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Abstrakt

Ziel: Das Ziel der Bachelorarbeit war es, anhand einer Metaanalyse verschiedene Behand-
lungsmethoden zur Myopiekontrolle bei Kindern hinsichtlich ihrer Effektivitdt zu beurteilen
und daraus entsprechende Handlungsmdglichkeiten fir Optometristen abzuleiten. Methoden:
Die Wirksamkeit der Methoden kann anhand der jahrlichen Refraktions- und Achslangenan-
derung bewertet werden. Dazu wurden randomisiert kontrollierte Studien, die diese Zielgro-
Ren untersuchten, mithilfe einer speziellen Suchstrategie und unter Rucksichtnahme
definierter Einschlusskriterien aus der Datenbank PubMed gefiltert und im Review Manager
ausgewertet. Anschlie3end konnte unter Bericksichtigung der Ergebnisse der Analyse ein
Leitfaden erstellt werden, der die jeweiligen Behandlungsmoglichkeiten entsprechend ihrer
Relevanz aufzeigt. Ergebnisse: Aus 341 Suchergebnissen in PubMed konnten 34 Studien
identifiziert werden. Atropin Augentropfen stellen die effektivste Behandlungsmethode zur
Kontrolle der Myopie dar, gefolgt von Bifokalbrillen mit Konvergenzunterstitzung, orthokera-
tologischen Kontaktlinsen (Ortho-K), Pirenzepin Augen Gel und progressiven Weichlinsen
(Addition +2.0). Mit schwacher Effektivitat einzustufen sind bifokale Weichlinsen, Gleitsicht-
brillen und Bifokalbrillen ohne Konvergenzunterstiitzung. Monofokale formstabile und weiche
Kontaktlinsen, sowie unterkorrigierende Einstarkenbrillen zeigen keine Verlangsamung der
fortschreitenden Kurzsichtigkeit. Beachtet man subjektive Faktoren, die bei der Wahl der
Methoden eine Rolle spielen kénnten, so scheint nicht Atropin, sondern eine Bifokalbrille mit
Konvergenzunterstitzung die relevanteste Versorgung fir myope Kinder zu sein. Fazit: Die
genaue Wirkungsweise von Atropin auf das Augenwachstum und die Entwicklung der Kurz-
sichtigkeit sind noch nicht geklart, dennoch scheint dies die effektivste Methode zur Myopie-
kontrolle bei Kindern zu sein. Bertlicksichtigt man die Anwendung durch Kinder und mégliche
Nebenwirkungen, so kdnnten andere Methoden bei Kindern sinnvoller sein, z.B. Bifokalbril-

len mit Konvergenzunterstitzung oder progressive Weichlinsen.



Abstract

English Title: Effective interventions for myopia control: A meta-analysis and its implementa-

tion on the optometrist’s actionability

Purpose: The purpose was to determine the efficacy of different interventions for myopia
control in a meta-analysis. The results should lead to a guideline for optometrists. Methods:
The evaluation of efficacy was done by regarding the change in refraction and axial length
per year. PubMed was searched for randomized controlled trials considering a special
searching method and defined inclusion criteria. The analysis was carried out with the Re-
view Manager and the informing guideline was created ordering interventions by their rele-

vance. Results: Out of 341 results in PubMed, 34 trials were identified. Atropine eye drops

seem to be the most effective intervention for controlling myopia, followed by bifocal glasses
with prism base in to support convergence, orthokeratology, pirenzepine eye gel and pro-
gressive soft contact lenses. Only a weak efficacy showed bifocal soft contact lenses, pro-
gressive and bifocal spectacles without prism to support convergence. Rigid gas permeable,
monofocal soft contact lenses and under corrected spectacles seem to be ineffective in con-
trolling myopia. If subjective characteristics were regarded, not atropine but bifocal specta-
cles with prism base in should be the most relevant intervention to control myopic children.
Conclusion: Although the exact effect of atropine eye drops on myopia development is not
yet confirmed, they seem to be the most effective method slowing myopia and axial length
progression. Considering subjective issues (e.g. side effects) and that these methods should
be used in children’s eyes, bifocal spectacles with prism base in and progressive soft contact

lenses seem to be more relevant.



Einleitung

Die Thematik der Myopieprogression wurde in den vergangenen Jahren schon mehrmals im
Sinne wissenschaftlicher Studien untersucht. Mehr denn je scheint diese Problematik aktuell
wieder an Relevanz zu gewinnen, da sich ein stetiger Trend der Myopie Pravalenz beobach-
ten lasst. Die Haufigkeit der Kurzsichtigkeit bei Kindern soll in Stadtgebieten und bei Men-
schen mit chinesischer Abstammung am héchsten sein. Diese rassebedingten Unterschiede
konnten bei Erwachsenen uber 40 Jahren hingegen nicht festgestellt werden.! Doch nicht
nur in Asien steigt die Anzahl der myopen Menschen — auch in Europa erhoht sich deren
Pravalenz. Auffallend ist, dass die jingere Generation haufiger betroffen ist als die altere *°
und, dass 20- bis 29-jahrige Européer im Vergleich mit anderen Altersgruppen sogar eine
héhere Myopie (bis zu -6.0 dpt) aufweisen.® Der verbesserte Zugang zu héheren Bildungs-
graden und womdglich die damit verbunden Nebeneffekte, wie vermehrte Naharbeit, spielen
dabei eine beschleunigende Rolle.**

Doch nicht nur umgebungsbedingte Situationen, wie Naharbeit oder wenig Zeit im Freien
sollen zur Myopieprogression beitragen, sondern auch genetische Aspekte, wie die elterliche
Kurzsichitgkeit.“*® Unter sieben bis neun Jahre alten (chinesischen) Kindern wurde auch die
KorpergroRe als Risikofaktor benannt.” Ebenso wird diskutiert, ob unzureichende Aktivitdten

im Freien eine weitaus bedeutsamere Rolle spielen, als haufige Naharbeit.?

Mit der steigenden Préavalenz dieser Ametropie erhéht sich auch das Risiko einer pathologi-
schen Myopie. Somit kann vermehrt mit Folgeschaden gerechnet werden: z.B. dehnungsbe-
dingte myope chorioidale Neovaskularisationen, Netzhautablésungen oder die Entwicklung
eines Glaukoms.? Auch die Anzahl der Erblindungen aufgrund hoher Kurzsichtigkeit wird sich
zuklnftig zumindest nicht verringern. Schon vor rund 20 Jahren konnte in Deutschland ein
dementsprechender Anstieg festgestellt werden.* In Singapur stand die Myopie als Erblin-

dungsgrund zu dieser Zeit schon an vierter Stelle.™

Im Zusammenhang mit der Progression der Kurzsichtigkeit wird ebenso die Erhéhung der
Augenléange in Verbindung gebracht. Dazu konnten z.B. Cheung und Cho feststellen, dass
die axiale Lange durchaus ein geeignetes Mal} fur das gesamte Augenwachstum und somit
auch fir die Myopieprogression darstellt.'> Ausschlaggebende Ausléser eines fortschreiten-
den Langenwachstums werden derzeit insbesondere in zwei Theorien diskutiert: Zum einen
wird bezlglich des Akkommodationsverhaltens von Kurzsichtigen in der Nahe, die Annahme
der ,Unterakkommodation“ genannt. Dazu erldutern Cheng u.a. in einer randomisiert kontrol-
lierten Studie, dass bei chinesisch-kanadischen Kindern, die eine hohe Unterakkommodation
aufwiesen, bifokale und/oder prismatische bifokale Brillenglaser die Myopieprogression ver-
langsamten.™ Im Gegensatz dazu erklaren Weizhong u.a., dass es bei chinesischen Kindern

keinen statistisch signifikanten Zusammenhang zwischen dem Fortschreiten der Myopie und



einer ungeniigenden Nahakkommodation gabe.'* Basierend auf Messungen der relativen
peripheren Refraktion des Auges, sowie dessen Achslange und Form bei myopen Kindern,
konnten Mutti u.a. (USA) die Theorie der relativen peripheren Hyperopie bekraftigen. Auf-
grund der groRBeren Achslange in Kombination mit der prolaten Form eines kurzsichtigen
Auges, konnte die daraus resultierende periphere Unscharfe im Zusammenhang mit der My-
opie- und Achslangenprogression stehen.”® Ebenso wurde fiir eine chinesische Testgruppe
eine Relation zwischen der relativen peripheren Hyperopie und dem Langenwachstum des
Auges festgestellt.'®* Wallman und Winawer verwenden auf Grundlage von experimentellen
Tierversuchen den Begriff der Homoostase. Bezogen auf das Langenwachstum des Auges
stellt dies dessen Antwort auf ein Ungleichgewicht dar. Dabei sollen die peripheren visuellen
Signale auf der Netzhaut dieses Wachstum beeinflussen; laut Smith sogar entscheidender

17719 Betrachtet man ausschlieRlich diese Theorie, ist es nicht ver-

als die zentralen Reize.
wunderlich, dass mitunter die Orthokeratologie (Ortho-K) ebenfalls die Myopieprogression
verlangsamen konnte, deren positive Begleiterscheinung die Verringerung der peripheren

Hyperopie sein soll.?%%

Die bestehende Aktualitat dieser Thematik spiegelt sich in Studien mit unterschiedlichsten
Methoden zur Myopiekontrolle wider. Doch das Existieren mehrerer sinnvoller Behand-
lungsmoglichkeiten zur Verlangsamung des Langenwachstums, lassen noch immer viel
Spielraum flir Vermutungen, anstatt handfester Beweise und sorgen immer wieder fur Dis-
kussionen, welche Methode die wohl effektivste ist. Bisher konnte sich kein Verfahren wirk-
lich herauskristallisieren. Die Vielzahl diverser vorhandener ,Pirmaruntersuchungen*®
motiviert dazu diese zusammenfassend zu betrachten. In der Wissenschaft dient die Me-
taanalyse als sekundares Auswertungsverfahren. lhr Ziel ist es zum einen guantitative Re-
sultate zusammenzufihren und zum anderen einen Uberblick Uber existierende
Publikationen zu geben.?® Unteranderem kénnen sowohl dichotome, als auch stetige Zahlen
untersucht werden. Dazu dienen spezielle Programme (z.B. der Review Manager), die aus-
gehenden von den eingegebenen Datensatzen, beispielsweise fir stetige Variablen, die mitt-
lere Differenz und ein Konfidenzintervall (z.B. 95 %) berechnen. Zusatzlich kann die
Heterogenitat der Studien untereinander auf eine mangelnde Vergleichbarkeit der einzelnen
Datensatze hinweisen.?® In folgender Arbeit wird in einem ersten Teil eine statistische Aus-
wertung unterschiedlicher Methoden zur Myopiekontrolle bei Kindern vorgenommen. Dazu
werden systematisch ausgewahlte Studien anhand einer Metaanalyse vergleichend betrach-
tet, dhnlich einer Metaanalyse von Huang u.a.”. Ziel ist es, beurteilen zu kénnen, welche
Behandlungen effektiv die Myopieprogression verlangsamen. In einem zweiten Teil sollen
die Ergebnisse der Auswertung auf die Handlungsmoglichkeiten von Augenoptikern und Op-

tometristen in Deutschland abgeleitet werden und in eine Art Leitfaden resultieren.



1 Metaanalyse: Vergleich unterschiedlicher Behandlungen zur effektiven

Kontrolle der Myopieprogression bei Kindern

1.1 Methoden

1.1.1 ZielgrofR3en

Als primare ZielgroRe dieser Metaanalyse wurde die jahrliche Myopieprogression (dpt/Jahr)
untersucht, die anhand der mittleren Anderung der Ametropie (sphérisches Aquivalent) ana-
lysiert werden kann. Die jahrliche Anderung der axialen Augenlange (mm/Jahr) dient als se-
kundare ZielgroRe. Studien wurden ebenfalls eingeschlossen, wenn trotz fehlender
Untersuchung der Refraktionsdnderung die Achslange gemessen wurde. Dies war aus-
schlieRlich firr vier Orthokeratologie-Studien der Fall.*%20:21:26

1.1.2 Suchstrategie

Zur ldentifizierung geeigneter Studien wurde die Datenbank PubMed (MEDLINE) verwendet.
Um den Suchdurchlauf vorab auf die relevanten Ergebnisse zu beschranken, ermittelte man
in einem ersten Schritt die Eckdaten der Suche. Als Hilfestellung diente dazu das PICO-
System (Patient problem, Intervention, Comparison, Outcome, siehe Abbildung 1), das die
Konstruktion der Suchstrategie vereinfachte. Diese wurde tber den ,PubMed search builder*
und unter Zuhilfenahme von ,MeSH terms* (Medical Subject Heading) erstellt und kann der

Abbildung 1 entnommen werden. ?’

(myop® OR myopia[MeSH]) AND

(Eyeglasses[MeSH] OR spectacles OR glasses OR “Contact Lenses’[MeSH] OR (contact AND
lens®) OR “Orthokeratologic Procedures’[MeSH] OR orthokeratolog® OR (corneal AND reshap®) OR
Timolol[MeSH] OR timolol* OR Mydriatics[MeSH] OR mydriat* OR *Muscarinic Antagonists’[MeSH]

OR (muscarinic AND antagonist*) OR (anti AND muscarinic) OR “Cholinergic Antagonists’[MeSH]
OR (cholinergic AND antagonist®) OR (anti AND cholinergic) OR atropine® OR cyclopentolate® OR
phenylephrine* OR pirenzepine® OR tropicamide®) AND

(randomized controlled trial [pt] OR controlled clinical trial [pt] OR randomized [tiab] OR placebo
[tiab] OR randomly [tiab])

(Refractive Errors[MeSH] OR refract* OR (axial AND (length OR elongation)) OR (progress® OR
slow® OR retard* OR funct®)) AND

Abb. 1: verwendete Suchstrategie in PubMed — aufgebaut nach dem PICO-System



1.1.3 Einschlusskriterien

Es wurden nur Studien betrachtet, die (1) mindestens eine Methode zur Verlangsamung der
Myopieprogression mit einer (2) Kontrollgruppe oder einer anderen Methode verglichen. Au-
Berdem wurden nur (3) randomisiert kontrollierte Studien eingeschlossen, die entweder (4)
die Anderung des sphérischen Aquivalents oder (5) die Anderung der axialen Lange (6) oder
beides nach mindestens sechs Monaten bei Kindern und Jugendlichen unter 18 Jahren un-
tersuchten. Die Refraktionsdaten der Studienteilnehmer konnten sowohl subjektiv als auch
objektiv und sowohl in als auch ohne Zykloplegie ermittelt werden.

Trotz zutreffender Einschlusskriterien mussten Studien ausgeschlossen werden, bei denen
kein Volltext verfligbar war, die Daten fir eine Metaanalyse ungeeignet waren oder bei feh-
lenden Daten weder der kontaktierte Autor antwortete, noch eine Umrechnung der Werte
einer anderen Behandlungsdauer maoglich war.

1.1.4 Datenextraktion und Datensammlung

Die Ergebnisse, die man anhand der Suchstrategie in PubMed (Ende Marz 2016) erhielt,
wurden vorerst nach dem Publikationsdatum absteigend sortiert. Um das folgende Ein-
schlussverfahren so transparent und reproduzierbar wie mdglich zu gestalten, wurde die
Nummerierung der Artikel, die PubMed vorgab von Anfang bis Ende beibehalten. Dazu wur-
de in Excel eine Tabelle erstellt, die zur jeweiligen Studiennummer die Begriindung des Aus-

schlusses festhielt.

Nachdem ein Grof3teil der Artikel anhand des Titels und des Abstracts als nicht relevant aus-
geschlossen werden konnte, wurden die Volltexte der Ubrigen unter der jeweiligen Nummer
als PDF-Datei abgespeichert. Anhand dieser Dateien und mit Hilfe der zuvor definierten Ein-

schlusskriterien, erhielt man die einzuschlieRenden Studien.

Fiur diese wurden folgende Daten in einer weiteren Excel-Tabelle extrahiert: (1) Studien-
nummer, (2) Titel, (3) Autor, (4) Publikationsjahr, (5) Land/Kontinent, (6) Behandlungszeit-
raum, (7) Art der Behandlung und Art der Kontrollgruppe, (8) Anzahl der Patienten und
Augen, (9) mittleres Alter der Studienteilnehmer, (10) mittleres spharisches Aquivalent und
mittlere axiale Lange zu Beginn der Studie mit dazugehoérigen Standardabweichungen und
(11) die mittlere Anderung des sphérischen Aquivalents bzw. der axialen Lange zu jedem
angegebenen Zeitpunkt — ebenfalls mit Standardabweichungen. Standardfehler (SE, stan-
dard error) wurden mit Hilfe der Anzahl der behandelten Augen (n) in Standardabweichun-

gen s umgerechnet:?®

(1)s = SE x/n



Die Vergleichbarkeit der Studien konnte sichergestellt werden, indem letztendlich nur die
Anderung des sphérischen Aquivalents bzw. der axialen Lange pro Jahr (dpt/Jahr bzw.
mm/Jahr) analysiert wurde. Um die fehlenden Daten der Studien zu erhalten, deren Behand-
lungszeitraum mehr als zwdlf Monate betrug und keine Angaben zur Jahresuntersuchung
enthielten, wurden die Autoren per Email kontaktiert. Wenn diese nicht beantwortet wurden
oder die Datensatze nicht oder nicht mehr vorhanden waren, mussten die angegebenen
Werte auf ein Jahr kalkuliert werden: Unter vereinfachter Annahme, dass sowohl die Myo-
pieprogression, als auch das Langenwachstum des Auges pro Jahr linear verlauft erhéalt man

folgende Funktion:
(2) y; = a+ bx;

Fur die Anderung des sphérischen Aquivalents der einzelnen Messungen x; mit der Zeit t
und der Annahme einer negativen Steigung k; ergibt sich:
. Ay
(3) x;(t) = —k;t Steigung = k; = At
Daraus berechnet sich der Mittelwert ¥ bzw. die Varianz s? und die Standardabweichung s

aus den jeweiligen Messwerten x; und der Anzahl der behandelten Augen n wie folgt:

1w 1% k;
@) %(t) = ;in(t) — ;Z kit = —Zn st

=1 i=1

1 n 1 n ki ) n kl.
(8)s*(t) = HZ(E ®) —x(t)* = —Z( - Zn st + kit)? = nt_ - ) (ki = Zn )2
i=1

n—1¢ .
=1 =1

n n

— t N Zkiz_ 1 N z:kiz
(©)s() = == ;(ki— )z = s m;w-— )

Dabei gilt: (7) — 2% = const (8) \/ﬁ (ke — 252 = const

n

Somit kann man sowohl den Mittelwert als auch die Standardabweichung fur zw6lf Monate
(%121 bzw. s1,,) mit dem Mittelwert bzw. der Standardabweichung des jeweiligen Behand-

lungszeitraumes (x; bzw. s;) fur zwolf Monate (12M) wie folgt berechnen:
_ Xt St
(9) Xy = T *12 (10) 512y = s * 12

Die Formeln 2-10 wurden abgeleitet durch Prof. Dr. rer. nat. Michael Sachs.?



1.1.5 Statistische Auswertung

Die statistische Analyse der Daten wurde mit Hilfe des Review Managers (RevMan 5.3)%
durchgefuhrt. Dazu wurden die eingeschlossenen Studien manuell hinzugefuigt (Autor, Jahr,
Behandlung). AnschlieRend konnten fir die Behandlungs- und Kontrollgruppe die stetigen
Datensatze (Mittelwerte, Standardabweichungen, Anzahl der Studienteilnehmer) aus der
Excel-Datei (vgl. Kapitel 1.1.4) in die Tabelle des RevMan eingefiligt werden. Zur besseren
Veranschaulichung erhielt dabei die Erhdhung der Myopie kein negatives, sondern ein posi-
tives Vorzeichen. Fiur eine Erh6hung der axialen Lange wurde das positive Vorzeichen bei-
behalten.

AnschlieBend konnten sowohl fiir die jahrliche Anderung des sphérischen Aquivalents
(dpt/Jahr), als auch fur die jahrliche Anderung der axialen Lange (mm/Jahr) fur jede Behand-
lungsmethode Forest Plots erstellt werden (vgl. A2 bis A24 im Anhang). Berechnet wurden
die mittleren Differenzen (mean differences) und ein 95%-Konfidenzintervall, wobei Random-
Effects-Modelle verwendet wurden. Negative mittlere Differenzen deuten darauf hin, dass die
Myopieprogression bzw. das Langenwachstum des Auges bei der ersten Behandlung gerin-
ger war. Entsprechend der Metaanalyse von Huang u.a.?* definiert sich eine Anderung des
sphérischen Aquivalents (sphAqui) bzw. der axialen Lange (AXL) wie folgt: nicht effektiv:
sphAqui bzw. AXL = 0.00 dpt/Jahr bzw. mm/Jahr; schwach effektiv: sphAqui von 0.00 bis -
0.25 dpt/Jahr bzw. AXL von 0.00 bis -0.09 mm/Jahr; mittelmaRig effektiv: sphAqui von -0.25
bis -0.50 dpt/Jahr bzw. AXL von -0.09 bis -0.18 mm/Jahr; hoch effektiv: sphAqui < -0.50
dpt/Jahr bzw. AXL < -0.18 mm/Jahr.?®> AuRRerdem berechnete der RevMan die Heterogenitat
(I?) zwischen den Studien, wobei eine Heterogenitat von 25%, 50% bzw. 75% als leicht, mit-

tel bzw. hoch bezeichnet wird.*°

Es ist zu beachten, dass bei der Studie von Anstice 2011° nach einer ersten Phase von
zehn Monaten, in der jeder Studienteilnehmer an einem Auge eine monofokale Weichlinse
und am anderen Auge die Testlinse erhielt, nach einem Cross-Over weitere zehn Monate der
Phase zwei folgten. Bei der Datenauswertung konnte Phase zwei nicht berlicksichtigt wer-
den. Zudem wurde bei Studien, die mehr als eine Testgruppe mit der Kontrollgruppe vergli-
chen, nur die effektivste bzw. besser vergleichbarere Therapie zur Myopiekontrolle
ausgewertet: Bei Hasebe 2014 war dies die Behandlung mit der Gleitsichtbrille mit Addition
+1,5 dpt, bei Cheng 2014" die Bifokalbrille mit Addition +1,5 dpt und sechs Prismen Basis
innen (insgesamt), bei Sankaridurg 2010* das Typ Il Spezialglas, bei Shih 2001** die Be-
handlung mit Atropin 0,5 % und Gleitsichtglasern und bei Shih 1999* ebenfalls Atropin 0,5
%, jedoch mit Bifokalglasern der Addition +2,0 dpt. Die Daten von Chia 2012% bzw. Liang
2008%" wurden nur fiir die Gruppen Atropin 0,5 %, Atropin 0,1 % bzw. Atropin 0,5 %, Atropin
0,25 % und Gleitsichtbrille analysiert.



1.2 Ergebnisse

1.2.1 Eingeschlossene Studien
Abbildung 2 zeigt ein ausfuhrliches Flussdiagramm zum gesamten Einschlussverfahren.

Insgesamt konnten 341 Artikel in PubMed identifiziert werden. Davon wurden 123 Studien
aufgrund des Titels und des Abstracts eingeschlossen und 218 als irrelevant ausgeschlos-
sen. Von 123 vorerst eingeschlossenen Studien wurden 82 ausgeschlossen, da deren Er-
gebnisse nicht von Interesse waren (39), deren Studienteilnehmer alter als 18 Jahre waren
(14), deren Daten fir eine Metaanalyse ungeeignet waren (2) oder, da sie keine Kontroll-
gruppe enthielten (2). Die Ergebnisse dreier Studien wurden zweimal publiziert, verwendet
wurde jeweils die Erstpublikation®**°. Bei 15 Studien handelte es sich um Case Reports,
Ruckblicke oder Kommentare, drei Untersuchungen waren nicht randomisiert und von funf

Artikeln war kein Volltext verflgbar.

40 Studien mit unterschiedlichen Behandlungszeitrdumen wurden aufgrund des Volltextes in
die Metaanalyse eingeschlossen. Um diese sinnvoll vergleichen zu kdnnen, sollten zur Aus-
wertung nur Daten verwendet werden, die nach zwolf Monaten gemessen wurden bzw. die
auf einen Zeitraum von einem Jahr berechnet wurden (dpt/Jahr bzw. mm/Jahr). Da aus nur
15 Studien die vollstandigen Werte ausschlie3lich aus dem publizierten Volltext gewonnen
werden konnte, mussten die restlichen 25 Datenséatze anderweitig beschafft werden. In ei-
nem ersten Schritte sollten fur die Beschaffung der jahrlichen Myopie- bzw. Langenprogres-
sion die Autoren per Email kontaktiert werden, allerdings war dies bei zwei nicht méglich und
bei drei Studien ware dies sinnlos gewesen, da deren Behandlungszeitraum unter einem
Jahr festgesetzt war. Von 20 kontaktierten Autoren, antworteten nur finf, von denen aller-
dings drei erklarten, dass die Daten nicht mehr verfigbar wéaren. Nach der Kontaktierung der
Autoren wurden weiterhin fehlende Werte in einem zweiten Schritt kalkuliert (siehe Kapitel
1.1.4). Insgesamt wurden von 25 unvollstandigen Datenséatzen 19 vervollstandigt (17 durch
Berechnung, zwei durch Ergénzung nach Antwort des Autors). Folglich konnten 34 Studien
mit vollstdndigen Datensatzen in der Metaanalyse berlcksichtigt werden (15 bereits voll-

12,13,20,21,

standige und 19 vervolistandigte). 263159 Dpje Eigenschaften der eingeschlossenen

Studien konnen im Anhang eingesehen werden (Al, Kapitel 5.1).



25 unvolistandige Daten
20 Autoren kontaktiert

« 15 keine Antwort
® 5 Antwort erhalten, davon 2 Daten erganzt &
3 Daten nicht mehr verflgbar

3 Autoren nicht kontaktiert, da
Behandiungszeitraum <12M
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34 vollstindige Datensatze fir 12M ]

Abb. 2: Flussdiagramm zum Einschlussverfahren, erstellt mit dem Review Manager

Legende: 12M = zwolf Monate




1.2.2 Jahrliche Anderung des sphéarischen Aquivalents

Behandlung Anderung des sphéarischen Aquivalents, dpt/Jahr
vs. Kontrolle Agﬁgile%er M|tt|([aég£|:‘<ftla]renz 12 p-Wert
GBAlle vs. EB 8 -0.07 [-0.14,0.01] 98%  p=0.08
GB1.5D vs. EB 4 -0.05[-0.18,0.08] 95%  p=0.48
GB1.5D obj. in Zyklo.***** 3 -0.10[-0.14,-0.06] 0%  p<0.00001
GB1.5D obj. ohne Zyklo.* 1 0.09 [0.07, 0.11] - p<0.00001
GB2.0D vs. EB***"% 3 -0.06 [-0.07, -0.05] 1%  p<0.00001
spezGB1.9D vs. EB* 1 -0.12 [-0.28, 0.04] - p=0.14
BifoAlle vs. EB 5 -0.14[-0.28,0.00] 73%  p=0.05
Bifo1.5D6PBi vs. EB" 1 -0.50[-0.72,-0.28] -  p<0.0001
BifoOhnePrismen vs. EB**%%° 4 -0.06 [-0.13,0.01] 0%  p=0.08
WCLAIlle vs. Kontrollgruppe 7 -0.10 [-0.26, 0.07] 98%  p=0.25
WCLmono vs. EB*** 2 0.06[0.03,0.09] 0%  p<0.0001
WCLbifo2,5D vs. WCLmono" 1 -0.13 [-0.27, 0.01] - p=0.06
WCLprog vs. WCLmono/EB 4 -0.19[-0.34, -0.05] 81%  p=0.010
WCLprog2.0D vs. WCLmono/EB**+ 3 -0.26 [-0.28,-0.25] 0%  p<0.00001
WCLprog0.5D vs. WCLmono™ 1 0.22 [-0.02, 0.46] - p=0.07
AtrAlle vs. Kontrollgruppe 7 -0.63[-0.94,-0.33] 99%  p<0.0001
Atr vs. Pbo/EB3*3541:505 5 -0.88[-1.15, -0.62] 98%  p<0.00001
Atr0.5% vs. Atr0.1%°° 1 0.14 [0.06, 0.22] - p=0.0006
Atr0.25%-+Aku vs. Atr0.25%">" 1 -0.17 [-0.28, -0.06] p=0.003
Pir2% vs. Pbo® 1 -0.27 [-0.38, -0.16] - p<0.00001
EB+0.5D vs. EB™ 1 0.11 [-0.06, 0.28] - p=0.22
fCL vs. EB* 1 0.03 [-0.04, 0.10] - p=0.39

Tab. 1: Anderung des sphéarischen Aquivalents [dpt/Jahr] unterteilt in verschiedene Be-

handlungsgruppen

Legende: 95% Kl = 95%-Konfidenzintervall, 12 = Heterogenitat, GBAlle = jede Art von Gleitsichtglas, EB =
Einstarkenbrille, GB(...) = GB mit Addition, D = Dioptrien, obj. in Zyklo. = objektive Autorefraktion in Zyk-
loplegie, obj. ohne Zyklo. = objektive Autorefraktion ohne Zykloplegie, spezGB(...) = spezielles Gleitsicht-
glasdesign mit Addition, BifoAlle = jede Art von Bifokalglas, Bifol.5D6PBi = Bifokalglas mit +1.5 dpt
Addition und insgesamt 6 Prismen Basis innen im Nahteil, BifoOhnePrismen = Bifokalbrillen mit unter-
schiedlichen Additionen und ohne Prismen, WCLAIlle = jede Art von Weichlinse, WCLmono = monofokale
Weichlinsen, WCLbifo2.5D = bifokale Weichlinse mit +2.5 dpt Addition, WCLprog(...) = progressive Weich-
linse mit Addition, AtrAlle = Atropin Augentropfen mit unterschiedlichen Konzentrationen, Atr(...) = Atropin
Augentropfen mit Konzentration, Pbo = Placebo Augentropfen, Atr0.25%+Aku = Atropin Augentropfen mit
0.25% Konzentration und Akupunkturtherapie, Pir2% = Pirenzepin Augen Gel mit 2% Konzentration,
EB+0.5D = Einstarkenbrille mit +0.5D Nebelung, fCL = formstabile Kontaktlinse

Tabelle 1 zeigt die aus dem RevMan gewonnenen mittleren Differenzen der jahrlichen Ande-

rung des spharischen Aquivalents zu den jeweiligen Behandlungsmethoden.

Gleitsichtbrille: Von insgesamt acht Studien, die jeweils die Wirkung von Gleitsicht- im Unter-

schied zu Einstarkenglasern auf die Myopie Entwicklung untersuchten, wurde bei der Halfte

32,45,48,54 38,47,53

ein Nahzusatz von +1.5 dpt und bei drei von +2.0 dpt gewahlt. Sankaridurg
u.a. verwendeten ein spezielles asymmetrisches Glasdesign (Typ Ill), das mit einer periphe-
ren Addition von +1.9 dpt die periphere Hyperopie reduzieren soll (-0.12 [-0.28, 0.04]

dpt/Jahr, p=0.14).*® Beriicksichtigt man alle acht Datensétze ergibt sich eine mittlere Diffe-



renz [95 % Kl = 95% Konfidenzintervall] von -0.07 [-0.14, 0.01] dpt/Jahr, mit p=0.08 und ei-
ner Heterogenitat (12) von 98% (vgl. Anhang A2). Betrachtet man ausschlieRlich die Studien,
die einen Nahzusatz von +1.5 dpt verwendeten, so ergibt sich eine mittlere Differenz von -
0.05 [-0.18, 0.08] dpt/Jahr und eine ebenfalls hohe Heterogenitat von 95% (p=0.48). Wenn
man zusatzlich die Art der Refraktion mit einbezieht erhalt man fur die objektive Autorefrakti-
on in Zykloplegie -0.10 [-0.14, -0.06] dpt/Jahr (p<0.00001, 12=0%) und ohne Zykloplegie 0.09
[0.07, 0.11] dpt/Jahr (p<0.00001). Ein Vergleich der drei Studien, die eine Addition von +2.0
dpt wahlten ergibt -0.06 [-0.07, -0.05] dpt/Jahr, mit p<0.00001 und 12=1%.

Bifokalbrille: Funf Studien verglichen die jahrliche Anderung des sphérischen Aquivalents
zwischen Kindern mit Bifokalbrillen und Kindern mit Einstarkenbrillen. Davon jeweils zwei mit
einer Addition von +1.75 dpt bzw. +1.5 dpt und eine mit +1.25 dpt, wobei Cheng u.a. zusétz-
lich drei Prismen Basis innen auf jeder Seite im Nahbereich gaben. Insgesamt ergibt sich
eine mittlere Differenz von -0.14 [-0.28, 0.00] dpt/Jahr mit p=0.05 und 12=73% (vgl. Anhang
A3). Unterscheidet man zwischen Bifokalgldsern mit und ohne Prismen erhalt man folgende
Werte: mit Prismen: -0.50 [-0.72, -0.28] dpt/Jahr, p<0.0001 bzw. ohne Prismen: -0.06 [-0.13,
0.01] dpt/Jahr, p=0.08, 12=0%.

Weiche Kontaktlinsen: Es konnten sieben Studien eingeschlossen werden, die die Myopie

Entwicklung mit Weichlinsen untersuchten. Unterscheidet man nicht zwischen den verschie-
denen Weichlinsendesigns, so erhalt man eine erwartungsgemalf hohe Heterogenitat (12)
von 98% und eine mittlere Differenz von -0.10 [-0.26, 0.07] dpt/Jahr, mit p=0.25 (vgl. Anhang
A4). Zwei Studien verglichen ausschlie3lich monofokale Weichlinsen mit Einstéarkenbrillen,
zusammen ergibt sich eine mittlere Differenz von 0.06 [0.03, 0.09] dpt/Jahr mit vollstandiger
Homogenitat (12=0%) und p<0.0001 (vgl. Anhang A5). Analysiert man nur die Studien, deren
Teilnehmer progressive im Vergleich zu monofokalen Weichlinsen bzw. Einstarkenglasern
trugen, betragt die mittlere Differenz -0.19 [-0.34, -0.05] dpt/Jahr mit p=0.010 einer hohen
Heterogenitat von 81%. Wenn man jedoch nur die progressiven Weichlinsen mit hohen Addi-
tionen (+2.0 dpt) untersucht und die Studie von Fujikado u.a. mit einer niedrigen Addition von
+0.5 dpt missachtet, stellt sich erneut Homogenitat (12=0%) ein, wahrend die mittlere Abwei-
chung -0.26 [-0.28, -0.25] dpt/Jahr, mit p<0.00001 ergibt (vgl. Anhang A6). Die Studie von
Lam u.a. (bifokale Weichlinsen, Add +2.5 dpt) muss mangels anderer vergleichbarer Linsen-
designs allein betrachtet werden: -0.13 [-0.27, 0.01] dpt/Jahr, p=0.06 (vgl. Anhang A7).
Ebenso wurde die Studie mit progressiven Weichlinsen der Addition +0.5 dpt nicht zu den
Studien mit h6heren Nahzusétzen gezahlt: 0.22 [-0.02, 0.46] dpt/Jahr, p=0.07.

Atropin: In weiteren sieben Studien wurden den behandelten Teilnehmern Atropin Augen-
tropfen verabreicht (mittlere Differenz: -0.63 [-0.94, -0.33] dpt/Jahr, p<0.0001, 12=99 %, vgl.
Anhang A8). Bei funf davon erhielten die Kontrollteilnehmer Einstéarkenbrillen und/oder zu-

satzlich Placebo Augentropfen. Vergleicht man nur diese finf, so ergibt sich: -0.88 [-1.15, -



0.62] dpt/Jahr, p<0.00001, 12=98% (vgl. Anhang A9). Chia u.a. verwendeten neben einer
Atropin-Behandlungsgruppe (0.5%) auch in der Kontrollgruppe Atropin (0.1%): (0.14 [0.06,
0.22] dpt/Jahr, p=0.0006, vgl. Anhang A10). Liang u.a. untersuchen die Wirkung von Atropin
(0.25%) mit und ohne Akupunktur (-0.17 [-0.28, -0.06] dpt/Jahr, p=0.003, vgl. Anhang Al1l).

Sonstige (Pirenzepin, unterkorrigierende Einstarkenbrille, formstabile Kontaktlinsen): Der

Einfluss von Pirenzepin- (2%) im Gegensatz zu Placebo Gel auf die jahrliche Entwicklung
des spharischen Aquivalents wurde in nur einer Studie betrachtet (-0.27 [-0.38, -0.16]
dpt/Jahr, p<0.00001, vgl. Anhang Al12). Ebenso wurde jeweils nur eine Studie eingeschlos-
sen, die Einstarkenbrillen mit unterkorrigierenden Einstarkenglasern (0.11 [-0.06, 0.28]
dpt/Jahr, p=0.22, vgl. Anhang A13) oder formstabilen Kontaktlinsen (0.03 [-0.04, 0.10]
dpt/Jahr, p=0.39, vgl. Anhang A14) verglichen.



1.2.3 Jahrliche Anderung der axialen Lange

Behandlung Anderung der axialen Lange, mm/Jahr
Anzah Mittlere Differenz
vs. Kontrolle de_r [95% KI] 12 P-Wert
Studien

GBAlle vs. EB 4 -0.03[-0.05,-0.01] 48%  p=0.005
GB1.5D vs. EB*™* 2 -0.01[-0.03,0.01] 0%  p=0.42
GB2.0D vs. EB** 2 -0.04[-0.04,-0.04] 0%  p<0.00001

BifoAlle vs. EB 2 -0.09[-0.22,0.03] 78% p=0.14
Bifo1.5D6PBi vs. EB" 1 -0.17 [-0.28, -0.06] - p=0.003
BifoOhnePrismen vs. EB* 1 -0.04 [-0.08, 0.00] - p=0.06

OK vs. Kontrollgruppe 4 -0.17 [-0.20,-0.14] 0%  p<0.00001
OK vs. EB**?%% 3 -0.18 [-0.21,-0.14] 0%  p<0.00001
OK vs. fCL* 1 -0.12 [-0.21, -0.03] - p=0.01

WCLAlle vs. Kontrollgruppe 6 -0.07[-0.12,-0.03] 94%  p=0.001
WCLmono vs. EB* 1 0.01 [-0.00, 0.02] - p=0.18
WCLbifo2,5D vs. WCLmono* 1 -0.08 [-0.14, -0.02] - p=0.005
WCLprog vs. WCLmono/EB 4 -0.09 [-0.14, -0.05] 82%  p<0.0001

WCLprog2.0D vs. WCLmono/EB* 44 3 -0.11[-0.17,-0.04] 87%  p=0.0010
WCLprog0.5D vs. WCLmono® 1 -0.05 [-0.10, -0.00] - p=0.03

AtrAlle vs. Kontrollgruppe 5 -0.19[-0.31, -0.06] 99%  p=0.005
Atr vs. Pbo/EB***+%° 3 -0.31[-0.39,-0.22] 97%  p<0.00001
Atr0.5% vs. Atr0.1% 1 0.02 [-0.01, 0.05] - p=0.18
Atr0.25%-+Aku vs. Atr0.25%° 1 -0.02 [-0.06, 0.02] - p=0.33

Pir2% vs. Pbo 1 -0.04 [-0.11, 0.03] - p=0.29

fCL vs. EB* 1 0.02 [-0.02, 0.06] - p=0.32

Tab. 2: Anderung der axialen Lange [mm/Jahr] unterteilt in verschiedene Behandlungs-

gruppen

Legende: 95% Kl = 95%-Konfidenzintervall, 12 = Heterogenitat, GBAlle = jede Art von Gleitsichtglas, EB =
Einstarkenbrille, GB(...) = GB mit Addition, D = Dioptrien, BifoAlle = jede Art von Bifokalglas, Bi-
fol.5D6PBi = Bifokalglas mit +1.5 dpt Addition und insgesamt 6 Prismen Basis innen im Nahteil, Bi-
foOhnePrismen = Bifokalbrillen mit unterschiedlichen Additionen und ohne Prismen, WCLAIlle = jede Art
von Weichlinse, WCLmono = monofokale Weichlinsen, WCLbifo2.5D = bifokale Weichlinse mit +2.5 dpt
Addition, WCLprog(...) = progressive Weichlinse mit Addition, AtrAlle = Atropin Augentropfen mit unter-
schiedlichen Konzentrationen, Atr(...) = Atropin Augentropfen mit Konzentration, Pbo = Placebo Augen-
tropfen, Atr0.25%+Aku = Atropin Augentropfen mit 0.25% Konzentration und Akupunkturtherapie, Pir2% =
Pirenzepin Augen Gel der Konzentration 2%, fCL = formstabile Kontaktlinse

Tabelle 2 zeigt die aus dem RevMan gewonnenen mittleren Differenzen der jahrlichen Ande-

rung der axialen Lange zu den jeweiligen Behandlungsmethoden.

Gleitsichtbrille: Von acht eingeschlossen Studien, die die jahrliche Anderung der Refraktion
bei Gleitsichtglasern betrachteten, wurde bei sechs zusatzlich die axiale Lange des Auges
gemessen, wobei von Sankaridurg u.a. und Hasebe u.a. keine vollstandigen Datensatze
dazu gewonnen werden konnte. Vergleicht man das durchschnittliche Langenwachstum
nach einem Jahr der restlichen vier Studien, so erhalt man eine mittlere Differenz von -0.03 [-
0.05, -0.01] mm/Jahr, mit p=0.005 und 1>=48 % (vgl. Anhang A15). Betrachtet man aus-

schlieldlich die verbleibenden zwei Studien, die einen Nahzusatz von +1.5 dpt wahlten, erhalt
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man: -0.01 [-0.03, 0.01] mm/Jahr, p=0.42, 12=0%. Ebenso ergibt sich fir Additionen von +2.0
dpt: -0.04 [-0.04, -0.04] mm/Jahr, p<0.00001, 12=0%.

Bifokalbrille: Die Bedeutung von Bifokalbrillen bezlglich der Augenlange wurde in zwei Stu-
dien berlcksichtigt: -0.09 [-0.22, 0.03] mm/Jahr, p=0.14, [2=78% (vgl. Anhang Al16). Ent-
sprechend der Anderung der Refraktion kann auch hier wieder zwischen Bifokalglasern mit (-
0.17 [-0.28, -0.06] mm/Jahr, p=0.003) und ohne Prismen (-0.04 [-0.08, 0.00] mm/Jahr,

p=0.06) unterschieden werden.

Orthokeratologie: Unter den eingeschlossenen Studien fanden sich vier wieder, in denen die

Myopen mittels Orthokeratologie behandelt wurden, eine davon nicht ausschlieZlich damit,
sondern zusatzlich mit einer Einstarkenbrille, die das restliche Refraktionsdefizit ausglich. Als
Kontrollgruppen dienten entweder Einstarkenbrillen oder gewthnliche formstabile Kontaktlin-
sen. Eine Berlcksichtigung aller Ausfuihrungen ergibt eine mittlere Differenz von -0.17 [-0.20,
-0.14] mm/Jahr, mit p<0.00001 und Homogenitat zwischen den Studien (12=0%, vgl. Anhang
Al7). Ein Ausschluss der Studie von Swarbrick u.a. (Kontrollgruppe mit formstabilen Kon-
taktlinsen), ergabe eine geringe Anderung: -0.18 [-0.21, -0.14] mm/Jahr, p<0.00001, 12=0%.

Weiche Kontaktlinsen: Parallel zur Vorgehensweise fur die Studien mit Weichlinsen und der

Anderung der jahrlichen Refraktion (vgl. 1.2.2) konnen fir die Anderung der axialen Lange
alle Studien dazu (-0.07 [-0.12, -0.03] mm/Jahr, p=0.001, 12=94%, vgl. Anhang A18) oder nur
die progressiven Weichlinsen (-0.09 [-0.14, -0.05] mm/Jahr, p<0.0001, 12=82%) berticksich-
tigt werden. Fir die Studie mit bifokalen Weichlinsen von Lam u.a. bzw. mit monofokalen
Weichlinsen von Walline u.a. ergibt sich eine mittlere Differenz von -0.08 [-0.14, -0.02]
mm/Jahr (p=0.005) bzw. 0.01 [-0.00, 0.02] mm/Jahr (p=0.18).

Atropin: Die mittlere Differenz der jahrlichen Anderung der axialen Lange aller Studien mit
mindestens einer Atropin-Behandlungsgruppe ergibt -0.19 [-0.31, -0.06] mm/Jahr, mit
p=0.005 und einer Heterogenitat von 99% (vgl. Anhang A19). Beriicksichtigt man erneut alle
Studien, die mit Einstarkenbrillen oder zusatzlich Placebo Augentropfen kontrollierten, so
ergibt sich folgendes Resultat: -0.31 [-0.39, -0,22] mm/Jahr, mit p<0.00001 und 12=97% (vgl.
Anhang A20). Fur den Vergleich von Atropin 0.5% mit 0.1% bzw. Atropin 0.25% mit und oh-
ne Akupunktur erhalt man: 0.02 [-0.01, 0.05] mm/Jahr, p=0.18 (vgl. Anhang A21) bzw. -0.02
[-0.06, 0.02] mm/Jahr, p=0.33 (vgl. Anhang A22).

Sonstige (Pirenzepin, formstabile Kontaktlinsen): Sowohl fur die Ermittlung der Effektivitéat

von Pirenzepin, als auch von formstabilen Kontaktlinsen auf die Achslangenentwicklung,
konnte jeweils nur eine Studie eingeschlossen werden (-0.04 [-0.11, 0.03] mm/Jahr, p=0.29,
vgl. Anhang A23 bzw. 0.02 [-0.02, 0.06] mm/Jahr, p=0.32, vgl. Anhang A24).
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1.3 Diskussion

Ziel der Metaanalyse ist es, die Effektivitat der unterschiedlichen Methoden bezlglich der
Myopiekontrolle beurteilen zu kénnen. Dazu wurden vier Stufen definiert: hoch, mittelmaRig,
schwach und nicht effektiv (siehe auch Tabelle 3, Kapitel 2.1). Anhand der im RevMan er-
stellten Forest Plots und der dazugehdrigen errechneten mittleren Differenzen und p-Werten,
lasst sich grundsatzlich feststellen, dass monofokale Weichlinsen, unterkorrigierende Ein-
starkenbrillen und formstabile Kontaktlinsen im Vergleich zu Einstarkenbrillen keine Effektivi-
tat bezuglich der Myopiekontrolle aufweisen. Obwohl je Methode nur maximal eine Studie
analysiert werden konnte, kommen &hnlich durchgefiihrte Metaanalysen auf dasselbe Er-
gebnis.®® Ebenso bestatigt eine aktuelle Untersuchung, die erst kiirzlich veréffentlicht wur-
de und somit hier nicht mehr eingeschlossen werden konnte, die Ineffektivitat von
unterkorrigierenden Einstérkenbrillen beziiglich der Myopiekontrolle.®*

Eine schwache Effektivitdt wird beobachtet, wenn man die Studien analysiert, die Einstar-
kenbrillen mit verschiedenen Gleitsichtbrillen vergleichen (-0.07 [-0.14, 0.01] dpt/Jahr,
p=0.08, 12=98% bzw. -0.03 [-0.05, -0.01] mm/Jahr, p=0.005, 12=48%). Dies gilt sowohl fur die
Bertcksichtigung aller Gleitsichtglasarten, als auch fir die Unterteilung der unterschiedlich
hohen Nahzusatze. Splittet man, kann man beobachten, dass sich fir Additionen von +2,0
dpt signifikante Unterschiede und jeweils eine niedrigere Heterogenitéat einstellt (-0.06 [-0.07,
-0.05] dpt/Jahr; p<0.00001; 1?=1% bzw. -0.04 [-0.04, -0.04] mm/Jahr; p<0.00001; 1>=0%). Im
Gegensatz dazu bleiben die hohe Heterogenitat und der nicht signifikante Unterschied fur
Studien mit Additionen von +1.5 dpt bestehen. Allerdings begriinden sich die hohen Werte
fur 12 durch die unterschiedlichen Messverfahren zur Refrakitonséanderung: Die Probanden
dreier Studien wurden mit einem Autorefraktometer in Zykloplegie vermessen, wohingegen
die Autoren einer Studie (Fujiwara u.a.) zwar ebenso das objektive Verfahren verwendeten,
jedoch ohne Zykloplegie. Hinzu kommt, dass in dieser Studie nicht klar ersichtlich ist, ob die
Werte zu Beginn der Versuchsreihe von den Messungen mit oder ohne Zykloplegie tber-
nommen wurden, da an dieser Stelle beides unternommen wurde. Falls die Werte der an-
fanglichen Refraktion in Zykloplegie (weniger Minus), in den folgenden Messungen aber
ohne Zykloplegie (mehr Minus) fur die Auswertung verwendet wurden, so wird davon ausge-
gangen, dass dies in einer héheren jahrlichen Myopieprogression resultiert.?> Wenn man
diese Studie aufRer Acht lasst, ware sowohl statistische Signifikanz, als auch Homogenitat
erreicht (-0.10 [-0.14, -0.06] dpt/Jahr; p<0.00001; 12=0%). Hierbei ist die erhdhte Effektivitat
auf Seiten der Gleitsichtglaser mit Addition +1.5 dpt im Vergleich mit +2.0 dpt zu beobachten.
Fur die mittleren Differenzen der axialen Lange scheint die Effektivitdt ebenso schwach zu
sein (signifikant nur fir die Analyse aller Gleitsichtglasarten und fur Additionen von +2.0 dpt).

Auch das spezielle Glasdesign, das von Sankaridurg u.a. verwendet wurde und die relative
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periphere Hyperopie reduzieren soll, kann nur mit schwach effektiv (nicht signifikant) einge-

stuft werden.

Ebenso schwach beurteilen lassen sich Bifokalbrillen im Vergleich mit Einstarkenbrillen. Die
jeweilige mittelstarke Heterogenitédt kann mit den unterschiedlich hohen Teilnehmerzahlen,
sowie den leicht streuenden Ergebnissen in Zusammenhang gebracht werden. Wenn man
namlich die Studie von Cheng u.a., in der im Nahteil zusatzlich zur Addition noch Prismen
eingearbeitet sind, separat betrachtet, so ergibt sich eine hdhere Effektivitat von -0.50 [-0.72,
-0.28] dpt/Jahr bzw. -0.17 [-0.28, -0.06] mm/Jahr (jeweils signifikant mit p<0.05). Gleichzeitig
ergeben sich flr die Ubrigen vier Studien (die keine Prismen bevorzugten) leicht erhéhte mitt-
lere Differenzen, diesmal aber mit deutlicher Homogenitat (-0.06 [-0.13, 0.01] dpt/Jahr;
p=0.08; 12=0% bzw. -0.04 [-0.08, 0.00] mm/Jahr; p=0.06). Daran ist eindeutig zu sehen, dass
Bifokalbrillen zwar allgemein die Myopieprogression nur gering effektiv beeinflussen, den-
noch aber ein Unterschied zwischen gewohnlichen und Bifokalglasern mit zusétzlicher Kon-

vergenzunterstiitzung gemacht werden muss.

Ahnlich wie bei den Gleitsicht- und Bifokalglasern koénnen die Gruppen der weichen Kontakt-
linsen gesplittet werden. Berlicksichtigt man alle eingeschlossenen Studien, die Weichlinsen
jeglicher Art untersuchten, so erhalt man einen schwachen und nicht signifikanten Unter-
schied der Refraktionen und einen ebenso schwachen aber signifikanten Unterschied der
Augenlange. Unterteilt man in unterschiedliche Kontaktlinsendesigns so erkennt man keine
deutliche Anderung, wenn nur eine Studie mit bifokalen (im Vergleich zu monofokalen)
Weichlinsen betrachtet wird (-0.13 [-0.27, 0.01] dpt/Jahr; p=0.06 bzw. -0.08 [-0.14, -0.02]
mm/Jahr; p=0.005). Beurteilt man die progressiven Weichlinsen, so kann man deutlichere
Unterschiede feststellen: Wahrend in einer Studie Weichlinsen mit ausschlie3lichem Fernbe-
reich sogar eher effektiver als mit einem progressiven Nahbereich bis zu +0.5 dpt im Rand-
bereich zu sein scheinen, so steigt die Effektivitat flr progressive Nahbereiche bis zu +2.0
dpt auf einen statistisch signifikanten Wert von -0.26 [-0.28, -0.25] dpt/Jahr; p<0.00001;
12=0% bzw. -0.11 [-0.17, -0.04] mm/Jahr; p=0.0010; 12=87%. Auch beim Vergleich zwischen
allen progressiven und monofokalen Weichlinsen bzw. Einstarkenbrillen ist eine schwach
negativere mittlere Differenz zu beobachten, die jeweils Signifikanz und eine geringere Hete-
rogenitat erreicht: -0.19 [-0.34, -0.05] dpt/Jahr; p=0.010; 12=81% bzw. -0.09 [-0.14, -0.05]
mm/Jahr; p<0.0001; 12=82%. Im Gegensatz zu den progressiven Linsen kann ausgehend
von den Ergebnissen dieser Analyse sowohl den monofokalen Weichlinsen, als auch den
formstabilen Linsen keine Effektivitat beziglich der Myopiekontrolle zugesprochen werden.
Dies wird in einem kiirzlich veréffentlichtem Riickblick von Gifford bestatigt.®® Huang u.a.
sprechen sogar bei weichen Kontaktlinsen im Allgemeinen betrachtet von Ineffektivitat (aus-

genommen von speziellen Linsen, die die relative periphere Hyperopie verringern).”
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Die mittlere Differenz der vier eingeschlossenen und homogenen (12=0%) Studien, die die
Anderung der axialen Lange mittels Orthokeratologie (Ortho-K) ermittelten, wird als mittel bis
hohe Effektivitat gewertet, die sowohl im Vergleich mit Einstarkenbrillen, als auch mit form-
stabilen Kontaktlinsen signifikant ausfallt. Dies bestatigt gleichzeitig, dass gewdhnliche form-
stabile Linsen nicht zur Verlangsamung des Augenwachstums beitragen, jedoch aber Ortho-
K-Linsen. Auch diese Annahme wird durch Rickblicke und andere Metaanalysen bekréaf-

t|gt 25,63,64

Auch wenn nur eine Studie eingeschlossen werden konnte, die die Behandlung mit Pirenze-
pin Gel untersuchte, so zeigt diese fiir die Anderung des sphéarischen Aquivalents eine mittle-
re Effektivitdt von -0.27 [-0.38, -0.16] dpt/Jahr, die mit p<0.00001 gleichzeitig signifikant ist,
was mehrere Metaanalysen und Reviews bestétigen®>®>®. Allerdings verringert sich das
Augenwachstum im Vergleich zu Placebo Augentropfen in dieser Auswertung nur schwach,
der Unterschied ist dabei nicht signifikant.

Neben Pirenzepin stellt Atropin einen weiteren parasympatholytischen Wirkstoff dar. Unter-
scheidet man bei der Behandlung mit diesen Augentropfen nicht zwischen den verschiede-
nen Kontrollgruppen, so lasst sich selbst hier eine hohe und statistisch signifikante
Effektivitat erkennen. Der Therapieeffekt von Atropin Augentropfen (1% oder 0.5%) im Ver-
gleich zu Placebo Augentropfen bzw. Einstarkenbrillen scheint am héchsten zu sein. Es zei-
gen sich sowohl fiir die Anderung des spharischen Aquivalents, als auch der axialen Lange
deutlich negative mittlere Differenzen und statistische Signifikanz. Da die jeweiligen Studien
alle dieselbe Tendenz haben, begriindet sich deren hohe Heterogenitat durch die unter-
schiedlich hohen Probandenzahlen. Auffallend ist, dass beim Vergleich mit Atropin 0.5%,
Atropin 0.1% effektiver zu sein scheint und bei der Anderung des spharischen Aquivalents
sogar signifikant. Zudem konnte festgestellt werden, dass im Gegensatz zur Behandlung mit
Atropin 0.25%, die zuséatzliche Akupunktur-Therapie eine effektive und fir die Refraktionsan-

derung sogar signifikante Rolle spielt.

Zusammenfassend kann festgehalten werden, dass in dieser Metaanalyse Atropin die
hochste und auch signifikante Effektivitat beziglich der Myopiekontrolle zuzusprechen ist
(Atropin vs. Placebo: -0.88 [-1.15, -0.62] dpt/Jahr, p<0.00001 bzw. -0.31 [-0.39, -0.22]
mm/Jahr, p<0.00001), gefolgt von Bifokalglasern mit Konvergenzunterstitzung (-0.50 [-0.72,
-0.28] dpt/Jahr, p<0.0001 bzw. -0.17 [-0.28, -0.06] mm/Jahr, p=0.003), Ortho-K-Linsen (Or-
tho-K vs. Kontrollgruppe: -0.17 [-0.20, -0.14] mm/Jahr, p<0.00001), Pirenzepin Gel (-0.27 [-
0.38, -0.16] dpt/Jahr, p<0.00001 bzw. -0.04 [-0.11, 0.03] mm/Jahr, p=0.29) und weichen pro-
gressiven Kontaktlinsen mit +2.0 dpt Addition im Randbereich (-0.26 [-0.28, -0.25] dpt/Jahr,
p<0.00001 bzw. -0.11 [-0.17, -0.04] mm/Jahr, p=0.0010), die alle eine mittlere Effektivitat
aufweisen. Dahinter reihen sich bifokale Kontaktlinsen der Addition +2.5 (-0.13 [-0.27, 0.01]
dpt/Jahr, p=0.06 bzw. -0.08 [-0.14, -0.02] mm/Jahr, p=0.005), Gleitsichtbrillen jeglicher Art (-
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0.07 [-0.14, 0.01] dpt/Jahr, p=0.08 bzw. -0.03 [-0.05, -0.01] mm/Jahr, p=0.005) und Bifokal-
brillen ohne Prismen (-0.06 [-0.13, 0.01] dpt/Jahr, p=0.08 bzw. -0.04 [-0.08, 0.00] mm/Jahr,
p=0.06), die jeweils in schwacher Effektivitdt gegeniiber monofokalen Weichlinsen oder Ein-
starkenbrillen resultieren. Formstabile (0.03 [-0.04, 0.10] dpt/Jahr, p=0.39 bzw. 0.02 [-0.02,
0.06] mm/Jahr, p=0.32) und weiche (0.06 [0.03, 0.09] dpt/Jahr, p<0.0001 bzw. 0.01 [-0.00,
0.02] mm/Jahr, p=0.18) monofokale Linsen, sowie unterkorrigierende Einstarkenbrillen (0.11
[-0.06, 0.28] dpt/Jahr, p=0.22) und Weichlinsen mit einer Progression bis zu +0.5 dpt (0.22 [-
0.02, 0.46] dpt/Jahr, p=0.07 bzw. -0.05 [-0.10, -0.00] mm/Jahr, p=0.03) scheinen das Fort-

schreiten der Myopie nicht zu verlangsamen.

Zuletzt sollten einige Einschrankungen der Metaanalyse erlautert werden: Bei der Ermittlung
der ZielgroRen (Anderung des spharischen Aquivalents bzw. der axialen Lange) wurde nicht
unterschieden, wie diese gemessen wurden. Ob eine objektive Autorefraktion oder eine sub-
jektive Augenglasbestimmung durchgefihrt wurde, wurde zwar vermerkt (siehe Al, Kapitel
5.1 im Anhang) aber nicht gesondert berticksichtigt. Zudem konnte auch nicht unterschieden
werden, ob in oder ohne Zykloplegie gemessen und wie diese erreicht wurde. Ausgenom-
men davon war die Betrachtung der verschiedenen Gleitsichtglas Arten, bei der eine solche
Unterscheidung sinnvoll erschien. Auf3erdem konnte bei Studien, die mehr als zwei Untersu-
chungsgruppen enthielten, jeweils nur die effektivste Behandlungsgruppe und eine Kontroll-
gruppe ausgewertet werden. Fiur Studien, die eine zweite Phase untersuchten, in der die
Testpersonen von der Kontroll- bzw. Behandlungs- in die jeweilige andere Gruppe eingeteilt

wurden, analysierte man nur die erste Phase.
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2 Ableitung der Ergebnisse der Metaanalyse

2.1 Effektive Methoden zur Myopiekontrolle bezogen auf die Ergebnisse der

Metaanalyse

Die Einteilung der in der Metaanalyse ausgewerteten Behandlungsmethoden entsprechend
ihrer Effektivitat kann der Tabelle 3 entnommen werden. Dargestellt sind die im RevMan er-
mittelten mittleren Differenzen und das 95%-Konfidenzintervall. Negative mittlere Differenzen
deuten darauf hin, dass die Myopieprogression bzw. das Langenwachstum bei der Kontroll-
gruppe groRer, als bei der Behandlungsgruppe ist. Die Effektivitat der Methoden wurde ent-
sprechend der Metaanalyse von Huang u.a. definiert (siehe auch Kapitel 1.1.5).°

Behandlung Mittlere Differenz [95% K]
Keine Effekivitat Schwache Effektivitat sp’\:&gi:egfzf?g:: i_‘(itso Hohe Effektivitat
s s ons oz U, s S
T | AXL: -0.09 bis -0.18 mm/Jahr T
GaAle vs. EB 003 005, .01
GBL5D vs. EB sphAqui: -0.05 [-0.18, 0.08]

GB1.5D obj. in Zyklo.
GB1.5D obj. ohne Zyklo.
GB2.0D vs. EB
spezGB1.9D vs. EB
BifoAlle vs. EB
Bifo1.5D6PBi vs. EB
BifoOhnePrismen vs. EB
OK vs. Kontrollgruppe
OKvs. EB
OKvs. fCL
WCLAlle vs. Kontrollgruppe
WCLmono vs. EB
WCLbifo2,5D vs. WCLmono
WCLprog vs. WCLmono/EB
WCLprog2.0D vs. WCLmono/EB
WCLprog0.5D vs. WCLmono
AtrAlle vs. Kontrollgruppe
Atr vs. Pbo/EB
Atr0.5% vs. Atr0.1%
Atr0.25%+Aku vs. Atr0.25%
Pir2% vs. Pbo
EB+0.5D vs. EB

fCL vs. EB

sphAqui: 0.09 [0.07, 0.11

sphAqui: 0.06 [0.03, 0.09]
AXL: 0.01 [-0.00. 0.021

sphAqui: 0.22 [-0.02, 0.46]

sphAqui: 0.14 [0.06, 0.22
AXL: 0.02[-0.01. 0.05]

sphAqui: 0.11 [-0.06, 0.28]

sphAqui: 0.03 [-0.04, 0.10]
AXL: 0.02 [-0.02. 0.06]

AXL: -0.011-0.03. 0.011
sphAqui: -0.10 [-0.14, -0.06]

sphAqui: -0.06 [-0.07, -0.05]
AXL: -0.04 [-0.04. -0.041

sphAqui: -0.12 [-0.28, 0.04]

sphAqui: -0.14 [-0.28, 0.00]
AXL: -0.09 [-0.22, 0.03]

sphAqui: -0.06 [-0.13, 0.01]
AXL: -0.04 [-0.08. 0.001

sphAqui: -0.10 [-0.26, 0.07]
AXL: -0.07 [-0.12. -0.031

sphAqui: -0.13 [-0.27, 0.01]
AXL: -0.08 [-0.14, -0.02]
sphAqui: -0.19 [-0.34, -0.05]
AXL: -0.09 [-0.14, -0.05]

AXL: -0.05 [-0.10, -0.00]

sphAqui: -0.17 [-0.28, -0.06]
AXL: -0.02 [-0.06. 0.021

AXL:-0.04 [-0.11, 0.03

sphAqui: -0.50 [-0.72, -0.28]
AXL: -0.17[-0.28, -0.061

AXL: -0.17 [-0.20, -0.14]
AXL. -0.18 [-0.21, -0.14]
AXL: -0.12[-0.21, -0.03]

sphAqui: -0.26 [-0.28, -0.25]
AXL: -0.111-0.17.-0.041

sphAqui: -0.63 [-0.94, -0.33]
AXL: -0.19 [-0.31, -0.06]
sphAqui: -0.88[-1.15, -0.62]
AXL: -0.311-0.39, -0.22]

sphAqui: -0.27 [-0.38, -0.16]

Tab. 3: Ergebnisse der Metaanalyse: Mittlere Differenzen der verschiedenen Behand-
lungsgruppen und deren Einteilung bezuglich ihrer Effektivitat

Legende: sphAqui = Anderung des spharisches Aquivalent, AXL = Anderung der axialen Lange, 95% Kl =
95%-Konfidenzintervall, D = dpt = Dioptrien, EB = Einstarkenbrillen, GB(...) = Gleitsichtbrille mit Addition,
obj. inf/ohne Zyklo = objektive Autorefraktion in/ohne Zykloplegie, spezGB = spezielle Gleitsichtbrille,
Bifo(...) = Bifokalbrille mit Addition, Bifo(...)6PBi = Bifokalbrille mit insgesamt 6 Prismen Basis innen im
Nahteil, OK = Ortho-K = Orthokeratologie, fCL = formstabile Kontaktlinse, WCLmono = monofokale Weich-
linsen, WCLprog(...) = progressive Weichlinsen mit Addition, WCLbifo(...) = bifokale Weichlinsen mit Addi-
tion, Atr(...) = Atropin mit jeweiliger Konzentration, Atr(...)Aku = neben Atropin auch Akupunkturtherapie,
Pbo = Placebo Augentropfen, Pir2% = Pirenzepin Augen Gel der Konzentration 2%, EB+0.5D = Einstar-
kenbrille mit +0.5 dpt Nebelung, Unterstrichene Daten sind statistisch signifikant mit p<0.05.
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2.1.1 Atropin

Atropin ist ein Parasympatholytikum und wird unter anderem aufgrund seiner langanhalten-
den Wirkung als therapeutisches Mydriatikum verwendet. Mydriatika im Allgemeinen bewir-
ken die Lahmung der Akkommodation und sollen vor allem bei Kindern den latenten Anteil
einer Hyperopie aufdecken. Zudem wird Atropin bei Entziindungen des Augeninneren einge-

setzt, um sowohl Ziliarmuskel, als auch die Irismuskulatur ruhig zu stellen.®’

Der Einsatz dieses Pharmazeutikums zur Myopiekontrolle stach schon in mehreren Analysen
als eine der effektivsten Methoden hervor.?>®%® Wie erklart sich nun aber diese hervorste-
chende Effektivitat bezuglich eines verlangsamten Myopie Anstiegs? Klar ist, dass Atropin
aufgrund seines parasympatholytischen Effekts den Musculus sphincter pupillae und den
Musculus ciliaris 1ahmt. Folglich lasst die Akkommodationsfahigkeit nach und die Pupille er-
weitert sich. Hinzu kommen Nebeneffekte wie Photophobie, unscharfe Nahsicht und Blen-
dung.?® Unter welchen Umsténden und vor allem wie genau Atropin die Myopieprogression
beeinflusst, ist noch unklar, jedoch kann man vermuten, dass die Akkommodation dabei eine
entscheidende Rolle spielt. Es kdnnte sein, dass der Reiz, der ein fortschreitendes Langen-
wachstum ausldst, durch die verringerte Akkommodation minimiert wird. Auch wird in der
Literatur erwéhnt, dass moglicherweise muskarinische Rezeptoren eine Rolle bei der hohen
Effektivitat dieses parasympatholytischen Wirkstoffes spielen kénnen, zumal Atropin ebenso

ein muskarinischer Antagonist ist.®°

Die in dieser Metaanalyse durchgefihrte Suche ergab sieben randomisierte kontrollierte
Studien, die seit 1999 die Wirkung von Atropin auf das Fortschreiten der Kurzsichtigkeit von
Kindern untersuchten. Dabei wurden Konzentrationen von 0.1% bis 1.0% verwendet. Mit
einem deutlichen Unterschied von tber 0.5 dpt bzw. 0.18 mm jahrlicher Myopie- bzw. Lan-
genprogression im Vergleich mit Placebo Augentropfen und/oder Einstérkenbrillen, scheinen
lokale Atropin Augentropfen auch in dieser Analyse die effektivste Methode zur Kontrolle der
Kurzsichtigkeit zu sein. Eine Studie® ergab sogar, dass Atropin der Konzentration 0.1% ef-
fektiver als 0.5% wirkt, was Huang u.a. fur eine noch geringere Konzentration von 0.01% nur
bestatigen kénnen.” Des Weiteren zeigt die Metaanalyse, dass eine zusétzliche Akupunk-

turtherapie die Myopieprogression weiter verlangsamen konnte.®’

Trotz moglicher Nebenwirkungen (z.B. Tachykardie, Unwohlsein, usw.) durch die systemi-
sche Resorption des Pharmazeutikums, sollte dahingegen noch weiter geforscht werden.
Dabei sollte bertcksichtigt werden, dass Atropin eine lange Wirksamkeit aufweist (Atropin
1% bis zu zwei Wochen)®” und, dass eine geringere Konzentration oder eine weniger haufige
Anwendung nicht nur die Nebenwirkungen verringern wiirde, sondern nachweislich sogar

eine effektivere Variante darstellt.?>*
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2.1.2 Pirenzepin

Pirenzepin wirkt ebenso wie Atropin parasympatholytisch, zeigt aber im Gegensatz dazu nur
geringe bis mittlere Effektivitat. Allerdings konnte in der Metaanalyse nur eine Studie einge-
schlossen werden, in der ein Pirenzepin Augen Gel mit einer Konzentration von 2% verab-
reicht wurde. Mdglicherweise wirde sich auch hier eine verbesserte Effektivitat zeigen, wenn

die Konzentration niedriger gewahlt wird.

2.1.3 Orthokeratologie

Ortho-K-Linsen sind spezielle formstabile Kontaktlinsen, die aufgrund ihrer geometrischen
Beschaffenheit eine Umverteilung der kornealen Epithelzellen hervorrufen. Meist werden sie
nur im Schlaf getragen. Untertags sorgt dann die veréanderte Krimmung der Hornhaut fur
den Ausgleich der Ametropie. Oft ist kein weiteres Korrektionsmittel notwendig, aber nicht
nur deswegen sollte die Orthokeratologie nicht unterschatzt werden. Denn fiir myope Men-
schen mit erhdhter axialer Lange und der prolaten Augenform stellt dieses System eine
nachweislich effektive Behandlungsmethode zur Verlangsamung des Langenwachstums dar.
Die in der Abbildung 3 dargestellte Formveranderung der Kornea fiihrt neben dem Ausgleich
des Refraktionsdefizits gleichzeitig zur Reduzierung der relativen peripheren Hyperopie (sie-
he auch Abbildung 8, Kapitel 2.2.2). Aus den Ergebnissen der Metaanalyse wird deutlich,
dass die Orthokeratologie nach Atropin und Bifokalglasern (mit Prismen) die effektivste Me-
thode zur Verlangsamung des Langenwachstums ist. Fir den Einsatz bei kurzsichtigen Kin-
dern sprechen ebenso das gesteigerte Selbstbewusstsein und dem vermutlich héheren
Drang zu Aktivitaten im Freien, was laut Kapitel 2.2.3 zusatzlich zur Kontrolle der Myopie

beitragen soll.

(01

Abb. 3: Verdnderung der Cornea durch Orthokeratologie
Quelle: http://www.nuccioopt.net/orthokeratology.html
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2.1.4 Kontaktlinsen

Neben Ortho-K-Linsen konnten weitere Studien eingeschlossen werden, die andere Kontakt-
linsendesigns auf ihre Wirksamkeit bei der Kontrolle der Myopie untersuchten. Dabei kann
festgehalten werden, dass sowohl weiche, als auch formstabile monofokale Kontaktlinsen
keine Effektivitat gegenlber Einstarkenbrillen aufweisen. Auch wenn nur eine Studie mit
formstabilen Kontaktlinsen analysiert werden konnte und das Ergebnis mit p=0.39 als nicht
statistisch signifikant zu werten ist, so ist deren Ineffektivitat beziiglich der Myopiekontrolle
keinesfalls verwunderlich. Im Vergleich zu Minusglasern haben monofokale Linsen zwar ei-
nen weniger starken Verkleinerungseffekt, wirken aber in der Nahe durch das fehlende Pris-
ma Basis innen auch weniger konvergenzunterstitzend. Dies resultiert in einem erhdhten
Konvergenz- und Akkommodationsaufwand, was sich nicht positiv auf die Myopieprogressi-

on auswirken kann.

Dennoch lasst sich beobachten, dass weiche Mehrstarken-Kontaktlinsen eine bedeutendere
Wirkung auf das Langenwachstum des Auges haben. Dazu wurde in einer Studie* eine Art
bifokale Weichlinse verwendet, deren Ziel es ist, neben der Vollkorrektion auch die Reduzie-
rung der relativen peripheren Hyperopie zu erreichen. Ein simultanes System, bestehend
aus konzentrischen Kreisen, sollte im Verhaltnis 50:50 neben der Korrektionszone auch Be-
reiche mit 2.5 dpt relativ mehr Plus enthalten (siehe Abbildung 4). Der Effekt dieser Linsen ist
bezogen auf die Myopie- und Langenprogression im Vergleich mit monofokalen Weichlinsen
eher maRig (signifikant nur fiir die Anderung der axialen Lange, p=0.005). Fiir diese Art des
Einsatzes ist dieses Linsendesign mdglicherweise auch der falsche Ansatz, da entsprechend
der prolaten Form eines kurzsichtigen Auges, die ,Addition“ zum Rand der Kontaktlinse pro-

gressiv steigen sollte, um der peripheren Hyperopie entgegensteuern zu kénnen.
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Abb. 4: Schematische Darstellung des Designs der in der Metaanalyse verwendeten
bifokalen Weichlinse: Simultanes System mit konzentrischen Kreisen

Quelle: erstellt mit Microsoft Visio 2010
Legende: blau = Korrektionszone entsprechend der Fernrefraktion, rot = Fernrefraktion +2.5 dpt
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Entsprechend dieser Uberlegung zeigten sich auch die Ergebnisse der Metaanalyse fiir Stu-
dien, die progressive Weichlinsendesigns testeten. Das Prinzip dieser Systeme sollte eben
genau die Erzeugung einer relativen peripheren Myopie sein, wobei im Zentrum der Linse
die Fernrefraktion bertcksichtigt wird, und die Addition in Richtung Linsenrand progressiv
steigen soll (siehe Abbildung 5). Die Wirksamkeit dieses Systems auf die Myopiekontrolle
konnte allerdings nur flr eine Addition von +2.0 dpt im Randbereich bestatigt werden (mittle-
re Effektivitat, signifikant), wohingegen progressive Weichlinsen mit +0.5 dpt im Randbereich
nicht effektiv zu sein scheinen. Interessant ware eine Untersuchung des Ausmafes der My-
opieprogression mit progressiven Weichlinsen und einer Addition zwischen +0.5 dpt und
+2.0 dpt (z.B. +1.5 dpt).

e N
Progressive

N\, \ Zone

. S~ )/} // g

“~ -
~ 7

“~_Linsenrand _—"

Abb. 5: Schematische Darstellung der Designs der in der Metaanalyse verwendeten
progressiven Weichlinsen: Simultanes System mit konzentrischen Kreisen
Quelle: erstellt mit Microsoft Visio 2010

2.1.5 Unterkorrigierende Einstarkenbrillen

Wenn man neben dem Ergebnis fiir progressive Weichlinsen mit einer Addition von nur
+0.5 dpt gleichzeitig die Ineffektivitat von Einstarkenbrillen mit einer Nebelung von +0.5 dpt
betrachtet, so stellt sich die Frage, ob dieser Wert nicht einfach zu gering ist um die Myo-
pieprogression zu verlangsamen. Eine Erhéhung der Nebelung und die damit verbundene
Visusverschlechterung in der Ferne sind aber vor allem bei Kindern nicht vertretbar. Die Idee
mit Hilfe unterkorrigierenden Brillenglasern das Langenwachstum des Auges zu verlangsa-
men, scheint trotzdem verstandlich: Zum einen unterstiitzt dies beim Blick in die Nahe die
Akkommodation und zum anderen wird die relative periphere Hyperopie reduziert. Laut der
durchgefuhrten Auswertung sollte dieser Methode dennoch eher weniger Beachtung ge-

schenkt werden.
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2.1.6 Bifokalbrillen

Die in der Metaanalyse festgestellte schwache Effektivitat von Bifokalglasern (Bifos) im All-
gemeinen, lasst sich vorerst nicht richtig begriinden. Betrachtet man allerding die gewdhnli-
chen Bifos und die Bifos mit zuséatzlichen Prismen Basis innen im Nahteil, so erkennt man
eine deutliche Effektivitatssteigerung auf Seiten der Bifos mit Prismen, die dann auch signifi-
kant ist (p<0.0001). Die zusatzliche Konvergenzunterstutzung in der Nahe scheint dabei der
entscheidende Unterschied zu sein. Beide Systeme unterstiitzen bei myopen Menschen in
erster Linie die Akkommodation durch den Nahzusatz: es wird automatisch weniger akkom-
modiert, folglich wird dem Nahtrias entsprechend auch weniger konvergiert. Hinzu kommt,
dass ein Additionsbereich ohne Prismen die automatische Konvergenzunterstiitzung eines
Minusglases teilweise aufhebt. Die Prismen Basis innen bewirken vor allem bei akkommoda-
tionsfaulen Kurzsichtigen (die dadurch schon vorab eine Nahexophorie aufweisen) den er-
winschten Effekt eines deutlicheren Netzhautbildes und tragen méglicherweise auf diese Art
zur Verlangsamung der Myopieprogression bei (siehe Abbildung 6). Die Verringerung der
relativen peripheren Hyperopie ist bei Bifokalbrillen mit ihren Nahteilen im unteren Glasbe-
reich beim Blick in die Ferne folglich nur fir einen kleinen (superioren) Bereich der Netzhaut
gewahrleistet und scheint somit nicht die Begriindung der Wirksamkeit bei der Myopiekon-

trolle zu sein.

Inwiefern Kinder mit einer ohnehin grofien Akkommodationsfahigkeit den Nahbereich letzt-
endlich nutzen, bleibt offen. Allerdings konnte die Unterstitzung durch Prismen und die

dadurch angenehmere Nahsicht zur konsequenteren Benutzung anregen.
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Abb. 6: Schematische Darstellung der Konvergenzunterstitzung von Prismen Basis in-
nen in der Nahe
Quelle: erstellt mit Microsoft Visio 2010
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2.1.7 Gleitsichtbrillen

Im Gegensatz zu Bifokalbrillen bieten Gleitsichtbrillen nicht nur die asthetisch schénere, son-
dern auch anwendungsfreundlichere Variante, wenn man beachtet, dass durch den progres-
siven Bereich nicht nur eine bestimmte Nahentfernung angesprochen wird. Jedoch spricht
die errechnete schwache Effektivitat bezlglich der Myopiekontrolle nicht fur eine allzu rele-
vante Anwendungsmoglichkeit in diesem Bereich. Zwar wird die Akkommodation wie bei den
Bifokalglasern unterstiitzt, aber gleichzeitig die Konvergenzunterstitzung verringert. Auch
kann die periphere Hyperopie nur im superioren Netzhautbereich ausgeglichen werden.
Fraglich ist auch die Verwendung von Progressivglasern bei sportlichen Aktivitaten, die auf-
grund ihres Designs dabei auch zu Unvertraglichkeiten fihren kdnnte. Dies wiirde bei Kin-
dern mdglicherweise sogar die Bereitschaft zur sportlichen Betatigung (etwa im Freien)
senken, was laut Kapitel 2.2.3 die Myopieprogression negativ beeinflussen kdnnte.
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2.2 Theorien zur Myopieprogression

Um die Effektivitat oder die Unwirksamkeit von verschiedenen Behandlungsmdglichkeiten
zur Kontrolle der Myopie begriinden zu kénnen, sollte gleichzeitig auch geklart werden, wel-
che Theorien zum Fortschreiten der Kurzsichtigkeit derzeit diskutiert werden. Wie einleitend
erlautert, besteht die Tatsache, dass eine weltweite Steigerung der Pravalenz dieser

1-3

Ametropie vor allem bei jungen Menschen zu beobachten ist.” Auch werden sowohl umge-

bungsbedingte Ausldser, wie vermehrte Naharbeit und wenig Zeit im Freien, als auch geneti-

124% Doch wie genau sich diese vermeintlichen Impulse auf das

sche Faktoren diskutiert.
Langenwachstum und somit auf das Refraktionsdefizit des kurzsichtigen Auges auswirken,
bleibt dabei haufig ungeklart. Die unterschiedlichen Theorien zur Myopieprogression sollen

hinsichtlich der Resultate der durchgefiihrten Metaanalyse kritisch betrachtet werden.

2.2.1 Akkommodation

Wenn man als Ausloser einer immer weiter fortschreitenden Kurzsichtigkeit die vermehrte
Naharbeit in Betracht zieht, so stellt sich die Frage, ob dies entweder an der Naharbeit an
sich liegt, oder nicht doch an der Akkommodationsfaulheit von kurzsichtigen Menschen, die
ohnehin schon beim Blick in die Nahe durch das im Minusglasrand wirkende Prisma Basis
innen in ihrer Konvergenz unterstitzt werden. Ganz gleich was die genauen Impulse zum
Langenwachstum erteilt, spielt die Akkommodation womdglich eine entscheidende Rolle,
wobei diese entweder zu haufig, zu ungenau (Unterakkommodation) oder zu haufig und zu
ungenau ausgefuhrt wird. Die Erhdhung der axialen Lange ergabe vorerst eine Entlastung
des akkommodativen Systems. Da anschlieRend wieder mit unverénderter Naharbeitszeit
bzw. Unterakkommodation zu rechnen ist, schlie3t sich ein Teufelskreis mit folglicher Myo-
pieprogression. Da Akkommodation bekanntlich mit Konvergenz und Miosis gekoppelt auf-
tritt, sollten auch diese Faktoren zu den Uberlegungen hinzugezogen werden.
Akkommodationsfaulheit in der Nahe fuhrt entsprechend der Nahtrias gleichzeitig zu geringe-
rer Konvergenz, also anders ausgedrickt zur Exophorie in der N&he. Aul3erdem verengt sich
die Pupille weniger, dadurch treffen mehr periphere Lichtstrahlen auf die Netzhaut. Ver-
gleichbar mit der Unterakkommodation kdnnte ebenso die resultierende Nahexophorie eine
ausldsende Rolle spielen. Inwieweit die PupillengroRe die Myopieprogression beeinflusst, ist

allerdings noch unklar.

Unter Bertcksichtigung der Ergebnisse der durchgefiihrten Metaanalyse bestétigen folgende

Zusammenhange die Theorie der (Unter-)Akkommodation:

1. Atropin verringert zum einen aktiv die Akkommodationsfahigkeit und zum anderen auch
hochst effektiv die Schnelligkeit der Myopieprogression. Allerdings kann nicht gezeigt wer-
den, inwiefern Atropin als muskarinischer Antagonist zur Verlangsamung des Prozesses bei-

tragt.
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2. Bifokalglaser bewirken in einem bestimmten Nahabstand durch die Addition eine Verringe-
rung des akkommodativen Aufwandes. Gleichzeitig verringert sich jedoch auch die Konver-
genzunterstitzung des Minusglases, was eine erneute Steigerung des Konvergenz- und
Akkommodationsaufwandes zur Folge hat. Dies ist auch der Grund, warum in den Ergebnis-
sen der Analyse ein starker Unterschied zwischen Bifokalglasern mit und ohne Prismen zu
sehen ist. Bifokalbrillen mit zusétzlichen Prismen Basis innen im Nahteil sichern eine erhdhte
Konvergenzunterstiitzung und bestatigen damit umso mehr die Theorie der (Unter-) Akkom-

modation.

3. Wie Atropin wirkt Pirenzepin als Parasympatholytikum hemmend auf die Akkommodati-
onsfahigkeit. Im Gegensatz zu Ersterem ist in dieser Metaanalyse aber nur ein mittelmafiiger
Effekt auf die Verlangsamung der Myopieprogression festzustellen. Allerdings ist hier die
Aussagefahigkeit mit nur einer eingeschlossen Studie dementsprechend geringer.

4. Auch wenn die Effektivitat von gewohnlichen Gleitsichtglasern in dieser Auswertung eher
schwach ausfiel, so begriinden diese dennoch diese Theorie. Sie tragen im Vergleich mit
Einstarkenbrillen eindeutig dazu bei, dass der Brillentréager in der Nahe (und im Gegensatz
zu Bifokalglasern, in unterschiedlichen Entfernungen) weniger bis nicht mehr akkommodie-
ren muss. Die trotzdem vorhandene breite Akkommodationsfahigkeit von Kindern, konnte
das schwache Ergebnis begrinden.

5. Ebenso bestatigt die Ineffektivitdt von monofokalen formstabilen und weichen Kontaktlin-
sen diese Hypothese: Im Gegensatz zu Einstarkenbrillen mit Minusglasern, bieten Kontakt-
linsen keine Konvergenzunterstiitzung. Somit kann das akkommodative System nicht
entlastet werden und die schwache Effektivitat dieser Korrektionsmittel bezogen auf die Ver-

langsamung der Myopieprogression ist sinnvoll zu begrinden.

Die durchaus positiven Ergebnisse der Ortho-K-Studien sprechen eher gegen diese Annah-
me, zumal diese Linsen nicht auf eine Verminderung der Akkommodation abzielen. Der sig-
nifikante und nicht unerhebliche Effekt von progressiven Weichlinsen bestatigt weder, noch
spricht dies flr diese Theorie. Auch wenn durch die in konzentrischen Kreisen angeordnete
steigende Addition die Akkommodation natirlich unterstutzt wird, so zielt das Design dieser
Linsen wohl eher auf die peripheren Bereiche der Netzhaut ab. Ebenso unklar ist, ob bifokale
Weichlinsen und ihre eher maRlige Effektivitat bezuglich des fortschreitenden Prozesses der
richtige Ansatz ist, obwohl diese auch den Akkommodationsaufwand verringern. Auch die
Unterkorrektion von Einstéarkenbrillen stellt eine durch diese Theorie begriindete Versuchs-
reihe dar, da dies ebenfalls das Sehen in der Nahe unterstitzt. Die Tatsache jedoch, dass
der Fernvisus sinkt und die Ergebnisse der einen Studie dieses Verfahren als nicht effektiv

zu deuten sind, ergibt keinen Grund dieses Verfahren in Zukunft ndher zu betrachten.
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2.2.2 Relative periphere Hyperopie

Auch wenn der Zusammenhang zwischen der haufigen, ungenauen Akkommodation mit der
fortschreitenden Digitalisierung und der ebenfalls steigenden Myopie Pravalenz durchaus
erklarbar scheint, so gibt es dennoch andere Ansichten, wie die Progression dieser Ametro-
pie zu begrinden ist. Ausgehend davon, dass ein myopes Auge eine ohnehin schon erhéhte
axiale Léange aufweist, kann zusatzlich begriindet werden, dass deren prolate Form sich
ebenfalls von emmetropen bzw. hyperopen Augen unterscheidet. Die in einer gewohnlichen
Augenglasbestimmung resultierenden Werte wirken fir den den/die Kurzsichtige/n nur im
zentralen Bereich der Netzhaut vollkorrigierend. Wie Abbildung 7 sichtbar macht, bewirken
die streuenden Minusglaser in Verbindung mit der prolaten Augenform eine relative Hypero-
pie in der Peripherie.

Hyperopic Defocus \

Stimulus for
\  further increase in
| axial length

Conventional Contact Lens \

NG

Peripheral
Light Rays

Abb. 7: Relative periphere Hyperopie (Hyperopic Defocus) bedingt durch periphere
Randstrahlen, hier hervorgerufen, durch die Korrektion mittels gewdhnlichen Kontakt-
linsen

Quelle: http://www.clspectrum.com/articleviewer.aspx?articleid=104222

Dass diese Randstrahlen hinter die Netzhaut fallen und somit eine periphere Unschéarfe her-
vorrufen, wird in mehreren Studien als Ausléser der Myopieprogression begriindet.'>*®
Ebenso soll das Ungleichgewicht zwischen den zentralen und peripheren Reizen das L&n-
genwachstum stimulieren.™® Warum trotz zentraler Vollkorrektion dennoch die Myopie weiter
fortschreitet, kann auch durch Smith begriindet werden, der herausfand, dass die peripheren
Reize der Netzhaut das Augenwachstum entscheidender beeinflussen als die zentralen.
Dies wird deutlich, wenn man sich vor Augen halt, dass die Anzahl der peripheren Sinneszel-
len gréRer ist, als im Zentrum der Netzhaut. Des Weiteren wird trotzt der geringeren Zelldich-
te der peripheren Bereiche mehr Information weitergeleitet, als aus dem Zentrum kommen

kann, da mehrere periphere Zellen zusammengefasst werden.*® 2°
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Ebenso plausibel scheint die Vermutung, dass die haufige Unterakkommodation, die im Zeit-
alter des Internets und Smartphones immer 6fter und immer friher auftritt, der ausschlagge-
bende Ausléser fur eine primare Myopie Entwicklung von Kindern sein kénnte (z.B. bei
vorheriger Emmetropie). Das damit verbundene Langenwachstum und die daraus resultie-
rende prolate Form des Auges wirden hierbei erst spater zur weiteren Progression beitra-
gen. Vergleicht man zum einen die Theorie der Akkommodationsfaulheit (periphere und
zentrale Hyperopie in der Nahe) von Kurzsichtigen und zum anderen die der relativen peri-
pheren Hyperopie aufgrund der prolaten Augenform, so stellt man fest, dass womdglich die

Kombination aus beiden das Langenwachstum anregen kénnte.

Folgende Ergebnisse der Metaanalyse unterstiitzen die Theorie der relativen peripheren
Hyperopie:

1. Die vergleichbar hohe Wirksamkeit von Ortho-K-Linsen auf die Verlangsamung des Lan-
genwachstums spricht aufgrund des positiven Nebeneffekts der reduzierten peripheren Hy-
peropie eindeutig fur eine solche Hypothese (siehe Abbildung 8).

<<;§ <:§ @ s

Abb. 8: Veranderung der Cornea und relative periphere Myopie (Myopic Defocus) durch
Orthokeratologie

Quelle: http://www.nuccioopt.net/orthokeratology.html und
http://www.clspectrum.com/articleviewer.aspx?articleid=104222

Myopic Defocus

2. Auch progressive Weichlinsen, deren Addition bis hin zum Kontaktlinsenrand in konzentri-
schen Kreisen steigt, reduzieren die Myopieprogression auf erklarbare Art und Weise. Der
prolaten Augenform entsprechend verringern sie mit parazentral verringerter Minuswirkung
die relative periphere Hyperopie und erscheinen dadurch in der Metaanalyse als mittelmafig
effektive Methode zur Myopiekontrolle. Allerdings scheint dies nur fir héhere Addition (hier:

von +2.0 bis +2.5 dpt) der Fall zu sein.

3. Vergleichbar mit progressiven Weichlinsen erklart sich auch die etwas geringere Effektivi-
tat von bifokalen Weichlinsen, die ebenso die periphere Netzhautpartie positiv beeinflussen

kdnnten.

4. Die Ineffektivitat von gewohnlichen monofokalen formstabilen und weichen Kontaktlinsen,

die die Peripherie nicht beeinflussen sollten, bekraftigt auch diese Hypothese.
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5. Die Annahme, dass Gleitsichtglaser und Bifokalglaser (ohne Prismen) zwar das Akkom-
modationsverhalten beeinflussen, aber weniger die relative periphere Hyperopie verringern,
wird anhand des schwachen Ergebnisses beziiglich derer Effektivitat nur bestétigt. Allerdings
lassen sich Bifokalglaser mit zusatzlichen Prismen Basis innen im Nahteil nicht als schwach
einstufen. Ihre hohere Effektivitdt kann dennoch nur mit dem verbesserten Akkommodati-
onsverhalten und nicht mit der Theorie der relativen peripheren Hyperopie begriindet wer-

den.

6. Im Gegensatz dazu sollte aus der Studie mit unterkorrigierten Einstarkenbrillen ein zumin-
dest leicht effektives Ergebnis resultieren, wenn man der Theorie der relativen peripheren
Hyperopie Vertrauen schenkt. Eine Nebelung von +0.5 dpt im kompletten Glas sollte sowohl
zentrale, als auch periphere Strahlen in Richtung Augeninneres verschieben und so die peri-
phere Hyperopie reduzieren. Die Ineffektivitat dieses Verfahrens widerspricht sich somit mit
dieser Theorie.

7. Wenn man zudem die Ineffektivitat von progressiven Weichlinsen mit einer Addition von
ebenfalls nur +0.5 dpt beriicksichtigt, so stellt sich die Frage, ob diese Wahl der niedrigen
Addition womadglich zu gering ist, zumal Weichlinsen mit héheren Additionen Effektivitat zei-
gen.

Unklar ist, ob die effektivsten Behandlungsmethoden, Atropin und Pirenzepin, mit dieser
Theorie erlautert werden kénnen, zumal deren gesamter Wirkungsmechanismus noch nicht
bekannt ist. Wenn man die mydriatischen Auswirkungen dieser beiden Stoffe bedenkt, so
resultiere dies in einer erhéhten Menge an peripheren Randstrahlen und somit theoretisch in
einem fortschreitenden Langenwachstum. Dies wirde den deutlich ausfallenden Ergebnis-

sen der Metaanalyse widersprechen.
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2.2.3 Weitere Theorien

Neben dem Phanomen der relativen peripheren Hyperopie und dem negativem Einfluss
vermehrter Naharbeit, sollen weitere Umweltfaktoren und auch die Genetik die Entwicklung
der Myopie beeinflussen. Ramamurthy u.a. kommen sogar zu dem Schluss, dass weniger
verbrachte Zeit im Freien eine weitaus entscheidendere Rolle als die haufige Naharbeit
spielt.® Die Gruppe der CLEERE (Collaborative Longitudinal Evaluation of Ethnicity and
Refractive Error) Studie bestatigte, dass Kinder unterschiedlicher Rasse, die eine Myopie
entwickelten, weniger Zeit im Freien verbrachten, als Emmetrope (p<0.01).”® Weitere Studien
unterstitzen die Hypothese, dass das Risiko einer Myopie signifikant geringer ist, wenn man
sich 6fter im Freien aufhalt.”>"* Dieser praventiver Effekt wird anhand unterschiedlicher Be-
grindungen unterstitzt. Zum einen soll die durch Licht bedingte erhdhte Konzentration von
retinalem Dopamin und die verlangsamte Myopieprogression im Zusammenhang stehen.® "
Zum anderen soll auch der durch Sonneneinstrahlung bedingte Anteil an Vitamin D die Myo-
pie Pravention unterstitzen. Hierbei wird auch die steigernde Wirkung diese Vitamins auf die
Muskelfunktion (Ziliarmuskel) angesprochen.” Ein ebenso entscheidender Punkt soll die
automatisch geringere Akkommodation bei Kindern sein, die sich ofter im Freien aufhalten

und somit auch weniger Naharbeit leisten.

Im Gegensatz zu Kindern, die eine Brille tragen, steigt die Lebensqualitat von Kontaktlinsen-
trdgern nachweislich. Dabei stellen das aufRere Erscheinungsbild, die sportliche Kompetenz,
sowie die Beteiligung an Aktivitaten und die soziale Akzeptanz ausschlaggebende Faktoren
dar.” Im Zusammenhang mit den Ergebnissen der Metaanalyse spricht daher auch nur die
Gruppe der Kontaktlinsen fir diesen praventiven Effekt von Outdoor-Aktivitaten. Wobei ent-
sprechend der berechneten Effektivitdt wiederum nur Ortho-K-Linsen oder progressive
Weichlinsen als Behandlungsmethoden sinnvoll scheinen. Inwiefern hier weniger die Reduk-
tion der peripheren Hyperopie, sondern eher der vermehrte Aufenthalt im Freien zum ver-

langsamten Augenwachstum beitragen, kann daraus nicht erschlossen werden.

Auch wenn der Einfluss von genetischen Bedingungen auf die Kurzsichtigkeit schwer zu
quantifizieren ist, konnten Jones u.a. herausfinden, dass bei Kindern mit zwei myopen Eltern
das Risiko selbst myop zu werden steigt, wenn zugleich weniger (sportliche) Aktivitdten im
Freien unternommen werden.”* AuRerdem erklarten Saw u.a. einen positiven Zusammen-
hang zwischen der elterlichen Kurzsichtigkeit und der Hohe der Myopieprogression bei

Schulkindern.®
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2.3 Handlungsmaoglichkeiten fur Augenoptiker und Optometristen in

Deutschland

Berticksichtigt man die Ergebnisse der Metaanalyse und die Tatsache, dass erfahrungsge-
malf3 hauptsachlich Einstarkenbrillen bei Kindern angepasst werden, so stellt man fest, dass
ein dringender Handlungsbedarf beziglich der Myopiekontrolle besteht. Die steigende Pra-
valenz der Kurzsichtigkeit und die fortschreitende Digitalisierung sollten Fachleute (Augenop-
tiker, Optometristen, Ophthalmologen, usw.) dazu bewegen, dieses Thema anzusprechen
und entsprechende Aufklarungsarbeit zu leisten, denn jedes myope Kind sollte die Gelegen-
heit bekommen das Fortschreiten der Kurzsichtigkeit zu verringern. Anléasslich der Vermu-
tung, dass sich nicht mal jeder Fachmann dieser negativen Entwicklung bewusst ist, wurde
auf Grundlage der durchgefiihrten Metaanalyse ein Aufklarungsbogen erarbeitet, der sowohl
dem Betroffenen, als auch dem fachlichen Berater einen Uberblick tiber mégliche Behand-
lungsmethoden geben soll (siehe Abbildung 10). Zusatzlich dient dieser als eine Art Leitfa-
den, der die Methoden entsprechend ihrer Relevanz absteigend ordnet. Das Ziel soll sein,
die effektivste und sinnvollste Korrektionsmaoglichkeit zu finden, die gleichzeitig mit dem Kind
vereinbar ist. Um die Methoden bezlglich ihrer Relevanz ordnen zu kdnnen, wurde ein Be-

wertungssystem eingefiihrt, das in folgender Abbildung 9 dargestellt ist.

Punkte-Bewertungsschliissel

Effektivitat 20.0 Konvergenzunterstitzend 5.0
hoch 20.0 ja 5.0
mittel 15.0 bedingt 2.5
schwach 10.0 nein 0.0
keine 5.0

Reduziert relative periphere
Anwendung & Anpassung 10.0 Hyperopie 5.0
sehr leicht 10.0 ja 5.0
leicht 7.5 bedingt 2.5
schwierig 5.0 nein 0.0
nicht anwendbar 2.5

Erhoht Bereitschaft fir
reduziert die Akkommodation 5.0 sportliche Aktivitaten 5.0
ja 5.0 ja 5.0
bedingt 2.5 bedingt 2.5
nein 0.0 nein 0.0

M Effektivitat

B Anwendung & Anpassung

M reduziert die Akkommodation

M Konvergenzunterstiitzend

M Reduziert relative periphere Hyperopie

M Erhoht Bereitschaft fiir sportliche Aktivitaten

Abb. 9: Bewertungsschlissel zur Beurteilung der Relevanz der einzelnen Méglichkeiten
zur Myopiekontrolle
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Dabei stellt die in der Analyse errechnete Effektivitdt mit 20 Punkten (40%) die ausschlagge-
bendste Eigenschaft dar. Auch wenn die Schwierigkeit der Anpassung und der Anwendung
individuell variiert, sollte dieser Faktor mit 10 Punkten (20%) ebenso verstarkt einbezogen
werden, da dies fur beide Parteien (Anpasser und Anwender) ein wichtiges Entscheidungs-
kriterium darstellt. Alle weiteren Aspekte prasentieren zusatzliche Punkte, die nur dann ver-
geben werden kénnen, wenn die Wirksamkeit der Methode durch aktuelle Theorien bekraftigt
werden kann. Denn der unerforschte Grund der Effektivitat einer Behandlungsmdoglichkeit
lasst vermuten, dass ebenso wenig bekannt ist, welche weiteren (womdglich auch negativen)

Einflisse zu bertcksichtigen sind. Die Bewertung der untersuchten Methoden zeigt folgende

Tabelle 4.
Bewertung der analysierten Methoden zur Myopiekontrolle
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Methoden w < < S < X 3 X q [T Summe
Bifokalbrille
mit Konvergenzunterstiitzung 15.0 10.0 5.0 5.0 25 0.0 37.5
Progressive
Weichlinse 15.0 5.0 5.0 0.0 5.0 5.0 35.0
Atropin
Augentropfen 20.0 7.5 5.0 0.0 0.0 0.0 325
Orthokeratologische
Kontaktlinsen 15.0 5.0 0.0 0.0 5.0 5.0 30.0
Pirenzepin
Augen Gel 15.0 7.5 5.0 0.0 0.0 0.0 27.5
Bifokale
Weichlinsen 10.0 5.0 5.0 0.0 2.5 5.0 27.5
Gleitsichtbrille
10.0 10.0 5.0 0.0 25 0.0 275
Bifokalbrille
10.0 10.0 5.0 0.0 25 0.0 275
Unterkorrigierende
Einstarkenbrille 5.0 10.0 2.5 0.0 2.5 0.0 20.0
monofokale
5.0 7.5 0.0 0.0 0.0 5.0 17.5

Kontaktlinsen
Tab. 4: Bewertung der in der Metaanalyse untersuchten Methoden zur Myopiekontrolle,

geordnet nach der Gesamtpunktzahl

Bei der Punktevergabe wurden zum einen die Ergebnisse und Zusammenhange, die aus der
Metaanalyse gewonnen werden konnten bericksichtigt, zum anderen waren bezuglich der
Anpassungs- und Anwendungsschwierigkeit auch die in der Abbildung 9 betrachteten Kont-
raindikationen und Vor-/Nachteile entscheidende Kriterien. Daher stellt dieses Bewertungs-
schema eine subjektive und praxisbezogene Beurteilung dar. Anders als in den objektiven
Ergebnissen der Metaanalyse stehen hier Atropin Augentropfen nicht an erster Stelle, son-

dern Bifokalbrillen mit Konvergenzunterstiitzung. Deren Anpassung wurde als ,sehr leicht®
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eingestuft und ebenso positiv wurde die erklarbare Wirksamkeit bewertet. Bezogen auf die
Verwendung bei Kindern wurden Kontaktlinsenanpassungen als ,schwierig® bewertet, da
hierbei eine gute Compliance vorauszusetzten ist. Ebenso sollte auch bei Augentropfen eine
gute Mitarbeit der Kinder und Eltern beriicksichtigt werden, weshalb die Anwendung von
Atropin und Pirenzepin nicht mit ,sehr leicht* beurteilt wurde. Auch die noch vollstandig be-
grindete Wirkung dieser Pharmazeutika verringert die Punktzahl im Gegensatz zu anderen
Methoden. Gleitsicht- und Bifokalbrillen reduzieren bei richtiger Anwendung zwar die Ak-
kommodation, erfordern aber einen erhéhten Konvergenzaufwand als mit monofokalen Mi-
nusglasern. Unterkorrigierende Einstarkenbrillen und monofokale Kontaktlinsen gelten laut
Metaanalyse als nicht effektiv und sollten daher auch nicht einfachen Einstarkenbrillen vor-

gezogen werden.

Aus diesem Bewertungsprozess ergibt sich somit der Leitfaden aus Abbildung 10(1-2), der
alle bisher gesammelten Erkenntnisse zusammenfassend betrachtet. Demnach stellt die
Bifokalbrille mit Konvergenzunterstitzung zwar nicht die effektivste, aber die sinnvollste
Moglichkeit zur Kontrolle der Myopie dar, da sie den Akkommodations- und Konvergenzauf-
wand auch bei Kindern verringert. Besonders zu beachtende allgemeine Kontraindikationen
gibt es keine, allerdings kdnnte das sichtbare und unasthetische Nahteil bei sportlichen Akti-
vitdten stéren und somit den Drang zur Bewegung bei Kindern einschranken. Die Anpassung
durch den Augenoptiker oder Optometristen ist notwendig. Dabei sollte die Addition nicht zu
hoch gewahlt werden, um die Nutzung des Nahteils auch fir Zwischenentfernungen sicher-
zustellen (z.B. Addition +1.5 dpt, 6 Prismen Basis innen®®). Progressive Weichlinsen tragen
ebenso effektiv zur Verlangsamung des Langenwachstums bei. Ihr Vorteil liegt darin, dass
bei richtiger Anpassung durch den Kontaktlinsenspezialist (Augenoptiker, Optometrist) weni-
ger Brille getragen werden kann und dadurch bei Kindern womdoglich die Bereitschaft fir
Freizeitaktivitaten gesteigert werden kann. Allerdings ist bei der Anwendung von Kontaktlin-
sen generell eine gute Mitarbeit und Compliance sowohl auf der elterlichen Seite, als auch
auf Seiten des Kindes gefordert. Laut der durchgeflihrten Metaanalyse gelten Atropin Augen-
tropfen als die effektivste Behandlung gegen Myopieprogression. Die genaue Wirkungsweise
auf das Fortschreiten der axialen Lange ist noch unbekannt und hinzukommt, dass Neben-
wirkungen auftreten kdnnten. Die Anwendung der Tropfen kann zwar durch einen Augenop-
tiker oder Optometrist empfohlen werden, aber als verschreibungspflichtiges Arzneimittel
kann eine Therapie mit Atropin nur durch einen Arzt (Ophthalmologe) und nach sorgfaltiger
gesundheitlichen Untersuchung durchgefiihrt werden. Dies gilt ebenso fur die Verwendung
eines Pirenzepin Augen Gels. Allerdings sollte auch immer ein Augenoptiker hinzugezogen
werden, da wegen der pharmazeutisch bedingten Lahmung des Ziliarmuskels eine zusatzli-
che Gleitsicht- oder Bifokalbrille zum Ausgleich der Akkommodation notwendig werden kdnn-

te, um eine unklare Nahsicht zu vermeiden. Im Gegensatz dazu bieten orthokeratologische

31



Kontaktlinsen einen korrektionsfreien Alltag, wenn die Linsen Uber Nacht getragen werden
und diese die Kurzsichtigkeit Gber den Tag vollstandig korrigieren. Dies steigert wiederum
das Selbstvertrauen und die Bewegungsbereitschaft von Kindern, es ist allerdings mit erhéh-
ten Kosten zu rechnen. Auch hier ist eine ausflihrliche Anpassung durch den Spezialisten
notwendig. Bifokale Weichlinsen haben entsprechend den Ergebnissen der Analyse eine
eher schwache Effektivitat beziglich der Myopiekontrolle. Wenn Weichlinsen zur individuel-
len Anpassung in Fragen kommen, so sollte deshalb vorrangig ein progressives System ge-
wahlt werden. Auch eine Anpassung von Gleitsicht- und Bifokalbrilen ohne
Konvergenzunterstitzung macht hinsichtlich ihrer maRigen Wirkung auf das Fortschreiten
der Kurzsichtigkeit wenig Sinn. Von unterkorrigierenden Einstarkenbrillen sollte ebenso ab-
geraten werden, zumal bezuglich der Ametropie Entwicklung kein Unterschied zu vollkorri-
gierenden Brillen zu sein scheint. Allerdings sollte bei der Augenglasbestimmung eine
Uberkorrektion unbedingt vermieden werden, da dies auf Seiten des Brillentragers auch in
der Ferne zum Ausgleich mittels Akkommodation fuhrt, was durchaus zum weiteren Fort-
schreiten der Kurzsichtigkeit fihren konnte. Daher ist das Vorgehen mehr Plus zu geben
durchaus sinnvoll, sollte aber nicht in einer Visusminderung resultieren. Obwohl monofokale
Kontaktlinsen bei Kindern die Aktivitaten im Freien unterstiitzen wiirden, erkennt man beziig-
lich der Myopiekontrolle keine Effektivitdt. Daher sollten diese Korrektionsmittel in diesem

Zusammenhang nicht bevorzugt werden.
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progressive
Weichlinsen

Atropin
Augentropfen

Ortho-
keratologische
Kontaktlinsen

Pirenzepin Augen
Gel

Akkommodations- und
Konwergenzaufwand wird
die Myopieprogression
effektiv verlangsamt
Fernkorrektion im Zentrum
der Linse, zum Rand
progressiv weniger
Minuswirkung,

unterstutzt die
Akkommodation, reduziert
die relative periphere
Hyperopie und wirkt somit
bremsend auf das
Fortschreiten der Myopie

Parasympatholytikum,
muskarinischer Antagonist,
lahmt den Ziliarmuskel und
somit die Akkommodation
verlangsamt hdchst effektiv
die Myopieprogression,
genaue Wirkungsweise
aber noch unbekannt

Spesielie oristavne
Kontaktlinsen,

bewirken eine Umverteilung
der kornealen Epithelzellen,
dadurch wird sowohl die
Ametropie ausgeglichen,
als auch die relative
periphere Hyperopie
reduziert,

verlangsamt somit effektiv

dia Munnianrnaraccinn

siehe Atropin, jedoch
geringere Effektivitat

Methode Wirkungsweise Vor- und Nachteile Kontraindikationen Ansprechpartner

Addition unterstutzt die
Akkommodation,
Prismen (B.i.) wirken unterstitzt neben der

. . .. zugleich Akkommodation zugleich die

Bifokalbrille mit - 9 ) < .
Konvergenz konvergenzunterstiitzend,  Konwvergenz keine Augenoptiker/
"g womdglich durch weniger  unasthetisches Nahteil stort bei Optometrist
unterstitzung

sportlichen Aktivitaten,
Akkommodationsunterstitzung
nur in einer bestimmten
Entfernung

Brille nur noch selten nétig
Steigerung der
Bewegungsbereitschaft und des
Selbstbewusstseins

gute Compliance und haufigere
Nachkontrollen notwendig

Entziindungen am Auge,
Sicca-Syndrom,
mangelnde Compliance,
Einnahme bestimmter
Medikamente, ...

verlangsamt hochst effektiv die
Myopie- und
Langenprogression,
geringerer Konzentrationen:
effizienter und weniger
Nebenwirkungen

Blendung, unscharfe Nahsicht
maogliche Nebenwirkungen:
Tachykardie, Unwohlsein,
Mundtrockenheit

werden nur nachts getragen
tagsiiber meist Vollkorrektion
steigert die
Bewegungsbereitschaft von
Kindern

eutl. zusatzliche Brille nétig
hohe Kosten

ausfiihrliche Anpassung und
héufige Nachkontrollen nétig
gute Compliance notwendig

Unvertraglichkeit,
allergische Reaktionen,
Glaukom,
Herzrythmusstérungen,

Entzindungen am Auge,
Sicca-Syndrom,
mangelnde Compliance,
Einnahme bestimmter
Medikamente, ...

verlangsamt effektiv die Myopie-
und Langenprogression
Blendung, unscharfe Nahsicht
mogliche Nebenwirkungen:
Mundtrockenheit, Durchfall,
Verstopfung, Hautausschlag,
Kopfschmerzen

Schwangerschatt,
Stillzeit, Glaukom,
Prostatahypertonie

Kontaktlinsen-
anpasser

z.B.: Augenoptiker/
Optometrist

Ophthalmologe

Kontaktlinsen-
anpasser

z.B.: Augenoptiker/
Optometrist

Ophthalmologe

Abb. 10(1): tabellarischer Leitfaden zur effektiven Kontrolle der Myopie bei Kindern,
nach absteigender Relevanz geordnet
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Methode

Wirkungsweise

Vor- und Nachteile

Kontraindikationen Ansprechpartner

bifokale
Weichlinse

Gleitsichtbrille

Bifokalbrille

Unter-
korrigierende
Einstarkenbrille

monofokale
Kontaktlinsen

Fernkorrektion im Zentrum
der Linse,

simultanes System aus
sich abwechslenden
konzentrischen Kreisen
(Ferne - Nahe - Ferne - ...),
nur schwache Effektivitét
bezuglich der
Myopiekontrolle

Addition unterstutzt die
Akkommaodtion sogar in
verschiedenen
Entfernungen, Effektivitat
gegeniber der
Myopieprogression
allerdings eher schwach

Addition unterstutzt die
Akkommodation,

ohne
Konwvergenzunterstiitzung
jedoch ist die Wirkung auf
die Myopieprogression nur
schwach effektiv,
Anpassung ohne Prismen
(B.i.) im Nahteil daher nicht
sinnvoll

keine nachweisbare
Effektivitat bezlglich der
Myopiekontrolle und daher
nicht zu empfehlen

keine nachweisbare
Effektivitat bezuglich der
Myopiekontrolle, dennoch
gute Eignung fir Kinder

Brille nur noch selten nétig
Steigerung der
Bewegungsbereitschaft und des
Selbstbewusstseins

gute Compliance und haufigere
Nachkontrollen notwendig
weniger effizient gegen die
Myopieprogression

asthetisch kein Unterschied zur
Einstérkenbrille

fur unterschiedliche
Entfernungen akkommodations-
unterstutzend

Schwierigkeiten bei sportlichen
Aktivitaten

verringert somit womaglich die
Bereitschaft zur Bewegung

unterstitzt Akkommodation
unasthetisches Nahteil stort bei
sportlichen Aktivitaten,
Akkommodationsunterstitzung
nur in einer bestimmten
Entfernung,

Verringerung der
konvergenzunterstiitzenden
Wirkung eines Minusglases

Unterstiitzend in der Nahe
Visusminderung fiir die Ferne
Keine nachweisbare
Verringerung der
Myopieprogression

Brille nur noch selten nétig
Steigerung der
Bewegungsbereitschaft und des
Selbstbewusstseins

Keine nachweisbare
Verringerung der
Myopieprogression

gute Compliance notwendig

Entziindungen am Auge
Sicca-Syndrom,
mangelnde Compliance,
Einnahme bestimmter
Medikamente, ...

' 'Kontaktlinsen-
anpasser
z.B.: Augenoptiker/
Optometrist

Augenoptiker/

Unvertraglichkeit Optometrist

Augenoptiker/

keine Optometrist

Visusverschlechterung in Augenoptiker/
der Ferne Optometrist

Entzindungen am Auge,

. Kontaktlinsen-
Sicca-Syndrom,

mangelnde Compliance anpasser
; 9 p ' |z.B.: Augenoptiker/
Einnahme bestimmter .
Optometrist

Medikamente, ...

Abb. 10(2): tabellarischer Leitfaden: schwach bis nicht effektive Mdglichkeiten zur Myo-
piekontrolle bei Kindern
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3 Zusammenfassung

Die steigende Pravalenz der kurzsichtigen Menschen scheint ein weltweites Problem zu sein
und wird hinsichtlich der fortschreitenden Digitalisierung vermutlich immer relevanter werden.
Dabei ist nicht nur die Entwicklung einer Myopie, sondern auch deren Progression im Kin-
desalter von Bedeutung. Anlasslich der vielen vorhandenen Studien zu Behandlungsmog-
lichkeiten, die die Myopie- und Achsléangenprogression bei Kindern verlangsamen sollen,
wurden diese anhand einer Metaanalyse vergleichend betrachtet und auf ihre Wirksamkeit
geprUft. Die untersuchten ZielgroRen waren die jahrliche Anderung des sphérischen Aquiva-
lents (dpt/Jahr) sowie der axialen Augenlange (mm/Jahr). Mithilfe einer geeigneten Suchstra-
tegie nach dem PICO-System wurde die Datenbank PubMed systematisch durchsucht und
nur Studien eingeschlossen, die die definierten Zielgré3en randomisiert und kontrolliert an
Kindern und Jugendlichen unter 18 Jahren untersuchten. Aus 341 Artikeln konnten schliel3-
lich 34 Studien mit vollstdndigen Datensatzen ermittelt werden, die mit Hilfe des RevMan
analysiert werden konnten. Aus den jeweiligen Mittelwerten, Standardabweichungen und der
Anzahl der Studienteilnehmer resultierten Forest Plots, die mittleren Differenzen (95% Kon-
fidenzintervall) und die Heterogenitat zwischen den Gruppen. Letztere wurde als leicht
(25%), mittel (50%) und hoch (75%) definiert. Die Wirksamkeit der Methoden beziiglich der
Anderung des sphérischen Aquivalents bzw. der axialen Lange wurde folgendermafen un-
terteilt: nicht effektiv: sphAqui bzw. AXL = 0.00 dpt/Jahr bzw. mm/Jahr; schwach effektiv:
sphAqui von 0.00 bis -0.25 dpt/Jahr bzw. AXL von 0.00 bis -0.09 mm/Jahr; mittelmaRig effek-
tiv: sphAqui von -0.25 bis -0.50 dpt/Jahr bzw. AXL von -0.09 bis -0.18 mm/Jahr; hoch effek-
tiv: sphAqui < -0.50 dpt/Jahr bzw. AXL < -0.18 mm/Jahr. Dementsprechend sind Atropin- im
Vergleich zu Placebo Augentropfen die effektivste Methode zur Myopiekontrolle (sphAqui: -
0.88 [-1.15, -0.62] dpt/Jahr, AXL: -0.31 [-0.39, -0.22] mm/Jahr; beides signifikant mit
p<0.00001), gefolgt von Bifokalbrillen mit Konvergenzunterstitzung (-0.50 [-0.72, -0.28]
dpt/Jahr, -0.17 [-0.28, -0.06] mm/Jahr, beides signifikant), Ortho-K-Linsen (-0.17 [-0.20, -
0.14] mm/Jahr, signifikant), Pirenzepin Augen Gel (-0.27 [-0.38, -0.16] dpt/Jahr, signifikant)
und progressiven Weichlinsen der Addition +2.0 dpt (-0.26 [-0.28, -0.25] dpt/Jahr, -0.11 [-
0.17, -0.04] mm/Jahr, beides signifikant). Eine schwache Wirksamkeit zur Behandlung der
Myopieprogression zeigten bifokale Weichlinsen (-0.13 [-0.27, 0.01] dpt/Jahr, -0.08 [-0.14, -
0.02] mm/Jahr, nur fur AXL signifikant), Gleitsichtbrillen (-0.07 [-0.14, 0.01] dpt/Jahr, -0.03 [-
0.05, -0.01] mm/Jahr, nur fir AXL signifikant) und gewohnliche Bifokalbrillen (-0.06 [-0.13,
0.01] dpt/Jahr, -0.04 [-0.08, 0.00] mm/Jahr, beides nicht signifikant). Als nicht effektiv kbnnen
monofokale formstabile oder weiche Kontaktlinsen und unterkorrigierende Einstarkenbrillen
eingestuft werden. AulRerdem ist zu beachten, dass Atropin der Konzentration 0.1% effekti-
ver zu sein scheint, als Atropin der Konzentration 0.5% und, dass eine zusétzliche Akupunk-

turtherapie die Effektivitdt von Atropin Augentropfen steigert.
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Die derzeit diskutierten Theorien zur Myopieprogression kénnen teilweise durch die Ergeb-
nisse der Metaanalyse bestatigt werden: Die berechneten Effektivitat von Atropin Augentrop-
fen, Bifokalbrillen mit Konvergenzunterstitzung, Pirenzepin Gel, Gleitsichtgldsern und
monofokalen Kontaktlinsen bekréftigen die Theorie der (Unter-) Akkommodation. Zugleich
wird die Hypothese der relativen peripheren Hyperopie gestitzt durch die Ergebnisse von
Ortho-K-Linsen, progressiven und bifokale Weichlinsen, sowie durch die bestétigte Ineffekti-
vitdt von monofokalen Kontaktlinsen. Insgesamt betrachtet kann vermutet werden, dass jede

Theorie auf ihre Weise einen Einfluss auf die Myopieprogression hat.

Doch nicht nur die Bewertung der objektiv berechneten Daten, sondern auch subjektive
Merkmale, wie die Schwierigkeit der Anwendung und Anpassung der jeweiligen Behandlun-
gen, sollten bei der Entscheidungsfindung fir die passende Methode mit einbezogen wer-
den. Betrachtet man zugleich die Faktoren, die nach den Theorien die Myopieprogression
verlangsamen sollen (akkommodations- und konvergenzunterstiitzend, Reduzierung der
relativen peripheren Hyperopie, Erh6hung der Bereitschaft fur sportliche Aktivitéaten), so
ergibt sich folgende Reihenfolge mit abfallender Relevanz: Bifokalbrille mit Konvergenzun-
terstitzung, Progressive Weichlinsen, Atropin Augentropfen, Ortho-K-Linsen, Pirenzepin
Augen Gel, Bifokale Weichlinsen, Gleitsichtbrillen, Bifokalbrillen, Unterkorrigierende Einstar-
kenbrillen und monofokale Kontaktlinsen.

Auch wenn Fragen, wie die genaue Wirkung von Atropin auf die Myopieprogression, noch
nicht beantwortet werden kénnen, so sollten Fachleute zuklnftig die Aufklarung dieses welt-
weiten Phdnomens der Myopieprogression in die Hand nehmen. Dazu kénnen die Ergebnis-
se der Analyse und der erarbeitete Leitfaden einen wichtigen Beitrag leisten. Eine
Erweiterung dieser Arbeit beziiglich genauerer Anleitungen zur Anpassung verschiedenster

Methoden oder auch die Betrachtung der Wirkung von Atropin erscheinen sinnvoll.
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5. Anhang

5.1 Eigenschaften eingeschlossener Studien

Mittleres Mittlere X i
Studie Land / Behandlungs- Anzahl Art der sph. Aquivalent axiale Lange And“erur.-lg des Ar!derung" der
. zeitraum Behandlung der . A sph. Aquivalents axialen Lange
(Autor, Jahr) Kontinent [Monate] Augen Refraktion zu Beginn zu Beginn [dpt/Jahr] [dpt/Jahr]
[dpt] [mm]
Mittelwert/  Standard- Mittelwert Standard- Mittelwert Standard- Mittelwert Standard-
Median abweichung abweichung abweichung abweichung
Yi 2015 China 12 Atrl% 136 objektiv -1.23 £ 0.32 23.75 + 0.12 -0.32 + 0.22 -0.03 £ 0.07
Pbo 128 in Zyklo -1.15 £ 0.30 23.75 £ 0.12 0.85 + 0.31 0.32 0.15
Swarbrick 2015 Ost Asien 6 OK 26 objektiv -2.43 + 0.98 -0.04 + 0.18
fcL 26 ohne Zyklo. -2.39 + 0.93 0.08 + 0.16
Hasebe 2014 China 24 GB+1.5D 102 objektiv 2.80 + 1.02 24.71 + 1.02 0.6+ 0.25 0.3
EB 120 in Zyklo -2.55 + 0.96 24.64 + 0.73 0.69 + 0.3 0.35
Cheng 2014 Hong Kong 36 Bifo+1.5D6PBi 46 objektiv -3.27 + 1.09 24.74 + 0.81 0.43 + 0.47 022 ¢ 0.27
EB 41 in Zyklo -2.92 £ 1.22 24.21 + 0.77 0.93 + 0.58 0.39 0.26
Lam 2014 Hong Kong 24 WCLbifo+2.5D 65 objektiv -2.90 + 1.05 24.69 + 0.74 0.35 + 0.38 0.13 0.17
WCLmono 63 in Zyklo -2.80 + 1.03 24.62 + 0.79 0.48 + 0.41 0.21 + 0.15
Fujikado 2014 Japan 12 WClLprog+0.5D 22 objektiv -2.56 + 0.87 24.74 + 0.73 0.84 + 0.42 0.15 + 0.07
WCLmono 26 in Zyklo -2.64 + 0.99 24.97 + 0.62 0.62 + 0.43 0.2 + 0.09
Walline 2013 USA 24 W(CLprog+2D 32 objektiv -2.24 + 0.06 24.27 + 0.96 0.26 + 0.03 0.15 + 0.02
WCLmono 32 in Zyklo -2.26 + 0.06 24.34 + 0.89 0.52 + 0.03 021 0.02
Charm 2013 Hong Kong 24 OK+EB 24 subjektiv -6.38 (-5.75,-8.25) 26.05 + 0.8 0.1 £ 0.11
EB 32 in Zyklo -6.00 (-5.50,-8.00) 25.97 + 0.53 0.26 + 0.16
Cheung 2013 China 6 OK 74 objektiv -2.29 + 0.74 2452 + 0.71 0.2 + 0.2
EB 78 in Zyklo -2.47 + 0.94 24.41 + 0.87 04 £ 0.22
Cho 2012 Hong Kong 24 OK 74 objektiv -2.05 + 0.72 24.48 + 0.71 0.2 £ 0.15
EB 82 in Zyklo -2.23 + 0.84 24.4 £ 0.84 0.37 + 0.16
Fujiwara 2012 Japan 18 GB+1.5D 86 objektiv -5.03 + 0.24 25.23 + 0.8 0.7 + 0.06 0.28 + 0.12
EB 92 ohne Zyklo. -4.38 + 0.18 25.35 + 0.8 0.61 + 0.05 0.29 + 0.14
Berntsen 2012 USA 12 GB+2D 41 objektiv -1.88 + 0.66 23.96 + 0.66 0.4 £ 031 0.24 0.15
EB 43 in Zyklo -2.03 + 0.89 24.37 + 0.88 0.47 + 0.48 0.28 + 0.17
Chia 2012 Singapur 24 Atr0.5% 282 objektiv -4.50 + 1.40 251 +0.8 0.31 + 0.5 0.13 + 0.18
Atr0.1% 278 in Zyklo -4.30 + 1.80 25.1 £ 0.9 0.17 + 0.47 0.11 + 0.17
Sankaridurg 2011 China 12 W(CLprog+2D 90 objektiv -2.24 £ 0.79 24.57 + 0.77 0.54 + 0.37 0.24 + 0.17
EB 80 in Zyklo -1.99 + 0.62 24.57 + 0.93 0.84 + 0.47 0.39 0.19
Anstice 2011 Neuseeland 10 WCLprog+2D 35 objektiv 271+ 1.10 0.53 + 0.4 0.13 + 0.11
WCLmono 35 in Zyklo 0.83 + 0.46 0.26 + 0.12
Gwiazda 2011 USA 36 GB+2D 118 objektiv -1.50 + 0.45 0.29 + 0.39
EB 118 in Zyklo -1.45 + 0.47 0.42 + 0.37
Sankaridurg 2010  China 12 spezGB+1.9D 92 objektiv -1.82 + 0.66 24.51 + 0.63 0.66 + 0.6 031
EB 98 in Zyklo -1.87 + 0.68 24.55 + 0.77 0.78 + 0.5 0.36 + 0.22
Yang 2009 China 24 GB+1.5D 148 objektiv -1.60 + 0.63 0.62 + 0.28
EB 150 in Zyklo -1.78 + 0.68 0.75 + 0.34
Liang 2008 Taiwan 6 Atr0.25%Aku 52 objektiv -1.91 + 1.20 23.95 + 0.77 0.21 + 0.23 0.14 + 0.11
Atr0.25% 44 in Zyklo -2.09 + 1.68 24.11 + 0.89 0.38 + 0.32 0.16 0.09
Walline 2008 USA 36 WCLmono 494 objektiv -2.43 + 1.10 24.32 + 0.8 0.43 + 0.24 0.21 + 0.11
EB 474 in Zyklo -2.38 + 0.98 24.32 £ 0.75 0.37 + 0.24 0.2 £ 0.12
Chua 2006 Singapur 24 Atrl% 200 objektiv -3.36 + 1.38 24.8 + 0.83 -0.03 + 0.5 -0.14 + 0.28
Pbo 200 in Zyklo -3.58 + 1.17 24.8 + 0.84 0.76 + 0.44 0.2 £ 0.3
Adler 2006 Israel 18 EB+0.5D 50 objektiv -2.95 + 1.25 0.66 + 0.42
EB 46 ohne Zyklo. -2.82 + 1.06 0.55 + 0.45
Siatkowski 2004  USA 12 Pir2% 182 objektiv -2.10 + 0.90 23.88 + 0.69 0.26 + 0.36 0.19 + 0.24
Pbo 108 in Zyklo -1.93 + 0.83 23.77 + 0.76 0.53 + 0.5 0.23 + 0.35
Katz 2003 Singapur 24 fcL 210 subjektiv -2.95 + 0.81 244 £ 0.8 0.67 + 0.42 0.42 + 0.24
EB 384 in Zyklo -2.64 + 0.87 24.4 £ 0.8 0.64 + 0.39 0.4 £ 0.23
Gwiazda 2003 USA 36 GB+2D 470 objektiv -2.40 + 0.75 24.1 £ 0.72 0.43 + 0.02 0.21 + 0.01
EB 468 in Zyklo -2.37 + 0.84 24.14 + 0.72 0.49 + 0.02 0.25 + 0.01
Edwards 2002 Hong Kong 24 GB+1.5D 121 objektiv -2.82 + 0.90 24.4 £ 0.69 0.56 + 0.34 031 + 0.12
EB 133 in Zyklo -2.92 + 0.99 24.44 + 0.77 0.63 + 0.37 0.32 0.14
Shih 2001 Taiwan 18 Atr0.5%GB 66 objektiv -3.26 + 0.15 0.28 + 0.05 0.15 + 0.02
EB 61 in Zyklo -3.36 + 0.17 0.93 + 0.06 0.39 + 0.03
Syniuta 2001 USA 29.3(3-96)  Atr1% 30 subjektiv -1.78 + 1.30 0.05 + 0.67
EB 30 in Zyklo -1.70 £ 0.91 0.84 + 0.26
Fulk 2000 USA 30 Bifo+1.5D 72 objektiv -2.12 + 1.16 24.02 £ 0.78 0.4 + 0.35 0.16 0.14
EB 78 in Zyklo -2.52 + 1.40 24.1 £0.71 0.5 £ 0.33 0.2 £ 0.12
Horner 1999 USA 36 WCLmono 136 subjektiv -3.10 + 2.45 0.36 + 0.4
EB 124 ohne Zyklo. -3.01 + 2.47 0.3 £+ 0.36
Shih 1999 Taiwan 24 Atr0.5%Bifo+2D 82 objektiv -4.89 + 2.06 0.04 + 0.63
Tropi0.5% 98 in Zyklo -4.50 + 1.86 1.06 + 0.61
Fulk 1996 USA 18 Bifo+1.25D 28 objektiv (<-0.50) 0.39 + 0.12
EB 28 in Zyklo 0.57 + 0.11
Pérssinen 1989 Finnland 36 Bifo+1.75D 78 subjektiv -1.48 + 0.65 0.61 + 0.42
EB 79 in Zyklo -1.44 + 0.60 0.64 + 0.47
Hemminki 1987 Finnland 12 Bifo+1.75D 80 subjektiv -2.00 (-0.25, -3.00) 0.62 + 0.43
EB 79 in Zyklo 140 (:0.25, -3.00) 0.64 + 0.46

Al: Eigenschaften der eingeschlossenen Studien
Legende: objektiv in/ohne Zyklo. = objektive Autorefraktion inf/ohne Zykloplegie, subjektiv infohne Zyklo. =
subjektive Refraktion in/ohne Zykloplegie, D = dpt = Dioptrien, Atr(...) = Atropin Augentropfen (Konzentra-
tion), Pbo = Placebo Augentropfen, OK = Ortho-K = Orthokeratologie, fCL = formstabile Kontaktlinsen,
GB(...) =Gleitsichtbrille (Addition), EB = Einstarkenbrille, Bifo(...) = Bifokalbrille (Addition), Bifo+1.5D6PBI
= Bifokalbrille mit +1.5 dpt Addition und insgesamt 6 Prismen Basis innen im Nahteil, WCLbifo(...) = bifo-
kale Weichlinse (Addition), WCLmono = monofokale Weichlinse, WCLprog(...) = progressive Weichlinse
(Addition), OK+EB = Ortho-K-Linsen und zusatzliche Einstarkenbrille, spezGB(...) = spezielles Gleitsicht-
glasdesign (Addition), Atr0.25%Aku = Atropin Augentropfen der Konzentration 0.25% mit zusatzlicher
Akupunkturtherapie, EB+0.5D = Einstarkenbrille mit +0.5 dpt Nebelung, Pir2% = Pirenzepin Gel der Kon-
zentration 2%, Atr0.5%GB = Atropin Augentropfen der Konzentration 0.5% mit zuséatzlicher Gleitsichtbril-
le, Atr0.5%Bifo2D = Atropin Augentropfen der Konzentration 0.5% mit zuséatzlicher Bifokalbrille der

Addition 2 dpt, Tropi0.5% = Tropicamid Augentropfen der Konzentration 0.5%
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5.2 Forest Plots des Review Managers

5.2.1 Jahrliche Anderung des spharischen Aquivalents

Gleitsichtbrille

Einstérkenbrille

Mean Difference

Mean Difference

Study or Subgroup Mean [dptiJahr] SD [dptiJahr] Total Mean [dptiJahr] SD [dptiJahr] Total Weight IV, Random, 95% Cl [dptiJahr] Year IV, Random, 95% CI [dpt/Jahr]
Echwards 2002 (GB+1,50) 0.58 034 121 0.63 037 133 126% -0.07 016,002 2002 I

Gwiazda 2003 (GB+20) 0.43 0.0z 470 048 0.02 488 152% -0.06 [-0.06,-0.06] 2003 -

ang 2008 (GB+1,50) 0.62 02 148 0ra 024 150 13.4% -013[0.20,-0.08) 2009 —

Sankaridurg 2010 (spezGE+1,90) 0.66 0g 92 ore 0.4 98 9.0% -0.12[0.28,004 2010 — 1

Gwiazda 2011 (GB+20) 029 03 118 0.4z 037 118 121% -013[0.23,-0.03] 2011 e —

Fujiwara 2012 {GB+1 50} 07 0.06 86 0.61 0.05 92 151% 0.08[007,011] 2012 -
Berntsen 2012 (GB+2D) 0.4 o 41 0.47 0.38 43 9.5% -0.07 022,008 2012 L

Hasebe 2014 (GB+1,50) 0.6 0256 102 069 031 120 13.2% -009[0.16,-0.02] 2014 -

Total (95% CI) 1178 1222 100.0% -0.07 [-0.14, 0.01] -t

Heterogeneity: Tau®= 0.01; Chi®= 325.97 df=7 (P =0.00001); F=98% + + y +

Test for overall effect Z=1.76 (P = 0.08)

A2: Gleitsichtbrillen vs. Einstarkenbrillen

Legende: GB(...) = Gleitsichtbrille mit Addition, spezGB =

95% CIl = 95%-Konfidenzintervall

Bifokalbrille
Study or Subgroup

Mean [dptiJahr] SD [dpt/Jahr] Total

Mean [dptiJahr] SD [dpt/Jahr] Total

Einstarkenbrille

Mean Difference

Weight IV, Random, 95% CI [dpt/Jahr] Year

-0z 01 01 0z
Gleitsichtbrille  Einstarkenbrille

spezielle Gleitsichtbrille, D = Dioptrien,

Mean Difference
IV, Random, 85% CI [dptlJahr]

Hernminki 1987 (Bifo+1,750) 062 0.43 a0 0.64 0.46 79 23.0%
Parssinen 1989 (Bifo+1,750) 0.612 0.4z 7e 0.626 0.47 79 22.9%
Fulk 1996 (Bifo+1,250) 0.39 0.63 28 0.57 0.58 28 12.0%
Fulk 2000 (Bifo+1,50) 0.4 0.3s 72 0.5 033 78 251%
Cheng 2014 (Bifo+1 SDEPEI) 043 0.47 46 083 0.58 41 17 1%
Total {95% CI) 304 305 100.0%

Heterogeneity; Tau?=0.02; Chi*=14.96, df= 4 (P =0.00%5); F=73%

Testfor overall effect Z=1.85 (P = 0.05)

A3: Bifokalbrillen vs. Einstarkenbrillen
Legende: Bifo(...) = Bifokalbrille mit Addition, Bifo(...)6PBi = Bifokalbrille mit insgesamt 6 Prismen Basis
innen im Nahteil, D = Dioptrien, 95% CI| = 95%-Konfidenzintervall

Weichlinsen

Kontrollgruppe

D0ZF016,012) 1987 —
0.02F0.16,017] 1989 =
-0.16 F0.50,0.14] 1996 —
-0.10F0.21,0.01] 2000 —
050[0.72,-028] 2014 2 ——=—
0.4 [.0.28, 0.00] -

05 -0.25 025 05

Mean Difference

Bifokalbrille Einstarkenbrille

Mean Difference

Study or Subgroup Mean [dpt/Jahr] SD [dptiJahr] Total Mean [dpt'Jahr] SD [dpt/Jahr] Total Weight IV, Random, 95% Cl [dptiJahr] Year IV, Random, 95% CI [dptiJahr]

Harner 1888 AMCLmono) 0.36 04 136 03 036 124 151% 0.06 [-0.03,015] 1999 T

Walline 2008 (WCLmona) 043 024 494 0.37 024 474 157% 0.06[0.03,0.09] 2008 -

Anstice 2011 (VT Lprog+2D) 052 0.4 34 IR=k} 0.46 35 128% -0.20 [0.50,-0100 2011 e —

Sankaridurg 2011 NCLprog+2D) 0.54 0.37 a0 0.84 0.47 80 14.4% -0.30 F043,-017] 2011 e —

Walline 2013 (WCLprog+20) 0.26 003 32 0.52 0.03 32 158% -0.26 [-0.27,-0.25] 2013 *

Lam 2014 (W CLhifo+2,50) 0.3 038 B9 0.4g 04 63 143% -013[0.27,001] 2014 ]

Fujikada 2014 (WCLprag+0,50) 0.84 0.42 22 0.62 0.43 26 11.9% 0.22[0.02,046] 2014 I e —

Total (95% CI) a74 834 100.0% -0.10 [-0.26, 0.07] i

Heterogeneity, Tau® = 0.05; Chi®= 382,26, df= 6 (P < 0.00001); *= 99% + t i t

Testfor overall efiect Z=1.14 (P = 0.25) 08 Tﬂflgmlnsen Kummngiipe 08
A4: alle weichen Kontaktlinsen vs. Kontrollgruppe
Legende: WCLmono = monofokale Weichlinsen, WCLprog(...) = progressive Weichlinsen mit Addition,
WCLbifo(...) = bifokale Weichlinsen mit Addition, D = Dioptrien, 95% Cl = 95%-Konfidenzintervall

monofokale Weichlinsen Einstarkenbrille Mean Difference Mean Difference

Study or Subgroup Mean [dptiJahr] SD [dptiJahr] Total Mean [dptiJahr] SD [dpt/Jahr] Total Weight IV, Random, 95% Cl [dpt/Jahr] Year IV, Random, 95% CI [dpt/Jahr]

Horner 1989 (WCLmono) 0.3 0.4 136 03 036 124 97% 0.06 003,014 1998 N

Walline 2008 (WCLmono) 0.43 0.4 404 0.ar 024 474 803% 0.06 [0.03, 0.09] 2008 ——

Total {95% CI) 630 598 100.0% 0.06 [0.03, 0.09] -

Heterngeneity Tau®= 0.00; Chi*= 0.00, df= 1 (P=1.00); I*= 0% -U=2 — U=1 012

Testfor overal effect Z= 4.08 (F < 0.0001) monofokale Weichlinsen Einstarkenbrille
A5: monofokale Weichlinsen vs. Einstarkenbrillen
Legende: siehe A4

progressive Weichlinsen monofokale Weichlinsen/EB Mean Difference Mean Difference

Study or Subgroup Mean [dptiJahr] SD [dptiJahr] Total Mean [dptiJahr] SD [dpt’Jahr] Total Weight IV, Random, 85% Cl [dpt/Jahr] Year IV, Random, 95% CI [dptlJahr]

Sankaridurg 2011 (WCLprag+20) 054 037 a0 084 0.47 20 1.3% -0.30[0.43,-0.17] 2011

Angtice 2011 (WCLprog+20) 053 0.4 3 082 0.48 35 05% -0.30(0.50,-0100 2011

Walline 2013 ACLprog+203 0.6 0.03 32 0.52 0.03 32 8B.2% -026[-0.27,-0.25] 2013 [ |

Fujikado 2014 (WCLprog+0,50) 034 042 22 082 0.43 28 0.0% 0.27[-0.02,0.46] 2014

Total (95% Cl) 157 147 100.0% -0.26 [-0.28, -0.25] +

Heterogeneity: Tau?= 0.00; Chi*= 051, df=2 (P =077, F=0% _015 t t +

Testfor overall effect 2= 35.08 (P < 0.00001)

-0.25
progressive Weichlinsen m

A6: progressive Weichlinsen vs. monofokale Weichlinsen/Einstarkenbrillen
Legende: siehe A4, EB = Einstarkenbrille

0.25 0
onofokale Weichlinsen/EB
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bifokale Weichlinsen
Mean [dpt/Jahr] SD [dpt/Jahr]

Study or Subgroup

monofokale Weichlinsen
Total Mean [dpt/Jahr] SD [dptiJahr]

Mean Difference
Total Weight IV, Random, 95% Cl [dptiJahr] Year

Mean Difference
IV, Random, 85% CI [dptiJahr]

Lam 2014 (MCLbifo+2,50) 035

Total (95% CI)
Heterogeneity: Mot applicable
Test for overall effect Z=1.86 (P = 0.08)

A7: bifokale Weichlinsen vs.

Legende: siehe A4

B4

65

04

B3 100.0%

63 100.0%

monofokale Weichlinsen

-013[0.27,001] 2014

0.13[-0.27,0.01]

—~ei——

-0.25 0.25
bifokale Weichlinsen monofokale Weichlinsen

05

Mean Difference

Atropin Kontrollgruppe Mean Difference
Study or Subgroup Mean [dpt/Jahr] SD [dptiJahr] Total Mean [dptiJahr] SD [dptiJahr] Total Weight IV, Random, 95% Ci [dptiJahr] Year IV, Random, 95% ClI [dpt/Jahr]
Shih 1999 (AtrD,5%Bifo+20) 0.04 0.63 82 1.06 0.61 93 14.0% -1.02[1.20,-0.84] 1989 ——
Syniuta 2001 {Atrl %) 0.05 0.67 a0 0.84 0.26 a0 13.3% -0.79 [-1.05,-0.53] 2001
Shih 2001 (AtrD,5% GE) 0.8 0.05 BB 083 0.06 61 14.7% -0.65 [-0.67,-0.63] 2001 =
Chua 2006 (A1 %) -0.03 045 200 0.78 044 200 145% -0.79[-0.88,-0.70] 2006 -
Liang 2008 (Atr0,25%AkU) o2 023 a2 038 0.3z 44 14.4% -0.17 [-0.28,-0.06] 2008 -
Chia 2012 {Afr0,5%) 0n 045 282 017 047 278 145% 014[0.06,0.22] 2012 -
Yi 2015 (Atrl %) -0.32 022 136 0845 031 128 146% -117 [1.24,-1.100 20156 =
Total {95% CI) 848 839 100.0% -0.63[-0.94, -0.33] —al—
Helerogeneity: Tau®= 017, Ghi*= 710.22, df = 6 (P = 0.00001}; = 99% ) s o5 ]

Testfor overall effect: Z= 4.06 (P = 0.0001)

A8: Atropin vs. Kontrollgruppe

Atropin  Kontrollgruppe

Legende: Atr(...) = Atropin mit jeweiliger Konzentration, Atr(...)Bifo(...) = neben Atropin auch Bifokalbrille
mit Addition getragen, Atr(...)GB(...) = neben Atropin auch Gleitsichtbrille mit Addition getragen,
Atr(...)Aku = neben Atropin auch Akupunkturtherapie, D = Dioptrien, 95% CIl = 95%-Konfidenzintervall

Mean Difference

Atropin PlacebolEinstarkenbrille Mean Difference

Study or Subgroup Mean [dpt/Jahr] SD [dpt’Jahr] Total Mean [dptiJahr] SD [dpt/Jahr] Total Weight IV, Random, 95% Cl [dptiJahr] Year IV, Random, 95% CI [dpt/Jahr]

Shih 1999 (AtrD,5% Bifo+20) 0.04 063 a2 1.08 0.1 98 19.3% -1.02[1.20,-0.24] 1988 —=—

Shih 2001 (Atr0,5%GE) 0.28 0.05 (1] 0.92 0.06 BT 21.2% -0.65 [-0.67,-0.63] 2001 "

Syniuta 2001 (A1 %) 0.05 0.67 30 0.84 0.26 0 17T% -0.79[1.05,-0.63] 2001 ——

Chua 2008 (Afr1%) -0.03 0.5 200 0.76 0.44 200 207% -0.79[-0.88,-0.70] 2006 -

i 2015 (Atr1 %) -0.32 022 136 085 0.3 128 21.0% -1AT7[1.24,-1.100 2016 =

Total {95% CI) 514 517 100.0% -0.88 [-1.15, -0.62] -

Heterogeneity: Tau®= 0.08; Chi*= 241.38, df= 4 (F = 0.00001); F= 98% 3 13 o5 1

Testfar averall effect Z = 6.55 (P < 0.00001) Atropin. Placebo/Einstarkenbrille
A9: Atropin vs. Placebo/Einstarkenbrille
Legende: siehe A8

Atropin 0.5 % Atropin 0.1 % Mean Difference Mean Difference

Study or Subgroup Mean [dptiJahr] SD [dptiJahr] Total Mean [dptiJahr] SD [dptiJahr] Total Weight IV, Random, 95% Cl [dptiJahr] Year IV, Random, 95% CI [dpt/Jahr]

Chia 2012 (Alr0 5%) 0.3 0a 282 017 047 278 1000% 0.14[0.06,0.22] 2012

Total {95% CI) 282 278 100.0% 0.14 [0.06, 0.22] .

Heterogeneity: Mot applicable s s obs o5

Testfor overall effect: 2= 3.41 (F = 0.0006)

A10: Atropin 0.5% vs. Atropin 0.1%
Legende: siehe A8

Atropin0.25%+Akupunktur Atropin0.25%

Mean Difference

Atropin 0.5 %  Atropin 0.1 %

Mean Difference

Study or Subgroup Mean [dptiJahr] SO [dptiJahr]  Total Mean [dptiJahr] SD [dptiJahr] Total Weight IV, Random,95% Cl[dptiJahr] Year IV, Random, 95% Cl [dptiJahr]
Liang 2008 (410, 25%AKu) 021 0.23 52 0.38 032 44 100.0% -0.17 [0.28,-0.06] 2008
Total (95% CI) 52 44 100.0% 0.7 [-0.28, -0.06] i
Heterogeneity: Mot applicable y + t t
Test for overall effect 7= 2 84 (F = 0.003) 08 iiinruzzﬁsﬂ-g,qku A0 255,) 5 05
Al1l: Atropin 0.25% mit Akupunktur vs. Atropin 0.25% ohne Akupunktur
Legende: siehe A8
Pirenzepin Placebo Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup Mean [dptiJahr] SD [dptiahr] Total Mean [dptiJahr] SD [dptiJahr] Total WWeight IV, Random, 95% CI [dptiJahr] Year IV, Random, 95% Cl [dptiJahr]
Siatkowrski 2004 (Pir2%) 038 036 182 0,53 05 108 1000% -0.27 [-0.38,-0.16] 2004
Total (95% CI) 182 108 100.0% 0.27 [0.38, -0.16] e
- } + } t
Heterageneity: Mot applicable I 075 155 15

Testfor overall effect Z=4.91 (P = 0.00001)

A12: Pirenzepin Gel vs. Placebo Augentropfen

Pirenzepin Placebo

Legende: Pir2% = Pirenzepin Gel mit 2%-iger Konzentration, 95% Cl| = 95%-Konfidenzintervall
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Unterkorrektion Vollkorrektion Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup Mean [dpt'Jahr] SD [dptiJahr] Total Mean [dpt/Jahr] SD [dptiJahr] Total Weight IV, Random, 95% CI [dptiJahr] Year IV, Random, 95% CI [dptiJahr]

Adler 2006 (EB+0,50) 0.66 0.4z 50 0.55 0.45 46 100.0% 0.11 [-0.08, 0.28] 2008 I

Total {95% Cly 50 46 100.0% 0.11 [-0.06, 0.28] e
Heterogeneity: Mot applicable },1 & A D=5
Testfor overall effect: £=1.24 (P =0.22) Unterkorrektion Vollkorrektion

A13: unterkorrigierende Einstarkenbrille vs. vollkorrigierende Einstarkenbrille
Legende: EB+0.5D = Einstarkenbrille mit +0.5 dpt Nebelung, D = Dioptrien, 95% Cl = 95%-
Konfidenzintervall

formstabile Kontaktlinsen Einstarkenbrille Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup  Mean [dptiJahr] SD [dptiJahr] Total Mean [dptiJahr] SD [dptiJahr] Total Weight IV, Random, 95% Cl [dptiJahr] Year IV, Random, 95% CI [dptiJahr]
Katz 2003 (fCL) 067 042 210 0.64 039 384 100.0% 0.03[-0.04, 0100 2003
Total (95% CI) 210 384 100.0% 0.03 [-0.04,0.10]
Heterogeneity: Mot applicable 54 d 5 5 015
Testfor overall effect 7= 0.83 (P =0.39) formstabile Kontaktlinsen Einstérkenbrille

A14: formstabile Kontaktlinsen vs. Einstarkenbrille
Legende: fCL = formstabile Kontaktlinsen, D = Dioptrien, 95% C| = 95%-Konfidenzintervall



5.2.2 Jahrliche Anderung der axialen Lange

Gleitsichtbrille

Einstarkenbrille

Mean Difference

Mean Difference

Study or Subgroup Mean [mm/Jahr] SD [mmiJahr] Total Mean [mm/Jahr] SD[mmi/Jahr] Total Weight IV, Random, 95% Cl[mmiJahr] Year IV, Random, 95% CI [mmiJahr]
Edwards 2002 (GB+1,50) o 012 121 0.3z 014 133 221% -0.01 [0.04,0.02] 2002 =
Gwiazda 2003 (GB+2D) on 001 470 025 0.01 483 53.0% -0.04 [0.04,-0.04] 2003 u
Sankaridurg 2010 (spezGE+1,90) 0.3 0 92 0.36 0.22 98 Mot estimahle 2010
Fuijiwara 2012 (GB+1,50) 0.28 012 BB 0.29 014 92 17.7% -0.01 [0.05,0.03 2012 "
Eerntsen 2012 (GB+2D) 0.24 015 41 0.2a 017 43 7.2% -0.04 011,003 2012 —
Hasebe 2014 (GB+1,5D) 0z o 102 035 o 120 Mot estimable 2014
Total {95% CI) 912 954 100.0% 0.03 [0.05, -0.01] &
Heterogeneity: Tau®= 0.00; Chi*= 573, df=3 (P = 0.13); F= 48% —UIZ VUIW U}W U}Z
Testfaraverall eflect 7= 2.73 (F = 0.005) Gleitsichtorille  Einstarkenbrille
A15: Gleitsichtbrille vs. Einstarkenbrille
Legende: GB(...) = Gleitsichtbrille mit Addition, spezGB = spezielle Gleitsichtbrille, D = Dioptrien,
95% CI = 95%-Konfidenzintervall
Bifokalbrille Einstérkenbrille Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup Mean [mm/Jahr] SD [mmiJahr] Total Mean [mmiJahr] SD [mm/Jahr] Total Weight IV, Random, 95% Cl[mm/Jahr] Year IV, Random, 95% CI [mmiJahr]
Fulk 2000 (Bifo+1,50) 018 014 72 0z 012 78 5B2% -0.04 [-0.08, 0.000 2000 i
Cheng 2014 (Bifo+1,5DEPEI) 022 0.27 48 0.3g 0.26 41 41.8% -0.17 [0.28,-0.06] 2014 ——
Total (95% CI) 118 119 100.0% 0.08 [.0.22, 0.03] -~
Heterogeneity: Tau®= 0.01; Chi*= 4,98, df=1{F = 0.03); F=78% -di -0‘25 055 D!S

Testfor overall effect Z=1 47 (F=0.14)

A16: Bifokalbrille vs. Einstarkenbrille
Legende: Bifo(...) = Bifokalbrille mit Addition, Bifo(...)6PBi = Bifokalbrille mit insgesamt 6 Prismen Basis
innen im Nahteil, D = Dioptrien, 95% CI| = 95%-Konfidenzintervall

Ortho-K-Kontaktlinsen

Kontrollgruppe

Mean Difference

Bifokalbrille  Einstarkenbrille

Mean Difference

Study or Subgroup Mean [mm/Jahr] SD [mmiJahr] Total Mean [mmiJahr] SD[mm/Jahr] Total Weight IV, Random, 95% Cl[mm/Jahr] Year IV, Random, 95% CI [mm/Jahr]
Cho 2012 (0K) 0.z 015 T4 037 0.16 92 43.9% -017 [-0.22,-012] 2012 —a—
Charm 2013 (OK+EE) 0.1 0.1 24 0.26 0.16 32 207% -0.16[-0.23,-0.08] 2013 —_—
Cheung 2013 (0kK) 0z 02 T4 0.4 022 TBO23.3% -0.20[-027,-0.13] 2013 I
Swarbrick 2015 (0K) -0.04 018 26 0.08 016 26 121% -0.12[-021,-0.03] 2015 .
Total {95% Cl) 198 218 100.0% -0.17 [-0.20,-0.14] R
e . - - == | | 4 4
Heterogeneity: Tau*= 000, Chi*=197 df= 3 (P=058), F=0% —dZ —Ef.1 EIH U!Z

Testfor overall effect Z=10.27 (P = 0.00001)

A17: Ortho-K-Kontaktlinsen vs. Kontrollgruppe
Legende: OK = Ortho-K = Orthokeratologie, EB = Einstarkenbrille, 95% Cl| = 95%-Konfidenzintervall

Ortho-K  Kontrollgruppe

Mean Difference

Weichlinsen Kontrollgruppe Mean Difference

Study or Subgroup Mean [mm/Jahr] SD[mm/Jahr] Total Mean [mm/Jahr] SD[mmiJahr] Total Weight IV, Random, 95% CI[mmiJahr] Year
Walline 2008 (WCLmMono) on 011 494 0z 012 474 19.2% 0.01 F0.00,002] 2008
Sankaridurg 2011 (WCLprog+20) 024 017 a0 039 019 80 150% -015[F0.20,-010] 2011
Anstice 2011 QWCLprog+20) 013 o a5 0.26 012 a5 151% -013[-018,-0.08] 2011
Walline 2013 (WCLprog+20) 015 0.02 3z 0. 0.0z 32 195% -0.06 [-0.07,-0.08] 2013
Lam 2014 (WCLbifo+2,50) 013 017 65 o 014 63 14.8% -0.08[014,-002] 2014
Fuijikado 2014 (WCLprog+0,500 015 0.07 22 0.z 0.0a 26 16.2% -0.05[010,-0.00] 2014
Total {95% CI} 738 710 100.0% -0.07 [-0.12,-0.03]

Heterogeneity: Tau®= 0.00; Chi*= 89.36, df= 5 (P = 0.00001); *= 94%

Testfor overall effect Z= 324 (P = 0.001)

A18: alle weichen Kontaktlinsen vs. Kontrollgruppe
Legende: WCLmono = monofokale Weichlinsen, WCLprog(...) = progressive Weichlinsen mit Addition,
WCLbifo(...) = bifokale Weichlinsen mit Addition, D = Dioptrien, 95% CI = 95%-Konfidenzintervall

IV, Random, 95% CI [mm/Jahr]
.

0z 01 010z
Weichlinsen Kontrollgruppe

Atropin Kontrollgruppe Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup Mean [mmiJahr] SD[mmiJahr] Total Mean [mmiJahr] SD[mm/Jahr] Total Weight IV, Random, 95% CI[mm/Jahr] Year IV, Random, 953% CI [mm/Jahr]
Shih 2001 (&0, 5%GB) 014 0.0z 13} 039 0oz B1  20.3% -0.24 }0.25,-0.23] 2001 =
Chua 2006 (Atr1%) -0.14 028 200 0z 02 200 195% -0.24 [0.40,-0.28] 2006 =
Liang 2008 (Alr0, 25%Aku) 014 on 52 016 0.09 44 19.9% -0.02[-0.06,0.02) 2008 =
Chia 2012 (Atr0,5%) 013 018 282 01 017 278 201% 0.02 [-0.01,0.08 2012 ™
Vi 20156 (Afr1 %) -0.03 007 136 0.3z 015 128 201% -0.350.38,-0.32] 2014 -
Total {95% CI) 736 711 100.0% -0.19 [-0.31, -0.06] i
Heterogeneity: Tau®= 0.02; Chi*= 474.95, df= 4 (P = 0.00001); F= 99% -D=2 -D=1 0:1 012

Testfor overall effect: 2= 2.83 (P = 0.008)

A19: Atropin vs. Kontrollgruppe
Legende: Atr(...) = Atropin mit jeweiliger Konzentration, Atr(...)GB(...) = neben Atropin auch Gleitsichtbril-
le mit Addition getragen, Atr(...)Aku
95% CI = 95%-Konfidenzintervall

Atropin  Kontroligruppe

neben Atropin auch Akupunkturtherapie, D = Dioptrien,
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Mean Difference Mean Difference

Atropin Placebo/Einstarkenbrille
Study or Subgroup Mean [mmiJahr] SD [mmiJahr] Total Mean [mm/Jahr] SD[mmiJahr] Total Weight IV, Random, 95% Cl [mmiJahr] Year IV, Random, 95% CI [mm/Jahr]
Shih 2001 (Atr0, 5% GE) 014 0.0z BB 039 0.0z 61 352% -0.24 [[0.25,-0.23] 2001 u
Chua 2006 (Alr1%) -0.14 028 200 0z 0z 200 307% -0.24 [-0.40,-0.28] 2006 ——
i 2015 (Alr1 %) -0.03 007 136 032 018 126 1% -0.35[0.38,-0.32] 2015 -
Total {95% CI) 402 389 100.0% -0.31[-0.39, -0.22] -
i iz 2z - ez + | 4 ,
Heterogeneity: Tau?= 0.01; Chi*= 61.48, df= 2 (P = 0.00001); F= 97% -U'.S _0.55 U.'25 0‘5
Atropin Placebo/Einstarkenbrille

Test for overall effect: 2= 6.96 (P < 0.00001)

A20: Atropin vs. Placebo/Einstarkenbrille
Legende: siehe A19

Atropin 0.5% Atropin 0.1% Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup Mean [mm/Jahr] SD [mm/Jahr] Total Mean [mm/Jahr] SD[mmiJahr] Total Weight IV, Random, 95% Cl[mmiJahr] Year IV, Random, 95% CI [mm/Jahr]
Chia 2012 (AtrD,5%) 013 01e 282 011 017 278 100.0% 0.02[-0.01,0.08] 2012 T
Total (95% Cl) 282 278 100.0% 0.02 [-0.01, 0.05] i
Heterageneity: Mot applicable + t i t
-0.1 -0.05 0.05 0.1
Testfor overall effect Z=1.35 (P=0.18) Atropin 0.5%  Atropin 0.1%
A21: Atropin 0.5% vs. Atropin 0.1%
Legende: siehe A19
Atropin 0.25% +Akupunktur Atropin 0.25% Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup Mean [mm/Jahr] SD [mmiJahr] Total Mean [mm/Jahr] SD [mm/Jahr] Total Weight IV, Random, 95% ClI [mm/Jahr] Year IV, Random, 95% CI [mm/Jahr]
Liang 2008 {Atr0, 25%Aku) 014 01 52 016 0.03 44 100.0% -0.02 006, 0.02] 2003
Total (95% CI) 52 44 100.0% -0.02[-0.06, 0.02]
Heterngeneity; Not applicable + + T t t
HRi _ 2 01 0 01 02
Test for overall effect 2= 0.98 (P=0.33) Alropin0.25%+Aku  Atropin0.25%
A22: Atropin 0.25% mit Akupunktur vs. Atropin 0.25% ohne Akupunktur
Legende: siehe A19
Pirenzepin Placebo Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup Mean [mm/Jahr] SD [mm/Jahr] Total Mean [mm/Jahr] SD[mmiJahr] Total Weight IV, Random, 95% Cl[mm/iJahr] Year IV, Random, 95% CI [mm/Jahr]
Siatkowski 2004 (Pir2%; 019 024 182 023 0.35 108 100.0% -0.04 [-0.11,0.03] 2004 —
Total (95% CI) 182 108 100.0% 0.04 [-0.11,0.03] i
Heterogeneity: Mot applicable 02 04 01 02

Testfar overall effect: Z=1.05 (P = 0.29) Pirenzepin Place.tm

A23: Pirenzepin Augentropfen vs. Placebo Augentropfen
Legende: Pir2% = Pirenzepin Augentropfen mit 2%-iger Konzentration, 95% Cl = 95%-Konfidenzintervall

formstabile Kontaktlinsen Einstarkenbrille Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup  Mean [mm/Jahr] SD [mm/Jahr] Total Mean [mm/Jahr] SD[mm/Jahr] Total Weight IV, Random, 95% CI [mm/Jahr] Year IV, Random, 95% CI [mm/Jahr]
Katz 2003 (fCL) 0.42 0.24 210 04 023 334 100.0% 0.02 F0.02, 0.06] 2003
Total (95% CI) 210 384 100.0% 0.02 [-0.02, 0.06]
L e RN
estioroverall elfect. 2= F=032 formstabile Kontakilinsen Einstarkenbrille

A24: formstabile Kontaktlinsen vs. Einstarkenbrille
Legende: fCL = formstabile Kontaktlinsen, D = Dioptrien, 95% CI = 95%-Konfidenzintervall
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5.3 Ubersicht aller Ergebnisse
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A25: Tabellarische Ubersicht der Ergebnisse der Metaanalyse

Legende:

) = Gleit-

dpt = Dioptrien, EB = Einstarkenbrillen, GB(...

inf/ohne Zyklo = objektive Autorefraktion in/ohne Zykloplegie, spezGB = spe-

)

95% KI = 95%-Konfidenzintervall, D

sichtbrille mit Addition, obj.
zielle Gleitsichtbrille, Bifo(...

Bifokalbrille mit insgesamt 6

)6PBi

Bifokalbrille mit Addition, Bifo(...

)

progressive Weichlinsen mit Addition, WCLbifo(...
neben Atro-

)

Atropin mit jeweiliger Konzentration, Atr(...

Prismen Basis innen im Nahteil, OK = Ortho-K = Orthokeratologie, fCL = formstabile Kontaktlinse, WCL-

mono = monofokale Weichlinsen, WCLprog(..

bifokale Weichlinsen mit Addition, Atr(...

)Aku

)

Pirenzepin Augen Gel mit 2%-iger

pin auch Akupunkturtherapie, Pbo = Placebo Augentropfen, Pir2%
Konzentration, EB+0.5D = Einstarkenbrille mit +0.5 dpt Nebelung
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