Einfiihrung zum Thema

Ophthalmologe 2014 - 111:1008-1009
DOI 10.1007/500347-013-3008-6

Online publiziert: 10. Oktober 2014

© Springer-Verlag Berlin Heidelberg 2014

Die Transplantationschirurgie der Horn-
haut macht im Moment einen rasanten
Wandel durch. In den letzten Jahren fand
eine ,Revolution® hin zu lamellédren Ope-
rationsverfahren statt [1, 2]. Inzwischen
ist bei endothelialen Erkrankungen der
Hornhaut wie der Fuchs-Endotheldys-
trophie und der pseudophaken bullésen
Keratopathie ein lamelldres Operations-
verfahren wie DMEK (,,Descemet mem-
brane endothelial keratoplasty®) oder
DSAEK (,,Descemet stripping automa-
ted endothelial keratoplasty®) der Gold-
standard [1]. Auch bei Erkrankungen des
vorderen Stromas wie dem Keratokonus
werden immer hédufiger lamelldre Ver-
fahren mit geringerem Risikoprofil ein-
gesetzt [2].

Im Gegensatz zu diesen erfreulichen
Entwicklungen in avaskuldren Normal-
risikoaugen sind die Entwicklungen im
Bereich der ,vaskularisierten Hochrisi-
koaugen wesentlich geringer. Fortschrit-
te wurde hier vor allem im Bereich der
angioregressiven Therapie gegen vorbe-
stehende Blutgefif3e erzielt [3], des Weite-
ren im Bereich der HLA-Typisierung und
der lokalen und systemischen Immunsu-
pression [4, 5]. Trotz all dieser Bemii-
hungen verbleibt eine kleine, aber sehr
schwer beeintriachtigte Gruppe von Pa-
tienten mit schwersten Erkrankungen der
Augenoberfliche, denen auch mit einer
allogenen HLA-typisierten Keratoplastik
und einer systemischen Immunsupressi-
on nicht geholfen werden kann. Dies ist
die ,Nische® der kiinstlichen Hornhaut
(Keratoprothese).

Die Historie der Entwicklung von
kiinstlichen Hornhduten geht in das
19. Jahrhundert zuriick. Auf diesem lan-
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Klinstliche Hornhaut

Aktuelle Versorgungsmaoglichkeiten
und zukiinftige Perspektiven

gen Weg hin zu einem optimalen kiinst-
lichen Hornhautimplantat wurden ver-
schiedenste Modelle ausgetestet und
zum grof3en Teil auch wieder verworfen.
Es gibt derzeit einige relativ haufig ange-
wendete kiinstliche Hornhautvarianten,
die sich weltweit im Einsatz bei schwers-
ten Erkrankungen der Augenoberfldche
bewihrt haben. Dazu zéhlen die Boston-
Keratoprothese (Boston Kpro) und auch
die OsteoOdontoKeratoProthese (OOKP;
[6]). Fiir beide Verfahren gibt es zahlrei-
che publizierte Erfahrungen und mehrere
Tausend weltweit durchgefiihrt Operatio-
nen z. B. bei der Boston Kpro. Gerade bei
Patienten mit immunologisch vermittel-
ten schwersten Erkrankungen der Augen-
oberfliche wie dem okuldren Pemphigo-
id und dem Fuchs-Steven-Johnson-Syn-
drom, bei Patienten mit vaskularisier-
ten Hochrisikoaugen nach mehrfachem
Transplantatversagen und bei Patienten
mit schwersten Beeintrachtigungen der
Augenoberfliche nach Veritzung bieten
diese Verfahren relativ zuverlassige Mog-
lichkeiten einer zumindest zeitweiligen
deutlichen Sehverbesserung [7]. Den-
noch sind all diese Verfahren mit zahlrei-
chen, zum Teil schwerwiegenden Kom-
plikationen behaftet und erfordern eine
intensive lebenslange Nachsorge sowie
nicht selten Nachoperationen.

Ziel dieses Heftes ist es daher, zum
einen den aktuellen Versorgungsstand
mit den gangigen Keratoprothesen dar-
zustellen. In dem Beitrag von Schrage et
al. [“Aktuelle Versorgungsmoglichkeiten
mit Keratoprothesen: Boston Kpro, Os-
teoodontokeratoprothese (OOKP) und
KeraClear®, in diesem Heft] werden die
gangigen verfiigbaren kiinstlichen Horn-

hauttypen, die sich im klinischen Routi-
neeingriff befinden, mit jhren Indikation,
ihren Operationstechniken, den Kompli-
kationsmoglichkeiten und den Nachsor-
geprinzipien dargestellt.

) GroRe Hoffnungen
werden in die Entwicklung
von Biocorneae gesetzt

In Anbetracht der eben erwihnten re-
duzierten Langzeitergebnisse und mogli-
chen Komplikationen bestehen Hoffnun-
gen, mit der Entwicklung von besser bio-
vertraglichen und zum Teil bioresorbier-
baren Prothesen (Biocornea) die Progno-
se fiir die betroffenen Patienten zu ver-
bessern [6]. Deshalb widmen sich 2 Bei-
trage dieses Themenheftes aktuellen Ent-
wicklungen in diesem Bereich. Der Bei-
trag von Fuchsluger et al. (,Neue Mog-
lichkeiten der Augenoberflichenrekonst-
ruktion mit Membranen aus Kollagen und
biokompatiblen Elastomernanofasern’, in
diesem Heft) stellt die Moglichkeiten der
Entwicklung von kiinstlichen Hornhéuten
basierend auf Kollagenlamellen dar. Der
Beitrag von Hos et al. [“Dezellularisierte
Kollagenmatrix aus der Schuppe des Tila-
pia-Fisches als Hornhautersatz (,BioCor-
nea’)", in diesem Heft] zeigt die Moglich-
keiten zur Entwicklung einer kiinstlichen
Hornhaut mittels degradierbarem Fisch-
kollagen als Ergebnis eines europdischen
Forschungskonsortiums auf. Hier fordert
die EU fiir 4 Jahre im Rahmen des COST-
Programms die europdische Zusammen-
arbeit zur Herstellung einer Biocornea
(www.cost.eu/domains_actions/bmbs/
Actions/BM1302, www.biocornea.eu).



Fachnachrichten

Zusammenfassend gibt es derzeit zwar
zuverlédssige und anwendbare Therapie-
moglichkeiten mit kiinstlichen Hornhau-
ten bei Patienten mit schwersten Erkran-
kungen der Augenoberfldche. In Anbe-
tracht der Komplikationen und reduzier-
ten Langzeitprognosen der Verfahren be-
steht jedoch grofe Hoffnung, mittels neu-
er Forschungsansitze hin zu ,,biologische-
ren” kiinstlichen Hornhiuten die Lang-
zeitprognose fiir diese schwer erkrank-
ten Patienten langerfristig zu verbessern.
Diese neuen Ansitze werden sich hoffent-
lich schon mittelfristig in der Klinik eta-
blieren.

Thnen eine anregende Lektiire!
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Zelltransplantation lasst Mause
bei Tageslicht wieder sehen

Fiir das menschliche Sehen bei Tageslicht sind
bestimmte Fotorezeptoren, die sogenannten
Zapfen, verantwortlich. Die Degeneration die-
ser Zellen flihrt zu schweren Sehbehinderun-
gen bei Krankheiten, wie der altersbedingten
Makuladegeneration, der Zapfen-Stabchen-
Dystrophie und Spatstadien der Retinitis Pig-
mentosa. Da die Netzhaut von Saugetieren,
einschlieBlich der des Menschen, Fotorezep-
toren selbst nicht ersetzen kann, fiihrt das
zum dauerhaften Verlust der Sehkraft. Bisher
gibt es hier keine Heilungsmaoglichkeiten.

Am DFG-Forschungszentrum fiir Regene-
rative Therapien Dresden — Exzellenzcluster
an der TU Dresden (CRTD) ist es nun in Koope-
ration mit Forschern des Naturwissenschaft-
lichen und Medizinischen Institut (NMI), Uni-
versitat Tibingen gelungen, zapfen-dhnliche
Fotorezeptoren von Spenderméusen in die
Netzhaut von Médusen mit defektem Tages-
lichtsehen zu transplantieren.

Bei der Mehrzahl der Studien {iber Trans-
plantationen von Fotorezeptoren bei Mausen
lag der Fokus bisher vor allem auf den Stab-
chen-Fotorezeptoren. Stabchen sind jedoch
an schwache Lichtverhdltnisse in der Ddmme-
rung und der Nacht angepasst, sie dominie-
ren daher die Netzhaut der nacht-aktiven
Maus. Da im Gegensatz dazu das menschliche
Sehen bei Tageslicht vor allem von Zapfen-
Fotorezeptoren abhéngt, nutzten die Wissen-
schaftler genetisch veranderte Mause, die
ausschlieBlich Zapfen besitzen. Sie transplan-
tierten aus diesen Mausen isolierte zapfen-
dhnliche Fotorezeptoren in Empfanger-Mau-
se, deren Zapfen degeneriert, beziehungswei-
se nicht funktionsfahig, waren. Mit Hilfe elek-
trophysiologischer Messungen konnte erst-
malig nachgewiesen werden, dass die trans-
plantierten Zapfen funktional in die Netzhaut
integrierten und auf hohe Lichtreize reagier-
ten, die korrekt in der Empfangernetzhaut
verarbeitet wurden.

Die Ergebnisse dieser Studie sind fiir die
Entwicklung von Zellersatztherapien bei Er-
blindung von Bedeutung, da sie den ersten
Nachweis liefern, dass sich die Sehkraft bei
Tageslicht durch Zelltransplantation in die
Saugetiernetzhaut prinzipiell wiederherstel-
len Iasst.

Als néchstes gilt es, die Anzahl der trans-
plantierten Zellen sowie deren Lebensdauer

zu erhéhen und eine zuverladssige Quelle zur
Gewinnung einer ausreichenden Anzahl von
Spender-Fotorezeptoren fiir klinische Anwen-
dungen zu etablieren. Dabei wird voraussicht-
lich die Entwicklung von Fotorezeptoren aus
induziert pluripotenten und embryonalen
Stammzellen fiir zukiinftige Transplantations-
studien eine entscheidende Rolle spielen.
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