfliche des Herdes (Aus MARSHALL, J.
& MELLERIO, J.: Laser irradiation of retinal tissue. Brit. med. J. 26: 156 (1970)).
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ProzeB einbezogen, wihrend die darunter liegenden Kapillaren der Chorioidea
obliterieren (Abb, 71a). Die Narbe befindet sich in beiden Fillen auBerhalb
von der inneren Kornerschicht. Bei stirkeren Laser-Koagulationen kann die
Desorganisation auch alle Schichten der Netzhaut betreffen und sich eine
entsprechend bis an die Netzhautoberfiiche reichende Narbe entwickeln. Dies
ist jedoch nicht so sehr das Ergebnis der Warmeeinwirkung, sondern mechani-
scher Verschiebungserscheinungen, die den Mikroexplosionen im iiberhitzten
Pigmentepithel folgen. MARSHALL (1970) hat diese Erscheinungen histologisch
besonders eindrucksvoll festgehalten (Abb. 71b). Die mechanische Destruktions-
komponente ist desto ausgesprochener, je kiirzer die fiir die Koagulation
bendtigte Lichtenergic cinwirkt; d.h. sie ist am ausgesprochensten bei den
,»@ switched” pulsierenden Geriten und am geringsten bei den kontinuierlichen
Laser-Gerdten.

Beim Gebrauch des polychromatischen Lichtes der Xenon-Lampe ist bei
mittelstarken Koagulationen die Koagulationsnekrose ausgedehnter als bei den
Laser-Geriiten und eine mechanische Dehnungskomponente kaum feststellbar.
Bei Experimenten mit Kaninchen wurde festgestellt, dali eine halbe Stunde
nach der Koagulation noch keine strukturellen Verdnderungen an Pigment und
Sinnesepithel vorhanden waren, wohl aber die inneren Schichten der Netzhaut
von einer Koagulationsnekrose ergriffen waren (CURTIN u. Mitarb. 1560). Auch
bei Experimenten an Hunden wurde festgestellt, daB die Koagulationsnekrose
sich bis in die inneren Schichten der Netzhaut ausdehnte und die Narbe spéter
die gesamte Netzhaut betraf (OKUN & coLLINs, 1962).

d. Das histologische Bild nach therapeutischer Lichtkoagulation
beim Menschen

An diese experimentellen Beobachtungen méchten wir hier histologische Be-
funde nach Lichtkoagulation mitteilen, die bei zwei unserer diabetischen Pa-
tienten durch MAnNscHOT gemacht wurden. Der cine Patient starb an einer
Gehirnblutung vier Tage nach Lichtkoagulation, die wegen einer diabetischen
Retinopathie durchgefihrt worden war. Der andere Patient starb etwa 20
Stunden nach einer intraskleralen Diathermie, die unter Narkose zur Behand-
lung einer Glaskdrperblutung gemacht worden war. Beim zweiten Patienten
war ein Jahr vorher am anderen Auge bereits eine Behandlung mit Lichtkoagu-
lation erfolgt. Die Abb. 72, 73, 74, 75 zeigen die 4 Tage alten Lichtkoagulations-
effekte und die Abb. 76, 77 zeigen die Lichtkoagulationsnarben.
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Die frischer Lichtkoagulationsherde haben eine breite Basis und [aufen kegel-
formig zugespitzt nach der Oberfliche aus. Die Desorganisation ist am stérksten
am Pigmentblatt dem Ursprungort der Wirmeentwicklung, ausgepragt.

Je breiter die Basis des Herdes, also je grosser die Feidblende, womit koagu-
liert worden ist, desto weiter zur Oberfliche der Netzhaut reicht der Koagula-
tionseffekt.

Auf Abb. 72 mit einemn kleinen Lichtkoagulationsherd ist die inneren Kor-
nerschicht gerade noch angegriffen, wihrend auf Abb. 73 die Nervenfaserschicht
an ihrer duBeren Seite geschwollen erscheint und auf Abb. 74 durch die Spitze
des Herdes gerade noch getroffen ist.

Innerhalb des Koagulationsherdes sind grioBere oder kleinere ,,Hohlriume"
zu sehen, die wahrscheinlich auf die plétzliche Volumenverinderung der
Zellen durch die im Pigmentblatt erzeugte Hitze beruhen und als mechanische
Nebenwirkung des Koagulationseffektes aufzufassen sind.

Abb. 72

0.613/120 PAS > [40. DR. W. A, MANSCHOT.
4 Tage alter Lichtkoagulationsherd. Bei 2 - 2. Basis des Lichtkoagulationsherdes in

der Ebene des Pigmentblattes. Die Spitze (1) erreicht gerade noch die innere Kdrner-
schicht.
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Abb, 73
0.613/310 PAS x 140. DR. W. A. MANSCHOT.
4 Tage alter Lichtkoagulationsherd. Bei 2 — 2 die Basis des Herdes in der Ebene des

Pigmentblattes; bei 1 die Spitze des Herdes, die gerade noch die Nervenfaserschicht an
ihrer AuBenseite ergreift,

Abb. 74
0.613/241 PAS < 140. pR. W. A. MANSCHOT.

4 Tage alier Lichtkoagulationsherd bei 2 - 2, die Basis des Herdes in der Ebene des
Pigmentblattes; bei | die Spitze des Herdes die in die Nervenfaserschicht hineinragt.



Auf Abb. 75 ist ein Kapillare zu sehen die durch einen Koagulationsherd
verlduft, ohne strukturelle Verdnderungen aufzuweisen.

Die abgebildeten Lichtkoagulationsnarben (Abb. 76, 77) stammen von
gréfieren Koagulationsherden (Feldblende 4,5°%). Man sieht auf Abb. 76 daB
alle Schichten der Wetzhaut in die Narbe einbezogen sind, was bel der Vernar-
bung im ersten Fall sicher nicht eingetreten wire. Weiter ist die starke Wu-
cherung der Pigmentzellen auffallend, die eine zusammenhingende Schicht an
der Oberfldche kilden, und schlieBlich in Abb. 77 die etwas grillere Ausdehnung
der Narbe an der inneren und der duBeren Fliche der Netzhaut. Das umgebende
unversehrte Netzhautstroma scheint in die Narbe eingefalzt zu sein. Aus diesen
zwei Beispielen 130t sich folgern, daf bei leichter Koagulation nur ein tiefliegen-
der Koagulationseffekt erreicht wird, durch den kaum eine Obliteration ober-
flachlich liegender Gefille zu erzielen ist, noch eine Vernarbung, die einer Netz-
hautspaltung vorbeugen kdnnte.

Die etwas gréfleren Lichtkoagulationsherde fithren zu einer Vernarbung, die
alle Schichten der Netzhaut betreffen.

Zusammenfassend 1406t sich feststellen, dall bei der Anwendung der zeitlich

Abb. 75

0.613/129 PAS 285, DR. W, A. MANSCHOT.
4 Tage alter Lichtkoagulationsherd. Bei 1 der Lidnge nach getroffenes in diesem Sta-
dium scheinbar nicht verdndertes Kapillargefal, mit Mikroaneurysma.
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Abb. 76
0.613/69 PAS x 54. DR. W, A. MANSCHOT.
Lichtkoagulationsnarbe. 1 Jahr nach Lichtioagulation. Dje Pigmentzellen haben an

der Oberfliche der Narbe ein Epitheldecke gebildet. Diameter der Warbe 1 mm, stammt
von Feldblende 4,5,

Abb, 77

0.613/131 PAS % 385. DR, W. A. MANSCHOT.
Ausschnitt-Vergrdsserung der Abb. 76. Das Pigmentepithel wichst unter der Mem-

brana limitans interna {iber das benachnarte Netzhaut-Stroma hinweg, sodal} die be-
nachbarte Netzhaut in die Narbe eingefalzt erscheint.



und rdumlich nicht so gut gebiindelten Lichtstrahlen der Xenon-Lampe die
Energiedichte am Absorptionsort geringer ist als bei den Lichtstrahlen der
Laser-Gerédte. Zur Entfaltung der geniigenden Warmemenge ist daher langere
Zeit notig, dies bedeutet aber auch, daB die am Absorptionsort entstehende
Wirme mehr Zeit hat, sich in die Umgebung fortzupflanzen. Damit kann sich
der Koagulationseffekt auf einen gréBeren Abstand vom Absorptionszentrum
entfalten. Oberflichlich lokalisierte Strukturen der Netzhaut sind durch die
Xenon-Lampe besser anzugreifen, allerdings unter der Voraussetzung, daB die
Intensitdt ausreicht oder der Durchmesser des Herdes geniigend groB ist,
damit der Wirmeeffekt diese Strukturen erreichen kann. In der Nihe des
Pigmentepithels lokalisierte Strukturen sind besser und gezielter durch die
Laserstrahlen erreichbar. Die Gefahr einer Warmeschédigung in der Umgebung
des Koagulationsherdes ist groBer bel Anwendung der Xenon-Lampe als bei
den Laser-Geriiten. Andererseits ist die Gefahr einer mechanischen Schidigung
der Umgebung des Koagulationsherdes bei der Anwendung der Laser-Gerite
grofer als bei der Xenon-Lampe.

e. Die Wirkung auf die NetzhautgefdBe

Durch Gebrauch von gritnem Licht {Argon-Laser) hoffte man den Absorp-
tionsort vom Pigmentblatt nach den rotgefirbten Gefillen auf der Oberfliche
der Nztzhaut zu verschieben (MARSHALL 1970). Die Experimente von POWELL
u. Mitarb. (1971) an Affenaugen zeigen deutlich, zumindest bei Erzeugung der
wSchwallen-Koagulationen® und bet tberschwelligen Koagulationen, daff die
Absorption und Warmeentwickiung auch beim Argon-Laser hauptsichlich im
Pigmentepithel erfolgt.

Aus Vergleichsexperimenten iiber die Wirkung des Rubin-Lasers und der
Xenon-Lampe auf die Gefifle der Netzhaut (WooD & WATZKE 1969) war bereits
bekannt, dafl die Verdnderungen an den Kapillaren und den Arteriolen nach
Lichtkoagulation mit der Xenon-Lampe frither und ausgesprochener waren ais
nach der Lichtkoagulation mit dem Rubin-Laser. Die Kapiilaren bliecben nach
Laser-Koagulationen 4 Wochen unverindert, erst danach war ein Schwund der
Zellen in der Kapillarwand festzustellen. Nach Lichtkeoagulation konnte dieser
Zellschwund in einigen Fillen nach 1-2 Wochen beobachtet werden, bet Wie-
derholung der Keagulation schon nach 3 Tagen. Die Schidigung der Arteriolen
nach Lichtkoagulation trat etwa 4 Wochen nach der Behandlung ein und
duBerte sich in miBigen Anderungen der normalen Architektur der GefiBe und
in Zellschwund. Diese Verdnderungen nahmen dann allmédhlich bis zu 6 Monate
nach der Behandlung noch weiter zu. Eine Schidigung der Arteriolen durch
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den Rubin-Laser konnte {iberhaupt nicht festgestellt werden.

Eine bessere Wirkung auf die Gefile wurde, wie gesagt, vom griinen Licht
des Argon-Lasers erwartet. FANKHAUSER und seine Mitarbeiter erdrterten
(1971c) eingehend die theoretischen und praktischen Probleme des Effektes des
Argon-Lasers auf die BlutgefdBBe. Das Hauptproblem ist, da} die durch Ab-
sorption der Lichtenergie im koagulierten Gefillsegment erzeugte Wirme schnell
durch die Blutstrémung weitergeleitet wird. Soll trotzdem eine Schiadigung des
Gefilles erreicht werden, mull die Lichtenergie sehr schnell und mit hoher
Intensitdt einwirken. Man ist gezwungen, wie FANKHAUSER sich dullert, im
SKurzpulsbetrieb™ zu arbeiten, was zu GefdBrupturen fithren kann, Wird die
Wirmeabfuhr in das umgebende Gewebe und durch die Blutstrémung be-
schrinkt, indems man durch eine etwas griflere Feldblende die Umgebung des
zu koagulierenden GefalBes aufheizt, so ist die Wahrscheinlichkeit der Gefal-
schiadigung gréfer. Im Odemdruck auf das GefaB durch die geschwollene
Netzhaut innerhalb des Koagulationsherdes sicht FANKHAUSER einen weiteren
beginstigenden Faktor zur Schidigung des GefiBes. Die genannten Voraus-
setzugen sind durch die Xenon-Lampe ebenso gut zu verwirklichen wie mit dem
Argon-Laser. Trotz dieser theoretischen und praktischen Einwénde gegen die
Vorteile des Argon-Lasers bei der Koagulation von Gefallen miiite zu erwarten
sein, daf} bei im Glaskdrperraum lokalisierten GefiBlen, wo Aufheizung der
Urmgebung und Odemdruck als Hilfsmittel nicht in Frage kommen, eine Schidi-
gung der GefaBe durch das gritzne Licht des Argon-Lasers wahrscheinlicher ist
als durch das polychromatische Licht der Xenon-Lampe. Vielleicht ware durch
leichten Druck auf den Augapfel wihrend der Koagulation eine Verlang-
samung der Blutstromung in den priretinalen GefiBen zu erreichen, die die
Wirmekonvektion vermindern und die Gefalschidigung gerade noch ermdg-
lichen. Die klinischen Beobachtungen von zwenG u. Mitarbeiter (1971) zeigen,
dal} pripapillire und préretinale GefiBneubiidungen mit dem Argon-Laser
wohl mit Erfolg behandelt werden konnen, wenn die Lichtintensitdt erhdht
wird (bis zu 230 mW} und die Koagulationsdauer bis auf 0,5 oder 1,0 sec ver-
lingert wird.

f. Die photochemische Schiddigung der Rezeptoren

Es ist moglich, daB bei der Anwendung von Lichtstrahlen neben der beschrie-
benen Schidigung durch Warme und mechanische Faktoren eine photoche-
mische Schidigung der Rezeptoren eintritt. Verdnderungen in den membrand-
sen Strukturen der Aullenglieder der Sinnesepithelien sind elektronenmikrosko-
pisch durch xuwagarA u. Mitarbeiter {1968} beobachtet worden. Sie kénnen
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reversibel oder irreversibel sein. An die Moglichkeit solcher Schiadigung auber-
halb des Koagulationsfeldes muf} gedacht werden. Sie scheint reelier bei der
Xenon-Lampe, da das nicht kohirente Licht eher eine stirkere Streuung
erfahren kann.

3. Die Indikation zur Lichtkoagulationsbehandlung der
diabetischen Retinopathie

Uber die Indikation zur Lichtkoagulation bei der diabetischen Retinopathie
sind sich die meisten Autoren einig: die beginnenden Formen lassen sich am
besten beeinflussen. MEYER-SCHWICKERATH und seine Mitarbeiter betonen, dal
die Behandlung stattfinden muB, bevor eine proliferative Retinopathie sich
entwickelt hat. Sie betonen die glinstige Wirkung nicht allein auf den Gefal3-
neubildungsprozel im Niveau der Netzhaut, sondern auch auf die Lipoidherde
und das Odem der Netzhaut (489, 712). 0KUN & JoHNsTON (1968) finden, daB
die frithen Stadien der Gefdfineubildungen die beste Zeit firr die Lichtkoagula-
tion darstellen. Man soli nicht warten, bis ausgedehnte Gebiete des Augen-
hintergrundes ergriffen sind und die Retraktion des Glaskrpers eingesetzt hat.
Um die richtigen Fille zu behandeln, miiiten wir in der Lage sein, die Ent-
wicklung in jedem einzelnen Auge vorauszusehen, Nach OKUN & JOHNSTON
sind die Zonen okkludierter Gefélle, die vendse Stauung und die kleinen Ge-
fafneubildungsnester Zeichen bevorstehender Verschlechterung und somit eine
Indikation zur Behandiung (1968). Nach cLEAseY sollen bei der Indikations-
stellung auch Umstinde, wie der Zustand des anderen Auges und die Lebens-
erwartung beriicksichtigt werden (1968), WETZIG & JEPsonM gebrauchen die
Fluoreszenzangiographie, um die Stellen zu bestimmen, die eine Lichtkoagula-
tion ndtig machen: leckende Aneurysmen, Gefafineubildungen und préretinale
Proliferationen, die sie dann direkt behandeln (1968).

4. Die Technik der Behandiung

Die Technik der Lichtkoagulation, die von den meisten Autoren verwendet
wird, zeigt ihren Berichten zufolge keine wesentlichen Unterschiede. Es werden
kurze Koagulationszeiten (0,25 — 0,5 sec) angestrebt und Koagulationsfelder
von 3° und 4,5° verwendet, wobei gezielt die pathologischen Verinderungen
behandelt werden (WETZIG & JEPSON, MEYER-SCHWICKERATI, WESSING, DOBREE).
Die Anfirbung priretinaler Proliferationen mit Hilfe von Fluorescein, welches
wihrend der Behandiungssitzung intravends gespritzt wird, soll die Koagulation
dieser sonst nicht behandelbaren Proliferationen ermdglichen (WETZIG & JEPSON
1968).
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Die Anzahl der pro Sitzung gemachten Koagulate wird von den verschiede-
nen Autoren sehr verschieden angegeben: von 20 (LARSEN 1968) bis 300 pro
Sitzung (OXUN & JOHNSTON 1968). Sind die Ver&nderungen sehr ausgedehnt,
so wird das Auge in zwel Sitzungen behandelt (wESSING 1968). Andere Autoren
verteilen die Behandlung absichtlich auf mehrere Sitzungen mit Intervallen von
2 —~ 3 Monaten (LARSEN 1968).

Bei Gefilneubildungen auf der Papille wird die koagulierte Gesamtfliche der
Netzhaut besonders grof3 gewédhlt: Ungefdhr 150 - 200 gmm, was einer Anzahl
von iiber 250 Koagulationen mit Feldblende 4,5° und 3° entspricht (TAYLOR
1970}. In solchen Fillen betrdgt die koagulierte Flache der Netzhaut etwa 159
ihrer Gesamtoberfliche (1050 gmm nach DUKE-ELDER & wyYBAR 1961). Den
Ausfithrungen von alELLe u. Mitarb, (1968) und okun & J0HNSTON (1968)
zufolge scheint die Vernarbung eines groflen Teiles der Wetzhaut wesentlich zu
sein, um den Gefilneubildungsproze auf der Papille zur Riickbildung zu
bringen. Andererseits wird empfohlen, neben den Gefalineubildungen auch
Gebiete zu koagulieren, in denen zwar noch keine GefdBneubildungen statt-
gefunden haben, doch infolge der sichtbar schlechteren Blutversorgung zu
erwarten sind (OKUN & JOHNSTON 1968). RAVERDING hat aufgrund seiner lang-
jahrigen Erfahrungen seit 1959 wiederholt empfohlen (1963, 1969), die arte-
riellen Aste, die ein Gebiet mit pathologischen Verdnderungen versorgen, zu
koagulieren. Er empfiehlt jedoch, die Aste, die in Richtung Netzhautmitte
fiihren, stets zu vermeiden. Nach den Erfahrungen mit dem Rubin-Laser
scheint die gezielte Koagulation der Gefafineubildungen auch nicht unbedingt
notwendig zu sein. Schon die Erzeugung disseminierter kleiner Narben kann
den Proliferationsprozel3 giinstig beeinflussen (A1ELLO 1. Mitarb. 1968 ; BEETHAM
u. Mitarb. 1970).

Trotz dieser erwihnten Moglichkeiten der mehr oder weniger indirekten
Beeinflussung des Verlaufs der diabetischen Retinopathie richten die meisten
Augendrzte das Strahlenbiindel ihres Lichtkoagulators doch hauptséichlich auf
die pathologischen Verdnderungen.

Die Einfilhrung der im griinen Band des Spektrums strahlenden Laser-
Systeme (L’ESPERANCE 1969, 1971; zwenG 1971) haben sowohl fiir die gezielte
als die ungezieite Koagulationstechnik neue Moglichkeiten eréffnet. In Korn-
bination mit der Spaltlampe erreicht die Koagulationstechnik mit dem Argon-
Laser eine besonders hohe Préazision und Treffsicherheit. Sie erscheint daher bei
der Behandlung der pathologischen Verinderungen in der Maculaumgebung
besonders wertvoll.
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3. Die Ergebnisse

Die Berichte fiber die Ergebnisse der Lichtkoagulationsbehandlung lassen sich
zusammenfassend als positiv bewerten, wenn die Patienten im Beginnstadium
der Gefafneubildung und der Bildung von Lipoidherden behandelt worden
sind. In den spiten proliferativen Stadien waren die Ergebnisse unbefriedigend
und die Enttduschungen hiufig. Mit dieser Feststellung wird jedoch zugleich
die Schwiche der Position der Lichtkoagulation als Behandlungsmethode der
diabetischen Retinopathie deutlich. Sie ist in jenen Fillen gut wirksam, in
denen vielleicht auch ohne sie der ProzeB nicht weiter fortschreiten wiirde, wenn
er seinem natiirlichen Verlauf iberlassen worden wiire, Folgende Beobachtun-
gen sprechen gegen diese Skepsis: In zahlreichen Fillen ist schon innerhalb der
ersten Wochen oder Monate nach der Lichtkoagulation eine Beruhigung des
Bildes der diabetischen Retinopathie festzustellen (WETZIG & JEPSON 1968):
Die vendse Stauung, das Odem der Netzhaut, die Lipoidablagerungen, die
intraretinalen Blutungen und die GefiBneubildungen bilden sich deutlich
zurick. In den meisten der rechtzeitig behandelten Fille wird eine Stabili-
sierung des Prozesses erreicht. Die gilinstige Wirkung der Lichtkoagulation
scheint besonders Giberzeugend, wenn das eine Auge nicht behandelt wurde, und
die Verbesserung héufiger im behandelten Auge als im nicht behandelten
beobachtet werden konnte (OKUN & JOHNsTON 1968). Ahnliche Beobachtungen
konnten gemacht werden bei der einseitigen Behandlung von 72 Patienten mit
dem Rubin-Laser. Alierdings wurden die giinstigen Ergebnisse hauptsichlich
bei jenen Patienten erzielt, die beginnende proliferative oder nicht proliferative
Ver&nderungen hatten (BEETHAM u. Mitarb. 1970).

Die mit dem Argon-Laser erzielten Ergebnisse fiigen sich zu den erwihnten
positiven Berichten {(zwgNG u. Mitarb. 1971). Wesentlich ist, dal mit Hilfe des
Argon-Lasers auch priretinale und préapapillire GefiaBneubildungen nach
Ansicht dieser Autoren zur Verddung gebracht werden konnen, ohne dabei
Nervenblindelausfille zu erzeugen.

Andere vergleichende Beobachtungen des Verlaufs des behandelten und
nicht behandelten Auges haben jedoch gezeigt, dal} auch das nicht behandelte
Auge einen ginstigen Yerlauf haben kann, was Gibrigens aus Berichten tiber den
natiirlichen Verlauf der diabetischen Retinopathie bereits bekannt war (KRILL
u. Mitarb. 1971b). In vielen Berichten wird der Visus nicht als Kriterium zur
Beurteilung des Behandlungsergebnisses angesehen (MEYER-SCHWICKERATH &
SCHOTT 1968a; BEETHAM u. Mitarb. 1970). D.h., er kann etwas zuriicklaufen,
trotz einer allgemeinen Verbesserung des klinischen Bildes, und er kann noch
einige Zeit gut bleiben, trotz Verschlechterung der Erscheinungen bei einer
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diabetischen Retinopathie. In den Fillen ohne proliferative Verdnderungen
bleibt meist der Visus durch die Behandlung unbeeinflufit (WESSING & MEYER-
SCHWICKERATH 1968). Doch es sind auch Verbesserungen durch Verminderung
der Exsudate und des (dems in der Gegend der Macula festgestellt worden
{WESSING 1968 ; weLcH 1968). Bedenkt man, daB der Visus bei den nicht pro-
liferativen Formen der diabetischen Retinopathie doch eine Neigung zur Ver-
minderung hat {(calrp 1968), mull man das Gleichbleiben des Visus im Laufe
von mehreren Jahren nach der Behandlung als einen Erfolg annehmen. In den
Fillen mit proliferativer diabetischer Retinopathie hangt der Visus nach der
Behandlung hauptsdchlich vom Entwicklungsstadium ab, in welchem sich die
diabetische Retinopathie zur Zeit der Behandlung befand. In ihren frithen
Stadien konnte der Visus nach der Behandlung ldngere Zeit erhaltens bleiben.

6. Die Komplikarionen

Aufgrund der Berichte tiber Komplikationen nach der Behandlung mit Licht-
koagulation, die beim Symposium iber die Behandlung der diabetischen
Retinopathie in Airlie House 1968 verOffentlicht wurden, kommen folgende
Moglichkeiten in Betracht:

a. Glaskdrper- und Netzhautblutungen kénnen bei der Behandlung mit der
Xenon-Lampe und mit dem Laser-Gerét eintreten, sind jedoch selten.

b. Netzhautabhebung infolge ('dem oder Lochbildung

c. Okklusion arterieller oder vendser Geféille

d. direkte Schidigung der Macula durch technische Fehler oder durch eine
postkoagulative Maculopathie, wobei die Hiufigkeit dieser Maculopathie
auf 3% bei der Behandlung mit der Xenon-Lampe geschitzt wird und bei
der Behandlung mit dem Laser-Gerit sehr gering sein soll

e. Schidigung der Iris bei ungeniigender Mydriasis

f. Eintreten einer Opticusatrophic bei ausgedehnter Lichtkoagulation

g. Gesichtsfeldausfélle. Bei der Lichtkoagulation mit der Xenon-Lampe sind
bogen- und sektorformige Ausfille sowie konzentrische Einengungen im
Gesichtsfeld wiederholt beschrieben worden, wihrend bei der Koagulation
mit dem Rubin-Laser die Skotome als unbedeutend bezeichnet werden.

7. Erkldrung der Wirksambkeit der Behandlung mit Lichtkoagulation

Es bestehen eine Reihe von Hypothesen Uiber die Wirksamkeit der Lichtkoagu-
lationsbehandlung bei der diabetischen Retinopathie. Sie k&énnen fogender-
mafen zusammengefdBt werden:
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Das Odem der Netzhaut, die Ablagerung von lipoiden Substanzen und die
Blutungen in der Netzhaut sind Folgen der erhohten Durchlassigkeit patholo-
gischer Strukturen wie Mikroaneurysmen, geschidigter Kapillaren und feiner
intraretinaler GefaBneubildungen. Durch Vernichtung der leckenden Gefil3-
strukturen konnen die erwihnten Verdnderungen giinstig beeinfluft werden.
Die massiven praretinalen Blutungen und die fibrotischen Proliferationen sind
die Folgen der Gefidfineubildungen. Durch die rechtzeitige Vernichtung dieser
GefiBneubildungen kénnen ihre zur Blindheit filhrenden Komplikationen
verhindert werden.

Die GefiBneubiidungen bei der diabetischen Retinopathie sind Folge der
Hypoxie und der Zirkulationsinsuffizienz. Eine Verminderung der metaboli-
schen Bediirfnisse der Netzhaut durch ihre ,therapeutische Vernarbung™
konnte die Ausbreitung der Gefidlfneubildung verhindern. (OKUN & CIBIS 1966;
AMALRIC 1967: MEYER-SCHWICKERATH 1968a, AIFLLO et al. 1968; okuUN &
JOHNSTON 1968).

Die Vernichtung der GefiBneubildungen fiihrt vielleicht auch zu einer Ver-
besserung der Zirkulationsverhilinisse in der Netzhaut, womit der Circulus
vitiosus der Stauung — Odem — Exsudation - Blutungen und Gefalneubifdungen
unterbrochen wird (wWETZIG & JEPSON 1968).

Die Lichtkoagulationsnarben verandern vielleicht die Diffusionsverhiltnisse
durch das Pigmentepithel. Normaierweise bestcht eine Diffusionsbarriere im
apikalen Teil der Pigmentzellen. Diese Barriere wird durch die Lichtkoagulation
wahrscheinlich zerstdrt, was zur Drainage eines bestehenden Netzhautédems
in Richtung der Choricidea fiihren kénnte (PEYMAN u. Mitarb. 1971)

Keine der hier erwdhnten Hypothesen ist bewiesen. Jede enthilt jedoch
einen Kern Wahrscheinlichkeit und hat das Recht zu bestehen, sei es auch
nur, um neue Behandlungsideen anzuregen.
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E. EIGENE ERFAHRUNGEN BEI DER BEHANDLUNG
DER DIABETISCHEN RETINOPATHIE

I. DIE BEHANDELUNG MIT LICHTKOAGULATION

Die ersten Erfahrungen auf dem Gebiet der Lichtkoagulation konnte der Autor
in den Jahren 1966 und 1967 an der Augenklinik in Essen unter Leitung von
PROF. MEYER-SCHWICKERATH gewinnen. Seit 1968 sind durch ihn in der Augen-
klinik der Medizinischen Fakultit in Rotterdam noch 195 Patienten mit einer
diabetischen Retinopathie mit Lichtkoagulation behandelt worden. Bei 177
Patienten war die Beobachtungszeit langer als ein halbes Jahr. Uber die Be-
handlungsergebnisse bei dieser Gruppe Patienten soll hier berichtet werden.

1. Das klinische Bild der behandelien Patienten

Die Einzelheiten des klinischen Bildes sind aus der Ubersicht der Patienten im
Anhang dieser Ausfilhrungen zu erschen. Wir haben die Airlie-Klassifikation
als Grundlage verwendet, wobei eine Modifikation vorgenommen wurde, die
im Kapitel Gber die Klassifikation beschrieben ist. Sie beirthaltet den Vergleich
des jeweils vorliegenden klinischen Bildes mit zwel Standardbildern (Grad I
und Grad II), welche den Ausprigungsgrad der Symptome der diabetischen
Retinopathie darstellen.

Die intraretinalen Verdnderungen — Mikroaneurysmen, kieine Blutungen,
Exsudate, Odemn der Netzhaut und Zustand der Macula — werden unter dem
Symbol ,,B* (background retinopathy) zusammengefalit, B; (Abb. 57a, b gr. 1)
bedeutet deutlich ausgeprigte, nicht proliferative Verdnderungen, wobel die
Macula ophthalmoskopisch und funktionell noch nicht schwer angegriffen ist
(Visus dber 0,5). B, (Abb. 57a, b gr. 2) bedeutet ausgedehnte, ernste, nicht
proliferative Verdnderungen, wobel die Macula schwer angegriffen ist (Visus
unter 0,5).

Die Gefdlneubildungen werden mit dem Symbol ,N* (Neovaskularisation}
bezeichnet. N, bedeutet einzelne, feinkalibrige, in der Netzhaut oder auf der
Netzhaut lokalisierte Schlingen (Abb. 57f gr. 1). N, bedeutet gribere und
ausgedehntere, auf der Netzhaut lokalisierte Gefdfneubildungen {Abb.57f gr. 2).

N, bedeutet kleine GefiBBsprossen auf der Papille (Abb. 57g gr. [} Ny
bedeutet gréfiere prapapillare GefiBneubildungen (Abb. 57g gr. 2).

Die Bindegewebsneubildung wird mit dem Symbol ,,F* (Fibrose) bezeichnet.
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F, bedeutet deutliche fibrotische Verdnderungen (Abb. 57h gr. 1), F,-stark
ausgeprigte fibrotische Verdnderungen (Abb. 57h gr. 2). Die priaretinalen
Blutungen werden mit dem Symbol ,H" bezeichnet. H, bedeutet priretinale
Blutung — Augenhintergrund noch gut zu beurteilen, H,-gridBere prireiinale
Blutung ~ Augenhintergrund nur teilweise zu beurteilen, H,-priretinale oder
Glaskdrperblutung - Augenhintergrund nicht zu beurteilen.

Die Beziehungen hintere Glaskdrperoberfliche — Netzhautoberfliche werden
mit dem Symbol CV bezeichnet. CV, bedeutet anliegende hintere Glaskérper-
oberfliche, CV.-beginnende Retraktion, CV,-siark ausgeprigte Retraktion.

Aufgrund der Beschreibung der Einzelheiten des klinischen Bildes wird es
als nicht proliferativ (NP), proliferativ {P) oder gemischt {INP-P) bezeichnet.

Nach der Entwicklungsstufe oder der Prognose unterscheiden wir vier
Stadien:

. beginnende diabetische Retinopathie, Prognose Stadium I

. fortgeschrittene diabetische Retinopathie, Prognose Stadium I

. weit fortgeschrittene diabetische Retinopathie, Prognose Stadium [1T
. Endstadium der diabetischen Retinopathie, Prognose Stadium 1V.

=

Hierbei méchten wir betonen, dafi nach unseren Beobachtungen die prolife-
rative Form nicht unbedingt als ein spiteres Stadium der nicht proliferativen
Form anzusehen ist. Sie kann zu einer nicht proliferativen diabetischen Retino-
pathie mit vorwiegend exsudativen Erscheinungen hinzukommen, sie kann sich
auch ohne exsudative Vorstufen entwickeln.

Das Bild der diabetischen Retinopathie, welches der GefaBneubildung vor-
apslduft, ist hdufiz so kennzeichnend mit seiner starken Venenstauung, den
zahlreichen Aneurysmen und eventuell cotton-wool Herden, aber ohne Lipoid-
exsudate, dal wir geneigt sind, es als ,priproliferative” Retinopathie zu be-
zeichnen. Die Bezeichnung nichtproliferative diabetische Retinopathie kénnte
fir jene Retinopathie bewahrt bleiben, die auch bei ihrer Weiterentwicklung
keinen Gefidllneubildungsproze3 aufweist. Kommt zu einer nichtproliferativen
diabetischen Retinopathie die proliferative Komponente hinzu, kdnnte man
besser von einer gemischten Form sprechen.

Die Verteilung unserer Patienten nach Form des klinischen Bildes, nach
Alter und Geschlecht ist aus Abb. 78 und 79 zu ersehen.

Die Einstufung unserer Patienten in die genannten vier Entwicklungsstadein
ist in Abb. 80 dargestellt. Daraus ist zu ersehen, daB die meisten Patienten
im Stadium einer weit fortgeschrittenen diabetischen Retinopathie, also in
einem Zustand, bei dem die Prognose schon sehr ernst war, zu uns gekommen
sind. 35 von allen Patienten hatten bei der ersten Untersuchung ein blindes
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VERTEILUNG NACH KLINISCHER FORM

ZAHL DER PATIENTEN
105

L5+

30 F

ol 0
g 0

@

PROLIFERATIY. VORWIEGEND VORWIEGEND NICHT
PROLIFERATIV. NICHT PROLIFERATIV.
PROLIFERATIV.

GEMISCHTE FORMEN 1

Abb. 78

Verteilung des Patientenmaterials nach der Erscheinungsform der diabetischen Retino-
pathie, Die proliferativen Formen iiberwiegen. Die nichtproliferativen und gemischten
Formen kommen héufiger bei Frauen ver.
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VERTEILUNG NACH ALTER UND GESCHLECHT

ZAHL BER PATIENTEN

45 | /d

ZZIk

@

<40 Jr A0>=Jr < 60 = B60Jr
~———— ALTERSGRUPPEN
Abb. 79

Verteilung nach Alter und Geschiecht. Mit zunehmendem Alter nimmt die Anzahl der
Frauen im Verhiltnis zu der Anzahl der Minner deutlich zu.

Auge und 63 hatten auf beiden Augen einen Visus unter 0,5. Das zeigt, dall
viele Patienten erst nach einer empfindlichen Abnahme ihres Gesichtsvermo-
gens zur augendrztlichen Behandlung erscheinen. Wenn sie schon verher unter
augendrztlicher Kontrolle gewesen sind, kann man zwei Ursachen ihres spéten
Kommens anfiihren. Manchimal gerét eine diabetische Retinopathie pldtzlich
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VERTEILUNG NACH PROGNOSTISCHE STADIEN DER
D.R.

7% 23% 48% 22%

BEGINNENDE WEIT
FORMEN FORTGESCHRIT TENE
FORMEN

FORTGESCHRITTENE UNBEHRANDELBARE
FORMEN FORMEN

Abb. 80

Verteilung des Patientenmaterials nach prognostische Stadien der diabetischen Retino-
pathie. Die prognostisch ungilinstigen weit fortgeschrittenen Formen tiberwiegen deut-
lich. Zusammen mit den unbehandelbaren Formen machen sie 709 unseres Patienten-
materials aus.

in eine schnelle Entwicklung. Diese Entwicklung kann im Intervall zwischen
zwei Kontrollen stattfinden, besonders wenn dieses Intervall 15 Jahr oder mehr
betragen hat. In solchen Fillen konnte man von einem Uberrumpeltsein des
Patienten und des ihn kontrollierenden Augenarztes sprechen.
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In anderen Féllen wird der Patient zu spit zur Behandlung geschickt. Dics
beruht hauptsichlich darauf, daB der Visus nicht nur vom Patienten, sondern
auch hiufig vom Arzt als Kriterium des Zustandes angesehen wird. Erst wenn
das Gesichtsvermd&gen, sei es durch eine Schidigung der Macula oder durch eine
Blutung, sprunghaft gestdrt wird, erscheint die diabetische Retinopathie reif
zur Behandlung mit Lichtkoagulation. Es ist leichter, diese sicher nicht richtige
Indikationsstellung anzuprangern, als die richtige eindeutig und giltig zu um-
schreiben.

2. Die Indikation zur Lichtkoagulation

Die Schwierigkeit der Wahl der ,,optimalen™ Patienten hingt eng zusammen mit
der Schwierigkeit der Beurteilung des Behandlungserfolges. Im Laufe der Jahre
ist man sich ziemlich einig dariiber geworden, welche Patienten ungeeignet fiir
eine Behandlung mit Lichtkoagulation sind. Die MiBerfolge in den weit fori-
geschrittenen Entwicklungsstadien der diabetischen Retinopathie waren so
haufig, dab man heute mit Recht in diesen Féllen sehr zuriickhaltend und vo:-
sichtig die Indikation zur Lichtkcagulation stellt.

Die guten Behandlungserfolge in den beginnenden Stadien der diabetischen
Retinopathie haben jedoch nicht zu einer dhnlichen Harmonie der Meinungen
iiber den optimalen Patienten filhren kénnen. Der erreichte Stillsiand des
Prozesses oder die eventuell erzielte Riickbildung der Erscheinungen haben
ndmlich nicht geniigend Uberzeugungskraft, da diese Verbesserung besenders
in den Beginnstadien der diabetischen Retinopathie auch spontan eintreten
kénnte. Uberzeugend wiirde der Erfolg sein, wenn man mit gréBter Wahr-
scheinlichkeit annehmen konnte, dall der Prozel3 ohne Lichtkoagulation fort-
schreiten und zu einer ernsten Sehstdrung fithren wiirde.

Danach ist der optimale Patient theoretisch derjenige, dessen diabetische
Retinopathie durch die Lichtkoagulation sich bessern und ohne Lichtkoagula-
tion sich verschlechtern wiirde.

Der prognostische Wert der einzelnen Symptome der diabetischen Retinopa-
thie ist bereits in einem fritheren Kapitel beschrieben worden. Hier mochten
wir im Zusammenhang mit der Indikation zur Lichtkoagulation noch einmal
kurz zu diesem Thema zuriickkommen. Bei einer beginnenden diabetischen
Retingpathie miilite man folgende Erscheinungen als Vorzeichen des Fort-
schreitens ansehen:

Ophthalmoskopische Erscheinungen: bis in die kleinsten Aste stark gefiillte
Venen, unregelmissige Kaliber und Verengerung der kleineren Arterien (Aste
3. und 4. Ordnung), zahlreiche Aneurysmen und kleine, intraretinale Blu-

166



tungen, Bildung gréBerer Haufchen harter Exsudate, cotton-wooi-Herde, auch
wenn sie vereinzelt sind.

Fluoreszenzangiographische Erscheinungen: starke Fiillung des Kapillar-
netzes und disseminierte, kleine Leckherde im Zusammenhang mit Ancurysmen
oder unabhéngig davon. Besonders wichtig scheint uns die Rarefizierung des
Kapillarnetzes und das Auftreten von dunklen Aussparungszonen. Der GefiB-
neubildungsprozel ist dann meist unmittelbar bevorstehend.

Elektroophthalmologische Erscheinungen : das Abflachen oder Verschwinden
der kleinen Wellen im oszillatorischen Potential, die Verkleinerung des b/a-
Quotienten und die Verbreiterung und Abflachung der b-Welle im Macula-
Elektroretinogramm (s. hierzu die Ausfiihrungen im Kapitel Elektroophthal-
mologie).

Sind mehrere von den erwihnten Merkmalen deutlich ausgeprigt, so kdnnte
man bei jlingeren Patienten an eine Lichtkoagulation denken. Zweifelt man
jedoch an der Progressivitdt des Krankheitsbildes oder handelt es sich um
dltere Patienten {liber 65 Jahre} oder um Patienten in einem schlechten Allge-
meinzustand, ware es verninftiger, durch einige Kontolluntersuchungen die
Neigung zum Fortschreiten sicher festzustellen, bevor man sich zur Licht-
koagulation entschlieBt.

Bei einer ophthalmoskopisch ausgeprigteren dlabetischen Retinopathie mit
deutlichen Zeichen des Fortschreitens: GefdBneubildungen, wenn auch in
geringerer Menge, in der Peripherie oder auf der Papilie, viel intraretinale
Biutungen und Exsudate, starke vendse Stauung und verengtie Arterien, be-
schlieffen wir eine Behandlung mit Lichtkoagulation auf kurze Frist.

Handeit es sich jedoch um Patienten mit schlechten Lebensaussichien, so
versuchen wir durch einige Kontrollen in Inteivallen van 2 ~ 3 Monaten das
Tempo des Fortschreitens und die ZweckmiBigkeit der Behandlung abzuwigen.
Ungiinstige Befunde der fluoreszenzangiographischen oder elekiroophthal-
mologischen Untersuchungen wiirden den BeschluB zur Lichtkoagulation
stiitzen. Giinstige Befunde wiirden uns noch weiter abwarten lassen.

Bei fortgeschrittenen Retinopathien mit Gefillneubildungen (N,, > W, oder
N,) wird die Lichtkoagulation dringend angeraten und ohne Aufschub durch-
gefithrt. Ernste Einwinde von internistischer Seite bleiben jedoch auch in
diesen Fillen als Gegenindikation gitltig.

Bei fortgeschrittenen Retinopathien ohne Gefdllneubildungen wird dem
Patienten geraten, die Lichtkoagulation in kurzer Frist durchfithren zu lassen.
Bei weit fortgeschrittenen Formen wird erst griindlich erwogen, in wieweit die
Lichtkoagulation noch zweckmilig ist. Ist der Patient alt oder in einem schlech-
ten Allgemeinzustand, wird von der Behandiung Abstand genommen. Bei
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INDIKATIONS SPEKTRUM FUR DIE LICHTKOAGULATION BEI DER
DIABETISCHEN RETINOPATHIE
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Schematische Darstellung zur Indikationsstellung der Behandlung mit Lichtkoagula-
tion in Abhingigkeit vom klinischen Biid, dem Alter und dem Allgemein-Zustand
des Patienten.

diabetischen Retinopathien im Endstadium konnte die Lichtkoagulation nur
in cinigen wenigen Fillen, eventuell zur Prophylaxe oder Beschrinkung einer
Netzhautschisis oder einer Netzhautabhebung, noch ecine Anwendung finden.
In dem hier abgebildeten , Indikationsspektrum™ sind die Bezichungen zwischen
dem klinischen Bild der diabetischen Retinopathie und der ZweckmdBigkeit
der Behandlung mit Lichtkoagulation sowie der Einflull der aligemeinen Fak-
toren auf unseren Beschluf dargestellt (Abb. 81). Der Einflul} der elektro-
ophthalmologischen Befunde auf die Entscheidung ist hier nicht dargestellt,
da dadurch die beabsichtigte Einfachheit verlorengehen wiirde.

Abschlieend mdchten wir noch betonen, dald die Beweggriinde zur Licht-
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koagulation sehr verschieden sein kénnen und daB die allgemeinen Umstande
jeden dieser Beweggriinde bekréftigen oder auch entkriften kénnen. Erst nach
gritndlicher Erwigung aller Fir- und Gegenargumente darf man zur Licht-
koagulation iibergehen.

3. Die Untersuchung des Patienten

Wir nehmen alle Patienten mit einer diabetischen Retinopathie zur Lichtkoagu-
lationsbehandlung auf. Die Vorteile, die eine Krankenhausaufnahme fiir den
Patienten hat, gleichen nach unserer Erfahrung den Aufwand an Zeit und Geld
aus. Die Dauer des Aufenthaltes im Krankenhaus flir die erste Lichtkoagulation
betrdgt etwa 1 Woche. Davon werden 3-4 Tage vor der Behandlung zur
Durchfithrung der Voruntersuchnungen in Beschlag genommen und 1-2 Tage
nach der Behandlung zur Nachuntersuchung. Das typische Programm bei der
Aufnahme eines Patienten mit einer diabetischen Retinopathie sieht folgender-
malen aus:

1. Tag: Klinische Untersuchung durch den Internisten und den Augen-
arzt.

2. Tag: Laboratoriumuntersuchung fiir den Internisten und Gesichtsfeld-
untersuchung am Goldmann-Perimeter.

3. Tag: Fundusphotographie, Fluoreszenzangiographie und elektroophthal-
mologische Untersuchung.

4. Tag: Lichtkoagulation.

5. Tag: Funduskontrolle, Visus- und Gesichtsfelduntersuchung.

6. Tag: Entlassung.

a. Die augenarztliche Untersuchung

Folgende Handlungen werden als Routine durchgefiihrt: Bestimmung des
Visus und der Refraktion, Messung des Augendruckes mit dem Applanations-
tonometer nach Goldmann, Untersuchung des vorderen Bulbusabschnittes an
der Spaltlampe, wobei insbesondere auf eine beginnende Rubeosis der Iris
geachtet wird. Untersuchung des Augenhintergrundes mit indirekter und
direkter Ophthalmoskopie sowie mit dem Dreispiegel-Kontaktglas nach Gold-
mann, wobei insbesondere auf die vitreoretinalen Beziehungen geachtet wird.
Wihrend der Fundusuntersuchung beschliefit man, ob auBer den routine-
miBig photographierten Gebieten bestimmte Details zusétzlich registriert wer-
den miissen. AuBerdem wird noch einmal die Zweckmassigkeit der Behandlung
erwogen, das zu behandelnde Auge bestimmt und eventuell Besonderheiten, die

169



wihrend der Lichtkoagulation zu beachten sind, vermerkt. Eine Ubersichts-
skizze des Augenhintergrundes legt den Befund der Fundusuntersuchung fest.
Das Gesichtsfeld des Patienten wird am Goldmann-Perimeter festgelegt.

b. Die Fundusphotographie

Die Fundusphotographie erfolgt mit der Zeiss-Funduskamera. Wahrend der
ersten Periode unserer Arbeit mit diabetischen Patienten wurden die zu photo-
graphierenden Gebiete je nach Lokalisation der Verinderungen jedesmal dem
Photographen vorgeschrieben. Bei der photographischen Kontrolle der be-
handelten Patienten ergab sich das zeitraubende Problem, jedesmal anhand
der vor der Behandiung angefertigien Photos die wiederum zu photographieren-
den Gebiete aufzusuchen und dem Photographen anzugeben. Um dieses Pro-
blem zu tosen, wurden die fir die Kontrolle wesentlichen Gebiete zusitzlich
skizziert und di¢ Skizzen dem Photographen als dauernde Unterlage zum Auf-
suchen der Kontrollgebiete gegeben. Diese Methode der photographischen
Funduskontrolle erscheint zur Beurteilung der Evolution eines umschriebenen
patholegischen Befundes am Augenhintergrund ntliczlich, doch zur allgemeinen
Koentrolle des klinischen Bildes nicht notwendig. Wir haben daher seit etwa 114
Jahren die Fundusphotographice nach dem Schema von DAVIS, NORTON &
MEYERS (Siehe Abb. 55 Seite 93) durchgefiihrt. Bel dlteren Patienten mit
Medientritbungen und Veranderungen, die hauptsachlich in der Umgebung der
Papille und Macula lokatisiert sind, haben wir uns auf die Felder 1 und 2 be-
schrankt. In Spezialfdllen mit sehr ausgedehnten Verdnderungen wurden
héufig 9 bis 10 oder mehr Felder aufgenommen, um in einer photographischen
Komposition das Fundusbild als Ganzes festzuhalten.

Die Fundusphotos waren in der Mehrzahl der Fille Farbdiapositive. Im
letzten Jahr haben wir neben den Farbbildern bei der ersten Untersuchung des
Patienten auch Schwarz-weil-Abziige in Kleinformat anfertigen lassen, um
diese auf die poliklinische Karte zu kleben und so das Fundusbiid vor der
Behandlung bei den spateren poliklinischen Kontrollen des Patienten zum
Vergleich immer vor Augen zu haben.

Die Fluoreszenzangiographie wurde in allen Fillen vorgenommen, bei denen
Linse und Glaskdrper einwandfrei durchsichtig waren und der Allgemeinzustand
des Patienten eine lingere Beotachtungszeit voraussagen HeB. Als Routine
wurde bei der Fluoreszenzangiographie hauptsichlich das Gebiet um die
Macula aufgenommen. Zur Festlegung von feckenden Stellen wurden wihrend
der spiteren Phase auch andere Gebiete der Netzhaut aufgenommen. Erschien
eine vollstindige Fluoreszenzangiographie fur ein anderes Gebiet des Augen-
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hintergrundes niitig, so wurde sie in einer zweiten Sitzung durchgefiihrt. Die
Fluoreszenzangiographie des zweiten Auges haben wir grundsdtzlich nie in der
gleichen Sitzung gemacht. Nichtvertriglichkeit gegeniiber dem Fluorescein-Na
und Koellapszustande nach schnellem intraventsen Einspritzen der Fluorescein-
Na-Ldsung haben diese Vorsicht geboten. In Fallen mit Glaskérperretraktion
bei gleichzeitig bestehenden Netzhaut-Glaskorperadhaerenzen haben wir die
Stereophotographie des Augenhintergrundes zur Vervollstindigung der Re-
gistration des jeweiligen Bildes und zu seiner genaueren Kontrolle ais unent-
behrlich empfunden. Uber die in unserer photographischen Abteilung ge-
brauchten technischen Methoden bitte im Kapitel | Besonderheiten der Unter-
suchungsmethoden™ nachschiagen. (St. 267).

¢. Bie internistische Untersuchung

Die internistische Untersuchung der Patienten mit einer diabetischen Retinopa-
thie wurde durch DR. A. ). HOUTSMULLER geleitet.

Sie beinhaltet folgendes:

Allgemeine Untersuchung, Elektro-Kardiographie, Ré-Durchleuchtung der
Lunge, vollstindige Blut- und Urinuntersuchung, Nieren- und Leberfunk-
tionsteste. Besondere Aufmerksamkeit wird der Untersuchung des Lipoidspek-
trums im Blutserum gewidmet. Es werden bestimmt : Cholesterol, Totallipoide,
Giyceride und «-3 Lipoproteine. Die meisten Patienten bleiben auch nach der
Entlassung aus der Klinik unter Kontrolle des Internisten, der gleichzeitig
einen nahen Kontakt mit den Hausdrzten der Patienten unterhélt.

4. Die Behandlung mir Lichtkoagulation
a. Die Behandlungstechnik

Die Lichtkoagulation wurde bei unseren Patienten mit dem Gerédt der Firma
Prevost (Mailand) durchgefiihrt. Die Energiequelle und das optische System
dieses Gerdtes unterscheiden sich grundsitzlich nicht vom Lichtkoagulator
der Firma Zeiss. So entsprechen auch Koagulationstechnik und Koagulations-
effekte denen des Gerites von MEYER-SCHWICKERATH (1939). Mit dem Auslse-
knopf des Lichtkoagulators ist ein elektronisches Zihigerit verbunden, so dal
die Anzahl der Lichtkoagulationen pro Sitzung jedesmal automatisch regis-
triert wird.

Die Behandlung ist bei der Mehrzahl der Patienten unter Lokalanisthesie
durchgefithrt worden. Eine Stunde vorher wurde zur Sedierung des Patienten
eine Spritze von 25 mg Prazine (Promazine Hydrochlorid) gegeben. Die

171



Sedierung ist fiir Patient und behandelnden Arzt vorteithaft. Die Patienten
nehmen die Behandlung viel gelassener hin, manche schlafen sogar cin, was
den Gang der Behandlung sehr fordert. Nach der Sedierung mit Prazine muf3
jedoch mit einer orthostatischen Blutdrucksenkung gerechnet werden. Bleiben
die Patienten bis zum Abend im Bett, kann sich diese Nebenwirkung nicht
nachteilig auswirken. Die Lokalanisthesie erfolgt in Form einer retrobulbdren
Injektion von 3 - 5 ml 1 %igen Procain. Die Procain-L&sung wird vorher in der
Spritze mit 1 ml (150 1E) Hyaluronidase-Losung gemischt. Zwischenfélle bei der
Retrobulbdrandsthesie sind #uBerst selten. Das retrobulbdre Haematom ist
meistens dic Folge einer zu tiefen Nadelfithrung. Es geniigt, die Nadelspitze bis
zur Ebene des hinteren Pols des Augapfels einzufithren. Die eingespritzte
Flissigkeit dringt von dort aus in den retrobulbdren Raum ein. Bei richtiger
Lage der Nadel siecht man den Augapfel leicht nach vorne ausweichen. Haufig
tritt gleichzeitig eine Ptosis des oberen Augenlides und eine Divergenz infolge
der Parese des N. oculomotorius ein. Die Akinesie erleichtert in allen Fillen
die Behandlung, sie ist jedech bei der Koagulation von Verinderungen in
unmittelbarer Umgebung der Macula unbedingt notwendig. Nur bei cehr
unruhigen und dngstlichen Patienten haben wir eine allgemeine Narkose der
lokalen Anasthesie vorgezogen.

Dem behandelnden Arzt hilft eine Operationsschwester, die durch Berieseln
des Auges mit physiologischer Kochsalzlosung fiir die Durchsichtigkeit der
Hornhaut sorgt.

Die Lichtkoagulation wird durch hdufiges indirektes Spiegeln ,,geleitet” und
Luberwacht”, Wir gebrauchen dafiir den lichtstarken Augenspiegel der Bonner
Augenklinik, das sogenannte Bonnoskop.

Wir beginnen die Behandlung in der temporalen Hilfte des Augenhinter-
grundes. Unser Argument: die temporale Hilfte ist die schwierigere; sie
erfordert mehr Konzentration, und diese ist besser am Beginn als am Ende
einer ldngeren Sitzung aufzubringen.

Der Lichtkoagulator wird auf Grundlast II eingestellt, die Feldblende 3 vor-
gesetzt und nach der Wahl eines Zieles — kleine Blutung oder Anpeurysma
peripher vom temporalen Gefifibogen —~ wird eine Probekoagulation gemacht.
Das Koeagulat soll innerhalb einer halben Sekunde entstehen und grau-weill
sein. Ist dies nicht der Fall, wird die Intensitit des Koagulationslichtes ent-
sprechend korrigiert. Bei Medientritbungen, pigmentarmern Augenhintergrund
oder Netzhautédem ist manchmal die Einstellung auf Uberlast notwendig.
Man mulB sich bewulBt sein, dal infolge Iokaler Absorptionsunterschiede
manchmal wihrend der Sitzung Anderungen der Einstellung der Intensitét des
Koagulationslichtes nétig sein k&nnen. Meistens lassen sich jedoch die Koagu-
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lationseffekte durch leichte Anderungen der Koagulationszeit gleichstark
halten. Ein hiiufiger Grund ungeniigender Koagulationseffekte sind die stirke-
ren Refraktionsanomalien, insbesondere wenn sie von cinem Astigmatismus
begleitet sind. Refraktionsabweichungen von mehr als 5 dptr sollte man durch
eine entsprechende Kontaktiinse, eine Sklerahaftschale oder durch Voerhalten
des passenden Glases aus dem Brillenkasten korrigieren.

Nachdem wir durch ein oder mehrere Probekoagulate die giinstigste Licht-
intensitit des Gerites eingestellt haben, flihren wir die Behandlung nach folgen-
den Gesichtspunkten durch. Bei den nicht proliferativen Formen betrachten
wir die Aneurysmen, die Netzhautblutungen, die Zentren der Ringexsudate
und die bei der Fluoreszenzangiographie gefundenen leckenden Stellen als
Zielscheiben der Lichtkoagulation. Diese Veriinderungen geben an, an welchen
Stellen das Kapillarbett der Netzhaut am stirksten geschadigt ist. Die vdllige
Ausschaltung dieser Stellen aus der Blutzirkulation scheint uns zweckmaBig
nicht nur um den weiteren Austritt von Blutelementen in die Netzhaut zu
verhindern, sondern auch um die Blutzirkulation aus dem schlechteren in den
besseren Teil des Gefdlinetzes umzuleiten.

Bei den proliferativen Formen der diabetischen Retinopathie sind aus
ahnlichen Uberlegungen die GefiBneubildungen das Hauptziel der Lichtkoagu-
lation. Physiologisch betrachtet, stellen nimlich die neugebildeten Gefile ein
parasitires, kollaterales Stromgebiet des Netzhautkreislaufes dar, welches fiir
die Versorgung der Netzhaut wertlos ist. Durch seine Ausschaltung fithren wir
gewissermaben den Blutstrom in sein urspriingliches Strombett zuriick und
,dimmen® ihn durch die Narben darin ein. Das Zielen auf arterielle Aste, die
durch ein Gebiet mit Gefilneubildungen ziehen, scheint uns nur dann zweck-
miBig, wenn man fluoreszenzangiographisch den arteriellen Ast, der z.B. einen
Ficher neugebildeter Gefille versorgt, genau bestimmen kann. Werden die
neugebildeten Gefille jedoch, wie es in der Mehrzahl der Fille zutri{Tt, von der
vendsen Seite aus durchstrémt, so erscheint uns der VerschluB der durch dieses
Gebiet zichenden Arterie nicht zweckméfig. Im einzelnen wird die Behandlung
auf folgende Weise durchgefiihrt, Zundchst suchen wir durch indirektes
Spiegeln einen engen Sektor der Netzhaut von der Papille aus lings der oberen
temporalen Vene nach Verdnderungen ab. Wir schatzen, wie weit die Macula
von der Vene entfernt ist und ob das Koagulieren unterhalb der Vene fiir die
Macula gefihrlich werden konnte. Ist der Abstand geniigend groB, werden an
beiden Seiten der Vene alle sichtbaren Verinderungen koaguliert, wobei wir
stets in der Nihe des GefiBes bleiben. Ist der Abstand zwischen Vene und
Macula klein, was selten der Fall ist, wird zunéchst allein oberhalb der Vene
koaguliert. Auf diese Weise kdnnen 10 oder 20 Koagulate mit kurzen Unter-
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brechungen zum Spiilen oder zur Kontrolle mit dem Bonnoskop gemacht
werden. Bei der Spiegelkontrolle merkt man sich jedesmal die noch nicht
koagulierten Stellen und koaguliert systematisch weiter, bis im bezeichneten
Sektor die Mehrzahl der Verdnderungen getroffen ist. Dasselbe wird an beiden
Seiten der temporal unteren Vene wiederholt. Die restlose Koagulation aller
Mikroaneurysmen und Blutinzen erscheint uns nicht ndtig, wohl aber die
restlose Koagulation der GefdBneubildungen. Dann kommt das Gebiet tem-
poral von der Macula an die Reihe. Die Feldblende wird auf 2® oder 1,5% ver-
kleinert, wenn wir Verdnderungen behandeln miissen, die sich auf einen Abstand
von 1 — 2 PD von der Macuia befinden. Je dichter bei der Macula, desto
schwicher mull der Koagulationseffekt sein. Nach jeder Koagulation wird
durch indirektes Spiegeln der Abstand von der Macula und die Stirke des
Koagulates beurteilt. Das Koagulieren auf einen Abstand von weniger als
1 PD von der Macula erscheint uns ein (iberfliissiges Risiko.

Mit grifBter Sorgfalt vermeiden wir die arteriellen und vendsen Aste in der
Umgebung der Macula. Es ist niitzlich, mit Hilfe des Suchlichtes des Licht-
koagulators den Platz der Macula immer wieder sicherzustellen. Durch ihre
gelbliche Farbe macht sie sich auch bei Anhdufung von Exsudaten und Blu-
tungen sofort erkennbar. Mit Yorsicht und Genauigkeit 146t sich die Schiadigung
der Macula auch bei Koagulation auf kleinen Abstinden vermeiden. Die
Koeagulation im Bereich des maculo-papilliren Biindels vermeiden wir grund-
sdtzlich. Erstens wegen der damit verbundenen Gefahren und zweitens, weil
es uns nicht wahrscheinlich scheint, daBl die Behandlung der in dieser Zone
verhilltnisméBig viel geringer ausgeprigten diabetischen Verdnderungen von
entscheidender Bedeutung sein kann. Nach dem mittieren, horizontaien Sektor
der temporalen Fundushilfte werden die dariiber und darunter sich befindenden
Verdnderungen behandelt, moglichst bis zum vertikalen Median. Darauf wird
die Rolliege des Patienten um 180" geschwenkt und die nasale Fundushalfte
behandelt — zunichst der horizontale Sektor, dann der obere und untere bis zum
AnschluB an die behandelten oberen und unteren Sektoren der temporalen
Halfte. Wir sind meist bestrebt gewesen, den ganzen Augenhintergrund in einer
Sitzung zu behandeln. Bei starker ausgeprigter Retinopathie hat dies aus-
nahmsweise mehr als 300 Lichtkoagulationen pro Sitzung ndtig gemacht. In
der Regel waren fiir die nicht proliferativen Formen nicht mehr als 100 und fiir
die proliferativen Formen nicht mehr als 200 Lichtkoagulationen pro Sitzung
noétig (Abb. 82). Werden die Lichtkoagulate nicht zu dicht aneinander gesetzt
und die Kcagulationseffekte nicht zu stark gewiihlt, sind Komplikationen durch
die groBe Anzahl der Koagulationen kaum zu befiirchten. Betrigt die Abbildung
der Feldblende 3 auf der Wetzhaut einen Durchmesser von 3 Winkelgraden
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Abb. 82

Darsteliung der Verteilung der Koagulationsherde nach der Behandlung einer mittel-
schweren proliferativen diabetischen Retinopathie (Patient von PROF. OOSTERHUIS).

oder 0,9 mm, dann ist die Oberfliche eines Koagulates, das durch sie erzeugt
worden ist, nach der Formel fir die Kreisoberfidche (T1r2?) etwa 0,63 gmm,
oder die koagulierte Oberfliche der Netzhaut bet 300 Koagulaten etwa 190
gmm. Das ist ungefahr 1/6 der Gesamtoberfliche der Netzhaut (1050 gmm
nach DUKE-ELDER — wWyBAR}). Wenn man die koagulierte Fliche nur auf den
hinteren Abschnitt der Netzhaut bezieht, in dem praktisch die Mehrzahl der
Koagulationen sich befindet, ist bei einer so ausgiebigen Behandlung nahezu
die Hélfte des hinteren Netzhautabschnittes ausgeschaltet worden.

Diec Komplikationen, die wir beobachtet haben und im entsprechenden
Kapitel beschreiben werden, waren eher durch Behandlungsfehler als durch ein
Zuviel an Koagulaten bedingt. Befolgt man die Regeln: &ullerste Vorsicht in
der Umgebung der Macula, sorgfiltiges Vermeiden aller zum normalen GeféB-
baum pehorigen Aste, und achtet man darauf, keine gréBeren, zusammen-
hangenden Koagulationsflichen zu erzeugen, kann man nach unseren Erfah-
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rungen - wenn notig — ungestraft 25¢ — 300 Koagulate pro Sitzung machen.

Hier m&chten wir noch kurz einige Einzetheiten der Behandlungstechnik
mitteilen. Wir erwidhnien schon die sektorenmiBige Behandlung des Augen-
hintergrundes. Dieses Vorgehen hat den Vorteil, daB die GefiBe als , Leitwege™
benutzt werden konnen. Man schreitet soznsagen an den Gefillen entlang von
der Papille zur Peripherie. Dabei kann man zundchst die Verinderungen auf
der einen Seite des GefiaBles vom Zentrum zur Peripherie hin behandeln und
dann auf dieselbe Weise die andere Seite, oder stets abwechselnd beide Seiten in
einem Zug, so daB man in der Peripherie angekommen, das ganze Gefillgebiet
fertig hat. Das beschricbene Vorgehen fiihrt zu meridional ausgerichteten
Koagulationsreihen, wodurch Amputationen von breiteren Sektoren von
Nervenfasern und entsprechend grofiere Ausfille des Gesichtsfeldes vermieden
werden kdnnen.

Bei der Koagulation von ausgedehnten GefiBneubildungen ist es haufig
zweckmdiBiger, anstelle der meist gebrauchlichen Feldblende 3, dic Feldblende
4,5 zu wihlen. Man kann mit weniger Koagulationen auskommen und aulier-
dem ist bei den grofleren Koagulaten die Einbeziehung des auf der Netzhaut-
oberfliche gelegenen neugebildeten Gefifles in den Bereich des Koagulations-
herdes wahrscheinlicher als bei den kleinen Koagufaten, deren Spitze gerade
noch bis zur Nervenfaserschicht reicht (Siche Seite 151 Abb. 73), aber sicherlich
nicht ausreicht, um ein noch oberflichlicher liegendes Gefal3 direkt zu schadigen.

Ist es trotzdem bei groBeren neugebildeten GefiBen nicht gelungen, sie bel
der ersten Behandlung zum Obliterieren zu bringen, hat man im Narben-
stadium bessere Bedingungen dies zu erreichen: in der Narbe ist namlich die
Netzhaut diinner, und die Proliferation des Pigmentepithels bis an die Ober-
fliche der Narbe verlegen das Zentrum der Warmeproduktion von den tiefen
zu den oberflichlichen Schichten der NWetzhaut. Diese Zweitbehandlung ist
jedech in den meisten Féllen nicht notwendig, da die behandelten GefaBneu-
bildungen sich im Laufe eines halben Jahres allmihlich doch vollstindig
zurlickbilden (Siehe Seite 192 Abb. 94a, b, c).

Die Behandlung der prépapilliren GefaBneubildungen ist technisch eines der
schwierigsten Probleme der Lichtkoagulation mit der Xenon-Lampe. Die
direkte Koagulation gelingt nach unseren Erfahrungen auch nach einer Ein-
spritzung von Fluorescein-Na (719) nicht. Die ausgiebige Lichtkoagulation der
Netzhaut in unmittelbarer Umgebung der Papille (nasal oberhalb und unter-
halb ihres Randes oder auf gréBerem Abstand (TayLor 1970)) kann in manchen
Filten die Riickbildung erreichen oder zumindest ihre weitere Entwickiung
verhindern. Bei der Koagulation der unmittelbaren Umgebung der Papille ist
natiirlich mit groflen Gesichtsfeldausfillen zu rechnen.
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b. Die Nachbehandlung

Wach der Lichtkeagulation bekommt der Patient Cortisonsalbe und einen ein-
seitigen Verband. Er muB bis zum Abend Bettruhe einhalten wegen der Neigung
zu orthostatischer Hypotonie, die hiufig nach Prazine-Medikation eintritt. Am
Nachmittag wird der Verband entfernt. Manche Patienten bekommen durch
die retrobulbére Injektion halbseitige Kopfschmerzen, die meist einige Stunden
dauern. Selten dauern sie einige Tage an, um dann innerhalb einer Woche voll-
stdndig abzuklingen. Reizerscheinungen am Auge selbst - an der Bindehaut
oder im vorderen Abschnitt in Form einer leichten Iritis — haben wir selten
gesehen. Wenn ein Reizzustand der Iris vorhanden war, so dullerte er sich
héchstens in einem positiven Tyndall und etwas Zellen in der vorderen Augen-
kammer., Eine Jritis, die eine Behandlung nétig erscheinen lie3, haben wir
bisher nicht beobachtet. Dies beruht wahrscheinlich darauf, daB wir bei Pupillen,
die keine vollstindige Mydriasis erreichen kénnen, z.B. nicht weiter als 6 — 7
mm werden, das Lichtbiindel auch schmal gehalten haben. Bei einer Pupillen-
weite von weniger als 5 mm haben wir nur ausnahmswetse eine Lichtkoagulation
durchgefiihrt.

Sollte bei der Funduskontrolle am nichsten Morgen festzustellen sein, dafd
die Reaktion auf die Lichtkoagulation zu einem geringen Odem in der Um-
gebung der Lichtkoagulationsherde, eventuell bis ins Maculagebiet gefiihrt hat,
und der Visus etwas verdndert ist, schreiben wir dem Patienten bei der Ent-
lassung Tanderil-Tabletten vor (zu 100 mg), die er dann etwa [ Woche 3 x
taglich einnehmen muB. Sind die Odemerscheinungen ernster, so wird der
Patient nicht entlassen und eine kurze Corticosteroidkur durchgefiihrt.

¢. Die Kontrolle

Die erste poliklinische Nachuntersuchung erfolgt 1 Monat nach der Behand-
lung. Sie besteht in Bestimmung des Visus und Untersuchung des Augen-
hintergrundes. Die weiteren Kontrollen erfolgen in Intervallen von 3 Monaten.
Die erste Fundusphotographie und Fluoreszenzangiographie geschieht meist
6 — 7 Monate nach der Behandlung und dann weiter in halbjéhrlichen Inter-
valten. Die erste elektroophthalmologische Nachuntersuchung erfolgt 1 Jahr
nach der Behandlung. Die Gesichtsfelduntersuchung wird ebenfalls jdahrlich
wiederholt.

Die Intervalle zwischen den poliklinischen Kontrollen werden bei Stabilisie-
rung des Zustandes auf ein halbes Jahr verlingert, bei Zeichen der Progression
des klinischen Bildes auf 1 — 2 Monate verkiirzt. In vielen Fallen ist eine Wie-
derholung der Lichtkoagulation nach einem halben oder einem Jahr notwendig
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gewesen, sei es wegen der Zunahme der Verinderungen am Augenhintergrund,
sei es wegen des Auftretens von priretinalen Biutungen.

Erscheint der Patient ein halbes Jahr nicht zur Kontrolle, so wird er durch
ein Schreiben zu einem Besuch der Poliklinik aufgefordert.

Die Kontrolluntersuchungen sind in ihrer Mehrzahl durch den behandeinden
Arzt durchgefiihrt worden. Dies fithrt zu einer Kontinuitédt in der Beobachtung
des Patienten und zu einem Vertravensverhiltnis, das fiir die Handhabung der
hiufig im Laufe einer diabetischen Retinopathie eintretenden psychischen
Probleme notwendig ist.

3. Die Frgebnisse
a, Die Beurteilung

Wir werden im folgenden auf eine statistische Bearbeitung der Behandlungs-
ergebnisse verzichten. Das klinische Bild der behandelten Patienten ist fiir eine
Statistik zu heterogen. Teilen wir es in kleinere, homogene Gruppen ein, so
wird die Anzahl der Patienten pro Gruppe fur eine Statistik zu klein. AuBerdem
ist der Verlauf einer diabetischen Retinopathie von so vielen Faktoren ab-
hingig und von Fall zu Fall so verschieden, daB statistische Verallgemeinerun-
gen nur sehr beschrinkt giiltig sind. Aus demselben Grund der auBlerordent-
fichen Variabilitdt des Verlaufes ist die Bewertung der Behandlungsergebnisse
auch dann beschrinkt giiltig, wenn sie aufgrund des Vergleiches einer behan-
delten und einer nicht behandelten, klinisch dhnlichen Patientengruppe erfolgt.
Die Bewertung eines Behandlungsergebnisses erscheint uns giiltiger, wenn sie
aufgrund des Vergleiches des klinischen Bitdes vor und nach der Behandlung
erfolgt, oder noch besser, wenn die Entwicklung des klinischen Bildes im be-
handelten und nicht behandelten Auge desselben Patienten verglichen wird.
Wihrend gegen die erste Bewertungsmethode einzuwenden wire, daB die
Besserung des klinischen Bildes auch ohne Behandlung hitte eintreten kdnnen,
scheint die zweite Methode zuverldssiger zu sein. Absolut stichfest ist sie jedoch
auch nicht, da spontane Verlaufsunterschiede zwischen beiden Augen zu
héufig sind, um sicher zu sein, daB der giinstige Verlaul am koagulierten Auge
nicht Folge einer solchen spontanen Eptwicklung ist.

Wir haben seit 1968 177 Patienten behandelt und mehr als 14 Jahr kontrol-
liert, davon wurden 66 Patienten an beiden Augen koaguliert und 111 an einem
Auge. Der Grund der einseitigen Behandlung war in 59 Fallen die Nichtbe-
handelbarkeit des anderen Auges. In 52 Fillen, in denen die diabetische
Retinopathie nicht weit fortgeschritten war und in beiden Augen ungefihr
gleichstark ausgeprigt war, wurde das schlechtere Auge behandelt und das
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TABELLE I

Summe der Patien- Anzahl der Behandlungen Summe der
ten und Augen 1% ‘ 7% ‘ 3% ‘ 4% ‘ 5 ‘ 6% | 7% Behandlungen
Patjenten
177 105 47 | 12 | 8 2 1 2 297
Augen | I
243 197 | 41 213 0 0 ] 297

Verteiiung der Lichtkoagulations-Behandlungen pro Patient und pro Auge.

bessere zur Kontrolle unbehandelt gelassen. Die Zahl der behandelten Augen
betridgt 243, die Zahl der durchgefihrten Behandlungen belduft sich auf 297
(s, Tab. }). Die Beobachtungszeit betragt bei 24 Patienten mehr als 3 Jahre, bei
55 Patienten mehr als 2 Jahre, beil 67 Patienten mehr als 1 Jahr und bei 31
Patienten mehr als 15 Jahr. Die mittlere Beobachtungszeit hat 1Y% Jahr be-
tragen.

Die Beurteilung des Behandiungsergebnisses bezieht sich auf den Visus und das
klinische Biid. Fiir den Patienten ist der Visus das wichtigste Kennzeichen des
Erfolges oder Miflerfolges der Behandlung. Fir den Arzt kann der Visus nicht
reprasentativ fiir das Gesamtergebnis sein. Wenn bel einer progressiven prolife-
rativen diabetischen Retinopathie vor der Behandlung der Visus z.B. 0,8 war
und nach der Behandlung auf 0,5 zuriickgefailen ist, aber gleichzeitiz das
klinische Bild sich beruhigt hat und jahrelang ruhig bleibt, ist die Behand-
lung trotz der Visusverminderung als erfolgreich zu beurteilen.

Im folgenden berichten wir zunéchst iiber den Einflul der Lichtkeoagulation
auf das klinische Bild und danach tiber den Einflufl auf den Visus.

b. Der EinfluB} auf das klinische Bild

In der hier abgebildeten Tabelle 2 ist der Einflufl der Lichtkoagulation auf das
klinische Bild dargestellt. Wir haben auf eine genaue Einstufung des klinischen
Bildes nach der Behandlung verzichtet. Bei der Bewertung handelt es sich doch
meist um ¢ine Gesamtbeurteilung und nicht um ein graduelles Einschéitzen
jedes einzelnen Symptoms. Wir haben dafiir drei Bewertungen gebraucht:
Unverdndert, besser und schlechter.

Besser bedeutet, dafl die pathologischen Zeichen wie {Odem, Exsudate, Blu-
tungen und GefiBneubildungen vermindert sind oder sich zuriickgebildet haben,
und zugleich, daB sie verlangsamt oder tiberhaupt nicht mehr auftreten.
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Unverdndert bedeutet, dall die pathologischen Zeichen vermindert oder
unvermindert bestechen bleiben und ihre Neigung zur Weiterentwicklung bei-
behalten. Schlechter bedeutet, daB die pathologischen Zeichen nach der Be-
handlung eine schnellere Progredienz aufweisen oder daB die Behandlung
eine Komplikation verursacht hat.

In vielen Fillen war die Beurteilung des Behandlungsergebnisses nicht ein-
fach. Das klinische Bild kann ndmlich in eciner Bezichung eine Verbesserung
und in einer anderen eine Verschlechterung aufweisen. So zum Beispiel waren
haufig nach der Lichtkoagulation die Exsudate und die Netzhauthlutungen in
ihrer Gesamtzahl vermindert, doch in der unmittelbaren Umgebung der Macula
nicht. Oder, waren die Gefidfineubildungen in der Peripherie verschwunden,
blicben die Proliferationen auf der Papille bestehen. Oder aber das gesamte
Bild der diabetischen Retinopathie kam zur Ruhe, wihrend der arterielle
Obliterationsprozel3 weiter fortschritt. In diesen undeutlichen Fillen ist die
Beurteilung des Behandlungsergebnisses sehr subjektiv gewesen. Wir haben
versucht, das Urteil auf der Basis dar wahrscheinlichsten Weiterentwicklung
chne Lichtkeagulation abzuwdgen. War zu erwarten, dal die diabetische
Retinopathie ohne Lichtkoagulation in kiirzester Zeit zu Komplikationen
gefiihrt hitte, so wurde das Gleichbleiben des klinischen Bildes als eine Besser-
ung bewertet. War dagegen zu erwarten, dal} die diabetische Retinopathie auch
ohne Lichtkoagulation keine schnelle Progredienz gezeigt hiitte, so wurde das
Gleichbleiben des klinischen Bildes als unverdndert bewertet. Aus der Tabelle
ist ersichtlich, daB bei einer betréchtlichen Anzahl von Patienten eine Besserung
eintritt. Die besten Erfolge wurden bei den B,- und N,-Formen und ab und zu
bei den Ny,-Formen erzielt. Bei den fortgeschrittenen B,- und N,- F,-Formen
konnte die Lichtkoagulation nur selten das klinische Bild giinstig beeinflussen.
Dies bestatigt die heute von vielen Seiten gehegte Uberzengung, daB bei den
nicht weit fortgeschrittenen Formen der diabetischen Retinopathie die besten
Ergebnisse zu erzielen sind. Aus der Tabelle ist jedoch auch zu ersehen, daB
bei einigen der fortgeschrittenen Fille Erfolge erzielt werden konnen, und daB
andererseits bei einigen der beginnenden Retinopathien der Prozef nicht auf-
zuhalten ist.

¢. Der EinfluB auf den Visus

Zur Bewertung des Einflusses der Lichtkoagulation auf den Visus haben wir
kontrolliert, ob nach der Lichtkoagulation die Gesichtsschirfe des behandelten
Auges besser wurde, unverdndert blieb oder sich verschlechterte. Visusidnde-
rungen von einigen Zehnteln, wenn sie keine Verlegung in eine andere Visus-
gruppe bedeuteten, haben wir der Einfachheit halber in unseren graphischen
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TABELLE H

Behandlungsergebnisse bei 243 behandelten Augen

NP NP-P P Visus
Summe der Klinische Form . Summe der
Augen n B, | | B Be| B o [N N | H ] 10 [ as | se0 el Augen
N, NN, F | F | -1 05 | <01 | -1/60
i
243 Anzahi Augen | 26 1 3 | 14038 | a1 22| 3|28 |24 4 I 104 | 80 | 46 13 243
65 unverindert }10 13 5|15i 3[ 4|_\ 2| 9|2 65 | 40 | 18 9 ‘ 132
123 besser 618! 815 7]19lzs|10 sl ] | o Gl 3| 18
55 schlechter m17 1|8 1 3161?6 12|1 39 31|22‘ 1| 93
Einflull der Lichtkoagulation auf das klinische Bild der behandelten Patienten.
WP - Nichtproliferative Formen
NP-P — Gemischte Formen
P — Protiferative Formen
B; - ,Background“-Retinopathie ersten Grades: Exsudate, Aneurysmen, Blutungen in der Netzhaut verstreut, Maculagebiet noch gut
B; — ,.Background“Retinopathie zweiten Grades: Viel Exsudate, Angurysmen und Blutungen in der Netzhaut verstreut, Maculagebiet
schlecht
N, - beginnende proliferative Retinopathie mit méssigen Gefdneubildungen
N;  — fortgeschrittene proliferative Retinopathie mit viel Gefdfineubildungen

BN - gemischte Formen
H,H, - Glaskérperblutungen
NE - Gefiifineubildungen mit fibrotischer Gewebswucherung



Darstellungen nicht beriicksichtigt. Wir haben die behandelten Augen nach
ihrem Visus vor der Behandlung in 4 Gruppen eingestuft.

. Gruppe: Visus 1,0 bis 0,5 Abb. 83
. Gruppe: Visus 0,4 bis 0,1 Abb, 84
. Gruppe: Visus 5/60 bis 1/60 Abb. 85
. Gruppe: Visus unter 1/60 Abb. 86

[ R

Der Visusverlauf ist fiir jede Gruppe getrennt graphisch dargestellt. In den
vier Diagrammen ist eine weitere Einstufung festzustellen. Diese bezieht sich
auf die Beobachtungszeit nach der Lichtkoagulation. Jede Kolonne stellt die
Anzahl Augen dar, die 6, 12, 18 oder mehr Monate beobachtet worden sind.
Weiter ist in jeder Kolonne die Verteilung des bei der letzten Untersuchung
gefundenen Visus durch verschicdene Schraffierung ausgedriickt (s. dazuge-
horige Legende). Aus den Diagrammen ist ersichtlich, daf3 das Verhidltnis der
Augen, die ihiren Anfangsvisus bewahrt haben zu den Augen, die verschlechtert
sind, sich verdndert mit der Verlingerung der Beobachtungszeit. In der Visus-
gruppe 1 ist das Verhaltnis Augen mit erhaltenem Visus zu Augen mit ver-
schlechtertem Visus nach 6 Monaten ungefihr 3 : 1 und nach mehr als 3 Jahren
1 : 1. In den anderen drei Visusgruppen ist dasselbe Verhiltnis nach 6 Monaten
auch ungefihr 3 : 1, doch &ndert sich dies Verhiltnis im Laufe der Beob-
achtungszeit nicht wesentlich. Obwohl die gebrachten Zahlen klein sind und fiir
eine statistische Bearbeitung nicht ausreichen, scheinen folgende SchluBfol-
gerungen naheliegend, Bei gutem Anfangsvisus tritt trotz der Behandlung mit
Lichtkoagulation eine Visusverschlechterung ein, die in ihrer Progredienz dem
wahrscheinlichen Visusverlauf bei unbehandelten Augen sehr dhnlich ist
(s. Abb. 87). Bei einem Anfangsvisus unter 0,5 zeigt die Visusverschlechterung
eine geringere Progredienz. Man konnte daraus schlielen, daf3 in diesen fort-
geschrittenen Fillen nicht so selten mit der Lichtkoagulation ein gilinstiger
Einflul auf den Verfauf der diabetischen Retinopathie erzielt werden kann.
Diese Schlufifolgerung scheint umso mehr berechtigt, da aus den Beobachtun-
gen des natirlichen Visusverlaufs bekannt ist, daB3 bei schlechtem Anfangsvisus
eine schnellere Progredienz zur Blindheit zu erwarten ist.

Heifit dies, daB die Lichtkoagulation als Mittel zur Erhaltung des Visus bei
Patienten mit einem schlechten Visus mehr Wert hat als bei Patienten mit einem
guten Visus? Wir glauben, dafB eine solche SchiuBfolgerung nicht richtig wire,
da unsere Patienten, auch wenn sie einen guten Beginnvisus haben, doch eine
negative Auslese darstellen, die nicht vergleichbar ist mit einem grofen Pa-
tientenmaterial, unter welchem neben den progressiven Formen eine Vielzahl
guiartiger, langsam fortschreitender diabetischer Retinopathien sich befindet.
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Abb. 83

Visusverlauf der behandelten Augen mit Visus iber 5/10.
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Abb. 85

Visusverlauf der behandelten Augen mit Visus 1/60 bis 5/60.
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Abb, 86

Visusverlauf der behandelten Augen mit Visus unter 1/60.



Woh! glauben wir aufgrund unserer Behandiungsergebnisse, dall auch bei
Patienten mit einer fortschreitenden diabetischen Retinopathie manchmal ein
giinstiger Einfluf mit der Lichtkoagulation erzielt werden kann.

VERTEILUNG DER PATIENTEN
NACH 2 5 16 JAHREN

1

100%

80

80

70

60 +

50

40

30 F

20 |

<20 =20 <20 =20 <20 =20
MANIFESTATIONS ALTER
DES DIABETES

Abb. 87

Visusprognose fiir Patienten mit einer proliferativen diabetischen Retinopathie und
einem Visus fiber 5/10. Die graphische Darstellung ist nach den Berechnungen ge-
macht, die catrp (1965) auf Grund der Beobachtungen von BEaTHAM {1963) anstelite,
um die Erblindungs-Wahrscheinlichkeit nach 2, 5 und 10 Jahren bei Patienten mit einer
proliferativen diabetischen Retinopathie zu bestimmen. (Siche Legende S. 183)
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6. Kasuistik

Die vorangegangene allgemeine Wiedergabe unserer Behandlungsergebnisse
mdichten wir anhand einiger individueller Krankengeschichten veranschaulichen.
Es sollen Verlaufsbeispiele gebracht werden von:

a, Patienten die an beiden Augen behandelt wurden,

b. Patienten, die nur an einem Auge behandeft wurden, weil das andere Auge
unbehandelbar war und

c. Patienten, die an cinem Auge behandelt wurden, um das unbehandelte Auge
zur Kontrolle fiir die Beurteilung des Behandlungserfolges zu gebrauchen.

In mehreren Filien sind den schwarzweiss-Fundusabbildungen fluoreszenz-
angiographische Bilder hinzugefiigt, um den WVerlauf des klinischen Bildes
vollstandiger darzastellen,

a. An beide Augen behandelte Fille

Verlauf einer nicht proliferativen diabetischen Retinopathie. Parienr B.M.
63 J. ¢ leidet seit 12 Jahren an einem Diabetes, seit 1-2 Jahren ist das Gesichis-
vermdgen an beiden Augen ziemlich schnell schlecht geworden. Zustand vor
der Behandiung im April 1969: RA 3/60, LA 5/60. Abb. 88a zeigt den Fundus
des rechten Auges. An beiden Augen wurde einmal eine Lichtkoagulation durch-
gefithrt, Nach 2 — 3 Monaten waren die Exsudate deutlich vermindert und der
Visus verbesserte sich soweit, daf} die Patientin mit einer starkeren Nahkorrek-
tion wieder leidlich lesen konnte. Dieser Zustand ist bis zur letzten Kontrolle
im November 197} unverdndert ,.gut” geblieben. Visus RA 5/60, LA 2-3/10.
Das Fundusbild des rechten Auges von November 1971 ist auf Abb. 88b zu
sehen.

Wir bringen dieses Beispiel, um zu zeigen, dafl manchmal auch bei massiver
Lipoidablagerung in der Umgebung der Macula noch eine Verbesserung zu
erzielen ist.

Yerlauf einer gemischten Form mit vorwiegend exsudativen Verinderungen.

Patient L. W., 52 J. 7 leidet seit 11 Jahren an Diabetes. Seit 3 Jahren ist eine
langsam progressierende diabetische Retinopathie bekannt. Zustand vor der
Behandlung (August 1969): Visus RA 4/60, LA 7/10, Auf den Abb. 89a, 91a ist
das Fundusbild beider Augen vor der Behandlung zu sehen. In diesem Fall
wurde in der unmittelbaren Umgebung der Macula nicht koaguliert. Auf der
Serie von Bildern (89a, b, c; 91a, b) ist die allmdhliche Verbesserung deutlich
festzustellen. Auffallend ist das beinahe vollige Verschwinden der schweren
Lipoidanhdufung in der Umgebung der Macula des rechten Auges. Merk-
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Abb. 88 a, b.

Fundusbild des rechten Auges von Patient B.M. vor und 214 Jahre nach der Behandlung.

wirdig ist das Zu- und Abnehmen einer neugebildeten GefiBschlinge (Abb.
89, Pfeil} im rechten Auge. Der Visus (Dezember 1971) RA 1/10, LA 8/10.
Auf dem Fluoreszenzbild des rechten Auges vor der Lichtkoagulation (Abb.
90a) ist die grofle Menge von leckenden Aneurysmen zu bemerken, die rium-
lich zu den massiven Exsudaten in Beziehung stehen. Trotz der Unschirfe des
Bildes ist festzustellen, daB das Kapillarnetz um die Macula kein normales
Muster zeigt; kleine Gebicte sind bereits ausgefallen. Auf dem Fluoreszenzbild
von Dezember 1971 (Abb. 90b) ist eine deutliche Verminderung der Aneurys-
men sowie der Gefillstauung festzustellen, aber auch eine weitere Verddung
des Kapillarnetzes in der Umgebung der Macula. Das Verlaufsbild des linken
Auges entspricht ungefihr dem des rechten. Nur ist beim letzten Bild (Abb.
91b) noch eine Neigung zur Bildung von Lipoidherdchen festzustellen. Auch
am linken Auge hat sich das Fluoreszenzbild verfindert, Die Zahl der Aneurys-
men ist geringer, doch sind hier feine pathologische kapillire GefiBie (Pfeil auf
Abb. 92b) noch wahrnehmbar.

Diesen zwei giinstigen Verldufen mdchten wir den unglinstigen Verlauf beim
folgenden Patienten gegeniiber stellen.

Patient H. L., 46 J., &, Leidet seit 4 Jahren an einem Diabetes, seit 1 Jahr an
einer diabetischen Retinopathie mit allméhlicher Verminderung des Gesichts-
vermdgens. Zustand vor der Behandlung (April 1970): RA 5/10, LA 6/10.
Auf Abb. 93a u. b ist das rechte Auge vor und nach der Behandlung (Januar
1972} dargestellt. Dazwischen Hegen zwel Lichtkoagulationen, die im April
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Abb, 89 a, b. c.

Fundusbild des rechten Auges von Patient L. W.: (a)-vor der Behandlung, (b)-2 Jahre
und (c)-3 Jahre spiter. AufTallend ist die beinzhe véllige Resorption der Exsudate und
die Riickbildung einer Gefillschlinge am oberen Rand des Bildes.

1970 und April 1971 durchgefiithrt wurden. Der Visus war bei der letzten Unter-
suchung RA 3/60, LA 5/60. In diesem Fall hatte die Behandlung keinen,
zurnindest keinen giinstigen EinfluB auf den Verlauf der diabetischen Retino-
pathie.

Verlauf einiger proliferativer Formen von diabetischer Retinopathie.

Patient V. d. V., 26 1. & seit 24 Jahren Diabetes, seit 2 Jahren verminderter
Visus am linken Auge und fortgeschrittene proliferative diabetische Retino-
pathie an beiden Augen. Zustand vor der Lichtkoagulation (September 1968):
Visus RA 10/10, LA 3/10. Abb. 94a zeigt eine ficherformige Gefalineubildung
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Abb. 50

Fluoreszenzangiographie des auf Abb. 89 gezeigten Auges: (a) vor und (b) 3 Jahre
nach der Lichtkoagulation. Die Gefi3e sind verschmailert und die Anzahl der Aneurys-
men deutlich vermindert.

Abb. 91 a, b.

Fandusbild des linken Auges von Patient L. W.: (a)-vor der Behandlung, (b)-3 Jahre
spéter. Auch hier ist eine weitgehende Resorption der Exsudate eingetreten,
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Abb. 92 a, b.

Fluoreszenzangiographie des auf Abb. 91 gezeigten Auges: {(a)-vor und (b)-3 Jahre nach
der Lichtkoagulation. Auch an diesem Auge ist eine Verminderung der Aneurysmen
festzustellen. Bei dem Pfeil pathologische Kapillaren zu sehen.

Abb, 93 a, b. Patient H. L.
Fundusbild des rechten Auges: (a)-vor der Behandlung und (b)-114 Jahre spiter. Beide

Augen wurden je zweimal behandelt, trotzdem entwickelten sich groBe makulire
Lipoidherde.
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Abb. 94 a, b, c, d. Patient v. d. V,

Fundusbild des rechten Auges: (a)-vor der Behandlung, (b)-am darauffolgenden Tag,
(c)-3 Monate und (d)-3 Jahre spéter. Im Bild (¢} ist der GefdBfécher noch deutlich in
der pigmentierten Narbe sichtbar, Im Bild (d) filit die starke Atrophie der Chorioidea —
ein typisches Merkmal der alten Lichtkoagulations-Narben auf.

im temporal oberen Fundusquadranten des rechten Auges. Daneben (94b) ist
das Bild am Tage nach der Lichtkoagulation dargestellt, (94c) 3 Monate
spater und schliellich 3 Jahre nach der Lichtkoagulation. Der GefaBficher ist
3 Monate nach der Behandlung noch deutlich zu sehen. Er war 1 Jahr spiter
nicht mehr zu finden, noch weniger im Stadium der Narbenatrophie, das auf
Abb, 94 d zu sehen ist. Bitte vergleichen Sie hierzu die Serie Farbhilder (Abb.
[-4), die gegeniiber S. 200 zu finden ist. Diese Bilder sind zur seiben Zeit vom
selben Patienten gemacht. Hier ist irn Bild 3 das zeitlich dem Bild der Serie von
Abb. 94c entspricht, zu sehen, dall eine Verminderung des Kalibers der Vene
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Abb, 95 a, b, c. Patient B. v. E.

Fundusbild des linkes Auges: (a)-mit ¢iner priretinalen Blutung vor der Behandlung,
(b)-am Tage darauf und (¢)-114 Jahr spiter, Zwischen Bild b und ¢ musste eine 2.
Lichtkoagulation durchgefiihrt werden.
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Abb. 96 a, b. Patient v. D, F.

Fundusbild des linken Auges: {a) mit ausgesprochenen vendsen Verdinderungen und
Gefifineubildungen, die zwei Jahre spiter (b) sich weitgehend zurtickgebildet haben.

3 Monate nach der Lichtkoagulation eingetreten war. Das Bild der diabetischen
Retinopathie zeigt somit schon 3 Monate nach der Lichtkoagulation eine Ver-
minderung der Venenstauung, die Riickbildung der GefidBproliferationen tritt
erst spéter ein.

Patienr B. v. E., 42 J. ¢ seit 12 Jahren Diabetes, seit 15 Jahr diabetische Retino-
pathie und Verminderung des Gesichtsvermodgens beider Augen. Zustand vor
der Behandlung: Visus RA 8/10, LA 7/10, Das linke Auge vor der Lichtkoagu-
tation ist auf Abb. 95a zu sehen. Abb. 95b gibt das Bild nach der Lichtkoagula-
tion. Abb. 93¢ zeigt das Bild 4 Jahr nach der zweiten Lichtkoagulation;
seitdem sind keine Blutungen mehr eingetreten. DPer Visus Ist wohl etwas
zuriickgelaufen: RA 4/10, LA 4/10.

Patient v. D. F. 50 1. 2 seit 20 Jahren Diabetes, seit 2 Jahren diabetische Retino-
pathie. Schwere proliferative Form mit priretinalen Blutungen. Zustand vor
der Behandlung (Mai 1968): Visus RA 2/60, LA 4/10. Abb. %6a zeigt das finke
Auge oberhalb der Papille. Beide Augen wurden ausgiebig nach der iiblichen
Weise behandelt. November 1971: Visus RA 3/10, LA 7/10. Die Abb. %9éb
zeigt das spidte Narbenstadium. Die temporal obere Vene, im ersten Bild noch
stark geschwollen, zieht hier schmal neben den Lichtkoagulationsnarben nach
oben. Es waren keine Zeichen von Gefafineubiidungen, auch nicht an anderen
Stellen des Augenhintergrundes zu finden.
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Patient v. D, M., 19 J. @ seit 13 Jahren Diabetes, seit 2 Jahren diabetische
Retinopathie. Zustand vor der Behandlung {April 1970): Visus RA 8/10, LA
4/10. Abb. 97a zeigt die Papilie des rechten Auges vor der Behandlung Novem-
ber 1969. Abb. 97b zeigt die Papille April 1970. Die Blutung wurde bei der
Lichtkoagulation als Absorptionsmittel gebraucht. Durch diese Behandlung
sind fiir das Auge keine nachteiligen Folgen entstanden. Abb. 97¢ zeigt dasselbe
Auge November 1971. Es sind nun auf der Papille feine fibrotische Verdnde-
rungen festzustellen. Visus RA 8/10, LA 5/60. Der Visus des linken Auges war
infolge von nicht villig resorbierten préretinalen Blutungen schlecht geblieben.
Am rechten Auge waren nach der Lichtkeagulation keine Blutungen mehr
eingetreten.

Abb, 97 a, b, c. Patient v. d. M.

Fundusbiid des rechien Auges: {(a) Die Papille 4 Monate vor Eintritt der Bintung die
aul Bild (b) mit einigen Koagulationsherden versehen ist. {¢) ¢ Monate spéter.
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[ Abb. 98 a, b, c. Patient M. B.

Fundusbild des rechten Auges: () vor der 1. Lichtkoagulation (Oktober 1969) {b)
3 Monaten nach der sehr ausgiebigen 2. Lichtkoagulation (420 Koagulationen in giner
Sitzung). (¢) 114 Jahre danach, Der auf Abb. 98b noch sehr grosse priapapillire Gefi3-
ficher ist geschrumpft und nach oben verzogen (Pfeil 1). Auffallend ist die Verschmiile-
rung des sehr stark gefiillten VerbindungsgefaBes zwischen dem Rand des GefédBfichers
und der temporal oberen Vene (Pfeil 2).

Patient M. B., 29 J. ¢, seit 19 Jahren Diabetes, seit 7 Jahren langsam progres-
siecrende diabetische Retinopathie. Nach einer Schwangerschaft, die im 4.
Monat durch Spontanabort unterbrochen wurde, Zunahme der Verinderungen
jedoch noch keine Gefidfineubildungen. In diesem Zustand kommt die Pa-
tientin Oktober 1969 zur Lichtkoagulation des rechten Auges. Visus RA 10/10,
LA 10/10. Abb. 98a zeigt das rechte Auge vor der Lichtkoagulation und Abb,
9%9a —das linke Auge (Okt. 1969). Tn den Sommer- und Herbstmonaten 1970
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Ahbb, 99 a, b, c. Patient M. B.

Fundusbild des linken Auges. {a} Papille (Oktober 1969). (b} Zustand nach der pri-
retinalen Blutung (Februar 1971). (¢) Zustand 8 Monate spater. Eine Behandlung mit
intrascleraler Diathermie liegt dazwischen. Auffallend ist hier die véllige Resorption
der massiven praretinalen Blutung. Die Diathermie-Narben sind in der nasalen Periferie
sichtbar, (Nasal Hegt im Bild unten).



wird die Patientin durch unangenehme hidusliche Umstinde psychisch schwer
belastet. Bei der Kontrolluntersuchung Januar 1971 Visus RA 5/10, LA Hand-
bewegungen. Der Fundus beider Augen wies ausgedehnte GefiBneubildungen
auf, die besonders stark prapapilldr ausgeprige waren. Am linken Auge waren
diese prépapilliren GefiBneubildungen von einer ausgedehnten praretinale
Blutung umgeben (Abb. 99b). Im Januar 1971 wurde die Lichtkoagulations-
behandlung am rechten Auge durchgefithrt, am linken Aunge war sie wegen der
Blutung nicht moglich. Einige Monate spidter wurde wegen der mangelnden
Resorptionsneigung am linken Auge eine intrasklerale diathermische Koagula-
tion durchgefiihrt. Abb. 98b zeigt den Zustand des rechten Auges April 1971
und Abb. 98¢ den Zustand des rechten Auges November 1971, Abb. 99¢ das
linke Auge November 1971. Der Visus bei der letzten Untersuchung Januar
1972: RA 5/10, LA 1/60. Auf der Photoserie des rechten Fundus erkennt man
die merkwiirdige Wanderung des groflen pripapilliren GefiBfichers nach oben
— wahrscheinlich eine Folgeerscheinung fibrotischer Schrumpfungserscheinun-
gen in der sich allméhlich ausbildenden membrandsen Verdickung der hinteren
Glaskdrperoberfliche. Der weille, schrig nach oben zichende Strang bildet die
nasale Begrenzung des grollen Gefilfichers und hat durch seine Schrumpfung
seine senkrechte Ausrichtung verursacht. In der Abb. 99¢ des linken Auges ist
das Blut in der Umgebung der groflen prapapillaren proliferativen Platte ver-
schwunden, ohne daB an seiner Stelle irgendwelche GefilBe oder Gefille mit
fibrotischem Gewebe aufgetreten sind. In der nasalen Periferie sind die dia-
thermischen Narben zu sehen. Die massive priiretinale Blutung, die in diesem
Falle bis in die Peripherie des Augenhintergrundes reichte, ist also vollig ohne
Organisationserscheinungen absorbiert worden. Diese Beobachtung erscheint
uns wesentlich als ein Hinweis fir die weitgehende Resorptionsméglichkeiten
des GefiBbettes der Netzhaut; allerdings unter der Voraussetzung, dal das
GefiBbett strukturell und funktionell zu einer solchen Resorptionsleistung
fahig ist.

Patient N. K., 50 J. 2 seit 5 Jahren Diabetes, seit 3 Jahren diabetische Retino-
pathie — schnell zunehmende GeféiBneubildungen. Zustand vor Behandlung
(September 1970): Visus RA 10/10, LA 3/10. Abb. 100a zeigt das Auge vor der
Behandlung und Abb. 100b 9 Monate nach der Lichtkoagulation. Man kann
sehen, dalB der GefiBficher verschwunden ist, die Vene deutlich verschmaélert
und die Lipoidherde resorbiert sind. Auf dem Fluoreszenzbild ist die Stelle, an
welcher der GefiBficher mit der Vene in Verbindung stand, noch etwas verdickt
und die Wand dieses Venensektors sowie der daraus entspingende Stumpf des
fritheren GefiBfichers firben sich mit Fluorescein an. Die Lichtkoagulation
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Stereophoto. Retraktion des Glaskorpers. LK-Narben an den Anheftungsstellen der
Glaskorperstrange an der Netzhaut.

Patient v.d.V. Siehe Text S. 189

Die vier Abb. zeigen den Verlauf nach der LK, bei einer prol.d.R.






Abb. 100 a, b, ¢. Patient N, I
Fundushbild des rechten Auges: (a) vor der Eichtkoagulation und (b} 9 Monate nach
der Behandlung. {c) Fluoreszenzangiographie desselben Gebietes im Narbenstadium.
Infolge unzureichender Lichtkoagulation noch Lecken (Pfeil) aus dem Rest der neuge-
bildeten Gefidlbe. (Siche auch Text).

des klemeren Fiachers (Pfeil 1) ist nicht vollig ausreichend gewesen. Der obere
Rand dieser GeféiBneubildung ist zuriickgeblieben und leckt. Weiter ist auf-
fallend, daB am unteren Rand des in Abb. 100a mit Pfeil 3 bezeichneten Lipoid-
herdes ein stirker fluoreszierendes Gefdl schlangelt — wahrscheinlich ein
intraretinel gelegener hypertrophierter Rest des in der Umgebung obliterierten
kapilliren Wetzes. Das Schwinden der Lipoidherde (Pfeil 3) kdénnte auf eine
Besserung der Zirkulationsverhiltnisse in den aus ihrem Gebiet kommenden
vendsen Asten beruhen, die mit dem groBeren Ast in Verbindung stehen, dieser
Ast ist deutlich verschmailert (Pfeil 2).
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Abb. 101 a, b. Patient d. M.

Fluoreszenzangiographie, friihe vendse Phase: (a) vor der Lichtkoagulation und (b)
10 Monate spiter. Die Mikroaneurysmen sind vermindert und die Arterienwand
(Siche Pfeil) farbt sich nicht an. Auffaliend die anscheinend verzbgerte Fluoreszenz der
temporal unteren Yene.

Parient de M., 28 J. 3 seit 24 Jahren Diabetes, seit 2 Jahren diabetische Retino-
pathie — deutlich progressive proliferative diabetische Retinopathie mit einer
fiir der: Patienten (Student) empfindlichen Verminderung des Gesichtsverms-
gens. Zustand vor der Lichtkeagulation (Juli 1970): Visus RA 4/10, LA 8/10.
Abb. 10la zeigt das Fluoreszenzbild des rechten Auges vor der Behandlung,

Abb. {02 a, b, Patient F, H.

Fluoreszenzangiographie, arterio-vendse Phase: (a) vor der Lichtkoagulation und (b)
2 Jahre spiter, Verschwinden der neugebildeten, leckenden GeféBe (Pfeil 1) und Ver-
schmilerung der Eigengefdfle der Netzhaut (Pfeil 2).
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und Abb. 101b dasselbe Auge 10 Monate nach der Behandlung. Man sieht, dal}
die Anzahl der Mikroaneurysmen vermindert ist. Die Anfarbung der Arterien-
wand (beim Pfeil} ist auf dem Bild mit den Lichtkoagulationsnarben nicht zu
sehen. Diese Anfadrbung war auch in den spéteren Phasen der Fluoreszenzangio-
graphie nicht wahrzunehmen. Dies kénnte als eine Verbesserung der arteriellen
Zirkulation gedeutet werden,

Patient F. H., 35 }. 2 seit 2 Jahren Diabetes, seit 1 Jahr diabetische Retino-
pathie ~ fortgeschrittene proliferative Form mit rezidivierenden priretinalen
Blutungen am linken Auge. Zustand vor der Lichtkoagulation des rechten
Auges (Januar 1969): Visus RA 10/10, LA 2/10. Abb. 102 a zeigt das Fluo-
reszenzbild vor der Lichtkoagulation und Abb. 102b 2 Jahre spater. Die Ver-
schmilerung der Venen im zweiten Bild ist deutlich. Auffailend ist das Ver-
schwinden des Leckens im Gebiet oberhalb der Lichtkoagulationsnarbe. Die
auf dem Bild vor der Lichtkoagulation in diesem Gebiet sichtbaren, leckenden
Gefédlle haben sich, ohne dall sie koaguliert worden sind, zuriickgebildet. Der
Visus bei der letzten Untersuchung war RA 10/10, LA 1/10.

Patienr Sch., 28 J. 7 Diabetes seit 12 Jahren, diabetische Retinopathie seit 2
Jahren — schnell z7unehmende proliferative Form. Zustand vor der Lichtkoagu-
lation (August 1969}; Visus RA 8/10, LA 6/10. Abb. 103a zeigt die Papille des
linken Auges vor der Lichtkoagulation. Beide Augen wurden in der iblichen
Weise ausgedehnt behandeit. 5 7onate spiter (Abb. 103b) ist eine deutliche
Progredienz der GefdBneubildungen festzustellen. Trotz Wiederholung der

Abb. 103 a, b, Patient Sch.

Fundus bild: (a) vor der Lichtkoagulation und{b) 5 Monate danach. Auffallend die sehr
ausgeprigte pripapillire GefdBneubildung. In der Umgebung Lichtkoagulationsnarben.
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Lichtkoagulation verschlechterte sich der Zustand weiter. Das linke Auge
erblindete 1 Jahr spater an einer massiven Glaskiirperblutung; das rechte Auge,
das November 1969 behandelt wurde, konnte trotz rezidivierender Glask&rper-
blutungen ecinen Visus von 2/10 bewahren. Bel diesem Patienten hatte die
Behandlung mit Lichtkoagulation den Verlauf seiner diabetischen Retino-
pathie deutlich ungiinstig beeinflufit. Das ist der einzige Patient, bei dem wir
eine solche Reaktion auf Behandlung mit Lichtkoagulation gefunden haben.
Eine Erkldrung fiir diese Erscheinung haben wir nicht.

Wir glauben, dall wir mit dieser kleinen Auslese von Krankengeschichten
gezeigt haben, dall manchmal auch weit fortgeschrittenen Prozesse zum Still-
stand gebracht werden kdnnen. In anderen Fillen haben wir aber beobachtet,
daB die Lichtkoagulation Keinerlei oder sogar einen unglinstigen Einflull auf
den Verlauf der diabetischen Retinopathie haben kann. Die erzielten Erfolge
bei weit fortgeschrittenen proliferativen Formen der diabetischen Retinopathie
waren in unseren Fillen wahrscheinlich durch folgende Voraussetzungen be-
dingt: Die Gefilneubildungen befanden sich noch in der Ebene der Netzhaut,
Die arterielie Versorgung des zentralen Abschnitts der Netzhaut innerhalb der
temporalen Gefibdgen war noch gut. Die Ausdehnung und die Lokalisation
der Gefidlneubildungen und der Lichtkoaguiation waren gut aufeinander ab-
gestimmt, und schlieBlich bei den nicht proliferativen Formen konnten die
Exsudate und das Odem in der Umgebung der Macula zur Riickbildung kom-
men, da die noch bestehende Blutversorgung dieses Abschnittes der Netzhaut
gerade noch ausreichend war. Die Millerfolge kénnten auf folgende Weise
erklart werden: Im letztgenannten Fall unserer Serie (Pat. Sch. Abb. 103) war
vielleicht die Lichtkoagulation in ihrer Ausdehnung nicht gentigend der Schwere
der Zirkulationsstérung angepalSt. Bei dem Patienten mit der zunehmenden
Lipoidablagerung in der Maculagegend (Pat. J. L. Abb. 93) ist wahrscheinlich
die Blutversorgung der Macula und ihrer Umgebung bereits vor der Behandlung
sehr schlecht gewesen, oder sie ist durch unbeabsichtigte Koagulation kleiner
arterieller Aste im hinteren Abschnitt der Netzhaut weiter verschlechtert wor-
den. Die unzureichend schiitzende Rolle der Lichtkoagulation bei Pat. M.B. bei
welcher eine stlrmische Entwicklung der Retinopathie stattgefunden hatte,
kénnte durch eine ernste interkurrente Stérung ,,hormonaler™ Art mit schwerer
Entgleisung des Diabetes erklart werden.

b. An einem Auge behandelte Fille - das andere Auge nicht behandelbar,

Bei einer grofien Anzahl von Patienten (59) kam nur eine einseitige Behandlung
in Frage, weil die Behandlung des zweiten Auges aus irgend einem Grunde
entweder nicht méglich war oder keinen Sinn hatte.
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Hier solien zwel von diesen Patienten besprochen werden:

Patient v. d. P 51 Jahr, 3. Seit 39 Jahren gut geregelter Diabetes. Das linke
Auge infolge rezidivierender Glaskdrperblutungen seit 1967 blind. Juli 1968
wurde das rechte Auge, an welchem eine fortgeschrittene proliferative diabe-
tische Retinopathie festzustellen war, mit Lichtkoaguiation behandelt. Visus
vor der Behandlung RA == 10/10; LA = Hbw. Abb. 104a zeigt den Augen-
hintergrund des rechten Auges 3 Jahre nach der Behandlung. Die Narben sind
sehr ausgedehnt und kommen von temporal ziemlich nah an die Maculagegend
heran. Auf der Papille einige GefdBneubildungen, die erst seit etwa 15 Jahr
bestehen. Das Auge hat eine Myopie von 4 dptr. Das zu diesem Fundusbild
gehorige Gesichtsfeld ist auf Abb. 104b zu sehen.

Der Visus bei der letzten Untersuchung (Februar 1972): RA = 10/10;
LA = Hbw.

Parient v. G. 32 J. 2. Seit 18 Jahren Diabetes. Seit & Jahren fortschreitende
proliferative diabetische Retinopathie. Das linke Auge infolge rezidivierender
Glaskdrperblutungen seit 1967 blind. Das RA ist seit August 1968 4 mal mit
Lichtkoagulation behandelt worden. Zustand vor der 1. Lichtkoagulation.
Yisus RA = 5/10; LA = Hbw,

Der Okklusionsprozel der Arteriolen ist bereits deutlich ausgesprochen. Es
besteht gleichzeitig eine partielle Opticusatrophie. Abb. 105a zeigt eine ober-
halb der Papille lokalisierte Blutungsquelle mit einer sichelfrmigen Blut-
ansammiung unterhalb der Papille. Die Blutungsquelle mulite mehrere Male
koaguliert werden bis die Blutungen aufhérten (Abb, 105b, ¢). Seit August 1971
— keine Bhutungen mehr, Februar 1972 Visus RA = 4/10; LA = Hbw. In-
teressant war an diesem Falle, daf3 die Blutungen im Laufe eines haiben Jahres
zierlich regelmiBig jede 4. Woche eintraten. Die menstruelle Blutungen der
Patientin waren jedoch sehr unregelméBig, manchmal mit Intervallen van 3-6
Monaten. Die 4 wichentlichen Intervalle der Netzhautblutungen kénnten ein
Zufall sein oder auch eine hormonale Ursache haben.

In beiden hier erwihnten Fillen hat das behandelte Auge seinen anfing-
lichen Visus 3-4 Jahre nach der Erblindung des Partnerauges bewahrt. In einer
Anzah] dhnlicher Fiille haben wir dieselbe Beobachtung machen kdnnen. Wir
glauben, dall in sochen Fillen mit einer progressiven proliferativen diabetischen
Retinopathie und Erblindung des einen Auges die Erhaltung des Visus und der
Stillstand der diabetischen Retinopathie die Folge der Lichtkoagulation sind
und nicht als zufillige Koinzidenz von spontanem Stillstand und durchge-
fithrter Behandlung interpretiert werden muf. Solche Félle sprechen iiber-
zeugender fur die Méglichkeiten der Lichtkeoagulation als die Falle, bei denen
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Abb. 104 a, b. Patient v. d. P.

{a) Fundusbild des rechten Auges 2 Jahre nach der Behandlung. Temporal von den
Narben-obliterierte arteriele GefiBe (Pfeile). Auf der Papille maBige GefaBneubildung
mit kieinen Blutungen, (b) Das Gesichtsfeld desselben Auges. Visus 10/10,






Abb. 105 a, b, ¢. Patient v. d. G.

Fundusbild des rechten Auges (a) vor der Lichtkoagulation: oberhalb der Papille
Gefabneubildung mit kleiner priretinaler Blutung und gréBerer praretinaler Blutungs-
sichel unterhalb der Papille und Macula. Papille atrophisch. (b) 2. Blutung aus der-
selben Blutungsquelle, die bereits einmal behandeit war. (¢) Blutung mit frischen
Koagulationsherden.

die diabetische Retinopathie an beiden Augen ungefihr gleich ausgepragt war
und nach der Behandlung im unbehandelten Auge eine schlechtere Evolution
zeigte.

c. An einem Auge behandelte Fille — das andere Auge zur Kontrolie nicht
behandelt

Im folgenden mochten wir cinige Beispiele bringen, die den Verlauf des be-
handelten Auges und den Verlauf des nichtbehandelten Auges gegeniiberstellen.
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In diesen Fillen war die diabetische Retinopathije an beiden Augen ungefihr
gleich ausgeprigt. Zur Behandlung wurde immer das etwas schlechtere Auge
gewdhlt,

Patienr Dh. 37 1. 3. Seit 24 Jahren Diabetes. Seit 5 Jahren diabetische Retino-
pathie — langsam zunehmende nichtproliferative Form mit kleinen Blutungen
und Exsudaten in der Umgebung der Macula. Zustand vor der Lichtkoagula-
tion (Januar 1969) Visus RA = 7/10; LA = 5/10.

Abb. 107a und 106a zeigen das Maculagebiet des rechten bezichungsweise
des linken Auges vor der Lichtkoagulation. Abb. 107k und 106b zeigen den
Zustand 2145 Jahre spater. Im rechten nichtbehandelten Auge (Abb. 107) haben
die Blutungen und die kleinen Lipoidherde etwas zugenommen. Im linken
behandelten Auge (Abb. 106) ist deutlich eine Verbesserung festzustellen.
Visus (Februar 1972) RA = 6{10; LA = 4/10. Trotz der anscheinenden
Besserung des Fundusbildes war der Visus etwas zurlickgelaufen. Die Ursache
liegt wahrscheinlich in der allmihlich sich verschlechternden Blutversorgung
der Maculagegend.

Parient B. 22 J. 9. Seit 14 Fahren Diabetes. Seit 1 Jahr diabetische Retino-
pathie — langsam fortschreitende ,,praproliferative™ Form mit starker Venen-
stauung und zahlreichen Aneurysmen. Zustand vor der Lichtkoagulation des
rechten Auges (Oktober 1969) Visus RA = 10/10; LA = 10/10. In diesem
Falle bringen wir den Verlauf in fluoreszenzangiographischen Fundusbildern.

Abb. 106 &, b. Patient Dh.

Fundusbild des linken Auges: (a) vor der Lichtkozgulation und (b) 214 Jahre danach,
Die Lipoidherde haben sich zuriickgebildet. Das klinische Bild bleibt ruhig.
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Abb. 107 a, b. Patient Dh,

Fundusbild des rechten Auges zur selben Zeit wie a und b des linken Auges. Der
Zustand ist hier kaum merkbar verschlechtert.

Abb. 108a, b. Zeigt das fluoreszenzangiographische Bild der Maculagegend
des rechten Auges vor der Lichtkoagulation (a} und 2 Jahre spéater (b). Abb.
109a, b zeigt die zeitlich korrespondierende Bilderfolge der Maculagegend des
linken Auges. Wahrend im rechten Auge eine Verbesserung im Fiuoreszenzbild
festzustellen ist, sind im linken Auge die Permeabilitdtsstdrung und die kapil-
laren Verinderungen stérker ausgeprigt als vor 2 Jahren.

Abb. {08 a, b, Patient B.

Fluoreszenzangiographie des rechten Auges: (a) vor der Lichtkoagulation und (b}
2 Jahre danach,
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Abb. 109 a, b. Patient B.

Fluoreszenzangicgraphie des linken nicht behandeiten Auges zur selber Zeit wie a, b
des rechten Auges. Wihrend im Fluoreszenzbild des rechten Auges eine Verbesserung
festzustellen ist — hauptséchlich beziiglich des Leckens, ist im linken Auge eine Zu-
nahme der Verinderungen zu sehen.

Patient V. 71 J. 2. Seit 15 Jahren Diabetes. Seit 115 Jahren diabetische Retino-
pathie — nichtproliferative Form mit starker Neigung zu Exsudatbildung
besenders entlang der Arterien. Zustand vor der Lichtkoagulation des rechten
Auges (Oktober 1970). Visus. RA = 5/60; LA = 2/10.

Abb. 1102 und Abb. 1112 zeigen das Fundusbild des rechten bzw. des linken
Auges vor der Behandlung. Abb. 1:0b und Abb. 111b — 1 Jahr spéter. Im
behandelten Auge ist die vorher sehr ausgesprochene Exsudatbildung beinahe
verschwunden. Im unbehandeltern Auge sind an mehreren Stellen noch exsuda-
tive Verdnderungen festzustelien, obwohlim ganzen doch eine Verbesserung des
Bildes festzustellen ist. Visus {(November 1971): RA = 3/10; LA = 2/10.

Patient H. R. 24 J. Q. Seit 21 Jahren Diabetes, (sehr schwer regelbarer Diabetes,
80 E Insulin/Tag). Diabetische Retinopathie zufillig entdeckt bei einer Augen-
untersuchung, die in Zusammenhang mit einer Graviditdt (8. Monat) durch-
gefithrt wurde. Beginnende proliferative Form mit viel cotton-wool Herden.
Der Zustand des rechten Auges vor der Lichtkoagulation {November 1971)
ist auf Abb. 112a zu sehen. Abb. 112b zeigt das Fundusbild 4 Monate danach.
Abb. 113a und b zeigen einen Ausschnitt des linken Fundusbildes zur selben
Zeit. Visus (November 1971} RA = 10/10; LA = 10/10. Visus (Februar 1972)
RA = 10/10; LA = 10/10, Imn Fundusbild des rechten Auges ist eine Zunahme
der Gefialneubildungen festzustellen (Pfeile), im Ausschnitt des Fundusbildes
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Zum Vergleich mit dem rechts abgebildeten Kompositionsphoto nach der Behand-
lung muB Bild 110a etwas mehr als 90° nach rechts gedreht werden. Auffallend
ist hier die periarterielie FLokalisation der Lipoidherde.



Abb. 110 a, b. Patient V.

Koempositionsbild des rechten Fundus: {(a) vor der Eichtkoagulation und (b) 1 Jahr
danach. Die Lipeidherde sind nahezu ganz verschwunden.

des linken Auges ist die Zunahme der noch kleinkalibrigen GefidBneubildung
(Pfeil 1) und eine deutliche Verschlechterung des Aussehens der Vene, deren
‘Wand sich in Richtung des cotton-wool Herdes ausbuchtet (Pfeil 2).
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Auch im Hnken Auge stark ausgepriigte Exsudation und Odembildung in der Um-
gebung der Macula. Die Lipoidherde folgen nicht nur dem Lauf der Venen sondern
auch der Arterien.
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Abb. 111 a, b.

Kompositionsbild des linken Fundus zur selben Zeit. Das nichtbehandelte Auge zeigt
sowie das behandelte Auge eine deutliche Besserung.
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Abb, 112 a, b. Patient H. R.

Fundusbild des behandeiten rechten Auges: (a) vor der Lichtkoagulation und (b)
3 Monate spiter. Trotz der Behandlung eine Ausbreitung der Geffneubildungen
(Siehe Pfeile). In der Zwischenzeit Geburt eines gesunden Kindes.
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Abb. 113 a, b. Patient H. R.

Fundusausschnitt aus dem nicht behandelten linken Auge, zur selben Zeit aufgenom-
men wie das Rechte. Die “coiton-woel” Herde sind unansehnlicher geworden. Bei |
Ausbilding eines "neuen” Gefdfes. Bei 2 beginnende Ausbuchtung der Venenwand
in Richting des "cotton-wool” Herdes.
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Patient v. d. K. 55 J. 3. Seit 24 Fahren Diabetes. Seit 1 Jahr diabetische Retino~
pathie bekannt — proliferative Form, nach einer Glaskdrperblutung am linken
Auge festgestelit. Mai 1969 wurde das linke Auge mit Lichtkoagulation be-
handelt. Der Visus vor der Behandlung RA = 10/10; LA = 10/10.

Abb. 114a zeigt den Augenhintergrund des linken Auges vor der Licht-
koagulation und b 1'% Jahre spater. Die Bilder sind infolge Glask&rpertriibun-
gen etwas unscharf. Es ist zu schen dal} die Gefaneubildungen sich zuriick~
gebildet haben, aber eine Maculadegeneration eingetreten ist (Visus == 5/60).
Abb. 115a, b zeigen das rechte Auge zurselben Zeit. Am unbehandelten Auge
deutliche Zunahme der Gefilineubildungen, doch noch gute Macula {Visus =
8/10, November 1971).

Patient v. d. Sch. 28 J. 3. Seit 23 Jahren Diabetes, seit einige Monaten diabe-
tische Retinopathie festgestelit. Nichtproliferative Form mit vie! Aneurysmen
und intraretinalen Blutungen und wenig, hauptsidchlich kleinen Lipoidherden.
Zustand vor der Lichtkoagulation des linken Auges (Mirz 1970). Visus RA =
10/10; LA = 10/10. Abb. 116a ynd Abb. 117a zeigen das Fundusbild des
rechten bzw. des linken Auges vor der Lichtkoagulation. Abb. 116b und Abb.
117b zeigen den Zustand 1i4Jahre danach. Man sieht an beiden Augen ecine
deutliche Besserung. Der Visus (Dezember 197]1) RA = 10/10; LA = 10/10.




Abb. 114 a, b. Patient v. d. K.

Fundusbild des behandelten linken Auges: (a) ver der Lichtkoagulation und (b)
1 Jahr danach.

Die GefdBneubildungen haben sich riickgebildet. Unter dem mit dem Pfeil angedeu-
teten Narbengebiet ein okkludierter arterieller Ast, der auf dem Bild a stark geschlan-
gelt, doch noch durchgéngig isi. Begeneration der Macula — an der zentralen
Aufhellungszone erkennbar.
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Abb. 115 a, b. Patient v, d. K.

Fundusbild des nichtbehandelten rechten Auges zur selben Zeit wie das linke Auge.
Im linken Auge Riickbildung der Gefalineubildungen, doch Maculadegeneration.
Im rechten Auge (Pfeil 2) Zunahme der GefiBneubildungen doch vorldufig noch guter
Visus (= 10/10), Resorption der Macula-Blutung (Pfeil 1).

2
2
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Abb. 116 a, b. Patient v. d. Sch.

Fundusbild des rechten Auges zur selben Zeit wie (a) und (b) des linken Auges. Deut-
liche Verbesserung im Zustand beider Augen. Die Blutungen und Lipoidherde sind
beinahe villig verschwunden. Visus beider Augen = 1.0.

Abb, 117 a, b, Patient v, d. Sch.

Fundusbild des linken Auvges: (a) vor der Lichtkoagulation und (b) 114 Jahre danach.

224



Patienr L. 26 J. 7. Seit 16 Jahren Diabetes. Seit einigen Monaten eine progressive
profiferative diabetische Retinopathie festgesteflt mit pripapilliren Gefilneu-
bildungen an beiden Augen und praretinalen Blutungen am rechten Auge.
Zustand vor der Lichtkoagulation (Januar 1970} Visus RA = 2/10; LA =
10/10. Abb. 1182 und b zeigen die Papille des rechten Auges vor und 1 Jahr
nach der Lichtkoagulation. Abb. 118c und d zeigen die Maculagegend des
rechten Auges zur selben Zeit. Abb. 119a und b zeigen die temporale Hilfte der
Papille und die Maculagegend des nichtbehandelten linken Auges auch zur
selben Zeit, Abb. 119¢ u. d. das dazn gehdrige Fluoreszenzbild.

Der Visus (Dezember 1971) RA. = 10/10; LA = 10/10. Aus den Abbiidungen
ist deutlich zu ersehen, daB sowohl das behandelte als das nichtbehandelte
Auge eine Verbesserung ihres Zustand erfahren haben. Auffallend ist der
Schwund der prapapiliiren GefdBneubildungen, im: Stereobild des rechten Auges
noch gut als GefaBschatten wahrzunehmen (Abb. 120). Wir haben hier in zwei
verschiedenen Fiéllen: der eine mit einer nichtprofiferativen diabetischen
Retinopathie und der andere mit einer proliferativen diabetischen Retinopathie
eine auffallende Riickbildung der Erscheinungen am unbehandelten Auge
beobachtet. Tm ersten Fall (Pat. v. d. Sch., Abb. 116 und 117} hatten sich die
Netzhautblutungen weitgehend resorbiert und im zweiten Fall (Pat. L., Abb.
118-120) war die stark ausgesprochene Neigung zur GefdBneubildung ver-
schwunden. Die Erkldrung in einer Atrophie des Netzhautgewebes und ent-
sprechend verminderten Bedérfnissen zu suchen ist sicher nicht berechtigt, da
keinerlei Erscheinungen auf einen verschlechterten Zustand der Netzhaut
deuteten. Der Visus war in beiden Fillen am behandelten und am unbehandel-
ten Auge = 1,0. Was sich wohl gedndert hat, war die ventise Stauung, die
Blutungsneigung und die Durchblutung der parasitiren Gefile auf der Papille.

Am rechten behandelten Auge dieser Patientin sieht man besonders gut im
stereoskopischen Bild (Abb. 120), daB die Gefille blutleer und teilweise in weiss-
liche Fiden umgewandelt sind.

Die Okklusion ist nicht infolge einer Drosselung durch fibrotisches Gewebe
eingetreten. Anscheinend wurden die neugebildeten Gefalle nicht mehr gefGllt.
Am anderen Auge waren sie verschwunden — hier war die Gefillwand so diinn,
dal} die Gefile sich vollig zuriickbilden konnten. Wir finden fiir diese Beob-
achtung keine bessere Erklirung als eine weitgehende Normalisierung der
hdmodynamischen Verhéltnisse im Kreislauf der Netzhaut. Der noch brauch-
bare nicht okkludierte Teil des Gefafinetzes der Netzhaut kann anscheinend im
Laufe einer diabetischen Retinopathie pldtzlich besser durchstrémt werden.
Die Stauung verschwindet, die Permeabilitit der Kapillarwand verbessert sich
in dem Mafle, in dem sie durch die Stauung gestért war, und dementsprechend
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Abb. 118 a, b, c, d. Patient L.

Fundusbild der Papille des rechten Auges: (a) vor der Lichtkoagulation, (b) 1 Jahr
danach. Fundusbild (c) und {d) zeigen die Maculagegend des behandelten rechten
Auges zur gleichen Zeit wie (a) und (b). Die GefaBneubildungen und die Blutungen in
der Umgebung der Papille sind verschuwnnden (Abb. 118b), die Blutungen und die
Exsudate in der Umgebung der Macuia habben sich rickgebildet (Abb. 118d)



Abb. 119 a, b, ¢, d. Patient L.

Fundusbild des linken nichtbehandelten Auges: (a} vor der Lichtkoagulation des
rechten Auges und (b) 114 Jahr danach. (¢) Fluoreszenzbild vor und (d) 114 Jahr nach
der Lichtkoagulation.
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Abb. 120 Patient L.

Stereoskopisches Bitd der Papille des rechten Auges; beihnahe vollstindige Obliteration
der pripapilliren Gefafineubildungen. Siehe auch die Diskussion.

bilden sich ihre Folgerscheinungen zuriick. Mit dem Schwinden der Stauung
und dem schnelleren Abflul aus dem Einzugsgebiet der Venen werden auch die
meist an den Venen seitlich angeschlossenen GefédBneubildungen weniger durch-
stromt und laufen allméhlich eer,

Leider haben wir bisher diese Anderung der Himodynamik durch Fluores-
zenzangiographie nicht belegen konnen. Wir glauben aber trotzdem, daB die
Erklarung der spontanen Besserung, die in manchen Falien eintritt, hauptsich-
lich auf dieser Ebene zu suchen ist.

Wir méchten noch weiter gehen und diese Erkldrungsweise auch flir die
giinstige Wirkung der Lichtkoagulation gebrauchen. Die bisher geldufige
Erklarungsweise der Wirkung der Lichtkoagulation geht von der Vorstellung
aus, dafl die GefalBneubildung die Folge der Gewebehypoxie und die Antwort
des Gefallbindegewebes auf den Reiz eines hypothetischen vasoformativen
Faktors ist.

Sie geht vom Modell der embryonalen Entwicklung der Gefilie in der Netz-
haut aus, die eindeutig durch die Hypoxie und tberhaupt die Versorgungsbe-
diirfnisse der embryonalen Netzhautanlage angeregt wird. Sie nimmt weiter an,
dal die GefiBe in der Netzhaut der Erwachsenen ihre embryonale Reaktions-
weise und Potenzen bewahrt haben und (ibertriigt schiieBlich das embryonale
Modell der GefidBneubildung oder das Modell der retrolentalen Fibroplasie der
Frihgeburten auf die diabetische Retinopathie.
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Wir glauben, daf diese Gleichnisse nicht ohne weiteres giiltig sind, weil die
Potenzen der Gefdle der Netzhaut des Erwachsenen nicht denjenigen der
Gefille zur Zeit der embryonalen Entwicklung gleichzusetzen sind.

Durch das Haftenbleiben an den hypothetischen vasoformativen Faktor als
einzige Erkldrungméglichkeit der Gefilineubildung bei der diabetischen Re-
tinopathie mufte auch die Erklarung des glinstigen Einflusses der Lichtkoagula-
tion auf die proliferative diabetische Retinopathie sich auf diesen Faktor be-
rufen. Es war logisch anzunehmen, dal} die Hauptsache dabei die Vernarbung
der Netzhaut war, da ja dadurch in einem Zug der Stoffwechsel des Gewebes,
sein Sauerstoff bedtirfnis und zugleich die Erzeugung eventueller vasoformativer
Faktoren herabgesetzt werden. Einige Autoren fiihrten, sich auf diese Hypo-
these stiitzend, eine nicht auf die pathologischen Verinderungen abgezielte
Behandlung der Umgebung des hinteren Pols durch. (alELLO et al. 1968,
BEETHAM et al. 1970).

Eine ziclbewuBte Behandlung der GefiBneubiidungen schien nur zur Vor-
beugung von Blutungen erstrebenswert (DOBREE 1968, 1969, WESSING ¢t al.
1968, CLEASBY 1968, LARSEN 1968, MCMEEL et al. 1968).

Die Behandiung der Mikroaneurysmen andererseits wurde durch die Vor-
stellung gestiitzt, dall an diesen Stellen das Lecken am stdrksten ausgeprigt ist,
und die Vernarbung der Areale mit Mikroaneurysmen zum Verschwinden der
Lipoidherde beitragen mufl. Die Ferneffekte der Lichtkoagulation wie das
Schwinden von GefdBneubildungen (oxun 1968) die Normalisierung des
Fiuoreszenzbildes im zentralen Abschaitt der Netzhaut bei der Lichtkoagulation
seiner Umgebung (MEYER-SCHWICKERATH et al. 1971), (iberhaupt die Beruhigung
des gesamten klinischen Bildes einer progressiven diabetischen Retinopathie
schienen nur mit Hilfe der stoffwechselddmpfenden Wirkung der Lichtkoagula-
tionsnarbe erkldrbar.

Diese Erkldrung trifft sicher nicht fiir die spontanen Remissionen zu und
sie ist, zumindest nach unserem heutigen Wissen nicht ohne weiteres annehmbar
fiir die Verbesserung des Zustandes nach der Hypophysensuppression.

Wir glauben, daBl die Himodynamik des Netzhautkreislaufs nicht nur bei der
Entstehung der GefiBneubildungen und der nichtproliferativen Erscheinungen
der diabetischen Retinopathie eine Rolle spiclt, sondern auch bei deren Riick-
bildung und daf} dieser Faktor zu unrecht bisher vornachlissigt worden ist.

Spontane funktionelle Schwankungen des Netzhautkreislaufes in beiden
Richtungen: besser und schlechter, sind leichter vorstellbar als dhnliche struk-
turelle Schwankungen des Kapillarnetzes, der Gefilwénde oder des Netzhaut-
parenchyms. Unter spontane funktionelle Schwankungen sind bier Anderungen
gemeint, die nicht durch einen direkten Eingriff verursacht sind. Allgemeine
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Abb. 121a. Patient L.

Fundusbild bei einer Angiomatosis retinae vor der Lichtkoaguiation. Der Angiom-
knoten unten im Bild. Auffallend viel exsudative Veranderungen, besonders in der
Gegend der Macula.



Abb. 121b, Patient 1.

Dasselbe Auge | Jahr nach der Behandlungmit Lichtkoagulation. Mit der Vernarbung
des Angiomknotens und dem Abschwellen der dazugehbtrigen Arterie und Vene
haben sich die ausgedehnten exsudativen Verdnderungen zuriickgebildet.
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Abb. 121 c. Patient L.
Das dazu gehdrige Gesichtsfeld.

Faktoren wie Blutdruck, Blutvisk ositit, Lipadmie konnten solche Schwankungen
in der Zirkulation der Netzhaut bedingen. Netzhautblutungen bei Frauen
kénnten auch in Beziehung stehen zu den menstruell-zyklischen Verfinderungen
in den Koeagulationseigenschaften des Biutes. Wir denken hier an eine unserer
Patientinnen (Pat. v. d. G. Abb. 105) die cinige Monate nacheinander ziemlich
regelmiBig jede 4. Woche eine kleine Blutung bekamn. Diese Erscheinung hat
keine direkte Beziehung zur Himodynamik des Netzhautkreislaufes, Sie stiitzt
jedoch eine Auffassung, nach welcher die diabetische Retinopathie ihren Lauf
nicht v&llig isoliert von allgemeinen Faktorea vollzieht.

Die Lichtkoagulation als lokale Behandlungsmethode konnte vielleicht die

spontanen Zirkulationsbesserungen durch die Korrektion des Strombettes
nachahmen.
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Wir méchten hier mit dem typischen Beispiel der Mdoglichkeit einer Fern-
wirkung durch reine Zirkulationsverbesserung schlielen. Die Abb. 12la und b
stellen das Netzhautbild vor und nach der Lichtkoagulationsbehandiung einer
Angiomatosis retinae dar. Lediglich durch die gezielte Ausschaltung des
GefdBkniuels in der unteren Periferie sind alle Exsudate verschwunden. Diese
Fernwirkung ist kaum anders als durch eine Verbesserung der Zirkulation in
der ganzen Nethaut zu erkliren. Die Blutstrdmung war offensichtlich in den
nasalen und temporalen Gefien durch den Zusammenflufl dieser Geféifle auf
der Papille mit den zwei stark erweiterten Angiomgeféilen behindert. Mit der
Vernichtung des Himangioms wurde die Lichtung der dazugehdrigen Gefille
normal, und damit verbesserten sich die himodynamischen Verhédltnisse in den
nasalen und temporalen GefiaBen der Netzhaut derart, dal die angehiduften
Exsudate wieder resorbiert werden konnten.

1I. KOMPLIKATIONEN

Die Komplikationen, die infolge der Behandlung mit Lichtkeagulation ein-
treten, haben fiir den Patienten, aber vielleicht nicht weniger fiir den behandeln-
den Arzt eine Schattenseite, die den Komplikationen anderer chirurgischer
Verfahren nicht im selben Mafle eigen ist. Die Behandlung bringt in der
groBen Mehrzahl der Filie keine Verbesserung der Sehfunktion. Meist gelingt
es, diese Besonderheit der Behandlung mit Lichtkoagulation dem Patienten
verstindlich zu machen. Wenn es durch die Behandlung jedoch zu einer Ver-
schlechterung der Sehfunktion gekommen ist, haben Patient, und wir meinen,
in nicht geringerem Male auch der Arzt eine schwere psychische Prifung zu
bestehen. Wer einmal eine Komplikation infolge eines eigenen technischen
Fehlers erlebt hat oder haarbreit an der Komplikation vorbei gekommen ist,
weil}, was solch ein Eriebnis kostet und 14Bt es kaum wieder zu.

1. Die Koagulation der Macula

Die ungewollte Koagulation der Macula is{, wenn nicht die ernsteste, doch
sicher die peinlichste Komplikation einer Lichtkoagulationsbehandlung. Gute
Akinesie und duBerste Vorsicht beim Koagulieren in der Umgebung der Macuia
sind die Hauptvoraussetzungen, um die direkte Maculabeschidigung zu ver-
meiden. Bei einer préretinalen Blutung im zentralen Abschnitt der Netzhaut
k6nnte man -sich leicht iiber den wirklichen Lageort der Macula hinter der
Blutdecke irren. Darum ist bei der Behandlung solcher Augen besondere Vor-
sicht geboten. Wenn eine maculire oder paramaculdre Lichtkoagulation doch
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einmal geschehen sollte, und die Foveola gerade noch am Rande des Licht-
koagulationsherdes liegt, konnte man versuchen, durch retrobulbédre und all-
gemeine Verabreichung von Corticosteroiden die kollaterale Odembildung zu
bekdmpfen.

2. Die Blutungen

a. Durch Koagulation bedingte Blutungen

Die meisten Blutungen sind auf eine zu intensive Koagulation von Aneurysmen
oder Gefillen zuriickzufiithren. Gemeint sind Aneurysmen und neugebiidete
Gefalle groBeren Kalibers. Sieht man eine solche Blutung unter der Koagula-
tion auftreten, so gelingt es hiufig durch erneute Koagulation derselben Stelle die
Blutung zum Stillstand zu bringen. Wir haben bisher nur eine ernstere Blutung
nach Lichtkoagulation eines grdfieren Aneurysmas becbachtet, die am nich-
sten Morgen den ganzen Augenhintergrund verschleiert hatte. Eine Zeitspanne
von 6 Monaten war ntig, bis das Biut vdllig resorbiert war. Blutungen infolge
Koagulation von Gefillen, die zum Gefdllbaum der Netzhaut gehdren, haben
wir nicht beobachtet. Sie sind bei der Koagulation griBerer Venen, besonders
wenn ihre Wand pathologisch verindert ist, zu erwarten. Man soilte daher diese
GefidBe nicht direkt koagulieren.

b. Durch postkoagulative Retraktion bedingte Blautungen

Es werden in der Literatur Blutungen erwihnt, die durch eine postkoagulative
Retraktion des Glaskorpers bedingt sind (oxuN, 1968¢c, WeTZIG 1968b). Diese
Retraktion ist wahrscheinlich die Folge einer zu intensiven Behandlung, ins-
besondere an Stellen von vitreo-retinalen Verklebungen, wodurch eine Schrump-
fung der adhaerierenden Glaskérpermembran verursacht werden kann.

c. ,,Biutungen” wihrend der Behandlung

In diesem Abschnitt iiber Blutungen nach Lichtkoagulation mdéchten wir noch
eine Erscheinung erwihnen, die nicht in direktem Zusammenhang mit der
Lichtkoagulation selbst steht. Sie kann bei einer bereits bestehenden préretina-
len Blutung beobachtet werden und wird durch die retrobulbidre Anisthesie
verursacht. Nach dem Einspritzen des Andstheticums sieht man, wie die prire-
tinale Blutung sich in alle Richtungen vor der Netzhaut ausbreitet und eventuell
die zu behandelnden Gebiete bedeckt. Dabei handelt es sich nicht um eine
echte Zunahme der Blutung, sondern um einen Druckeffekt auf die hintere
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Wand des Augapfels durch die retrobulbir gespritzte Fliussigkeit. Die prareti-
nale Blutlache wird im spaltférmigen Raum zwischen Netzhautoberfliche und
Glaskorperhinterfiiche plattgedrickt und nimmt dadurch groBere Dimensionen
an. Um diese storende Erscheinung zu vermeiden, miifite man in solchen Féllen
eine geringere Menge Anisthesielbsung gebrauchen, z.B. anstelle der iiblichen
4 ccm nur 2 ccm.

3. Die Netzhautabhebung

a. Ablatio fugax

Die fliichtige Netzhautabhebung (Ablatio fugax) ist nach zu intensiver und zu
ausgedehnter Lichtkoagulation zu beobachten. Sie ist meist gutartig und bildet
sich innerhalb einer Woche ohne ernste Folgen zuriick. In einem unserer Fille
kam es in einem iibermiBig koagulierten Netzhautguadranten zu einer
faltigen Netzhautabhebung, die nach einer Woche villig verschwunden war.
Der Patient bewahrte trotz der ausgedehnten Narbenbildung ein gutes Gesichts-
vermaogen,

Ein leichtes kollaterales Odem in der Umgebung griferer Lichtkoagulations-
herde ist eine hdufigere Erscheinung. Sie dulerst sich in einem Verwaschenwer-
den der GeféBzeichnung der Chorioidea und bildet sich innerhalb einiger Tage
zuriick. Wir erwidhnen sie hier, obwohl sie eigentlich nicht als eine echte post-
koagulative Netzhautabhebung bezeichnet werden kann (53).

b. Die echte Netzhautabhebung

Die ernsteste Komplikation einer Lichtkoagulationsbehandlung ist die Netz-
hautabhebung, die infolge einer Lochbildung an der Stelle der Koagulations-
herde eintritt, In diesen Fillen wurde die Lichtkoagulation meist zwecks
Abriegelung einer beginnenden Traktionsabhebung oder Traktionsspaltung der
Netzhaut durchgefiihrt. Die Ursache der Lochbildung ist das Koagulieren nicht
villig anliegender Netzhautgebiete, etwa entlang der Basis von Traktionsfalten,
die durch Glaskdrperschrumpfung entstanden sind. Dieser Behandlungsfehler
ist zu vermeiden, wenn man vor der Lichtkoagulation die Grenzen der ab-
gehobenen Gebiete der Netzhaut genau bestimmyt. Dies kann am sichersten mit
Hilfe der Spaltlampenuntersuchung, der binoculiren Ophthalmoskopie und
der Stereo-Fundusphotographie geschehen. Risgelt man dann wirklich auBer-
halb der abgehobenen Zone ab, dann ist das Risiko der Entstehung von
Ldéchern viel geringer. Ausgeschlossen sind sie nicht, denn ein Fortschreiten
der Abhebung in Richtung der Koagulationsherde, bevor ihre Vernarbung
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eingetreten ist, konnte trotzdem zur Lochbildung fithren. Man muf bei solchen
Abriegelungskoagulationen bewulBt die grofte Feldblende (Feldblende 6)
wihlen, damit moglichst alle Schichten der Netzhaut in die entstehende Narbe
einbezogen werden. Wir haben diese Komplikationen in zwei Fillen erlebt.
Durch einen bulbusumschniirenden Eingriff haben wir dann noch versucht die
Netzhaut zum Anliegen zu bringen, was jedoch nicht geglitckt ist.

4. Die posticoagulativen Maculopathien

a. Die epiretinale Filtelung

Zum Unterschied zur bereits erwihnten direkten Schiadigung der Macula
handelt es sich bei der postkoagulativen Maculopathie um eine indirekte
Schidigung, deren Wesen noch nicht genau bekannt ist. Dasselbe klinische
Bild kann nach GLOOR & WERNER (1967) unter verschiedenen Umstdnden beob-
achtet werden, Bei Netzhautabhebung, als Priretinitis von LEBER (1916) be-
schrieben, als Komplikation nach Koagulation mit Diathermie und mit Licht,
von MEYER-SCHWICKERATH als postkoagulative Maculadegeneration bezeichnet
(1959) und spontan bei ilteren Patienten von XKLEINERT {1954) beobachtet,
Andere Bezeichnungen sind: Sternfaltenretinitis (Harwms 1966), ,.epiretinal
puckering” (ROSENTHAL, FREEMAN 1965). GLOOR & WERNER {1967} und GLOOR
(1970) sprechen von einer postoperativen und von einer spontan auftretenden
epiretinalen Fibroplasie mit Maculadegeneration. Bei der postoperativen Form
ist zwischen Eingriff und Eintritt der Maculaverdnderungen meist ein Intervall
von 3 Wochen bis zu einigen Monaten beobachtet worden (MEYER-SCHWICKE-
RATH 19539; BRUCKNER 1962; HEINZEN 1960; MACKENSEN 1963; HARMS 1966;
FRAMNCOIS & WEEKERS - alle zit, n. GLOOR & WERNER 1967). Die ersten subjektiven
Erscheinungen sind Metamorphopsien, die hiufig innerhalb von Tagen von
einer Yerminderung der Sehschirfe auf 0,1 und weniger gefolgt wird. Bei der
spit, erst gegen Ende des 3. Monats eintretenden Maculadegeneration ist der
Visusabfall allmihiicher und geht nicht unter 0,5 (GLOOR & WERNER 1967).

Als erste objektive Erscheinungen werden feinwabige, zystische Verdnde-
rungen in der Foveola beschrieben. Dann kommt meist paramaculir der in den
oberflichlichen Schichten der Netzhaut liegende Narbenherd hinzu, der die
typische horizontale Faltelung erzeugt. Der Raffungsherd kann sehr klein sein,
aber auch | ~ 2 PD erreichen (GLOOR & WERNER 1967). Eine Verbindung zur
Koeagulationsnarbe besteht primér nicht, kann sich aber spater aushilden. Die
Verdnderungen konnen einen sehr verschiedenen Verlauf nehmen, von einem
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stationdren Bild zystoider Maculadegeneration bis zur massiven, priretinalen
Retraktion mit totaler Netzhautabhebung.

Aufgrund eigener histologischer Untersuchungen und klinischer Beobachtun-
gen von GASS & NIESEL nimmt GLOOR an, dalB die epiretinale Fibroplasie auf
eine Proliferation von Hyalozyten zuriickzufiihren ist, die ihrerseits durch die
vorangegangene Koagulation angeregt wird (1970). Dieser Proliferationsreiz
soll nicht nur gegentiber der koagulierten Stelle der Netzhaut, sondermn auch
auf Abstand wirksam sein, wodurch eine Verdickung der Grenzmembran am
hinteren Pol des Glaskdrpers gegeniiber der Macula eintreten und zum Bild
der epiretinaien Fibroplasie fihren kann. Eine massive epiretinale Fibroplasie
im Bereich der Macula als Komplikation nach einer Lichtkoagulationsbe-
handlung einer diabetischen Retinopathie ist unseres Wissens bisher noch
nicht beschrieben worden. Thre leichteren Formen der mikrozystischen De-
generation und Bildung feinerer Filtelung kommen sicher vor. In unserem
Krankengut haben wir bisher diese Formen von postkoagulativer Maculo-
pathie nicht beobachten kdnnen. Epiretinale fibrose Membranen im Bereich
des hinteren Abschnitts der Netzhau sowie zystische Maculadegenerationen
kommen bei der diabetischen Retinopathie als spontane Erscheinungen nicht
selten vor. Daher kann man sie, auch wenn sie sich nach einer Lichtkoagulation
entwickeln sollten, nicht ohne weiteres auf diese zurtickfithren. Es ist uns auf-
gefallen, dafl duBerst eingreifende und ausgedehnte Lichtkoagulationen keine
ungiinstige Auswirkung auf die Macula und ihre Funktion gehabt haben. Diese
FBrfahrung sell nicht eine aflzu aggressive Einstellung bei der Durchfiihrung
der Behandlung befiirworten. Sie soll lediglich unseren Zweifel stiitzen, dal
der ursdchliche Zusammenhang zwischen der Lichtkoagulation und der post-
koagulativen Maculopathie nicht von der Art einer einfachen Beziehung
zwischen Proliferationsreiz und Proliferationsreaktion sein kann. Sie miiBte,
wenn es so sein sollte, viel hidufiger bei den ausgedehnten Lichtkoagulations-
behandiungen der diabetischen Retinopathie vorkommen. Wahrscheinlich
miissen mehrere Voraussetzungen erfiillt sein, damit eine Lichtkoagulation
eine epiretinale Fibroplasie ausidst, z.B. Anliegen der Glaskdrpermembran
in der Maculagegend vor der Einwirkung der Lichtkoagulation und Ablosung
der Membran durch die Einwirkung der Lichtkoagulation. Dabei miilite die
hintere Glaskérperablésung wahrscheinlich sich nicht in einem Zug voliziehen,
sondern zunichst temporal von de Macula in Hohe des horizontalen Meri-
dians einhalten, um sich hier an der Entstehung des Herdes beteiligen zu
kdénnen.
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b. Einfache zystische Maculadegeneration.

Wir mdchten hier auf eine Verdnderung in der Maculagegend hinweisen, die wir
an zwei Augen einige Jahre nach der Durchfiihrung der Lichtkoagulation ein-
treten sahen. Da wir nicht sicher sind, ob diese Verdnderung mit der vorange-
gangenen Lichtkoagulation zusammenhingt, mdchten wir ihr nicht den Namen
einer postkoagulativen Maculadegeneration geben.

Im ersten Fall handelte es sich um einen 28-jahrigen Mann mit einer fort-
geschrittenen proliferativen diabetischen Retinopathie an beiden Augen. Das

Abb. 122 a, b, ¢. Patient v. d. V.,

Fundusbild des rechten Auges (a) 3 Jahre nach der Lichtkoagulation. (b) Fluoreszenz-
bild in der frithen arterio-vendsen Phase. (¢) Fluoreszenzbild 3 Minuten nach der
Injektion cdes Fluorescein-Na. Im schwarzweif Bild und im spiten Fluoreszenzbild
feinwabige Strukturen in der Umgebung der Macula.
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rechte Auge wies zahlreiche, zum Teil ficherformige GefiBneubildungsherde
auf, das linke Auge auler GefdBneubildungen auch fibrose Proliferationen. An
beiden Augen wurde September 1968 eine ausgedehnte Behandiung mit Licht-
koagulation durchgefiihrt. Die vor der Lichtkoagulation bestzhenden Geféi-
neubildungen verschwanden allmihlich. Das rechte Auge mulite wegen kleiner
Blutungen noch zweimal nachbehandelt werden. Der Visus bei der letzten
Kontrolle war RA 7/10, LA 1/10. Bei der fluoreszenzangiographischen Unter-
suchung 3 Jahre nach der ersten Lichtkoagulation fanden wir in der spéten
Phase eine in der Umgebung der Macula lokalisierte, feinfleckige Fluoreszenz
mit einer wabigen, radidr orientierten Struktur. Dieselbe feinwabige Struktur
der Netzhaut konnte auch ophthalmoskopisch wahrgenommen werden und
ist im schwarzweiB-Bild zu erkennen (Abb. 122a, b, ¢). Im zweiten Fall
handelte es sich um eine 52jihrige Frau (Pat. L. W.). Es bestand hier eine
vorwiegend nicht proliferative diabetische Retinopathie mit geringen Gefil3-
neubildungen in der N&he des oberen temporalen Gefallbogens {Abb. 123).
Bei der letzten Untersuchung im Dezember 1971 war der Visus RA 1/10,
LA 9/10. Bei der Fluoreszenzangiographie des rechten Auges etwa 214 Jahre
nach der Lichtkoagulation fanden wir in der Umgebung der Macula eine fein-
fleckige, mosaikformige Fluoreszenz mit wabiger Struktur obne deutliche
radidre Ausrichtung der fluoreszierenden Flecke. Ophthalmoskopisch und im

Abb, 123 Patient L. W.

Fluoreszenzbild 3 Minuten nach der Injektion des Fluorescein-Na. Feinwabige Struk-
turen sichelférmig um die temporale Hilfte der Macula Iokalisiert. Das Auge wurde
214 Jahre vorher mit Lichtkoagulation behandelt.



schwarzweil-Bild waren diese Strukturen nicht zu erkennen. Diese spite
Fluoreszenz der Maculaumgebung beruht wahrscheinlich auf einer Ansamm-
lung von fluoreszierendem Materiai, das sehr langsam aus den nicht stark
leckenden Kapillaren der Maculaumgebung in kleine zystische Réume der
Netzhaut gelangt und von dort nur sehr langsam wieder verschwindet. Ein
dhnliches fluoreszenzangiographisches Bild ist durch GAss & NORTON bei der
zystischen Maculadegeneration beschrieben worden, welche nach der Cata-
ractextrakiion zu beobachten ist und als Irwing-Syndrom bekannt ist. Wir
glauben, dal3 diese Erscheinung dhnlich wie beim Irwing-Syndrom auf einer
Abhebung der hinteren Glaskdrpermembran iitber der Fovea beruht. Im ersten
Fall hatte sich der Beginn der hinteren Glaskdrperabhebung einige Monate vor
der genannten Fluoreszenzangiographie durch eine kleine Blutung angekiindigt
Der Zusammenhang zwischen beiden Erscheinungen ist nur zu vermuten, doch
nicht nachzuweisen.

¢. Umschriebene akute Schwellung der Fasern in der Maculagegend

Wir haben diese Erscheinung zweimal als Komplikation einer Lichtkoagulation
beobachtet. Einmal wihrend der Behandlungssitzung und das andere Mal am
nédchstenr Morgen. Im ersten Fali wurde die Schwellung gegen Ende der Be-
handlung sichtbar. Sie dulerte sich als ein kleiner, ovaler, weil-gelber Fleck
temporal von der Foveola, etwa 1/4 der Oberfliche der Macuia einnehmend.
Die auf dem kleinsten Abstand von der Macula sich befindenden Lichtkoagu-
late waren auf 115 PD entfernt. Am folgenden Morgen war dieser Fleck
ophthalmoskopisch kaum wahrzunehmen. Der Patient gab aber am seiben
Morgen bei der Visuspriifung an, daB er durch einen kieinen Fleck rechts neben
dem Fixationspunkt des behandelten linken Auges gestdrt wiirde. Der Patient
war 39 Jahre alt, hatte eine dunkel pigmentierte Iris und fitt an einer ernsten,
fortschreitenden, profiferativen Retinopathie an beiden Augen. Das andere
Auge hatte einen Visus von 3/10 und war bereits frither behandelt worden.
Wegen der deutlichen Zunahme der Gefilneubildungen am unbehandelten,
besseren linken Auge, wurde dies auch behandelt. Das kleine Skotom wurde vom
Patienten bei der Ausiibung seines Berufes (Photograph) trotz des gut erhalte-
nen Yisus (11/10) als eine sehr hinderliche Sehstérung empfunden. Ophthalmo-
skopisch war eine geringe Pigmentverschiebung in der Macula festzustellen,
fluoreszenzangiographisch konnten keine Besonderheiten gefunden werden.
Beim zweiten Fall wurde die Schwellung am Morgen nach der Behandlung
entdeckt. Sie war kreisrund, scharf begrenzt, von homogen gelblich-weiller
Farbe und nahm genau die Fliche der Macula ein. Der scheibenfdrmige Fleck
erinnerte nach seinem Aussehen an eine vitelliforme Maculadegeneration.
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Die Patientin, eine 35jdhrige Frau, litt seit einigen Jahren an einer ernsten
proliferativen diabetischen Retinopathie. Das linke Auge befand sich bereits im
fibrotischen Stadium, das rechte Auge wies einige kleine GefiBneubildungs-
herde auf. Beide Augen waren myop (—7.,0), Der korrigierte Visus war RA 1,0,
LA 0,1. Das linke Auge wurde einige Tage vor dem rechten Auge behandelt.
Der Fundus war ziemlich pigmentarm, so daB trotz der Koagulation durch ein
vorgehaltenes —7,0-Glas eine hihere Lichtintensitdt gebraucht werden mubBte
(80 mA). Auf dieselbe Weise, mit derselben Lichtintensitit, wurde auch das
bessere rechte Auge koaguliert. In der Umgebung der Macula waren keine
ernsten Verdnderungen vorhanden, so konnte sie auch bis auf einen Abstand
von 3 PD gemieden werden. Der Visus war am folgenden Morgen nach der
Behandlung von 1,0 auf 0,1 zuriickgefallen. Leider miBgliickten die damals
gemachten Fundusphotos. Nach 3 Tagen war der weillich-gelbe Herd in der
Macula verschwunden. Der Visus verbesserte sich innerhalb einiger Monate
auf 0,2 bis 0,3, wobei deutliche Fixationsschwierigkeiten bestehen blieben. In
der Macula 148t sich jetzt ein leicht pigmentierter Ring wahrnehmen, dessen
Zentralfeld depigmentiert ist und keinen Foveolareflex aufweist (Abb.
124a). Fluoreszenzangiographisch lie sich der depigmentierte Fleck auch
darstellen (Abb. 124b). In beiden beschriebenen Fallen wurde die unmittelbare
Umgebung der Macula bei der Lichtkoagulation geschont, trotzdem wurde die
Macula strukturell und funktionell geschidigt. Die Ursache dieser Schadigung

Abb. 124 a, b. Patient den Qu,

{a) Fundusbild des behandelten rechten Auges 14 Jahr nach der Lichtkoagulation. {b}
Fluoreszenzangiographie arteriovendse Phase desseiben Auges. Im Schwarzweilbild
unscharf begrenzie ringférmig pigmentierte Zone in der Macula, die bei der Fluo-
reszenzangiographie im Zentrum feink&rnig auffeuchtet.
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ist nicht sicher zu ermitteln. Hitzewirkung im ersten Fall des stark pigmentierten
Augenhintergrund und Streulichtwirkung im zweiten Fall des pigmentarmen
Fundus kdnaten in Betracht kommen. Wir teifen hier die zwei Beobachtungen
mit, um in dhnlichen Fillen an diese Moglichkeit unerwarteter Reaktionen der
Macula zu denken und entsprechende Vorsicht walten zu lassen.

5. Die Gefafiverschiiisse

Der unbeabsichtigte Verschluft von Gefillen, die zum normalen Gefillbaum
der Netzhaut gehoren, ist eine Komplikation, die bei der Behandlung der diabe-
tischen Retinopathie leicht vorkommen kann. Erstens muB man hdufig in
unmittelbarer Nihe der NetzhautgefiBe koagulieren, und zweitens sind die
Geféafle bel einer diabetischen Retinopathie empfindlicher: die Venen wegen
der schlechten haemodynamischen Verhiltnisse und einer spontanen Neigung
zu thrombotischen Erscheinungen, die kleineren arteriellen Aste wegen ihrer
verengten Lichtung. Der Blutkreislauf ist im hinteren Abschnitt der Netzhaut
s0 schlecht, daB schon ein geringer Anlall eine kritische Stdrung verursachen
kann. Der Schwellungsdruck eines Lichtkoaguiationsherdes auf einen kleinen
arteriellen Ast oder auf seine prakapilldren Verzweigungen kénnte einen Bezirk
des Kapillarnetzes ausschalten, der weit grofler ist als der Herd selbst. Ob die
Hitzeerzengung einen dhnlichen Effekt auf Abstand bewirken kann, ist uns
nicht bekannt. Es ist jedenfalls unwahrscheinlich, daB eine GefaBokklusion auf
cinen Abstand von mehr als einigen Millimetern durch eine Fortpflanzung der
Wirme vom Koagulationsherd aus bedingt sein kann. Der Wirmeabfall ist
fiir einen solchen Abstandseffekt zu steil (473). Es erscheint uns wahrschein-
licher, daB3 vasomotorische Reflexe von der Stelle des Lichtkoagulationsherdes
aus stromabwdrts spastische Reaktionen ausldsen konnten. Wir meinen, dafl3
man bel der Lichtkoagulation von Aneurysmen in unmittelbarer Nihe der
kieineren arteriellen Verdstelungen in der Umgebung der Macula an die ge-
nannten zwei Mdglichkeiten von Fernwirkung denken und besonders schonend
vorgehen muf3.

6. Die postkoagulative Iritis

Nach der Lichtkoagulationsbehandlung von Augen mit einer diabetischen
Retinopathie ist hiufig eine Iritis beobachtet worden, nicht selten mit Ausbil-
dung hinterer Synechien. Diese Komplikation ist auf die Behandlung bei zu
enger Pupille zuriickzufiihren, oder, falls die Mydriasis genligend war, auf
ungenaues Zentrieren des Lichtbiindels. In beiden Fillen streift das Licht-
biindel den Pupillarrand und erzeugt dadurch den iritischen Reizzustand. Wenn

e
&
o



wir von leichten Zellreaktionen in der Vorderkammer absehen, haben wir bisher
keine postkoagulative ritis beobachtet. Wir glauben daher, dal} diese Kompli-
kation teicht zu vermeiden ist. Bei durch Tropfen nichf weit werdenden Pupillen
konnte man je 0,1 ml einer 1%, igen Adrenaiinlsung am oberen und unteren
Hornhautrand unter die Bindebaut spritzen, womit auch bei hartnickig engen
Pupillen eine geniigende Mydriasis erzwungen werden kann.

7. Die Gesichisfeldausfille

Die Gesichtsfeldausfille miissen als eine nicht zu vermeidende Komplikation
der Behandiung mit der Xenon-Lampe angeschen werden. Dabei sind zwei
Formen zu unterscheiden. Erstens die zahlreichen kleinen, fleckigen Ausfille,
die den durch die Lichtkoagulation zerstorten Netzhautstellen entsprechen. Sie
werden von aufmerksamen Patienten besonders in den ersten Wochen nach der
Behandlung wahrgenommen, sind jedoch nicht sehr stérend und werden trotz
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Abb. 126 Patient de J. v. 8.

Gesichtsfeld des rechten Auges nach der Lichtkoagulation. Es sind mehrere grifere
Skotome aufgetreten und Einkerbungen der Isoptere 1-4, die dussere Gesichtsfeld-
grenze ist aber fast vollig bewahrt.
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e —— oD
Abb. 125 a, b, Patient G.
Gesichtsfeid des linken Auges {(a) und des rechten Auges (b) nach der Lichtkoagulation.

Projeziert man beide Gesichtsfelder gedanklich aufeinander, so decken sich die Aus-
fille des einen Auges mit erhaltenen Gesichtsfeldpartien des anderen Auges.

ihrer groflen Anzahl {iberraschend gut vertragen. Durch genaue Kampimetrie
am Bjerrum-Schirm lassen sie sich objektiv nachweisen. Zweitens die groBeren
sektor- oder bogenférmigen Ausfille, die den durch die Lichtkoagulation unter-
brochenen Nervenfasern oder den durch die Lichtkoagulation okkludierten
peripheren arteriellen Asten entsprechen (Abb. 125). Wenn die Ausfille nicht zu
breit sind und nicht zu weit zentral reichen, sind sie nicht stérend. Meist ist bet
der Gesichtsfelduntersuchung am Goldmann-Perimeter die Isoptere 1/5 erhal-
ten, d.h. praktisch, daf} die grobe Wahrnehmung im peripheren Gesichtsfeld und
damit die rAumliche Orientierung nicht gestort sind {(Abb. 126). Die verhiltnis-
maflige Geringfiigigkeit der Beschwerden der Patienten mit solchen, durch die
Lichtkoagulation bedingten Ausfillen ist auch dadurch zu erkldren, daB die
Ausfille im Gesichtsfeld beider Augen praktisch niemals kongruent sind. Die
ausgefallenen Gebiete im Gesichtsfeld des einen Auges werden durch die
erhaltenen Gebiete des anderen Auges mehr oder weniger gedeckt und kompen-
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siert. Bei einseitig Blinden machen sich die groberen Gesichtsfeldausfille wohl
storend bemerkbar, was man bei der Behandlung solcher Patienten beriick-
sichtigen sollte.

III. BEHANDLUNGSPROBLEME BEI DER DIABETISCHEMN RETINOPATHIE

1. Die Glaskdorperblurungen

Dieersten Blutungen in den Glaskérperraum liegen meistens priretinal oder re-
trovitreal. Siediffundieren nur selten schon von Beginn an in den Glask&rper. Thre
Quelle ist in vielen Fiilen zu finden und mit Lichtkoagulation zu verschlieBen.

Wenn jedoch bel Wiederholung der Blutung das Blut in das Gefiige des Glas-
korpers eindringt, sei es iber den Kanal von Cloquet oder durch Defekte in der
hinteren Membran, bietet sie grofe therapeutische Schwierigkeiten. Hiufig
sind die Blutungstriibungen nach 2-3 Monaten noch so dicht, daB man den
Augenhintergrund nicht spiegein kann. Ein weiteres Warten auf spontane
Resorption scheint dann nicht gerechtfertigt. Die Erfahrung hat gezeigt, dal
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eine diathermische Keagulation der Sklera die Resorption anregen kann,
FRANCESCETTI hat vor Jahren diese Koagulation bei der Krankheit von EALES
vorgeschlagen und ihr den Namen diathermie a ciel couvert gegeben. Sie wurde
in den letzten Jahren durch amaLric in Frankreich (1967b) und durch wessING
in Deutschland (1971) zur Behandlung der diabetischen Retinopathie und
insbesondere der Glaskorperblutungen propagiert. Wir selbst haben seit 2 Fah-
ren diesen Bingriff wiederholt und oft mit gutem Ergebnis angewandt. Die
diathermische Koagulation wird mit der Kugel-Elektrode auf dern Boden einer
5-6 mm tiefen Skleratasche durchgefiihrt. Diese Skieratasche wird meistens auf
der temporalen Bulbushélfte parallel und hinter dem Aquator vom oberen bis
zum unteren geraden Augenmuskel pripariert (auf Abb. 127a, b, ¢ ist die
Technik des Eingriffs dargestellt). Die Naht der Sklerarinder kann auch mit
einem durchlanfenden Faden erfoigen, oder noch einfacher, ganz wegbleiben,
wenn man die Winde der Skleratasche mit Hiife von Gewebeleim aneinander
klebt. In einer Reihe von Fillen haben wir die diathermische Koagulation mit
einer Bulbusverkiirzung kombiniert, indem wir die Néihte beim SchlieBlen der
Skierawunde etwa -2 mm vom Inzisionsrand durch die Sklera fihrten. Eine
vorsichtige GlaskOrperpunktion mit diinner Diathermienadel am unteren Ende
der Skleratasche war genligend, um den Wundverschlufl ohne Druckerhdhung
zu ermoglichen. Die Bulbusverkiirzung fithrten wir dann durch, wenn wir das
Fundusbild vor dem Eintritt der Blutung bereits kannten und annehmen
durften, daB die Blutung durch Glaskérperzug bedingt war. Der Effekt dieser
Technik am Augenhintergrund ist auf Abb. 127d zu sehen.

Die Wirkung auf die prapapillaren GefaBneubildungen wird beim Vergleich
der Abb. 128a mit Abb. 128b deutfich. In diesem Fall kam es jedoch sehr bald
danach zu einer neuen Blutung, die dann in kurzer Zeit von einer Traktions-
netzhautabhebung im zentralen Abschnitt der Netzhaut gefolgt war (s. Sterco-
photos Abb. 53a, b auf S. 87). Wir haben in den letzten 2 Jahren bei 23 Pa-
tienten wegen einer Blutung in den Glaskérperraum insgesamt 25 diathermi-
sche Koagulationen vorgenommen. Bei 8§ Patienten wurde die Diathermie mit
einem bulbusverkiirzenden, und bei 3 Patienten mit einem buibusumschntirenden
Eingriff kombiniert. Nur bei 3 Patienten handelte es sich um eine erste Blutung,
die nicht mehr als 3 Monate alt war. Bei den Gbrigen 20 Patienten handelte es
sich um rezidivierende Blutungen, die vor mehr als 1 Jahr aufgetreten waren.
Der Augenhintergrund war in den meisten Fillen aus Untersuchungen vor dem
Eintritt der Blutungen oder in den Intervallen zwischen den Blutungen mehr
oder weniger bekannt. GefdBneubildungen auf der Papille waren in ¢ Féllen als
sichere Blutungsquelle auszumachen, bei den anderen Patienten konnte die
Blutungsquelle nicht lokalisiert werden. Der Visus war vor der Behandlung bei
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Abb. 127 a, b, ¢, d. Die intrasclerale Diathermie

(a) In der etwa 12 mm hinter dem Limbus préparierten 5-6 mm tiefen Skleratasche
werden mit der Kugelelektrode die diathermischen Koagulate gesetzt. (b) Einige Reihen
von Koeagulaten sind auf dem Boden der offen gehaltenen Skieratasche sichtbar. (¢) Die
U férmigen Nihte sind auf etwa [14-2 mm Abstand vom [nzisionsrand durch dje
Sklera gefithrt (d) Nach dem Kniipfen der Fiaden wird am Augenhintergrund eine
koagulierte Falte sichtbar,
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Abb, 128 a, b. Patient W,

Fundusbild (a) vor der dem Eingriff intrasklerale Diathermie mit Sklerafaltung. (b)
i Woche danach. Es ist zu sehen, daB der préipapillare GefaBficher etwas geschrumpft
ist.

17 Patienten weniger als 1/60 — d.h. Handbewegung vor dem Auge oder nur
Lichtwahrnehmung mit richtiger Lichtprojektion. Bei den anderen 6 Patienten
war der Visus von 1/60 bis 5/60. Das andere Auge war bei 20 der Patienten
blind: in 3 Fillen durch ¢in haemorrhagisches Glaukom und in 17 Fallen durch
eine massive Blutung. Bel 3 Patienten hatte das andere Auge trotz einer weit
fortgeschrittenen proliferativen Retinopathie einen noch brauchbaren Visus:
2/10, 4/10 und 10/10.

Aus dieser Beschreibung unseres Materials ist ersichtlich,dafd es sich bei den
Patienten um sogenannte trostlose Fille handelte. Die Ergebnisse waren ent-
sprechend bescheiden. Nur 10mal wurde eine Visusverbesserung erzielt, die
mehr als ein halbes Jahr anhielt. Die Besserung war sehr geringfligig, z.B. von
Handbewegung auf Fingerzdhlen, oder von Fingerzihlen auf 1 m Abstand auf
Fingerzihlen auf 3-5 m Abstand. AufTallend war, daB die Besserung hiufig
schon in den ersten Tagen nach dem Eingriff eintrat. In einigen Fillen war es
eine Besserung von 0,02 auf 0,2. 15mal wurde keine Besserung erzielt. Aus
diesen Beobachtungen lassen sich, trotz ihrer geringen Anzahl, einige SchluB-
folgerungen ziehen. Die diathermische Koagulation in der durch uns beschrie-
benen Form hat einen deutlich giinstigen Einflull in einigen Féllen von frischen
Glaskdrperblutungen gehabt. Die Verbesserung trat hdufig so schnell ein, daB
eher an eine Verschiebung der Blutmassen als an eine echte Resorption gedacht
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werden muBl. Wir glauben nicht, dall die diathermische Koagulation die Re-
sorption fordert. Ob sie in der Lage ist, wenn sie frithzeitig angewendet wird,
zuklnftigen Blutungen vorzubeugen, ist eine Frage, die wir aufgrund unseres
kleinen und aus hauptsédchlich Spétfillen bestehenden Krankengutes nicht be-
antworten konnen. Es ist moglich, daf die ausgedehnte Narbenbildung zu einer
Verbesserung der Stoffwechsel- und Zirkuiationsverhéltnisse in der Netzhaut
fithrt. Es scheint jedoch unwahrscheinlich, daB die Narbenbildung die Glas-
korperschrumpfung, wenn sie einmal angefangen hat, aufhalten kann. Und
diese Schrumpfung ist eigentlich die Hauptursache der Blutungen. Die Be-
mithungen, durch bulbusverkiirzende oder dic Wand eindellende Eingriffe die
Traktionseffekte zu vermindern, wurden in keinem unserer 10 Fille durch
einen dauernden Erfolg belohnt. Die bei diesen Eingriffen nicht zu umgehende
Punktion des Glaskdrpers setzt die hidufig monatelang unverindert bestehenden
Blutungstritbungen in Bewegung. Wir erhofften daraus eine Aufhellung oder
zumindest Verschiebung der Triibungen zu erreichen. Dies trat tatsdchlich
einige Male ein, doch wir haben auch einige Blutungen erlebt, obwohl jedesmal
die Punktion mit ditnner Diathermienadel und das Ablassen der Flassigkeit
sehr allmihlich erfolgte. Die Wah! der Punktionsstelle vor oder hinter dem
Aquator ist nicht gleichgiitiz. Man miilite bestrebt sein, den Glaskdrper selbst
nicht zu punktieren, da dadurch seine hintere Oberfliche die Neigung bekdme,
sich noch mehr nach vorne zu bewegen. Die Aussicht, den retrovitrealen und
nicht den vitrealen Raum zu punktieren, ist hinter dem Aquator gréfler als vor
dem Aquater. Daher ist es besser, die Punktionsstelle méglichst weit hinten zu
wihlen. Will man dabei die hier dichter verlaufenden Chorioidalgefifie sicher
schonen, kann man mit Hilfe eines lichtstarken Glasfiberdiaphanoskops die
Chorioidalgefillie auf dem Boden der Skleratasche sichtbar machen. Ob die
Punktionsstelle oberhalb oder unterhalb des horizontalen Meridians gewihlt
wird, macht fiir das Erreichen des retrovitrealen Raumes nicht viel aus, da bei
der diabetischen Retinopathie die Retraktion des Glaskdrpers in der oberen und
unteren Buibushilfte ziemlich gleichmissig verlduft. Was das Entfernen von
Blutungstritbungen aus dem retrovitrealen Raum betrifft, scheint jedoch die
Punktien in der unteren Bulbushilfte zweckmissiger.

Trotzdem wir bisher noch keine eindeutig guten Ergebnisse bei der An-
wendung der Kombination diathermische Koaguiation mit Bulbusverkiirzung
oder Bulbuseindellung erzielt haben, erscheint uns diese Kombination der
zweckmiBigste Eingriff fiir die massiven Blutungen in den Spitstadien der
diabetischen Retinopathie zu sein.

Kennen wir vor dem Eingriff der Blutung das Fundusbild und kénnen auf-
grund dessen die Blutungsquelle oder die Traktionsorte in einem bestimmiten
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Fundusabschnitt lokalisieren, so ist es besser, den Eingriff gezielt in dem ent-
sprechenden Quadranten oder der entsprechenden Halfte des Augapfels durch-
zufiihren.

Spiatfille mit ausgedehnten praretinalen Proliferationsmembranen oder
jahrelang undurchsichtigem Glaskorper geben keinerlei Erfolgsaussichten und
sollten unbehandelt bieiben. Wir haben versucht, in solchen Fillen durch Glas-
korpersplilung noch etwas zu erreichen. Auch dieser Eingriff scheint zumindest
in den Spdtfillen nach unseren Erfahrungen vollig aussichtslos. Daher ist es
iiberfliissig, die technischen Einzelheiten dieser Eingriffe hier mitzuteilen.

2. Die Linseniriibungen

Die Linsentriibung konnte im Zusammenhang mit der Lichtkoagulationsbe-
handlung einer diabetischen Retinopathie uns vor einige Probleme stelien.
Haben wir einen Patienten mit einem Altersstar, der in absehbarer Zeit operiert
werden mufl, und mit einer diabetischen Retinopathie, bei der eine Licht-
koagulation niitzlich erscheint, so ist die Reihenfolge der Eingriffe nicht be-
langlos. Bei einer proliferativen diabetischen Retinopathie kdnnte die Linsen-
extraktion infolge des Vorrlickens des Glask&rpers in die vordere Augenkammer
oder infolge eines echten Glaskorpervorfalls zu Komplikationen fithren in Form
einer Blutung oder einer Traktionsabhebung der Netzhaut.

Bei einer nicht preliferativen diabetischen Retinopathie mit exsudativen
Veriinderungen im hinteren Abschnitt der Netzhaut kénnte die Linsenextrak-
tion ein zusitzliches Odem der Netzhautmitte verursachen. Aus diesen Grinden
scheint uns grundsitzlich besser, wenn irgend moglich, die Lichtkoagulation der
Linsenextraktion vorauszuschicken. Sie ist durchfithrbar, wenn beim direkten
Spiegeln die Einzelheiten des Augenhintergrundes noch zu sehen sind. Ist die
Linsentritbung soweit fortgeschritten, daf der Augenhintergrund nicht mehr zu
beurteilen ist und auch von frither nicht bekannt ist, stellt sich die Frage iiber
den Sinn der Linsenextraktion. In solchen Fillen kénnen zwel Untersuchungs-
methoden wertvolle Informationen liefern: Die Elektroophthalmologie und die
Ultraschalldiagnestik. Von den elektrophysiologischen Untersuchungsmetho-
den sind das Elektroretinogramm und das oszillatorische Potential (OP) in
diesen Fillen die geeignetsten. Ein gut ausgeprigtes oszillatorisches Potential
ist ein giinstiges Zeichen — die diabetische Retinopathie kann ndmlich nicht
weit fortgeschritten sein, da das OP bei der diabetischen Retinopathie schon
frihzeitig abflacht und verschwindet. Ein fehlendes oszillatorisches Potential,
aber noch gat ausgebildetes ERG ist ein Grund zur vorsichtigen Abschitzung
des Operationsresultats, aber sicher keine Gegenindikation. Bei fehiendem OP
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und ERG muB eine schlechte Operationsprognose gestellt werden. Bel vor-
handener Lichtprojektion und dringender sozialer Indikation wére jedoch der
Eingriff doch noch zu iiberlegen und eventuell durchzufithren, Die bei der dia-
betischen Retinopathie oft erhaltenen peripheren Teile der Netzhaut kénnten
in soichen Fillen noch ein Gesichtsvermogen bieten, das gerade ausreicht, um
dem Patienten die Bewegung in einer bekannten Umgebung zu ermdoglichen.
Die Echographie ist bei einer undurchsichtigen Linse in der Lage, gribere,
proliferative Membranbildungen oder eine eventuelle Wetzhautabhebung vor-
auszusagen. Sind vor der hinteren Bulbuswand in mehreren Richtungen
grobere Echozacken zu registrieren, so ist die Wahrscheinlichkeit groB, daB
dicke. préretinale, fibrose Membranen bestehen. Bei diesem Befund ist die
Operationsprognose besonders schiecht.

3. Das Sekundirglankom

Das Sekundidrglaukom bei der diabetischen Retinopathie entwickelt sich immer
auf der Basis einer Rubeosis iridis. Es kann einen sehr bosartigen Verlauf
nehimen, was besonders bei gleichzeitig bestehenden massiven Glaskdrper-
oder Vorderkammerblutungen zu beoachten ist. Das Sekundirglaukom bei der
Rubeosis kann auch verhditnismiBig gutartig verlaufen, wenn keine Blutungen
der Drucksteigerung vorausgegangen sind. Bei der malignen Verlaufsform stelit
sich die Blindheit, und das ist meistens eine absolute Blindheit, in kiirzester
Zeit ein, und das Beste, was wir dann machen kénnten, um die Schmerzen zu
lindern, ist eine ausgedehnte Cyclodiathermie. Bei der nicht so malignen Ver-
laufsform erscheint uns die Vereisung des Ciliarkérpers als das Mittel der
Wahl. Die Technik des Eingriffes ist folgende: Die Conjunctiva wird limbus-
paralle]l auf etwa 5 mm vom Limbus {iber ungefihr 180° durchtrennt und die
Sklera in einern 6~7 mm breiten Streifen, der nach vorne bis zum Limbus reicht,
freipripariert. Die Vereisung des Ciliarkdrpers erfolgt mit einem Stift aus
Kohlensdureschnee, der in einem Metallzylinder aus der Kohlensdureflasche
unter Druck erzeugt wird. Um den Kohilensiurestift wird ein Gazestlick ge-
wickelt und das freie, etwas zugespitzte Ende neben dem Limbus auf die Sklera
gehalten. Es werden auf diese Weise etwa 5 Vereisungen des freigelegten limbus-
nahen Streifens der Sklera durchgefithrt. Jede Applikation soll nach dem Vor-
schlag von oosTERHUIS (persdnliche Mitteilung) etwa 1 Minute dauern, da sonst
keine geniigende Einwirking auf den Ciliarkdrper und seine Kammerwasser-
produktion erzielt wird. Die Bindehaut wird mit einer fortlaufenden Naht
geschlossen. Die Vorteile dieses Eingriffes sind : Er ist einfach, dauert kurz, gibt
kaum eine postoperative Drucksteigerung und fithrt nicht zu einer Hypotonie
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des Augapfels, was hiufiger nach der Cyclodiathermie beobachtet werden kann.
Die Rubeosis der Iris nimmt meistens in den ersten Wochen nach dem Eingriff
ab, verschwindet jedoch nicht ganz, wie das hiufig nach der Cyclodiathermie zu
becbachten ist. Wenn der Druckabfall nicht befriedigend ist, kann der Eingriff
im selben oder einem anderen Quadranten des Augapfels wiederholt werden.
Die Vereisung kann auch ohne Freilegen der Sklera erfolgen, fithrt jedoch dann
zu stirkeren postoperativen Reizerscheinungen, nidmlich zu einer ziemlich
starken Schwellung der Bindehaut und hiufig auch der Augenlider.

Als nachteilige Nebenwirkung haben wir in einem Fall eine Hornhauttriibung
mit spdt auftretender Dystrophie in Form einer bullésen Keratitis entlang dem
vereisten Streifen beobachtet. Man sollte daher bei der Applikation des Koh-
lensdurestiftes den Hornhautrand méglichst schonen, um ihn und das Rand-
schlingennetz am Limbus nicht mit zu vereisen.

4. Die Retinoschisis und die beginnende Netzhautablisung

Das groBte Behandlungsproblem der spaten proliferativen diabetischen Retino-
pathie sind die Traktionserscheinungen an der Netzhaut bei schrumpfendem
Glaskorper und gleichzeitiz bestehenden Verwachsungen zwischen seiner
hinteren Oberflaiche und der Netzhaut, die unumginglich eintreten. Diese
Erscheinungen kénnen sich sehr allmihlich innerhalb von Jahren entwickeln
oder dramatisch in einigen Monaten auftreten. Sie duflern sich zundchst in einer
Auseinanderzerrung der Netzhautbestandteile, so dal die Netzhaut deutlich
verdickt erscheint {(Abb. 50, §. 83). Die Membrana limitans interna zeigt eine
feine Filtelung, die in die Richtung des Glaskirperzuges weist; eine Orientie-
rung in dieselbe Richtung zeigen die faserigen Elemente der Netzhaut. All-
méahlich bilden sich Hohlriume zwischen den Faserziigen, die ineinander
fliellen, bis eine echte Schisis der Netzhaut sich ausgebildet hat. Die Spaltungs-
ebene liegt meistens in der Zwischenkérnerschicht {(Abb. 51, S. 84). Die Retino-
schisis kann sehr allmihlich zunehmen, oder, falls die Glaskérperretraktion
abgeschlossen ist, bleibt die Progression aus. Es handelt sich nicht um einen
primér in der Netzhaut lokalisierten degenerativen Prozefl, sondern um eine
sekundédre Erscheinung. Sie kommt zum Stillstand, wenn die Krifte, die die
Spaltung der Netzhaut erzeugen, authdren zu wirken.

Es ist daher wichtig, die Grenzen einer Schisis bei der proliferativen diabe-
tischen Retinopathie genau zu verfolgen, um festzustellen, ob sie iiberhaupt
fortschreitet. Neben der Ophthalmoskopie ist die Stercophotographie und
perimetrische Registration des Schisisrandes besonders niitzlich. Wird eine
Progression dieses Randes bei den Kontrolluntersuchungen festgestellt, so
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Abb. 129

Stereophotographie von einer vitreoretinalen Adhfrenz. Der Anheftungsplatz des
Glaskérperstranges an der Netzhaut ist mit Lichtkoagulaten umgeben.

Abb. 130

Stereophotographie nach Lichikoagulation im Gebiet einer beginnenden Retinoschisis.
Rechts oben im Bild eine LK-Narbe; tber welche die vordere Natzhautschicht hin-
weg zieht.
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kommt die Lichtkoagulation als Abriegelungsmittel in Frage. Man solite dann
im Gesunden koagulieren mit der Feldblende 6 und intensiver als gewShnlich.
Der Zweck ist, daB der Koagulationsherd mit seiner Spitze eine moglichst breite
Flache der oberflichlichen Schichten der Netzhaut erreicht. Wenn dies nicht
erfolgt, so kann die Spaltung der Netzhaut ungestért iiber die Lichtkoagula-
tionsnarbe hinweg weitergehen (Abb. 129, 130). Die nicht fortschreitende
Schisis sollte nicht behandelt werden. Die Netzhautabhebung steilt die groBeren
Probleme. Sie hat bei der diabetischen Retinopathie zwei Erscheinungsformen:
Die Abhebung, die nur durch den Zug des adhaerenten, schrumpfenden Glas-
k&rpers bedingt ist, und die Abhebung, die daneben noch durch echte Locher
verursacht wird. Die erste Form ist wegen ihres langsamen Verlaufs gutartiger.
Lhr stetes Fortschreiten jedoch zwingt uns meist zum Eingreifen. Eine bulbus-
eindellende oder bulbusverklrzende Operation im befailenen Quadranten oder
in der befallenen Halfte des Augapfels kombiniert mit Lichtkoagulation,
erscheint uns als das zweckméBigste Vorgehen. Die Eindellung fuhrt zu einer
Erschlaffung der Traktionsstringe und gleichzeitig zum Entleeren der subreti-
nalen Flissigkeit. Dadurch wird der Kontakt der Netzhaut mit der Unterlage
und eventuell eine Lichtkoagulation ermoglicht.

Die zweite Form von Netzhautabhebung mit Lochkbildung ist wegen ihres
schnellen Fortschreitens bosartiger. Die Behandlung trifit auf gréBere Schwierig-
keiten, da sich die Lécher meist im hinteren Abschnitt der Netzhaut befinden.
Die Bulbuswandeindellung in dem Quadranten oder jener Halfte des Augapfels,
wo die Zugkrifte am deutlichsten festzustellen sind und wo sich die Léicher be-
finden, ist hier unumginglich. Die Ldcher lassen sich dann in manchen Fillen
mit Hilfe der Lichtkoagulation noch schlieien.

5. Die psychischen Probleme

Zum Kapitel ,.Behandlungsprobleme der diabetischen Retinopathie” gehdrt
auch das Problem der psychischen Betreuung der Patienten mit einer diabe-
tischen Retinopathie. Die Reaktionsweise des Patienten mit einer diabetischen
Retinopathie auf sein allmihliches Blindwerden hat einige Eigentiimlichkeiten,
die wir hier in Kiirze erwihnen mochten, Sie fufllern sich in einem zundchst
mangelnden Bewultsein des Ernstes ihrer Erkrankung, und spiiter, wenn das
Sehen schlecht geworden ist, in einer entweder lang anhaltenden Hoffnung auf
Besserung oder einer auffallenden Gentligsamkeit beziiglich des noch erhaltenen
Gesichtsvermégens. Die Ahnungslosigkeit des diabetischen Patienten iber die
méglichen Konsequenzen seiner beginnenden Retinopathie ist begreiflich. Er
sicht noch zu gut, um die Zukunftsprobleme zu ahnen. In Anbetracht der
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hidufig nicht voraussehbaren Entwicklung sollte man den Patienten nicht zu
frith mit Zukunftssorgen belasten. Aber wir sind verpflichtet unseren Patienten
deutlich zu machen, dafl Kontrolluntersuchungen wichtig und nétig sind, und
dafl diese Kontrollen auch dann stattzufinden haben, wenn er keine Verin-
derung seines Gesichtsvermdgens wahrnimmt. Der Diabetiker ist an Kontroll-
untersuchungen gewdhnt, so dall es ihm nicht schwer fillt, einen solchen Rat zu
befolgen. Damit ist die Grundlage zu einer regelmiBigen Kontrolle geschaffen
und gleichzeitig fiir die eventuelle Mitteilung, dall cine Behandlung nétig ge-
worden ist.

Wird das Gesichtsvermogen durch eine Blutung plotzlich oder durch Macula-
verinderungen in kurzer Zeit schlecht, so tritt der erste Schreck ein. Mit der
spontanen Besserung, im Fall der Blutung durch ihre Resorption, ist der Patient
jedoch schnell wieder beruhigt und seine ersten Angste schlagen in einen unbe-
rechtigten Optimismus um. Der Augenarzt darf diesen Optimismus weder
nehmen noch teilen. Ohne den Patienten pessimistisch zu stimmen, sollte die
Gelegenheit wahrgenommen werden, um den Ernst der Erkrankung ndher zu
erklaren und die Kontrollfrequenz auf etwa 2-3 Monate zu erh®hen oder auch
die Behandlung mit Lichtkoagulation und ihre Moglichkeiten mit dem Patien-
ten ausflbrlicher zu besprechen. Wird die Lichtkoagulation sofort als nétig
erachtet, so scheint uns wichtig, im voraus den Patienten darauf aufmerksam
zu machen, daB die Behandlung meist keine Besserung erzielen kann. Diese
Vorstellung von einer Behandlung, die keine Besserung, sondern nur die
Erhaltung des hdufig bereits verminderten Sehvermogens anstrebt, ist fiir den
Patienten nicht ohne weiteres begreiflich, Trotz der Aufkldrung in dieser Hin-
sicht kann man hiufig nach der Lichtkoagulation die Bemerkung héren, dal
die Behandlung nicht geholfen habe.

Fiihrt die diabetische Retinopathie zu einer Erblindung, so ist diese meist
nicht pldtzlich, Die Visusverbesserungen in den Intervallen zwischen den Blu-
tungen unterhalten bei dem Patienten eine Hoffnung, die auch nach der villigen
Erblindung nicht leicht aufgegeben wird. Handelt es sich um eine nicht vollige
Erblindung, sondern urn einen Verlust des zentralen Gesichtsfeldes infolge
exsudativer Verdnderungen im Maculagebiet, so fiigen sich die meist dlteren
Patienten, die davon befallen werden, verhidltnismifBig leicht ithrem Schicksal.

Das Problem ist viel groBer bei der Erblindung junger Patienten durch
massive Blutungen, Netzhautablosung oder ein sekundires Glaukom. Die
berufliche Umschulung erfordert viel Energie, die diese Patienten hiufig nicht
aufbringen kénnen. Das Erlernen der Braille-Schrift stoBt auf die Schwierigkeit,
daBl der Tastsinn bei den Diabetikern in seinem Unterscheidungsvermégen
haufig gestort ist (650). Der schlechte Allgemeinzustand der frith erblindeten
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jungen Diabetiker trigt weiter dazu bei, daBl ihr Lebenswille ziemlich schnell
erschlafft und eine tiefe Gleichgiiltigkeit sich ihrer bemidchtigt. Thr Leben
dauert meistens nicht langer als 5 Jahre nach der Erblindung. (70). Es sind
wenige Patienten, die allem zum Trotz immer wieder den Wunsch und ihre
Bereitwilligkeit zu neuen Behandlungsversuchen duBern. Man sollte sich durch
diesen Wunsch nicht verleiten lassen, sinnlose Eingriffe durchzufiihren, sondern
versuchen, den Patienten zu der Einsicht zu bringen, dal sein Zustand durch
chirurgische Behandlung nicht mehr zu verbessern ist. Man konnte eine Ver-
langerung der Intervalle zwischen den einzelnen Kontrolluntersuchungen auf
etwa 1 Jahr vornehmen. Eine vollige Unterbrechung der Kontrollen ist jedoch
nicht ratsam. Erstens, weil der Patient trotz der anscheinenden Sinnlosigkeit
seines Kommens den Kontakt mit seinem Arzt psychisch nétig hat, und zwei-
tens, weil doch Komplikationen , wie etwa eine Iridocyclitis oder ein Sekundér-
glaukom eintreten konnen, die, unbehandelt, zu einer sonst unnétigen Enukiea-
tion fithren kénnen.

1V, DIE ELEKTROOPHTHALMOLOGISCHE UNTERSUCHUNG BEI DER
DIABETISCHEN RETINCOPATHIE

1. Diediagnostischen Maglichkeiten der elekrroophthalmologischen Untersuchung
bei der diabetischen Retinopathie

Diese Untersuchungsmethode hat schon vor Jahren die Aufmerksamkeit auf
sich gelenkt, nicht nur aus theoretischem Interesse, sondern aus praktischen
Griinden. Die diabetische Retinopathie ist hdufig ein prognostisches Problem.
Jede zusatzliche Untersuchung, die einen prognostisch wichtigen Befund liefern
konnte, erschien wertvoll, Die Fragen, die der Kliniker an die Elektroophthal-
mologie stellt, sind: bestehen abweichende Reaktionen, die man bei einer
ophthalmoskopisch noch normalen Netzhaut eines Diabetikers als Vorboten
einer diabetischen Retinopathie ansehen kann. Zweitens: besteht die Maglich-
keit, aufgrund der elektroophthalmologischen Befunde bei einer vorhandenen
diabetischen Retinopathie den weiteren Verlauf vorauszusagen und bei triiben
Medien den Zustand der Netzhaut zu beurteilen. Drittens: kann die Elektro-
ophthalmologie als Hilfsmittel zur besseren funktionellen Beurteilung der ver-
schiedenen Behandlungsmethoden verwendet werden.

Die Untersuchungen von FRANCOIS & DE RoUCK (1954), sTraus (1961),
JACOBSON (1961}, YONEMURA AOKI & TSUZUKI (1962) zeigten, daB der a-b-
Komplex des ERG erst in den spiten Stadien der diabetischen Retinopathie
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Abweichungen zeigt. Das klassische ERG erschien somit wegen seiner Wider-
standsfihigkeit gegeniiber der diabetischen Retinopathie nicht zur Frithdia-
enostik bei dieser Erkrankung der Netzhaut geeignet.

Die Feststellung von YONEMURA (1962), daB3 die oszillatorischen Potentiale
(OP’s), (durch coee & MORTON 1953 entdeckt), beim Diabetes frithzeitig und
selektiv vermindert sind, wurde auch von anderen Autoren bestdtigt (352, 396,
631, 632). Thre Untersuchungen zeigten, dal die OP’s schon in den frithen
Stadien der diabetischen Retinopathie vermindert sind, in welchen das ERG
noch normal erscheint. Diese Kombination von normalem ERG und fehlendem
OF ist sonst nur bei Verschliissen von NetzhautgefdBen festgestellt worden
(352) und insbesondere bei Zirkulationsstérungen in der Netzhautmitte (11, 12,
352). Die hohe Empfindlichkeit der OP’s bei Diabetikern wurde durch die
Feststellung verminderter OP-Werte bei diabetischen Patienten noch vor dem
Eintreten der ophthalmoskopisch sichtbaren diabetischen Retinopathie hervor-
gehoben (simoNSEN 1965, 1968). Nach yoNEMURA u. Mitarb. (1963) entstehen
die OP’s in der Schicht der bipolaren Zellen, d.h. in einer Schicht der Netzhaut,
die anscheinend frithzeitig bei Zirkulationsstérungen in Mitleidenschaft ge-
zogen wird.

Aufgrund der genannten Untersuchungen erscheinen die OP's nach den
bisherigen Erfahrungen eine positive Antwort auf die erste der von uns gestell-
ten Fragen zu geben: ihr Ausschlag kann bei der ophthalmoskopisch normalen
Netzhaut eines Diabetikers voraussagen, ob eine diabetische Retinopathie
unmittelbar bevorsteht oder nicht. Die zweite Frage, ob die Elektroophthal-
mologie bei einer bereits vorhandenen diabetischen Retinopathie den weiteren
Verlauf voraussagen 1a6t, darf nach den bisherigen Erfahrungen tellwetse positiv
beantwortet werden. In erster Linie sind es wieder die OP’s, die gute Dienste
leisten koénnen. Mit dem Fortschreiten der diabetischen Retinopathie nimmt
die Amplitude der Oszillationen weiter ab (323, 536, 656, 687). SIMONSEN {1968)
konnte bei Patienten mit einem juvenilen Diabetes und einer nichtproliferativen
diabetischen Retinopathie beobachten, daB eine Abflachung der OP’s oder ihr
volliges Verschwinden dem Auftreten von Gefafneubildungen um einige
Monate vorauslief. Ebenso stellte er fest, daf3 die Zunahme schon vorhandener
GefiBneubildungen durch ein Verschwinden der OP’s Monate im voraus
eingeleitet wurde.

Die Verschlechterung oder das Verschwinden der OP's im Laufe einer
diabetischen Retinopathie miiite demnach als prognostisch schiechtes Zeichen
angesehen werden. Kommt der Patient in einem Stadium bereits fortgeschritte-
ner Zirkulationsstdrung, so sind die OP’s nicht mehr abzuleiten und sind als
Stiitze zur Beurtetlung des Verlaufs nicht zu gebrauchen. Es ist bekannt, dal}
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bei schweren Zirkulationsstorungen in der Netzhaut im ERG Verdnderungen
auftreten, die fiir eine Anoxie der Netzhaut kennzeichnend sind (352). Die
negative a-Welle wird tiefer, d.h. ihre Amplitude nimmt zu, was zu einer
Anderung des Verhiiltnisses b-Welle — a-Welle fithrt. Der Quotient b zu a, der
bei den gebrduchlichen Aufstellungen 2 und iiber 2 betrdgt, verschiebt sich
nach I {352).

Weiter konnte im klassischen ERG, abgeleitet nach globaler Netzhautbe-
leuchtung, die Hohe der b-Welle als Ausdruck des Summationpotentials der
ganzen Netzhaut uns vielleicht angeben, ob eine irreversible Gewebsschidigung
besteht. Durch Vergleich der skotopischen b-Welle als Vertreter der Stabchen-
aktivitdt und der photopischen b-Welle als Vertreter der Zapfenaktivitat kdnnte
man diese Schiadigung niher lokalisieren: mehr peripher bei einer stirker
abweichenden skotopischen b-Welle und mehr zentral bei einer stirker ab-
weichenden photopischen b-Welie.

Zur ndheren Beurteilung der Funktion des bei der diabetischen Retinopathie
hauptséchlich befallenen zentralen Abschnitts der Netzhaut erscheint das lokale
Elektroretinogramm, welches durch ein Reizfeld von 8° oder weniger, erzeugt
wird, besonders zweckmiissig. Das lokale Elektroretinogramm kénnte vielleicht
auch die Mdglichkeit bieten, das Behandlungsergebnis zu beurteilen, d.h.
bei Verbesserung der Zirkulation in der Netzhautmitte mifbte das Macula-
Elektroretinogramm eventuell einen besseren Ausschlag haben.

Neben dem lokalen ERG erlaubt auch der VER-Befund (visually evoked
responses) die Funktion des zentralen Abschnittes der Netzhaut zu beurteilen,
da die VER hauptsichlich von diesem Abschnitt hervorgerufen wird. (HOF, M.
w. VAN et al. Vision Res. 6: 109—111 (1966); LITH, G. H. M. VAN & HENKES, H, E.
Ophthal. Res. 1: 40-47 (1970). Diese Erdrterung der Moglichkeiten der elektro-
ophthalmologischen Untersuchung weist sie als ein niitzliches Hilfsmittel aus
zur funktionellen Beurteilung der Netzhaut bei der diabetischen Retinopathie.
Die OP’s helfen uns im Voraus zu sagen, ob in einem ophtahlmoskopisch noch
gesunden Auge cine diabetische Retinopathie sich entwickeln wird, und, wenn
sie schon vorhanden ist, wie sie sich weiter entwickeln wird. Das Elektroretino-
gramm hilft bei den fortgeschrittenen Retinopathien, den Ernst der Zirku-
lationsstérung besser zu beurteilen. Vom lokalen Elekiroretinogramm des
zentralen Abschnittes der Netzhaut und dem VER kénnte man weitere Infor-
mationen tiber den Zustand dieses wichtigsten Teiles der Netzhaut erhalten.
Bei Triibungen der brechenden Medien ist die elektroophtalmologische Unter-
suchung mit globaler Beleuchtung (ERG, VER und OP) das einzige Mittel, um
die funktionellen Moglichkeiten der Netzhaut zu beurteilen. Die Frage ist,
ob bei einer strengen Standardisierung die elektroophthalmologische Unter-
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suchung auch einen niitzlichen Beitrag liefern kann zur Beurteilung von
Ergebnissen, die durch die Behandlung der diabetischen Retinopathie erzielt
worden sind.

2. Eigene Erfahrungen

Aufgrund der oben angefithrten, aus der Literatur bekannten Tatsachen und
den daraus resultierenden Folgerungen erschien uns die elektroephthalmelo-
gische Untersuchung unserer Patienten wiinschenswert. Wir stellten uns
zundchst das Ziel, festzustellen, welche Korrelation zwischen den elektro-
ophthalmologischen Befunden einerseits, dem klinischen Bild und dem Verlauf
der diabetischen Retinopathie andererseits besteht und ob die Untersuchungs-
methoden als Kriterium zur Beurteilung der Behandlungsergebnisse nach
Lichtkoagulation dienen konnen. Wir haben folgende Methoden angewandt:
Ableitung des photopischen und skotopischen ERGs nach globaler Beleuchtung
der Netzhaut, Ableitung des M-ERG (Macula-Elektroretinogramms) und des
VER (visually evoked responses) nach lokaler Beleuchtung mit einem Reizfeid
von 8" Auflerdem wurden bei einer Gruppe Patienten die QP’s (oszillato-
rische Potentiale) registriert. Die Anzahl der untersuchten Patienten war 42, der
untersuchten Augen entsprechend 84. Das Untersuchungsprogramm war leider
nicht bei allen Patienten von Beginn an dasselbe. Bel einigen wurde ein globales
Elektroretinogramm mit OP kombiniert, bei anderen ein globales Elekiro-
retinogramm ntit einem lokalen ERG und VER. Aus diesem Grunde sind die
in unserer Tabelle angegebenen Zahlen der registrierten Befunde unter den
verschiedenen Untersuchungsmethoden verschieden. Eine OP-Untersuchung
wurde bei 32 Augen gemacht, ein ERG bei 76 Augen und ¢in Macula-Elektro-
retinogramm mit einem YER bei 56 Augen. Die Befunde sind in folgender
Tabelle in Beziehung gesetzt zum klinischen Bild und zum Visus des jeweils
untersuchten Auges und zu seinem Verlauf, d.h. es wurde gepriift, wieviel der
untersuchten Augen mit einer normalen, subnormalen oder abwesenden Reak-
tion, die bei einer der unternommenen Untersuchungen festgestellt wurde, in
der Beobachtungszeit eine Verbesserung, ein Gleichbleiben oder eine Ver-
schlechterung des klinischen Bildes und des Visus zeigten. Die Ergebnisse der
verschiedenen elektroophthalmologischen Untersuchungen werden in der Ta-
belle als normal (n), subnormal (sn) und abwesend (a) vermeldet, Beim OP und
VER beruht die Beurteillung auf einer Schitzung, da die Potentiale nach der
gegenwirtig fiblichen Registrationsmethode nicht quantitativ bestimmbar sind.
Bei dem globalen Elektroretinogramm (ERG) und bei dem lokalen Elektro-
retinogramm (M-ERG) wurden die Ergebnisse der Einfachheit halber auch als
normal, subnormal und abwesend bewertet, obwohl hier eine guantitative
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Bestimmung stattfindet. Als normal bei der Technik der Rotterdamer elekiro-
ophthalmologischen Abteilung gilt fur die Stibchen (skotopischen b-Welle)
ein Potential von 200 wV und fiir die Zapfen (photopische b-Welle) 100 uV.
Weniger als 200 pV (Stibchen) und weniger als 100 pV (Zapfen) wurde als
subnormal bezeichnet. Da im globalen ERG das Zapfen-Potential hiufiger
und stiarker vermindert erschien als das Stabchen-Potential, haben wir nur das
Zapfen-ERG berlcksichtigt, so daB die in der Kolonne unter ERG vermeldeten
Befunde das Ergebnis des Zapfen-ERG darstellen.

Fir das Macula-ERG gilt bei der bel uns gebrduchlichen Technik und bei
einem Reizfeld von 8 Gesichtswinkelgraden ein Potential von 8 wV. Unter
einem Potential von 8 pV wurde das M-ERG subnormal bewertet.

Das klinische Bild wurde nach der bei uns iblichen Klassifikationsweise
beurteilt. Wir verweisen hier auf 5t. 95. Zur Erleichterung des Lesens der
Tabelle wird unter der Tabelle noch einmal die Bedeutung der gebrauchten
Zeichen erifiutert. (s. Tab. Nr. 1).

Aus dem ersten Abschnitt der Tabelle ist zu ersehen, dall ¢in normales OP
in keinem unserer Fille gefunden worden ist. Dies beruht auf dem meist fort-
geschrittenen klinischen Bild der untersuchten Patienten und auf dem bekann-
ten frithen Verschwinden der oszillatorischen Potentiale bei der diabetischen
Retinopathie.

Subnormale OP’s wurden 9mal gefunden, und in 22 Fillen waren sie ab-
wesend. Je schwerer das klinische Bild der diabetischen Retinepathie, desto
regelmiBiger fehlten die OP’s: Bei den B,-Formen und den N,-Formen waren
in fast allen Féllen (15 von 17) die OP’s abwesend.

Diese Befunde bestitigen die bekannte Empfindlichkeit der OP's bei der
diabetischen Retinopathie. Sie zeigen aber auch die Grenzen ihrer Gebrauch-
lichkeit. Bei den fortgeschrittenen Formen konnen die OP’s ndmlich nicht viel
aussagen. Sie zeigen keine Korrelation zum Gesichtsvermdgen — 14 Patienten
mit erloschenen OP’s hatten einen Visus uiber 0,5. Auch fiir die Prognose des
klinischen Bildes waren die OP's nicht aufschluBreich. Das klinische Bild blieb
trotz erloschenen OP’s bei 12 Patienten unverindert, Diese Schlulifolgerung ist
jedoch nicht stichfest, da die mittlere Beobachtungszeit bei unseren Patienten
vorliaufig nur 18 Monate betrigt. Sie ist giltig nur fir diese verhaltnismaBig
kurze Zeitspanne.

Das ERG war bei den B,-Formen hiufiger normal als subnormal. Bei den
ernsteren klinischen Bildern (B,, N, und N} war es haufiger subnormal als
normal, wobei das Pravalieren der subnormalen Befunde bei den N,-Formen
am deutlichsten ist. (20 von 22 Fillen). Bei keinem der untersuchten Patienten
war das ERG villig ausgeldscht. Aus den Ergebnissen 148t sich schliefien, daf
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TABELLE NR |

Befunde der elektroophthalmolegischen Untersuchung (E.Q.U)

OP | ERG ’ MERG‘ VER

nlsnra‘n'sn|a|n‘sn|arnisn’a

Klinisches Bild B, | 3 1|18 61— 2| 2 301
zur Zeit der E.O.U, B, — 9] 5| 9|—] 5] 8] 1y 7| 4] 3
N, — | 1] 4| 2| 4t—| 2|10 2| 6 8
N, — 61 2|20 —1 2[16] 2] 4]12]| 4
BNy — 4| 2] 4 6]— 1} 2] 1] 3] 1
Summe der i * ‘
einzelnen Befunde 102231145 M' 121381 6|23 ‘ 261 7
Summe der
Untersuchungen 32 76 56 36
Visus zur Zeit =05 41411824 120114 213113 2
der E.0.U. =<0,5 4| 3{1011% I8} L &1 91 2
<0,1 2 3] 3| 2 6| 3| 2| 4| 3
Klinisches Bild 1 3l 6f 4| 8 50 7 7] 4
4+ 18 Monate — 5112122033 4125 5|14{15| 5
nach der E.O.U. 1 21 4] 5] 4 364 1|2 711

Beziehungen der elektroophthalmologischer Ergebnisse zum klinischen Bild, dem
Visus und dem Verlauf der diabetischen Retinopathie bei einer Beobachtungszeit von
- 18 Monaten.

Erkldrung der Zeichen und Abkiirzungen:

op - oszillatorisches Potential

ERG - Elektroretinogramm - in diesem Fali Zapfen-Elektroretinogramm

MERG — Macula-Elektroretinogramm-Beleuchtungswinkel 87

VER - Visually evoked response

B, ~ ,Background"-Retinopathie ersten Grades: Exsudate, Aneurysmen, Blu-
tungen in der Netzhaut verstreut, Maculagebiet noch gut.

B, - ,Background“-Retinopathie zweiten Grades: Viel Exsudate, Aneurysmen
und Blutungen in der WNetzhaut verstreut, Maculagebiet schlecht.

N, - beginnende proliferative Retinopathie mit miBigen Gefifineubildungen.

N, — fortgeschrittene proiiferative Retinopathie mit viel GefdBneubildungen.

BN, - gemischte Formen mit mifig ausgeprigien Verinderungen

T — klinisches Bild verbessert

— - kiinisches Bild ungedndert

1 ~ klinisches Bild verschlechtert

I~
[=3}
~2



mit der Verschlechterung des Zustandes die Haufigkeit der subnormalen
Befunde zunimmt, doch daB auch bei den ernsteren Fallen das globale Zapfen-
ERG nicht vBllig erlischt.

Das ERG zeigt keine Korrelation zum Visus. Bel einem subnormalen ERG
wurde hdufig ein guter Visus gefunden und bei normalen ERG-Befunden
hiufig ein Visus unter 0,5. Die Beziehung der ERG-Befunde zum Verlauf der
diabetischen Retinopathie war nur in der Hinsicht erwdhnenswert, daf3 bei
normalem ERG-Befund wohl eine Verschlechterung eintreten kann. Die 3
Verschlechterungen, die hier bei einem normalen ERG stattgefunden haben,
bestanden aus 3 Netzhautabhebungen und 2 massiven Glaskorperblutungen.
Man konnte auch kaum erwarten, dabB elektroophthalmologische Befunde
imstande waren, Komplikationen dieser Art vorauszusagen.

Die Ergebnisse des lokalen, durch Reizung der Maculagegend hervorgerufe-
nen ERGs sowie der bei dieser lokalen Reizung erhaltenen corticalen Antwort
(VER) zeigten gegenitber den Ergebnissen des globalen ERGs einige Unter-
schiede. Es fallt auf, daB in einer Anzahl der fortgeschrittenen Fille (B,, N,
und N,) die Reaktionen ausgeldscht waren und dal subnormale Potentiale hier
verhiiltnisméBig hiufiger sind. Weiter ist festzustellen, daB bei keinem der
untersuchten 9 Patienten mit einem Visus unter 0,5 ein normales M-ERG
gefunden wurde. Das M-ERG zeigte folglich eine bessere Korrelation sowoht
zum klinischen Bild als zum Visus. Dies konnte durch die vorwiegend zentrale
Lokalisation der pathologischen Verdnderungen bei der diabetischen Retino-
pathie bedingt sein.

Die VER verlauft bei der diabetischen Retinopathie den M-ERG-Befunden
nicht véllig parallel. Es sind bei der VER etwas hiufiger normale Reaktionen
festzustellen. Eine mogliche Erklarung hierfiir ist, da8 die VER in der gegen-
wirtigen klinischen Aufstellung nicht quantitativ zu bewerten ist und daher
Verschiechterungen des Befundes nicht zum Ausdruck kamen.

Die Beziehungen Verlauf des klinischen Bildes und elektroophtahlmolo-
gische Befunde weisen keine aufschiuBreichen Besonderheiten auf. Es ist dabei
nur darauf hinzuweisen, dal es sich in den 7 Fillen der Verschlechterung bei
subnormalem oder fehlendem MERG 3mal um ein Fortschreiten einer B;- nach
einer By-Form und 2mal um: das Fortschreiten einer N;- nach einer Ny-Form
handelte, so daB3 bis zu einern gewissen Grade ein subnormales oder abwesendes
M-ERG als ein prognostisch ungilinstiges Zeichen angesehen werden kann.

Allgemein ldBt sich aufgrund dieser Erfahrungen sagen, daB die elektro-
ophthalmologische Untersuchung uns lediglich eine Bestitigung des fest-
gestellten klinischen Biid lieferte aber prognostisch fiir den zukinftigen Ver-
lauf der diabetischen Retinopathie wenig aussagen konnte.
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9T

Macula

Biffuse Belichtung der Netzhaut Belichtung Koagulierle

Patient  Alter

Form der .
intervall Auge AR Visus abeh " - Oberfliche
swischen den 2 . OP Sta oC en Za]l? en | Quotient VER Zagfen VER der
Uniersuchungen ST 7 bja Welle 7% Netzhaut
1 2 1 l 2 ]2 | 2t 212121 ]2l ; 2

1. Nw. 2831 T | NoF, | NoF, | 5/60 | 2/60 |a [a i 40| 40 60| 70|24 | [,2:a ja| 40 alalaix 65mm,
9 Monate S*| N, | NF, | 4/60 { 1/10 faja]| 70} 50( 70100 1,7 |1 alal 40| 40 ja | a | +130 mm,

2.v. W A S85 D B, B, 5/10 | 8/10 |sn|snj 100 | 100 { 160 [ 100 | 2 17 (n|{n|[100] 8 |In|n
5 Monate 5* B, B, 4/10 ; 2/i0 jsnjsn} 1001 100 } 100§ 100 | 2 I,5inin 80 ) 60 {1 ninl 4 54 mm,

3. Pr. 575 D*¥] B, B, 310 1 5/60 |a|a]100] 503100] 70| 1,7 } 1,5 | n|n |100} 90 | n|n{+£200mnmn,
7 Monate S B, B, Y10 | 3/10 [afa | 100 50 [100; 8O[1,8 |2 |niny; 90| 85 |n{n

4.vdBK.67).y D | BN, [ BN, | 810 {910 talal 56! 50 8| 70016 ;18 nin 1009 ln|n
3 Monate S* | BN, I BN, | 510|740 |ajal 70| 40| 80 50| L6 |L,7|n|n| 950 [nin 4130 mm,

5.K.B. 58j| D |BN,|BN {810 | 710 |n|n|100;100 100100 |22|22|n|n; 80| 60 |n|n
3 Monate S* | ByN, § ByF, | 5/10 | [/60 {aja 50 20| 80 S0 1,511 njl|a 80 a |nyjaj-L 35mm,

6. V. 56j.| D*¥| B, B, 8/10 | 3/10 |sn|a [ 00| 100|100 | 100135 [ 25 | nlsni 100} 70 | n|sn| + 90 mm,
9 Monate S B, B, /10 | 5/10 jala| 70;1007100]100| 27 |21 | n|sn] 00} 40 | nsn

Tabelle 2 ad pagina 265. Siche Erliuterung im Text, Das mit Lichtkoagulation behandelte Auge ist mit einem Stern bezeichnet, Mit 1 und
2 sind die Befunde bzi der ersten und zweiten Untersuchung bezeichnet.



Bei einer kleinen Patientengruppe haben wir die Untersuchung methodisch
genauer durchgefithrt und die ERG Befunde quantitativ ausgedriickt. Wir
wiederholten auBerdem die Untersuchung bei jedem Patienten nach der Licht-
koagulation um den Einfiuss der Lichtkoagulation auf die elektroophthalmolo-
gischen Befunde zu beurteilen. Die Ergebnisse der 1. Untersuchung sind in
den linken und die der zweiten Untersuchung in den rechten Kolonnen der
folgenden Tabelle dargestellt (Tabelle 2). Zum Unterschied zu der vorigen
Tabelle sind hier das Stdbchen-und Zapfen-ERG sowie das M-ERG in Prozent
gegeniiber den Normalwerten ausgedriickt, wobei die untere Grenze fir
»Normal” so wie in der Tabelle 1 fiir die Stédbchen bei 200 pV, fur die Zapfen
bet 100 pV und fiir das Macula-ERG (bei 8° Beleuchtung) bei 8 pV lag,

AuBlerdem haben wir hier den Quotienten b/a Welle berechnet aus den
Amplituden der photopischen b- und a-Welle.

Die OP’s und die VER konnten nicht quantitativ berechnet werden und sind
wie in der ersten Tabelle mit normal (n), subnormal (sn) und abwesend (a)
bezeichnet.

Abnlich den Befunden der ersten Untersuchungsreihe sind die OP’s fast in
allen Fillen abwesend.

Der b/a Quotient ist einige Male (bei der 2. Untersuchung in Fall 2 und der
1. Untersuchung in Fall 3) kleiner als 2, bei gleichzeitig noch normalem ERG.

Das Stibchen-und Zapfen ERG entspricht so wie bel der ersten Unter-
suchungsreihe in grossen Ziigen der Schwere des klinischen Bildes. Auch die
VER licfert hier keine wesentlich neue Informationen.

Ein deutlicher Unterschied in der Evolution der elektroophthalmologischen
Befunde zwischen dem behandelten und nicht behandelten Auge ist nicht festzu-
stellen. Nur in einem Fali, bei welchem nach der Lichtkoagulation eine Netz-
hautabhebung sich entwickelte, war ein wesentlich schlechterer Befund bei der
Kontrolluntersuchung am behandelten Auge festzustellen (Fall 5, linkes Auge).

Auffallend ist, daBl auch bei ausgedehnter Lichtkoagulation (Fall 3, 323
Koagulationsherde mit Feldblende 3°, was ungefihr 200 mm? Fliche ent-
spricht), kein bedeutender Unterschied in den Befunden am behandelten und
unbehandelten Auge eintrat. In diesem Fall handelte es sich um eine nicht-
proliferative Form.

In einem anderen Fall (Fall 4) mit einer proliferativen Form, bei der die
GefaBnenbildungen am behandelten linken Auge bedeutend stérker ausge-
prigt waren, waren die ERG Befunde sowoh! bei diffuser als bei Macula-
Beleuchtung am behandelten Auge etwas schlechter als am nichtbehandelten
Auge, obwohl Visus und klinisches Bild nach der Behandlung etwas gebessert
erschienen.
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Nimmt man bei der Interpretation der elektroophthalmologischen Befunde
auch die Gesichtsfelder in Befracht, so kann man daraus folgern, dafi keine
sichere Korrelation besteht zwischen den MaB an verforener Gesichtsfeld-
fliche und dem Grad der Veridnderung im elektroophthalmologischen Befund.

SchluBfolgerungen

Bei bekanntem klinischen Bild gibt uns die elektroophthalmologische Unter-
suchung eine Bestitigung des festgestellten Zustandes. Dabei scheinen nur die
OP’s sicher den ophthalmoskopisch wahrnehmbaren Erscheinungen voraus-
zueilen, also einen prognostischen Wert za haben, Sind die OP’s bei einem
diabetischen Patienten subnormal oder abwesend, so ist dies ein Grund um
ihn haufiger zu kontrollieren und eventuell eine Fluoreszenzangiographie zu
machen.

Ein subnormaler b/a Quotient als Ausdruck einer Zirkulationsstérung
kdnnte in Zweifelsfallen ein Argument mehr zur Durchfithrung der Behandlung
liefern. Das ERG, das M-ERG und die VER sind eher Begleitbefunde. Ist das
klinische Bild schlecht, so sind auch die Ergebnisse dieser Untersuchungen
meistens pathologisch, obwohl in einigen Fallen fortgeschrittener Retinopathie
noch normale ERG’s und M-ERG’s gefunden wurden.

In Zweifelsfillen, ob eine Behandiung mit Lichtkoagulation noch sinnvoll
ist oder nicht, liefern ausgesprochen pathologische ERG-, Macula ERG- und
VER Befunde ein Argument gegen die Behandlung. Weiter ist noch zu be-
merken, dali in allen Féllen von normalen M-ERG der Visus iiber 0,5 war und
in der Beobachtungszeit sich nicht verschlechterte. Man konnte aus diesen
Ergebnissen folgern, dall ein gut erhaltenes M-ERG ein prognostisch glinstiges
Zeichen ist. Das subnormale Macula-ERG braucht aber nicht e¢in prognos-
tisch schlechtes Zeichen zu sein.

Bei Starpatienten mit einer gleichzeitig bestehenden diabetischen Retinopa-
thie haben die extremen (sehr gute oder sehr schlechte) Befunde der elektro-
ophthalmologischen Untersuchung eine sichere prognostische Bedeutung. Sind
die OP’s noch abzuleiten, so ist die diabetische Retinopathie noch in einem
friithen Entwicklungsstadium begriffen. Ist ein gutes Zapfen-ERG und haupt-
sdchlich eine gute VER vorhanden, so ist wahescheinlich auch eine gute
Maculafunktion zu erwarten, dies hauptséchlich aufgrund des VER-Befundes,
da diese corticale Antwort als Ausdruck der Funktion des zentralen Metzhaut-
abschnittes gelten darf.

Als feines Hilfmittel zur Beurteilung der Prognose und des Behandiungs-

ergebnisse scheint die elektroophthalmelogische Untersuchung vorliufig nicht
geeignet zu sein.
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V. DIE TECHNISCHEN BESONDERHEITEN DER ANGEWANDTEN
UNTERSUCHUNGSMETHODEN

1. Die Photographie

Die Fundusphotographie wurde mit einer modifizierten Zeiss-Funduskamera
durchgefiihrt. Fir die Farbbilder wurde eine Nikon-Motor-Transportkamera
mit Kodachrom II-Film verwendet. Fir die Schwarzweill-Bilder Agfa-Copex
Orthochromatik-Film. Der orthochromatische Film ist fiir die Fundusphoto-
graphie bei der diabetischen Retinopathie besser geeignet als der panchroma-
tische, weil er in der Oberfliche der Netzhaut liegende Einzelheiten besser
widergibt. (CRAANDIK & AAN DE KERK, Br. J. Ophthal. 53 : 568 (1969)

Ftir die Fluoreszenzangiographie wurde das Schott GG 14 Filter als Sperr-
filter gebraucht und das Baird Atomic-B4-Filter als Erregerfilter. Die Auf-
nahmen wurden auf Kodak Tri-x Film gemacht.

Stereophotographie

Bei der Stereophotographie wurden nach aLLeN (77) zwei Bilder aufgenom-
men: Das erste Bild durch die linke Pupillenhélfte (vom Photographen aus
gesehen) und das zweite Bild durch die rechte Pupillenhiifte. Zu diesem Zweck
wird die Funduskamera parallel zur Augenebene schnell von links nach rechts
um etwa 3,5 mm verschoben.

Das stereoskopische Wahrnehmen der abgedriickten Stereophotopaare kann
mit einem Stercoskop erfolgen oder einfacher mit einem Probierbrillengestell,
das mit zwei plankonvexen -+ 10-Gldsern oder zwel plankonvexen —-5-Glasern
versehen ist. Das Besichtigen erfolgt je nach der Stirke der Plusgliser von
10 ecm Abstand (bei --10-Glasern) und von 20 cm Abstand (bei -+ 5-Glésern).
Die Frontalebene der Augen mull paralle? zur Blattebene und die Medianebene
zwischen den Augen gegeniiber der Scheidungslinie zwischen den zwei Ab-
driicken gehalten werden. Um das Uberkreuzsehen zu vermeiden, kann man
zusdtzlich einen Karton zwischen beiden Abbildungen und die eigene Nasen-
wurzel halten. Dies ist beim Gebrauch der +10-Glaser nicht nétig. Das
Fixieren ¢ines groferen, feicht wahrnehmbaren Details des Bildes ist ein gutes
Hilfsmittel, um beide Bilder leichter ineinander flielen zu lassen.

2. Die Elekiroophthalmologie

Die Reizquelle fir das ERG und die OP’s war ein van Gogh-Photostimulator
Type SV1E dessen Energie in 4 Stufen von je 0,5 log Einheiten variiert werden
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kann. Farbige und neutrale Absorptionsfilter (in 1 log Einheit abgestuft) kénnen
vor dem Lampengehiuse eingeschaltet werden. Das Lampengehiiuse ist mit
einer matten Diffusionsscheibe versehen und liefert einen Strahlungswinkel
von 30°,

Das ERG wurde (im Zustand der Dunkeladaptation) mit einem blauen
Lichtreiz erregt (Lichtintensitit = 1 Joule, neutrales Filter von einer Dichte
2 oder 1, Frequenz der Lichtreize 1/Sec.) Das photopische ERG wurde durch
einen roten Lichtreiz erregt (Lichtintensitdt 1 Joule, ohne Filter, Frequenz der
Lichtreize 4/Sec.) Fur die OP’s, die bei Dunkeladaptation aufgenommen
wurden, konnte die Energie der Reizquelle auf 64 Joule erhéht werden.

Das Macula-ERG (M-ERG), stets zusammen mit den ,visually evoked
responses” (VER) registriert, wurde bei Helladaptation mit einem weillen
Lichtreiz erregt dessen Strahlungswinkel 8° betrug. Der Lichtreiz hatte eine
Luminiszenz von 1,5 log cd/msg, ¢ine Dauer von 20 msec. und eine Frequenz
von 4 ¢ps. (VAN LITH & HENKES, Proc. 6th ISCERG Symp. (1967))

Die Dunkeladaptation wurde erreicht durch einen Aufenthalt von 20 Minu-
ten bei rotem Licht geringer Intensitdt und danach 5 Minuten bet volliger
Dunkelheit. Die ersten 20 Minuten wurden benutzt, um die Pupillen zu er-
weitern (Mydriaticum Roche) und die Kontaktschalen mit den Elektroden
einzusetzen.

Die Helladaptation wurde mittels eines groBen Lampengehiuses durch-
gefiihrt, welches hinter der Lichtreizquelle fiir das ERG angebracht war. Es
enthielt 9 Fluoreszenzrihren (Philips 34) eine Milchglas — Diffusionsscheibe und
ein Blaufilter., Die Beleuchtung, gemessen in der Hornhautebene, betrug 1000
lumen/m?2 ohne und 250/m? mit dem Blaufilter. Die Verstirkung und Registrie-
rung der abgeleiteten Potentialschwankungen erfolgte durch einen direkt
schreibenden 6 kanaligen Elektroenzephalographen der Firma van Gogh. Der
Papierstreifen bewegte sich mit einer Geschwindigkeit von 0,2-73 ¢ps fiir das
skotopische ERG und mit 2,0-75 ¢ps fiir das photopische ERG, In Spezial-
fillen wurden die Potentialschwankungen durch einen ,,Computer of average
transient”™ (CAT Minemotron Tyre No 400} summiert, und mit einen X.Y
Schreiber registriert (20 Zihlungen fir das skotopische und 200 Zihlungen fir
das photopische ERG).

Das foveale oder Macula ERG wurde mit Hilfe des CAT registriert, {4 500
Zihlungen).

Die schnellen Wellen der OP’s wurden photographisch vom Schirm eines
QOscilloskopes mit einer Polarcid-Kamera aufgenommen.
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VI. ZUSAMMENFASSENDE SCHLUSSBETRACHTUNG

Die diabetische Retinopathie ist eine Folge der diabetischen Stoffwechsel-
stirung. Sie wird jedoch in ihrer Erscheinungsform und in ihrem Verlauf nicht
allein durch den Diabetes bestimmi. Vielleicht spielen schon vom Beginn an
andere genetische, die Kapillaropathic mitbestimmende Faktoren eine Rolle.
Wahrscheinlich haben der Grad der Stoffwechselstorung und die Qualitit ihrer
Kontrolle einen Einflull auf das Entstehen der Kapillaropathie. Sicher hingt
das Intervall zwischen der Diagnosestellung des Diabetes und dem Beginn der
diabetischen Retinopathie, sowie die Form der diabetischen Retinopathie vom
Manifestationsalter des Diabetes ab: d.h. lingere Intervalle und mehr prolife-
rative Formen bei Friithbeginn des Diabetes. Sicher ist weiter, dall das Er-
scheinungsbild der diabetischen Retinopathie und ihre Komplikationen durch
lokale Faktoren bedingt sind. Die Wetzhautexsudate, die GefaBneubildungen
und die Blutungen sind ohne die spezifischen anatomischen und funktionellen
Bescnderheiten des Netzhautkreislaufs und der Beziechungen zwischen den
GefaBen und der Netzhaut einerseits und den Beziehungen zwischen der Netz-
haut und dem Glaskérper andererseits nicht zu verstehen. Das ,,Werden und
Wachsen™ der diabetischen Retinopathie ist somit von einem Komplex patho-
genetischer Faktoren abhiingig. Wir haben in der vorliegenden Arbeit versucht,
diese Faktoren und ihre Wirkungsweise auf die Symptome der diabetischen
Retinopathie im einzelnen und auf den Verlauf der Erkrankung im allgemeinen
darzustellen. In unserem Wissen iiber diese Beziehungen bestehen noch viele
Licken. Das bisher Erforschte kann und mul} jedoch als Grundlage gebraucht
werden fiir eine moglichst rationelle Behandlung und Beurteilung der Be-
handlungsergebnisse.

In der Augenklinik in Rotterdam sind seit 1968 177 Patienten mit einer
diabetischen Retinopathie mit Lichtkoaguiation behandelt und regelméBig
mehr als ein halbes Jahr kontrolliert worden. Die mittlere Beobachtungszeit
betrug mehr als 114 Jahre. 243 Augen wurden behandelt, 196 Augen einmal
und 47 Augen mehr als einmal. Wir waren bestrebt die Behandlung méglichst
vollstandig in einer Sitzung durchzufithren. Es wurden immer die fundoskopisch
wahrnehmbaren pathologischen Verdnderungen koaguliert: bei den prolifera-
tiven Formen ~ die GefilBneubildungen, bei den nichtproliferativen Formen —
die Mikroaneurysmen und Blutungen. Meist wurde die unmittelbare Umgebung
der Macula bis auf einen Abstand von 1-2 Papillendiameter von der Macula
gemieden. In der Periferie wurden die Feldblenden 3° und 4,5° verwendet, in der
Umgebung der Macula ~ die Feldblenden 1° und 2°. Die Lichtintensitat wurde
so gewihlt, dal mit ciner Koagulationsdauer von ungefahr 14 Sekunde ein
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weissgelber Herd entstand. Die zum Gefillnetz der Netzhaut gehdrenden
Gefalle wurden stets gemieden. Ein elektrontscher Zihlapparat gab an, wieviel
Koagulationen pro Sitzung durchgefiihrt worden waren,

Haufig waren es 250, 300 und mehr Koagulationen pro Sitzung, ohne daB
dadurch nachteilige Folgen entstanden.

Die beobachteten Komplikationen waren hauptsichlich Folgen technischer
Fehier.

Das klinische Bild wurde klassifiziert nach der Form der diabetischen Retino-
pathie und nach seiner jeweils voraussehbaren weiteren Entwicklung.

Wir haben 3 Formen unterschieden. Die nichtproliferativen, die gemischten
und die proliferativen Formen. 1) Die nichtproliferative Form weist haupt-
sdchlich exsudative Verinderungen auf und zeigt keine Neigung zur GefaB-
neubildung. Die Symptome dieser Form: die Aneurysmen, die Blutungen und
die exsudativen Erscheinungen wurden in Anlehnung an die ,Airlie* Klassifi-
kation durch Vergleich mit je 2 Standardfotos, die Verinderungen 1. und 2.
Grades darstellen, graduiert. Wir fanden den Gebrauch eines einzigen Stan-
dardfotos, wie in der , Airlie” Klassifikation urspriinglich vorgeschlagen wurde,
nicht ausreichend.

Die nichtproliferativen Erscheinungen wurden zusammenfassend auch mit
B; und B, bewertet (B steht fir , background retinopathy*).

2) Die gemischte Form beginnt als nichtproliferative Form mit exsudativen
Erscheinungen. Im weiteren Verlauf treten dann Gefaineubildungen auf. Die
»background” Verdnderungen wurden neben den GefdfBneubildungen auch
graduiert.

3) Die proliferative Form zeigt im priaproliferativen Stadium keine oder sehr
wenig exsudative Verdnderungen. Die GefiaBneubildungen im Bereich der Netz-
haut und auf der Papille werden durch Vergleich mit je 2 Standardfotos in
N, und N, graduiert. Dasselbe geschah mit der Proliferation fibrotischen
Gewebes, die Graduierung war F, und F..

Das Fluoreszenzbild, die Arterien und die Venen erhieften ebenfalls eine
Abstufung in Verinderungen ersten und zweiten Grades. Schliefilich auch der
Glaskdrper: CV, bet geringer Retraktion und CV, bei starker Retraktion. Auf
Grund dieser moglichst vollstindigen Bewertung alier Symptome wurden die
Entwicklungsstufe und die Prognose bestimmt.

Die beginnenden Retinopathien klassieren wir in das Prognosestadium 1.

Die fortgeschrittenen Retinopathien — in das Prognosestadium II.

Die weitfortgeschrittenen Retinopathien — in das Prognosestadium II1.

Die Endstadien — in das Prognosestadium I'V.

Mit dieser Einteilung in Prognosestadien miachten wir die Wichtigkeit der
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Voraussage des weiteren Verlaufs bei einer diabetischen Retinopathie betonen.
Auf diese Voraussage mul sich die Indikationsstellung stiitzen. Ist eine spontane
Verbesserung zu erwarten oder keine Verbesserung mehr méglich (d.h. in den
Prognosestadien [ und IV) sollte man keine Behandlung durchfiihren. Begin-
nende Formen von diabetischer Retinopathie haben wir nur ausnahmsweise
behandelt. Die grofle Mehrzahl unserer Félle waren fortgeschrittene Retino-
pathien, bei denen eine deutliche Neigung zur Progression bestand. Eine Ver-
besserung des klinischen Bildes konnte in 123 Augen erzielt werden. In 63
Augen blieb es unverdndert und in 55 Augen trat eine Verschlechterung ein.
Die Visusergebnisse waren schlechter: nur in 18 Augen trat eine Verbesserung
ein, in 132 Augen, blieb der Visus unverindert und in 93 Augen wurde er
schlechter.

Bei Glaskorperblutungen haben wir an 23 Augen eine intrasklerale Dia-
thermie durchgefiihri.

Die Ergebnisse waren bel frischen Blutungen befriedigend, bei alten Blu-
tungen jedoch enttiuschend.

Auferund unserer Erfahrungen mochten wir uns der Meinung derjenigen
Autoren anschliessen, die die Lichtkoagulationen als eine niitzliche und ndtige
Behandlungsmethode der diabetischen Retinopathie ansehen.

Sie hat einen vielfach bestitigten prophylaktischen und therapeutischen Wert,
Thre Indikation, Technik und Wirkungsweise bleiben jedoch noch ein Diskus-
sionsthema. Die Unstimmigkeiten beruhen auf der Unsicherheit, die noch
beziigiich der Prognose der beginnenden diabetischen Retinopathie besteht,
sowie gegeniiber der Deutung der spontanen Schwankungen im Verlauf des
klinschen Bildes. Aufgrund dieser Unsicherheit ist nicht eindeutig zu beweisen,
ob der giinstige Verlauf nach einer Lichtkoagulation nicht auch ohne diese
eingetreten wire. Die spontanen Verbesserungen, die seit langem bekannt sind,
zeigen, daB zum Erscheinungsbild der diabetischen Retinopathie Faktoren
beitragen, die reversibler Art sind. Ein solcher Faktor ist die Haemodynamik
des Netzhautkreistaufs. Das FEntstehen, aber auch das Verschwinden von
Gefilneubildungen k$nnte man sich schwer ohne die Mitwirkung der Blut-
stromung vorstellen. Damit neue Gefidfle entstehen, muBl im vorhandenen Ge-
faBnetz ein struktureller Ausfall oder e¢ine ernste Behinderung der normalen
Stromungsverhiltnisse eintreten. Frst dann bahnt sich das strémende Blut
neue Wege. Bei der diabetischen Retinopathie tritt der Ausfall zunichst im
Kapillarnetz, und zwar multilokular ein, d.h. an vielen Stellen fallen kleine
Areale des Kapillarbettes aus. Die angrenzenden, erhaltenen Kapillarschlingen
werden durch das strémende Blut in Richtung der okkludierten Zone gereckt
und gedehnt. Zugleich tritt durch den Reiz der Gewebehypoxie, die sich in den
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KapillarverschluBzonen einstellt, eine Proliferation der Endothelzellen der
erhaltenen Kapillaren ein. Dadurch werden die geweblichen Bauelemente zur
Gefafineubildung geliefert. Die riumliche Ausbreitung der GefiaBneubildungen
wird nicht durch die physiologischen Bedirfnisse der umgebenden Netzhaut
bestimmt, sondern durch das Zusammmenspiel des Strémungsdruckes des Blutes
von innen und des geweblichen Widerstandes von auBen. Der erste Faktor
fithrt zur Streckung der erhaltenen Kapillarschlingen und Ausbuchtung fhrer
Scheitel. Der zweite Faktor leitet die neugebiideten Gefille zur Oberfliche der
Netzhaut. Die dadurch entstehenden, meist ficherférmigen GefalBnetze stellen
somit einen nutzlosen Ersatz der zugrunde gegangenen, okkludierten Zonen
des normalen GefiBnetzes dar. Sie sind aber versorgungsmilig nicht nur nutz-
los, sondern auch schidlich, denn sie leiten einen Teil des Blutes aus dem noch
funktionierenden Kapillarbett ab.

Handelt es sich bei der GefdBneubildung um vendse Kollateralen, was meist
der Fall ist, so bedeutet diese Ableitung eine Verlangsamung des Blutabflusses
aus dem Einzugsgebiet der betreffenden Vene. Je langsamer sich die Blutzirku-
lation im GefidBnetz der Netzhaut abspielt, desto mehr kommen die haemo-
dynamischen Nachteile der kollateralen Gefafinetze zur Geltung. Und umge-
kehrt, je schneller die Durchstrémung der Netzhautgefalie ist, desto wahr-
scheinlicher ist es, daff die Sackgassen der neugebildeten GefédBe sich in die
Hauptbahn entleeren, an die sie angeschlossen sind. Dieser Mechanismus
konnte dem spentanen Verschwinden von Gefilneubildungen zugrunde liegen.

Mit der Lichtkoagulation werden die kollateralen GefiBneubildungen ge-
schlossen und die Blutstromung in das normale GefiBnetz zuriickgefihrt.
Damit jedoch ein Erfolg erzielt wird, muB noch ein ansehnlicher Teil des
normalen GefidBnetzes vorhanden sein. Ist der OkklusionsprozeB weit fort-
geschritten, so kann man kaum eine giinstige Gesamtwirkung der Lichtkoagu-
lation erwarten. Auf diese Umstinde ist hauptsichlich der glinstige Erfelg der
Lichtkoagulation bei den beginnenden Formen der proliferativen diabetischen
Retinopathie und bei der nicht proliferativen Form zuriickzuftihren, sowie die
mangelhaften Ergebnisse bei den fortgeschrittenen proliferativen Formen oder
den nicht proliferativen Formen, bei denen die Maculagegend bereits schwer
geschadigt ist. Der stoffwechseldampfende Effekt der Lichtkoagulationsnarben
spielt sicherlich eine nicht weniger wichtige Rolle bei der Beruhigung des
klinischen Bildes. Doch halten wir es nicht fiir richtig, den giinstigen Einflu
der Lichtkoagulation auf die diabetische Retinopathie aliein dadurch zu er-
kldren.

Die Indikationsgrenzen fiir die Lichtkoagulation dilrfen nicht zu weit, weder
in Richtung der beginnenden, noch in Richtung der fortgeschrittenen Form
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gezogen werden. Dabel wiirde bel der beginnenden diabetischen Retinopathie
in vielen Fillen eine unnotige Behandlung stattfinden, wihrend die Behandlung
bei der fortgeschrittenen Form hiufig keinen Erfolg haben kann.

Man kénnte die diabetische Retinopathie als das grofle ,,Verkehrs- und
Versorgungsproblem* der Netzhaut bezeichnen. Es beginnt mit kleinen
Stockungen und schwillt im Laufe der Jahre zu einem heillosen Verkehrschaos
und einer unstillbaren Versorgungsnot. Unsere Aufgabe ist es, zum richtigen
Zeitpunkt einzugreifen, bevor das Unheil stattgefunden hat, dort wo es nottut,
und so hart, wie es gerade notig ist.

Diese Arbeit ist als ein Versuch aufzufassen, die ZirkulationsstGrungen
und die Versorgungsprobleme bei der diabetischen Retinopathie, ihr Wesen
und ihre Folgen zu untersuchen und die Méglichkeiten ihrer Korrektion dar-
zustellen.

Zum Schlufl mochten wir betonen, daf die Behandlung des Patienten mit
einer diabetischen Retinopathie Sache eines Dreigespanns ist: des Internisten —
Diabetologen, des Hausarztes und des Augenarztes. Die gute Zusammenarbeit
dieses Dreigespanns ist wichtig, nicht nur fur die Vorbeugung, Behandiung und
Betreuung des Patienten mit einer diabetischen Retinopathie, sondern auch fir
eine bessere Einsicht in das Wesen dieser Erkrankung.

SUMMARY AND CONCLUSION

Diabetic retinopathy is caused by metabolic errors inhaerent to diabetes. The
appearance and development of diabetic retinopathy however, is not only
determined by diabetes itself. Probably there are from the beginning other
genetic factors which play a role by influencing the capillaropathy. The degree
of the metabolic abnormality and the quality of its contrel may influence the
onset of the capillaropathy. We know, that the interval between the beginning
of the diabetes and the diabetic retinopathy as well as the form of the diabetic
retinopathy are dependent on the age at which the diabetes manifests itself —
the earlier the conset of diabetes, the longer the interval and the more prolife-
rative forms. It is also certain, that the appearance and the complicaticns of
diabetic retinopathy depend on local factors. Retinal exsudates, neovascularisa-
tion and haemorrhages are not understandable without the specific anatomical
and functional peculiarities of the retinal circulation and the relationship
between the vessels and retina on one hand and between retina and vitreous on
the other hand. The onset and progression of diabetic retinopathy are therefore
dependent on a complex of pathogenetic factors. In this study we tried to
demonstrate these factors and their mode of action on the signs of diabetic
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retinopathy in particular and on the development of the disease in general.
There are still many gaps in our knowledge of these relations. Nevertheless
what has been accomplished has to be used as basis for rational treatment and
judgement of the therapeutic results.

Since 1968, 177 patients with diabetic retinopathy were treated with xenon-
arc photocoagulation in the Eve Hospital in Rotterdam and these patients were
regularly controlled with intervals less than 4 months, The average foliow-up
time was more than 1.5 year. Twohundredfortythree eves were treated, 196 eyes
once and 47 eyes more than once. In 52 patients, in whom both eves were
approximately equally affected we used the other untreated eye as a control for
the treated eye. If possible we tried to complete the treatment in one session.
Always the ophthalmoscopically observable pathological changes were coagu-
lated: in the proliferative forms the areas of neovascularisation, in the non-
proliferative forms the microaneurysms and haemorrhages. In general we
avoided the immediate surroundings of the macula and we did not come closer
than a distance of 1-2 disc diameter from the macula. In the periphery we used
the coagulationspot-diameter of 3 and 4,5 degrees while we used the diameters
of 1 and 2 degrees in the surroundings of the macula. The light intensity was
chosen in such a way that a whitish-vellowish patch developed after approxi-
mately 0.5 second of coagulating. The vessels belonging to the normal vascular
pattern were always avoided. An electronic counter registered the amount of
coagulates given per session. Often there were 230 or 300 and more coagulations
per session without ill effects. Complications, when observed, were mostly due
to technical mistakes.

The clinical picture was classified according to the type of diabetic retino-
pathy and this way three forms were distinguished: the non-proliferative, the
mixed and the proliferative forms.

1. The non-proliferative form demonsirates mainly exudative changes and
does not show any tendency to neovascularisation. The symptoms of this form:
the aneurysms, the haemorrhages and the exudative appearances were classified
like in the “Airlie-classification” and compared with two standard pictures,
which represent abnormalities of the first and second order. We did not think
that the use of only one standard photograph, as was proposed originally in the
“Airlie-classification”, was sufficient. The non-proliferative appearances were
summarized as B; and B, (B for “background retinopathy™).

2. The mixed form begins as a non-proliferative form with exudative ab-
normalities. During further development formation of new vessels occurs. The
background changes were also classified, independently of the new vessel
formation.
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3. The proliferative form shows no or only a few exudative changes in the
praeproliferative stage. The neovascularisation arising from the retina and on
the disc was classified after comparison with two standard photographs in
N; and N, (N for neovascularisation). The same was done with the proliferation
of fibrotic tissue, the classification was F, and F, (F for fibrotic tissue).

The fluorescence picture, the arterioles and veins were also classified in
changes of first and second grade. Ultimately the appearance of the vitreous
was divided in two groups: CV, in mild retraction and CV, in strong retraction
(CV for vitreous body). Based on this detailed classifying system of all structures
and signs the stage of retinopathy and the prognosis were determined.

We classify the beginning retinopathies in stage of prognosis I, the advanced
retinopathies in stage of prognosis I, the far advaced retinopathies in stage of
prognosis 1], and the endstages in stage of prognosis IV.

With this classification in stages of prognosis we want to stress the impor-
tance of having the possibility to predict the course of a diabetic retinopathy.

We have to base the indications on these prognosis stages. If we expect a
spontaneous improvement or if no improvement is possible any more (stages of
prognosis I and 1V), we should not give any treatment. Beginning forms of
diabetic retinopathy were only treated as an exception. The majority of our cases
consisted of advanced retinopathies with a distinct tendency towards progres-
sion. Improvement of the clinical picture was seen in 123 eyes. In 65 eves the
picture remained unchanged and in 55 eyes there was an impairment. The visual
acuity-results were worse, only in 18 eyes there was improvement, in 132 eyes the
acuity was unchanged and in 93 eyes it decreased.

In the control group of 52 unilaterally treated patients we saw a better course
in the treated eye in the majority of cases. The fact that in a fair amount of cases
there was also improvement in the untreated eye cautions us to be careful with
the indication for photocoagulation and particularly with the judgement about
the results of treatment.

Intrascleral diathermy was done in 23 eyes with extensive vitreous haemo-
rrhages. The results were encouraging in fresh haemorrhages, however disap-
pointing in old haemorrhages, existing more than 6 months.

Basing us on our experiences, we are wholly with those authors, who regard
photocoagulation as a useful and often necessary method of treatment for
diabetic retinopathy. Tt has an established prophylactic and therapeutic value.
Indication, technique and mode of action are still open to discussion, however.
Existing disagreements are partly due to the incertitudes having their origin in
the difficult prognosis of incipient diabetic retinopathy and the spontaneous
changes in the clinical picture. Because of these uncertainties it is difficult to
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prove that a favourable course after photocoagulation really results from this
kind of treatment. Spontaneous improvements, which have been noted for
long, demonstrate that there are factors of reversible nature in the appearance
and course of diabetic retinopathy.

Haemodynamics of retinal circulation is one of these reversible factors. The
rise and disappearance of neovascularisation is difficult to explain without the
influence of circulation. There has to be structural damage in the existing
vascufature to stimulate neovascularisation. Only then, circulating bicod tries
to find new ways. In diabetic retinopathy this damage originates particularly
in the capillaries.

In many areas small parts of the capillary bed are closed. The surviving
capillaries in the neighbourhood are stretched and dilated in the direction of
the occluded zone by the circulating blood. In the same time proliferation of
endothelial cells of the remaining capillaries occurs, triggered by hypoxic
tissue in the areas of occluded capillaries. In this way basic elements are
supplied for neovascularisation.

The structural formation of neovascularisation is not determined by phy-
siclogical necessities of the surrounding retina, but by the interrelationship of
the bloodfiow inside the capillaries and the tissue-resistance outside the vessels.
The first factor causes stretching of the surviving capillary slings and widening
of the curvature of the sling. The second factor leads new vessels to the surface
of the ratina. These newly originated vessels, which are often feather shaped,
form a useless replacement for the occluded and destroyed zones of normal
vasculature. These new vessels are not only useless as far as the distribution of
blood is concerned but they are also harmful since they lead away part of the
blood from the still functioning capillaries.

Since neovascularisation arises mostly from the venous collaterals this leads
to a slowing down of bloodflow in the area of the draining vein involved. The
slower the bloodflow in retinal vasculature the more pronounced the haesmo-
dynamic drawback of collateral vesselstructures is.

Just the reverse the faster the flow in the retinal vessels, the larger the prob-
ability that the difated areas of the new vessels which come to a dead end
drain into the main channel with which they are connected. This mechanism
could be the basis of spentaneous disappearance of neovascularisation.

Photocoagulation closes off the collateral new vessel formation and blood
flow returns to the normal blood vessels.

To be succesful, however, a large part of the normal vasculature has to be
left. If the occluding process is advanced we cannot expect a favourable effect
of photocoagulation. This way we can generally understand the good results of
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photocoagulation in beginning forms of proliferative diabetic retinopathy and
in non-proliferative diabetic retinopathy. Also we understand this way the
poor results in advanced proliferative retinopathy and in non-proliferative
forms in which the macular-region is already severely damaged.

The stowing down of retinal metabolism due to photocoagulation-scars and
the ensuing diminished oxygen need and decreased “vasoformatif factor-pro-
duction certainly play an equally important role in the control of the clinical
picture, However, we do think that it is not correct to explain the favourable
effect of photocoagulation on diabetic retinopathy only this way.

The indication limits for photocoagulation should not be taken too wide
apart, neither in the direction of the beginning nor in the direction of the
advanced form. In incipient forms many cases do not have to be treated be-
cause of slow or absent progression while in advanced cases often treatment
will not have any success or even may be harmful!

Diabetic retinopathy can be seen as the huge “traffic- and supplyproblem™
of the retina. It starts with small disturbances and results ultimately in a
tremendous traffic-chacs and an unsolvable supply-problem in the course of
SOMme years.

It 1s cur duty to act instantaneously, before irreversible damage has occurred.
We have to act on the right spot at the right time and as extensively as is
necessary.

Finally we want to express our opinion, that treatment of patients with
diabetic retinopathy should be given in close cooperation between internist-
diabetologist, general practitioner and ophthalmologist. Good cooperation of
this trinity is important, not only for optimal treatment and care for patients
with diabetic retinopathy, but also to be able to get better insight into the
nature of this complicated disease.

RESUME ET CONCLUSIONS

La rétinopathie diabétique est la conséquence du metabolisme déraillé du
diabétique. Son aspect clinique et son évolution ne dépendent pas uniquement
du diabéte. Il n'est pas exclu que des le début de la maladie d’autres facteurs
d’espece génétique jouent un rdle déterminant dans ia manifestation de la
capillaropathie diabétique.

I est probable que le degré de la disturbation métaboligue ainsi que la pré-
cision de son contrdle influencent I'apparition et 1évolution de la capilla-
ropathie diabétique.

I est trés vraisemblable que Iintervalle entre le début du diabéte et le début
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de la rétinopathie diabétique ainsi que sa forme clinique dépendent de I'dge
lors duquel le diabéte se manifeste pour la premiére fois. Ainsi cet intervalle
est-il d'une plus longue durée et on observe plus souvent des formes proliféra-
tives au cas oll le diabéte a commenceé avant ['ige de vingt ans.

Aussi est-il évident que 'aspect clinique de la rétinopathie diabétique et ses
complications dépendent des circonstances locales. Les exsudats rétiniens, la
néovascularisation et les hémorrhagies ne sont compréhensibles que s’ils sont
reliés aux conditions spécifiques de la circulation sanguine rétinienne ainsi
qu’'aux effets exercés par le corps vitré au cours de sa retraction progressive.

L’apparition et I'évolution de la rétinopathie diabétique deépendent donc
d’une compiexité de facteurs pathogéniques.

Dans le travail présent nous avons essayé de décrire ces facteurs et d’étudier
Jeur action sur chacun des différents symptomes de la rétinopathie diabétique
et sur I'évolution de la maladie en général. Bien que ces relations ont été sujet
de nombreuses études, clles sont restées insuffisamment connues jusqu’a
présent, Mais nous sommes obligés d’utiliser tous les résultats des recherches
entreprises au cours des derniéres années, afin de pouvoir élaborer une théra-
peutique rationelle et juger de son action sur Pévolution de la maladie.

Depuis 1968 177 patients avec une rétinopathie diabétique ont été traités par
la méthode de la photocoagulation. Aprés Ie traitement ils ont été contrdlés
pendant au moins une demie année. Le temps de controle étant d'une durée
moyenne d’une année et demie, 243 veux ont été traités, 196 une fois et 47 plus
gu'une fois. 52 patients, souffrants d’une rétinopathie des deux yeux & peu pres
¢gale, ont subi un traitement unilatéral afin que I'un des yeux puisse servir de
contrdle.

Nous avons essayé d’exécuter le traitement en une seule séance. La photo-
coagulation fut toujours concentrée sur les Iésions pathologiques: les néoforma-
tions vasculaires dans les formes prolifératives, les microaneurysmes et lfes
hémorrhagies rétinales dans les formes nonprolifératives. En général nous
avons évité la région paramaculaire jusqu’a une distance d'un 4 deux diamétres
papillaires.

A la périphérie nous avons employé des fovers de coagulations de 3 a 4,5
degrés et & proximité de la tache jaune des coagufations de | & 2 degrés. L’inten-
sité de la lumidre fut reglée dans le but d’obtenir un foyer blancjaunétre au
bout d’un temps de coagulation d’a peu prés !4 seconde. Les vaisseaux appar-
tenant au réseau vasculaire rétinien furent évités soigneusement. Un appareil
compteur éléctronique registra le montant des coagulations faites au cours d’une
séance. Le nombre des coagulations par séance a souvent dépassé 250 a 300,
sans que ce traitement étendu ait provoqué des effets nuisibles. Les complica-
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tions observées étaient plutdt la conséquence d’erreurs techniques.

Le tableau clinique fut classé d’aprés la forme de la rétinopathie diabétique,
dont nous distinguons 3 formes: la forme nonprofiférative, la forme mixte et
la forme proliférative.

1. La forme nonproliférative se manifeste par des phénoménes exudatifs et
n'a pas tendence a la néovascularisation. Les signes de cette forme: les aneurys-
mes, les hémorrhagies intrarétiniennes et les exsudats furent classifiés d’aprés
le modéle de la classification d’ ,,Airlie”. Comme nous avons jugé I’emploi d’une
photo standard insuffisant, nous en avons employé deux. Les signes nonpro-
[ifératives furent résumés sous les symboles de B, et B, (B signifie background
retinopathy).

2. La forme mixte commence en tant que forme nonproliférative avec des
phénomenes exsudatifs. L.a néovascularisation apparait au cours de I'évolution
progressive de la rétinopathie. Dans ces cas ]a les [€sions nonprolifératives sont
classifiées indépendamment des lésions prolifératives.

3. La forme proliférative dans son stade préprolifératif ne se manifeste point
ou trés peu par des phénoménes exsudatifs. La néovascularisation au niveau de
la rétine et sur la papille fut gradée par comparaison aux photos standardes en
N et N, (N signifie néovascularisation). La prolifération de tissu fibrotigue fut
gradée de la méme maniére en F, et F, (F signifie tissu fibrotique).

Les données de l'angicgraphie fluorescénique, I'aspect des artéres et des
veines rétiniennes furent également gradés en changements de premier et de
deuxiéme degré. Finalement le corps vitré fut classifié en Cv, au cas ou la
retraction était peu prononcée et en Cv, au cas ou la retraction était trés pro-
noncee.

A la base de l'appréciation de tous ces signes furent déterminés les étapes
de I"évolution et les stades prognostiques de la rétinopathie diabétique. Nous
classifions les rétinopathies débutantes au stade prognostique I, les rétinopa-
thies avancées — au stade prognostique I, les rétinopathies trés avancées — au
stade prognostique 111 et les étapes finales de 1’évolution — stade prognostique
IV. Par cette classification en stades prognostiques nous voulons souligner
PPimportance de prévoir la direction dans laquelle pourrait évoluer chaque
rétinopathie diabétique. L'indication thérapeutique doit étre basée sur cette
prédiction. Au cas ol une amélioration spontanée est probable et au cas ol
un effet thérapeutique est impossible, c’est 4 dire aux stades prognostiques T et
IV il est préférable de ne pas procéder a in traitement par photocoagulation.

Nous n’avons traité des formes débutantes qu’exceptionellement. La majorité
de nos cas etaient des rétinopathies avancées avec une nette tendence de pro-
gression. Une amélioration dans le tableau clinique fut atteint dans 123 yeux

279



Dans 63 yeux e tableau clinique ne changea pas et dans 55 yeux il a détérioré.
Les résultats visuels étaient moins favorables — I'amélioration ne fut observée
gue dans 18 yeux, dans 132 yeux ['acuité visuelle resta la méme et dans 93 yeux
elle diminua.

Dans le groupe de contrdic de 52 malades traités unilatéralement I'état de
Ioeil traité a souvent manifesté une amélioration, tandis que celui de [oeil
resté intraité a donné des signes de regression. Mais il existe un nombre de cas
ol on peut observer une amélioration trés nette méme de 'oceil intraité. Ces
observations prouvent qu’une prudence s$’impose hors du choix des cas a
traiter par la photocoagulation.

Dans une série de 23 yeux ayant subi de graves hémorrhagies au corps vitré
une diathermie intrascléraie fut effectuée. Les résultats €taient satisfaisants aux
cas o0 Phémorrhagie était récente mais décevants lorsqu’elle datait de plus
d’une demie année.

Par notre expérience nous voulons joindre I'opinion des auteurs qui jugent la
photocoagulation comme traitement de la rétinopathie diabétique utile et
nécessaire. Toutefois son indication, la technique d’application et son action
restent-elles toujours discutables. Les différences d’opinions proviennent du
mangue de sureté quant & ia prognose de la rétinopathie diabétique débutante
et de 'explication difficile des remissions spontanées au cours de cette maladie.
Ce sont les raisons pour lesquelles on ne peut pas juger si le cours favorable d'une
rétinopathie diabétique aprés la photocoagulation est di au traitement lui
méme ou bien représente - il une remission spontanée. Ces remissions spontanées
prouvent que P'évolution de la rétinopathie diabétique dépend aussi de facteurs
pathogénétiques reversibles. Un de ces facteurs pourrait étre "hémodynamique
de la circulation rétinienne. L’apparition et la disparition des vaisseaus néo-
formés sont difficiles & comprendre sans l'action vasoformative du courant
sanguin. La formation de nouveaux vaisseaux est provoquée soit par 'obstruc-
tion de zbnes circonscrites du réseau vasculaire, soit par 'engorgement de la
circufation dans le réseau vasculaire entier de la rétine di & un facteur d’espéce
générale. Dans ces circonstances le courant sanguin cherche A se tracer de nou-
velles routes.

Dans la rétinopathie diabétique I'engorgement de la circulation survient
d’abord au niveau capillaire. L'obstruction de nombreuses petites zdnes du
réseau capillaire en est la cause. L'élongement et la dilatation des anses capil-
laires voisines en est la conséquence. En méme temps la hypoxie tissulaire
survenante dans les zones rétiniennes qui correspondent aux capillaires occlu-
dées, stimule une réaction proliférative au niveau des cellules endothéliales des
capillaires conservées. La prolifération endothéliale fournit les éléments tissu-
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laires nécessaires & la formation de nouveaux vaisseaux. Leur répartition
spatiale n'est pas déterminée par les besoins physiologiques de la rétine atteinte
par hypoxie. Elle obéit plutét au double effet de la pression du courant sanguin
et de la résistence du tissu rétinien voisin. Le premier facteur meéne & un allonge-
ment progressif des anses capillaires, le second facteur conduit les vaisseaux
néoformés sur la surface de la rétine. Les réseaux vasculaires qui en résultent,
forment souvent des évantails couvrants la surface de la rétine. Par leur situa-
tion extrarétinale il représentent un supplement inutile des parties occludées du
réseau vasculaire normal sifué au sein de la rétine.

En ce qui concerne la nutrition du tissu rétinien, les néoformations vasculaires
ne sont pas uniquement inutiles; elles deviennent nuisibles, puisqu’eiles de-
tournent une partie du courant sanguin du lit capillaire encore fonctionnant.
Au cas ou il s'agit de collatéraux véneux cette dérivation provoque un écoule-
ment ralenti du sang de la zéne fournisseuse. Plus la circulation est lente, plus
les désavantages hémodynamiques des réseaux collatéreux se manifestent-ils.
Avec 'accélération du courant sanguin augmente la possibilité que les vaisseaux
collatéraux se vident dans les vaisseaux principaux desquels ils sont dérivés.
Ce mécanisme hémodynarnigue pourrait étre la cause de la disparition spon-
tanée des néoformations vasculaires.

La photocoagulation ferme les vaisseaux néoformés et rameéne le courant
sanguin dans le cadre du réseau vasculaire normal. Pour que la photocoagula-
tien puisse avoir un succes, il est indispensable qu’une partie importante du
réseau vasculaire normal soit conservée. Au cas ol le procés ccclusif est trés
avancé il n’est plus possible d’atteindre un effet général favorable sur I'évolution
de la rétinopathie diabétique. Ces circonstances expliquent le succés de la
photocoagulation dans les cas précoces et ses effets moins favorables dans les
cas tardives des formes prolifératives.

L'influence des cicatrices photocoagulatives sur le métabolisme de la rétine
est sans doute non moins importante. La transformation d’une partie du tissu
rétinien en tissu cicatriciel diminue les exigences métaboligues de la rétine. 1l
s'en suit une baisse du besoin d’oxygénation en méme temps qu’une production
diminuée du ,facteur vasoformatif”. Tout en acceptant ces conséquences
métaboliques de Ia photocoagulation de la rétine, nous voulons souligner que
son influence sur la circulation dans le réseau vasculaire de la rétine joue un
role essentiel dans 'amélioration des symptomes de la rétinopathie diabétique.

On doit bien limiter les indications du traitement photocoagulatif. Il ne faut
pas le commencer trop tot, car certains cas, surtout au début de I’évolution

s’améliorent spontanément, mais aussi un retard du traitement pourrait-il le
rendre inefficace.
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La rétinopathie diabétique pourrait étre considérée comme le grand pro-
bléme de la circulation et de I'alimentation de la rétine. I] commence par petites
obstructions au niveau capillaire et €volue en un chaos circulatoire. Notre
devoir est d’y intervenir avant que des troubles irréparables se solent produits.
1l est recommandé & commencer fe traitement au moment juste, le diriger aux
endroits oll il se révéle nécessaire et 'appliquer d'une intensité appropriée.

Nous voulons souligner 4 fa fin, que le traitement des malades souffrants
d’une rétinopathie diabétique est I'objet des soins du médecin diabétologue,
du médecin de famille et de "'ophthalmologue. La bonne coopération entre eux
est importante non seulement pour la prévention et le traitement de cette mala-
die mais aussi pourrait-elle attribuer a une meilleure compréhension de sa
nature.
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SAMENVATTING EN CONCLUSIES

De diabetische retinopathie is een gevolg van de stofwisselingsstoornis door
diabetes., De manifestatie en het vertoop worden echter niet alleen door de
diabetes bepaald. Mogeliik is er een genetische factor mede voor de capillairopa-
thie verantwoordelijk. Zeer waarschijnlijk is echter dat de ernst en de regulatie
van de diabetes invloed op het ontstaan van de capillairafwijkingen hebben.
Ook bestaat er verband tussen de leeftijd, waarop de diabetes zich manifesteert,
het interval tussen de diagnose diabetes en de diagnose diabetische retinopathie
en tevens de vorm van de retinopathie d.w.z. langere tussenpozen gaan samen
met meer proliferatieve vormen bij vroegtijdige aanvang van de diabetes.

Bovendien is het zeker dat de manifestatie van de diabetische retinopathie
en haar complicaties van [okale factoren afhankeljjk zijn. De netvliesexsudaten,
de vaatnieuwvormingen en de bioedingen zijn zonder de specifick anatomische en
functionele bijzonderheden van de netvliescirculatie en de relaties tussen de
vaten en het netvlies enerzijds en tussen het netvlies en het glasvocht anderzijds
niet te verklaren. Het ontstaan en vorderen van de diabetische retinopathie is
dus van een complex pathogene factoren afhankelijk. We hebben in het werk,
zoals het hier voor u ligt, geprobeerd deze factoren en hun uitwerking op het
verloop van de ziekte in het algemeen en op de symptomen van de diabetische
retinopathie in het bijzonder te beschrijven.

In onze kennis over deze betrekkingen bestaan nog vele leemten. Het tot nu
toe onderzochte kan en moet echter als basis gebruikt worden voor een rationele
behandeling en beoordeling van de behandelingsresultaten.

In het Qogziekenhuis te Rotterdam ziin sinds 1968 177 patienten met een
diabetische retinopathie met lichtcoagulatie behandeld, dic meer dan een half
Jjaar regeimatig gecontroleerd werden. De gemiddelde observatietijd bedroeg
ruim 114 jaar. Er werden 243 ogen behandeld, 196 ogen één keer en 47 ogen
meer dan én maal. Bij 52 patienten met een aan beide ogen ongeveer gelijk-
waardige diabetische retinopathie werd het ene oog ter controle onbehandeid
gelaten. We streefden ernaar de behandeling zo mogelijk volledig in één zitting
te doen piaalsvinden. Steeds werden de funduskopisch waarneembare patholo-
gische veranderingen gecoaguleerd: bij de proliferatieve vormen de vaatnieuw-
vormingen, bij de niet proliferatieve vormen de microaneurysmen en de intra-
retinale bloedingen. Meestal werd de onmiddellijke omgeving van de macula
tot op een afstand van 1 — 2 papildiameter gemeden. In de periferie werden
diafragma’s 3° en 4,5° gebruikt, in de omgeving van de macula - de diafragma’s
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17 en 2°, De lichtintensiteit werd zo gekozen, dat met een coagulatieduur van
=4 0.5 sec. een witgele haard ontstond. De netviiesvaten werden steeds gemeden.
Een elektronisch telapparaat gaf aan hoeveel coagulaten per zitting geplaatst
waren. Dikwijls waren dat 250, 300 en meer coagulaten per zitting, zonder dat
daardoor nadelige gevolgen ontstonden. De waargenomen komplicaties waren
hoofdzaketijk het gevolg van technische fouten.

Het klinische beeld werd ingedeeld naar de vorm van de diabetische retino-
pathie en naar haar telkens voorziene verdere ontwikkeling. We hebben drie
vormen onderscheiden: de proliferatieve, de gemengde en de niet proliferatieve
vorm.,

1. De niet proliferatieve vorm wijst hoofdzakelijk op exsudatieve verande-
ringen en toont geen neiging tot vaatpieuwvorming. De symptomen van deze
vorm, aneurysmen, bioedingen en exsudatieve verschijnselen, werden volgens
de ,,Airlie” indeling gegradeerd in vergelijking tot standaardfotos.

We vonden het gebruik van een enkele standaardfoto zoals in de ,.Airlie”
indeling corspronkelijk voorgesteld werd, niet voldoende; daarom hebben wij
er twee inplaats van één gebruikt. De niet proliferatieve verschinselen werden
samenvattend ook met B, en B, gewaardeerd. (B staat voor ,background
retinopathy™).

2. De gemengde vorm begint als niet proliferatieve vorm met exsudatieve
verschijnselen. In het verdere verloop treden dan vaatnieuwvormingen op. De
.~background’” veranderingen werden naast de vaatnieuwvormingen ook gegra-
deerd.

3. De proliferatieve vorm toont in het pre-proliferatieve stadium geen of zeer
weinig exsudatieve veranderingen. De vaatnieuwvormingen binnen het bereik
van het netvlies en op de papil worden door vergelijking met 2 standaardfoto’s
in N; en N, gegradeerd.

Hetzelfde gebeurde met de proliferatie van fibrotisch weefsel, de gradering
was F, en F,.

Het fluorescentiebeeld, de arterieén en de venen ontvingen eveneens een
indeling in veranderingen van de le en 2e graad. Tenslotte ook het glasvocht:
Cv, bij geringe retraktie en Cv, bij sterke refraktie.

Op grond van deze mogelijk volledige beoordeling van alle symptomen wer-
den het ontwikkelingspeil en de prognose vastgesteld.

De beginnende retinopathién delen we in in het prognosestadium I, de ge-
vorderde retinopathién in het prognosestadium II, de vergevorderde retino-
pathién in het prognosestadium III en de eindstadia in het prognosestadium IV.

Met deze indeling in prognosestadia zouden wij de nadruk willen leggen op
het belang van de voorspelling van het verdere verloop bij een diabetische
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retinopathie. Op deze voorspelling moet de indicatie steunen. Is een spontane
verbetiering waarschijnlijk te verwachten of geen verbetering meer mogeliik
(d.w.z. in de prognosestadia I en IV) dan moet men geen behandeling doen
plaatsvinden. Beginnende vormen van diabetische retinopathie hebben wij
alleen bij wijze van uitzondering behandeld. Het grootste aantal van onze ge-
vallen waren gevorderde retinopathién, waarbij een duidelijke neiging tot
progressie bestond. Een verbetering van het klinische beeld kon bij 123 ogen
bereikt worden. In 65 ogen bleef het onveranderd en bij 55 ogen trad een ver-
slechtering op. De visusresultaten waren slechter; slechts bij 18 ogen trad een
verbetering op, bij 132 ogen bleef de visus onveranderd en bij 93 ogen werd de
visus slechter. In de controlegroep van 52 aan één zijde behandelde patienten
werd in de meeste gevallen een beter verloop van het behandelde oog waar-
genomen.

Toch kon bij een aantal onbehandelde ogen ook een duidelijke verbetering
vastgesteld worden, wat tot bijzondere voorzichtigheid bij de indikatiestelling
van de behandeling en haar beoordeling maant. Ter behandeling van glas-
vochtbloedingen hebben we bij 23 ogen een intrasclerale diathermie verricht.

De resultaten waren bij verse bloedingen bevredigend, bij oude bloedingen
(meer dan 6 maanden) echter teleurstellend.

Op grond van onze ervaringen zouden wij ons bij de mening van die schrij-
vers willen aansluiten, die de lichtcoagulatie als een nuttige en nodige behan-
delingsmethode van de diabetische retinopathie zien. De indikatie, techniek
en werkwijze blijven echter nog een bron voor discussie. De meningsverschillen
berusten op de onzekerheid, die nog ten aanzien van de prognose van de be-
ginnende diabetische retinopathie bestaat, evenals t.a.v. de verklaring van de
spontane verbeteringen in het verloop van het klinische beeld.

Op grond van deze onzekerheid is niet duidelijk te bewijzen, of het gunstige
verloop na een lichtcoagulatie niet ook zonder deze zou zijn ingetreden. De
spontane verbeteringen, die sedert lang bekend zijn, laten zien, dat tot de
manifestatie van de diabetische retinopathie faktoren bijdragen, die reversibel
zijn. Zo'n fakror is b.v. de haemodynamiek van de netvliescirculatie. Het ont-
staan, maar ook bet verdwijnen van vaatnieuwvormingen zou men zich moeilijk
kunnen voorstelien, zonder de medewerking van de circulatie. De nieuwe vaten
ontstaan, omdat in het aanwezige vaatnet een struktuele uitval of omdat een
belemmering in de circulatie van het gehele vaatnet optreeds. Pas dan baant zich
het stromende bleed nienwe wegen. Bij de diabetische retinopathie treden de
uitvallen allereerst op in het capillairnet. De aangrenzende behouden capillair-
lussen worden door het stromende bloed in de richting van het geoccludeerde
gebied uitgerekt en verlengd.
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Tegelijkertijd treedt door hypoxie prikkeling op, die een proliferatie van de
capillaire endotheelceflen veroorzaakt. De ruimtelijke uitbreiding van de vaat-
nieuwvormingen wordt echter niet door de fysiologische eisen van het om-
grenzende netvlies bepaald, maar door het samenspel van de stromingsdruk
van het bloed van binnen en de weefselweerstand van buiten. De eerste faktor
leidt tot vitrekking van de behouden capillairlussen in dilatatie van hun toppen.
De tweede faktor leidt de nieuwgevormde vaten naar de oppervlakte van het
netvlies. De ontstane, meest waaiervormige vaatnetten zijn een nutteloze ver-
vanging van de ten gronde gegane geoccludeerde capillairen.

Ze zijn echter wat de voorziening van het netvlies betreft niet afleen nutteloos,
maar ook schadelijk, want ze voeren een deel van het bloed uit het nog func-
tionerende capiilairbed af.

Gaat het bij de vaatnieuwvorming om veneuze collateralen, dan betekent
deze afleiding een vertraging van de bloedafvoer uit het stroomgebied van de
betreffende vene. Hoe langzamer de circulatie in het vaatnet zich afspeelt, des
te meer komen de haemodynamische nadelen van de collaterale vaatnetten tot
uiting. En omgekeerd, hoe sneller de doorstroming van de netvliesvaten, des te
waarschijnlijker is het, dat de nieuwgevormde vaten zich in de centrale baan
waar ze aangesloten zijn, ledigen. Dit mechanisme zal waarschijnlijk het spon-
tane verdwijnen van vaatnieuwvormingen ten grondslag liggen. Met de licht-
coagulatie worden de collaterale vaatnieuwvormingen gesloten en wordt de
bloedstroming in het normale vaatnet teruggevoerd. Om succes te bereiken,
moet echter nog een aanzienlijk deel van het normale vaatnet aanwezig zijn,
Op deze omstandigheden is hoofdzakelijk het gunstige verloop van de licht-
coagulatie bij de beginnende vormen van de diabetische retinopathie en bij de
niet proliferatieve vorm terug te brengen, evenals het onvoldoende resultaat
bij de gevorderde proliferatieve vormen of de niet proliferatieve vormen, waarbij
het maculagebied reeds zwaar aangetast is.

Het stofwisselings dempende effect van de lichtcoagulatie-littekens speelt
zeker een niet minder belangrijke rol bij de verbetering van het klinische beeld,
doch om de gunstige invloed van lichtcoagulatie op de diabetische retinopathie
afleen daardoor te verklaren, lijkt ons niet juist. De indikatiegrenzen voor de
lichtcoagulatie mogen niet te ver getrokken worden, noch in de richting van de
beginnende, noch in de richting van de gevorderde retinopathie. In de eerste
richting niet, omdat in veel gevallen onnodige behandeling zal plaatsvinden,
en in de tweede richting niet, omdat de behandeling geen succes kan hebben.

Men zou de diabetische retinopathie als het grote ,,Circulatie- en verzor-
gingsprobleem™ van het netvlies kunnen aanduiden. Het begint met kleine
stagnaties en rijst in de loop der jaren tot een wanhopige circulatiechaos en een
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onherstelbare verzorgingsncod. Onze opgave is om in te grijpen, voor het
onheil heeft plaatsgevonden: ingrijpen op het juiste tijdstip, daar waar het nodig
is en zo optimaal mogelijk.

Tot slot zouden wij er de nadruk op willen legeen, dat de behandeling van
patienten met een diabetische retinopathie de taak van een team is: de internist-
diabetoloog, de huisarts en de oogarts.

De goede samenwerking van dit team is belangrijk, niet alleen ter voorko-
ming en behandeling van de diabetische retinopathie, maar ook voor een beter
inzicht in het ontstaan en het verloop van deze ziekte.
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- Visus, 118, — Strahlungsbereich, 143.

Viskositit des Blutes, 15.

Visus. 7

— Maculaexsudate, 88.

— Maculasdem, 88. Zentrifugale Nervenfasern, 14.
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9tg

UBERSICHT DES PATIENTENMATERIALS

Nichtproliferative Formen
Papillproliferationen
Gemischte Formen
Proliferative Formen
Klinisches Bild besser
y n unverandert
H v schlechter
Visus besser
—,~— unverandert
—u— schlechter

Patient wahrend der
Beobachtungszeit gestorben
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0o R F o8l 56 5 05 <0,5 By Ng Fg Hy + - - - 2 <0,5 By Ng Fg Hp + - - - =

- - - . Hy = = « -

101 B Fo22 g 13 90 20,5 By Ny Fg Hp Pl o+ 2 30,5 Bg Ng Fo Ho oo | I
0s »0,5 By Ng Fp Hg - =~ - - T - >0,5 By Ny Fgy Hp M
on >0,5 By Njp Fg Hy + - - - NP 3 + 2 »0,5 By NypFy Hy + - - - ==t

102 J.S. F 68 34 32 05 <0.5 B Nlp Fp Hy + - - - 3 4 <0,1 By Nlp Fg Hp + - - - r——&
oD <«0,5 By Nip Fp Hy - - - - P 2+ 2 <p,0z2 Hy =+ - - - Jl,

105 G P33 %8 05 5005 By NipFp Hp - - - - 2 . 0,5 By Ny Fg Hy - - - - 4
op »0,5 By No Fg Hp - - - - NP 1 - 2 =>0,5 By Ny Fp Mg - - - ~ =—b

104 CoW F 4320 24 o9 005 B) Ng Fg Hy - - - - 1+ 50,5 By Ng Fg Hg - - - - 4_
oD »0,5 By Ny Fp Hy - - - - NP 2 =+ 2 =>0,5 Bpq Ng Fop Hy - - - - 4

105 N F 56 27 29 g .5 By Ny Fq Hy - - - - z o+ <0,02 Bay Ng Fg Hy - - - - 4
0D <0,1 Bz NlP Pl HO - -~ - - NP &% - 2 <O,1 BZ Nlp Fl HO + - - - S,

106 v.d.B F 65 61 3 05 <0,1 B, NjpFj Hy - - - - T . <0,1 B8; NypFp H + - - - e
Oo» <0,5 By Ng Fyp Hp - - - - NP 2 2 »0,5 By Ny Fg Hy - - - - 4

107 B F 60 58 0 0s <0,5 By Ng Fp Hy - - - - 2 >0,5 By Ngp Fg Hg - - - - 4
op »0,5 Bo N Fg Hy - - - - P 1 2 <«0,5 By N Fg Hp + - - - 1l

108 M.B. F 29 10 13 03 >0,5 Bl Nl FQ HO - - - 1 <0,1 Bl Nz FZ H3 + - - - JI’
op <0,1 Bs N-_LP Fi Hp - - - P 3 0+ Z <0,1 B, Ny Fy Hy + - - - =,l

098 F 63 45 18 058 <0,1 By Nlp Fy, H + - - = 3 0+ <0,1 Bp Ny Fp Hy + - - - =
oD <0,5 Bp Ny Fy Hp - =~ - NP 2 - 1% <0,5 By Ny Fg Hy + - - - —

110 B F 65 4l 24 oo o)) B, No Fo Hp R 4 s <0,1 By Ny Fg Hy + - - - seemd
oD »0,5 B, Ng Fg Hy - - - - NP 2 + 1} 0,5 By Ny Fg Hy - - - -

LT F sz 55 7 4 <0,1 By Ny Fy Hy - - -~ - 2 - <0,1 Bpp Ny Fg Hy - - - = é
on »0,5 B N F H - - - - P 3 + 1} <0,5 B N F H - - -~ -

12 1 ] 1 2 o] o] 2 o] "] i} 0 4

M2 dex 0 F 39 17 21 oo 0's B, N Fp Hy - - - - 2+ 0,5 By Ny Fp Hy + + - - 4
o =0,5 B N F H + - - - NP 2 + 1} >0,5 B N F H - - -

113 6 F 49 32 15 : B0 1 R0 ; 1 Np Fp Hp 1
05 »0,5 Bio Ng Fp Hg + - - - i - »0,5 B]_ Ng Fp Hp ~ - - —,
0D <0,5 By MNyp Fg Hy - - - - P 2 + 14 <0,1 By, Ny Fg Hy - - - -

112 B F 57 44 11 ; 2 Mr Fo Mg : 2 N Fg My =
08 =0,5 By Nlp Fo Hy - - - -~ 1 - *0,5 By Ny Fp Hp - - -+
oD »>0,5 B N F H + - - - P 1 - 1% »0,5 B N F H, = = ——b

115 F F 73 47 26 ? 0 0 0 0 s 1 0 o 0
08 <0,5 By Ny Fyg Hy + - - - 1o+ »0,5 By Ny Fg Hg - W,L,
oD <0,5 B N F H - - - - NP + 1% <0,5 B N F H + - - - sl

116 B F 57 5 1 : zo0 0 Pl LR 1 Ng Fg Hg
05 =»0,5 By Hp Fo Hy - - -~ - - >0,5 By Ng Fp Hg - - = ;
0D >0,5 By Npp Fg Hy - - - - P 2 =+ 1% <0,5 83 Npg Fg Hy - - - -

117 v.B F 42 22 20 ; 1 %rz "0 Hp g <Y, o Ngg Fp Hy 4
05 »0,5 By Npp Fgp Hy - - - - PR S <Q0,5 By Ngg Fp By - - - - 46
oD <0,5 B N F H + - - - NP 2 + 1} <0,5 3 N F H - - = - —

118 v.Z F 64 63 1 2 1 o 0 0 ’ 1 ] 1 o
0s <0,5 By Ny Fg Hy - - - - 2 - €0,5 By Ng Fg Hy - - - - =i

NP 1%

119 ¢ F 73 68 5
05 =0,5 By Np Fg Hp - - - - 2+ >0,5 By Ny Fp Hy - - - - == F
0D <0,5 By N; Fg Hp - - - ~ P 3 - 1} <0,02 Ny Fo Hz + + - +

120 B F 66 64 1 ’ to 2 oo oo » 2 F2 Hj &8

' 05 <0,02 By Ny Fg Hy - =~ - - 3 o+ <Q,02 Hy + - - 4 3
Ob >0,5 By Ny Fg Hy - - - - NP 3 « }s0,5 By Ny Fp Hy - - - -

121 M F 50 44 ¢ ’ 1oJe 20 8o , 0 Mo Yo Mo y
6s <0,02 By Ny Fyg Hy - - - - 3 - <0,02 By Ny Fg Hy - - - - =

122 v F 62 50 5 90 <0,5 By Nip Fp Hg - - - P 3+ 13 <0,02 By Npp Fp Hy + - - - g
05 =>0,5 By Nlp Fp Hy + - -~ - 3 - <0,5 By sz Fy Hg =+ &
0D <0,02 B N F H - - - - NP 4 - 1% <0,02 H - - - -

123 D.B F 61 51 10 ’ 2 o Ce T g2t 3
¢s <0,1 By Ny Fg Hp - - =~ - 3 0+ <0,1 By NipFg Hp - - - - "11'

124 M F 61 41 16 0p <0,1 Bp Ny Fg Hy + - - « NP 3 + 1} <0,1 Bs Ny Fp Hp LR —y
0s <0,l Bz Nl FO HO + - - - 3 0+ <0’} BZ N0 FO HU + = - - E’
op »9,5 B N F H - - - - NP 2 + 1} =0,5 B N F H + - - -

125 v F 67 45 22 : L s 1 %o fo Mo
05 =»0,5 By Ny Fg Hy - - - - 2 - >0,5 By Ng Fp Hg + - - - 1"”’1

126 P F 45 24 21 00 20,5 By Np Fg Hp - - - - P 3 + 13<0,5 B Ny Fy Hy - - - - g
0s  <0,5 By Np Fp Ho - - - - 3 - <0,5 By Ny Fg Hy - - - - a—h
Ob <0,1 By N; F; H -~ - - P 4 + 1} <0,02 + o+

127 v.d.P F 52 42 : 12 2 T ’

705 <0,02 By N» Fy H, + + - - i - <0,02 T i
——
198 R 71 e g OD <0,5 By Ny Fyp Hg - =« - - NP 2 + 13 <0,5 By Nn Fn Hn - - - - a
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