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Abkilirzungsverzeichnis

BCVA Best-korrigierter Visus (engl. Best-Corrected Visual Acuity
BK Bullbése Keratopathie

CCT Zentrale Hornhautdicke (engl. Central Corneal Thickness)
Cl Konfidenzintervall (engl. Confidence interval)

DMEK Descemet Membrane Endothelial Keratoplasty

DR Descemetorhexis (Das Einreissen der Descemet-Membran)
DSEK Descemet Stripping Endothelial Keratoplasty

ECD Endothelzelldichte (engl. Endothelial Cell Density)

ECL Endothelzellverlust (engl. Endothelial Cell Loss)

DM Descemet-Membran

FED Fuchs Endotheldystrophie

HR Risikoquotien (engl. Hazard Ratio)

|.U. Internationale Einheit (engl. International Unit)

IOD Intraokularer Druck

logMAR Logarithmus der kleinsten noch auflésbaren Winkelminute

(engl. Minimum Angle of Resolution), Einheit der Sehscharfe

OR Chancenverhéltnis (engl. Odds Ratio)
PBA Peribulbaranéasthesie
PK Perforierende Keratoplastik

Rebubbling Verfahren bei der, im Fall einer Transplantat- Ablésung, Luft in die

Augenvorderkammer eingegeben wird

TA Tropfanasthesie

VAA Vorderabschnitt des Auges
VK Vorderkammer des Auges
Visus Sehscharfe






Einleitung

1 Einleitung

1.1 Endotheliale Erkrankungen der Hornhaut

Die Hornhaut stellt die &uBere Barriere des Augapfels zur Umwelt dar. Durch lhre
Beschaffenheit und Krimmung Ubernimmt sie den GroBteil der Brechkraft des Auges
und ist daher von zentraler Bedeutung bei der scharfen Abbildung von Objekten auf

der Netzhaut.’

Die Hornhaut lasst sich in funf Schichten unterteilen. Die duBere, ca.40-60um dicke
Schicht, besteht aus nicht verhornendem Plattenepithel.?2 Die Basalmembran dieses
Epithels ist fest mit der zweiten Schicht, der Bowman-Membran verbunden. Diese ca.
12um dicke Schicht besteht vorwiegend aus retikularem Typ | und IV Kollagenfasern
und Proteogylkaner Matrix.? Die dritte Schicht, das Stroma macht mit 400-500um den
groBten Anteil der Hornhautdicke aus. Es besteht vorwiegend aus Typ | und Typ I
Kollagenfibrillen mit vereinzelten Keratozyten.? Dem Stroma liegt die vierte Schicht,
die Descemet-Membran (DM) an. Diese Schicht hat im Erwachsenenalter eine dicke
von 5-10um und bildet die hintere Grenzmembran des Stromas. Auf ihr liegend
befindet sich eine Endothelschicht von ca. 5um Dicke.? Diese letzte Schicht ist von
besonderer Bedeutung, da sie die Barriere zum Wasser der Vorderkammer bildet und
dieses auch standig aus dem Stroma herauspumpt und so die Lichtdurchlassigkeit
der Hornhaut garantiert. Die Endothelzelldichte nimmt im erwachsenen Alter
physiologisch um ca. 0,6% pro Jahr ab,? sodass die Zelldichte von 4000-6000
Zellen/mm? im Kindesalter,® sich im Erwachsenenalter auf 2000-2500 Zellen/mm?

reduziert.*



Einleitung

1.1.1 Fuchs Endotheldystrophie

Die Fuchs Endotheldystrophie (FED) ist in der kaukasischen Bevoélkerung mit
einer Pravalenz von 7-11% die haufigste endotheliale Erkrankung.® Die
Erkrankung tritt typischerweise ab der 6. Lebensdekade auf und betrifft Frauen
haufiger als Manner.® Neben der sporadischen Form der FED sind mittlerweile
eine Reihe von Mutationen bekannt, die zu einer vererbten Form der FED

fUhren.™®

Typische Symptome sind eine zunehmende Sehverschlechterung,
Blendempfindlichkeit und stérende Halos. Oft berichten Patienten, dass die
Symptome sich im Laufe des Tages bessern. Ursachliche flr die Symptome
ist ein schleichender Endothelverlust und sogenannte Guttae. Diese sind
tropfenartige Ablagerungen von Kollagen auf der Endothelseite der

Hornhaut.©

An der Spaltlampe lassen sich vier Stadien der FED unterscheiden. Im ersten
Stadium zeigen sich lediglich Guttae. Im zweiten Stadium kommt es
zunehmend zu einem Stromaddem, welches im dritten Stadium mit
Endothelfalten und epithelialen Bullae einhergeht. Im letzten Stadium entsteht
schlieBlich eine subepitheliale Fibrose und es kann zu GeféaBeinsprossungen

in die Hornhaut kommen.

1.1.2 Bullése Keratopathie

Im Vergleich zur FED steht bei der Bullése Keratopathie (BK) der
Endothelzellverlust im Vordergrund. Ab einer Endothellzellzahl von 800/mm?
kann es zum Endothelversagen kommen." 2 Als Folge kann das in die
Hornhaut eindringende Kammerwasser nicht mehr herausgepumpt werden
und es kommt zu einem Stromaddem. Mit zunehmendem Stromaddem bricht

das Epithel auf und es bilden sich die namengebenden Bullae.
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Einleitung

Die BK tritt haufig nach einem intraokularen Eingriff ein. So wird die BK in 1-2%
aller Kataraktoperationen beobachtet wobei das Risiko bei Patienten mit einer

FED auf Grund der niedrigeren Endothelzellzahl erhdht ist.™

1.1.3 Endotheliale Transplantatdekompensation

Die endotheliale Transplantatdekompensation ist die Folge eines vermehrten
Endothelzellverlustes bei hornhauttransplantierten Patienten.”™ Im Rahmen
einer immunologisch vermittelten AbstoBung kann dieser rapide auftreten und
zu einer akuten Visusminderung mit Schmerzen fuhren. Bei der nicht
immunologisch vermittelten Variante kommt es zu einem langsamen Zellverlust
mit zunehmender Visusminderung. Die kumulative 5-dahresinzidenz liegt je

nach Operationsmethode zwischen 8-33% 17 und 3-5%.8°

1.2 Behandlungsmoglichkeiten endothelialer Erkrankungen der Hornhaut

Die Hornhauttransplantation ist derzeit die einzige Therapieform endothelialer
Hornhauterkrankungen. Auch wenn in jungerer Zeit einige neue Wege zu einer
konservativen Therapie erprobt werden,?° sind diese noch weit von einer klinischen

Anwendung entfernt.

Voraussetzung fur die Hornhauttransplantation ist das Vorhandensein eines
Transplantates. Einige Lander wie z.B. die USA produzierten mehr
Hornhautspenderorgane als fur die lokal Bevolkerung bendtig wird und exportieren
den Uberschuss. Dennoch besteht weltweit ein Mangel an Organen, mit einer
Verflgbarkeit von ca. nur einem Organ auf 70 bendtigte.?’ Umso wichtiger ist es, alle
moglichen Spenderorgane fur eine Transplantation zu nutzen. Hornhdute von
pseudophaken Spendern werden dabei oft als nicht ideale Spenderorgane
angesehen und von vielen Chirurgen abgelehnt, jedoch auch jetzt schon von einigen
Hornhautbanken zur Transplantation angeboten.?? Unter BerUcksichtigung der

stdndig wachsender Rate pseudophaker Menschen in Europa und Nordamerika,?®
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werden Organe pseudophaker Spender in Zukunft einen immer groéBeren Anteil an
Transplantaten ausmachen. Ob dies Auswirkungen auf die postoperativen

Ergebnisse hat, ist nicht bekannt.

Das Spektrum der Behandlungsmdglichkeiten endothelialer Hornhauterkrankungen
hat sich in dem letzten Jahrzehnt deutlich erweitert. Lange Zeit war die perforierende
Keratoplastik (PK) die einzige Methode zur Behandlung endothelialer Erkrankungen

der Hornhaut, bevor lamellare Verfahren in die Hornhautchirurgie Einzug hielten.

Allen chirurgischen Verfahren ist gemein, dass zur Operation eine Form von
Andasthesie benotigt wird. Wahrend fur die PK weiterhin die Intubationsnarkose die
Anésthesie der Wahl darstellt, werden lamellare Verfahren ofters auch in
Peribulb&ranasthesie (PBA) oder, wenn auch sehr selten, in Tropfan&sthesie (TA)
durchgefthrt.?+2 Fur die PBA wird vor der Operation ein Lokalanasthetikum in die
Orbita injiziert, was neben der Anéasthesie auch Lahmung der Augenmuskeln
verursacht. Fur die TA wird das Lokalanasthetikum lediglich in Tropfenform auf das

Auge gegeben.

Die TA hat im Vergleich zu PBA ein deutlich kleineres Risikospektrum. Die PBA geht
mit dem Risiko der Bulbusperforation oder intraorbitalen Blutung einher wéahrend bei
der TA nur oberflachliche Reizungen im Vordergrund stehen.?” In England konnte
gezeigt werden, dass auf 1000 Operationen 2,9 potentiell zur Erblindung fuhrende
Komplikationen kommen, wéhrend die TA nahezu komplikationslos ist.?® Dies hohere
Risiko und die subjektiv hohe Schmerzwahrnehmung wéhrend der Injektion haben
dazu gefuhrt, dass z.B. in der Kataraktchirurgie die TA die PBA Uberwiegend ersetzt

hat.29,30
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1.2.1 Perforierende Keratoplastik

Die PK ist die é&lteste aller Hornhauttransplantationsmethoden, bei der alle
Schichten der Hornhaut transplantiert werden.®' Mit Hilfe eines Trepans wird
im Bereich der optischen Axe die erkrankte Hornhaut kreisrund trepaniert und
ein gleichgroBes Transplantat eingenaht. Das Verfahren hat den Vorteil, dass
Erkrankungen aller Hornhautschichten therapiert werden konnen. Als
nachteilig ist anzusehen, dass auf Grund eines hohen postoperativen,
irreguldrem Astigmatismus oft eine Fehlsichtigkeit verbleibt.**> So konnte
gezeigt werden, dass FED Patienten die mit einer PK therapiert wurden, der

postoperative Visus im Durchschnitt nur bei 0,2 logMAR liegt.*

1.2.2 Descemet Stripping Endothelial Keratoplasty (DSEK)

Die DSEK ist ein neueres Verfahren und gehoért zu den lamellaren
Transplantationsverfahren. Im Gegensatz zur PK werden nicht alle
Hornhautschichten transplantiert, sondern nur das Endothel mit dem darunter
liegenden Stroma. Zunachst wird bei dem Empfanger das erkrankte Endothel
mit DM entfernt. Dann wird eine Transplantatlamelle prapariert, welche aus
Endothel, DM und einen Teil des Stromas besteht.3* Die Praparation dieser
Lamelle kann manuell aber auch unter zur Hilfenahme eines Lasers
erfolgen.®®® Das Transplantat wird dann mittels einer Luftblase an der

Empfangerhornhaut Stroma-zu-Stroma fixiert.

Im Vergleich zur PK erhélt die DSEK die duBerer Hornhautstruktur, sodass der
postoperative Astigmatismus deutlich geringer ist als bei der PK% und es
schon in den ersten Monaten nach der Operation zu einer guten
Visusrehabilitation kommt.*® Auf Grund der Dicke der transplantierten Lamelle
ist die Prognose in Bezug auf den Visus und immunologischen AbstoBung
jedoch schlechter als bei der Descemet Membrane Endothelial Keratoplasty

(DMEK). 838
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1.2.3 Descemet Membrane Endothelial Keratoplasty (DMEK)

Die DMEK zahlt zu den lamellaren Hornhauttransplantationen und stellt eine
Weiterentwicklung der DSEK dar. Bei der DMEK werden ausschlieliche DM
und Endothel transplantiert.® In einem ersten Schritt muss die DM mit Endothel
von einer Spenderhornhaut abprapariert werden. Dies stellt bei einer Dicke von
ca. 20-30um die erste Herausforderung dar, wobei vorbestehende Narben z.B.
als Folge einer Kataraktoperation die Pr&paration verkomplizieren kénnen.
AnschlieBend erfolgt die Descemetorhexis (DR) in der Empfangerhornhaut. Fur
die DR wird mit einem Scraper die zu entfernende DM des Empféangers in
einem Durchmesser von ca. 8mm eingerissen, bevor sie dann vom Stroma der
Hornhaut abgeldst werden kann. Es verbleibt eine kreisadhnliche Flache ohne
Endothel, in die das Transplantat eingepasst werden muss. Hierfur wird die
Spender DM in die Vorderkammer (VK) injiziert und mittels einer Luftblase
entrollt. AnschlieBend wird ebenfalls mit einer Luftblase das Transplantat
Stroma-zu-Descemet-Membran fixiert. Das Verfahren der Wahl an der Charité
ist, die VK ganzlich mit Luft zu fullen und ein Teil dieser Luft ein bis zwei
Stunden nach der Operation abzulassen, um so einen unkontrollierten Anstieg
des IOD zu vermeiden. Postoperativ missen die Patienten eine vorwiegend
liegende Haltung einnehmen, damit die nach oben steigende Luftblase das

Transplantat an die Empféangerhornhaut andrickt.

Auch fur die Operationsmethode kann ein Laser verwendet werden. Anders
als bei der DSEK wird der Laser aber nicht zur Préparation der Spenderlamelle
eingesetzt, sondern fur die DR. Der Fokuspunkt des Lasers wird dabei auf die
Hornhautrlckflache gesetzt und die DM so in einem Durchmesser von 8 mm

eingeschnitten.*!
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Auf Grund der niedrigen AbstoBungsrate und der Uberlegenheit bei der
Visusrehabilitation hat die DMEK sich als Standardverfahren zur Behandlung
endothelialer Erkrankungen in weiten Teilen Nord-Amerikas und Europas

etabliert.3442

1.3 Funktionelle Rehabilitation und Komplikationen in der DMEK Chirurgie

1.3.1 Visusrehabilitation

Die Visusrehabilitation im Anschluss an eine DMEK erfolgt nicht nur wesentlich
schneller als bei den anderen Operationsverfahren, sondern es werden im
Mittel auch bessere Visuswerte erreicht.®*3® Diese sind auf die nicht
perforierende Operationsmethode, die die Hornhautstruktur erhalt, und auf die
nur sehr dinne Transplantatlamelle zurlckzuflhren. So sind refraktive
Veradnderung wie sie bei der PK aber auch bei der DSEK vorkommen, bei der
DMEK zu vernachlassigen.®® Im Mittel werden bereits 6 Monate nach einer
DMEK Visuswerte 0,16 logMAR erreicht,*® und im Verlauf kénnen bis zur Halfte
aller Patienten eine nahezu hundertprozentige Visusrehabilitation
erleben.©384446 Der Grad und der zeitliche Verlauf der Visusrehabiltation hangt

dabei entscheidend von den intra- und perioperativen Komplikationen ab.%847

1.3.2 Transplantatablésung

Ist die DMEK in Bezug auf die Visusrehablilitation der DSEK eindeutig
Uberlegen, so kommt eine postoperative Transplantatablésung nach einer
DMEK ¢&fter vor als nach einer DSEK:*® Eine inkomplett anliegende
Spenderlamelle ist damit die haufigste postoperative Komplikation der
DMEK.#48 Zum Management dieser Komplikation gehért die erneute Eingabe
von Luft in die Vorderkammer (Rebubbling), was in 10 bis 80% aller DMEK

Operationen notig sein kann,**%% zum Teil auch mehrmals. !
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Die Grunde, warum ein Transplantat postoperativ nicht anliegt, sind bis heute
unklar. Praoperativ ist davon auszugehen, dass gewisse
Spendercharakteristika auf das Anwachsen der Transplantatlamelle Einfluss
nehmen koénnen. Wahrend der Einfluss des Alters des Spenders nicht
eindeutig geklart ist,**>2 wird vermutet, dass Hornhautnarben nach einer

Kataraktoperation eine Transplantatablésung begunstigen. >3

Intraoperative Komplikationen, die zu einer Verlangerung der Operationsdauer
fuhren, sind mit einer hoheren Rate an Transplantatablésungen assoziiert.>*
Aber auch intraoperative Variationen, die keine Komplikation darstellen,
kdénnen Einfluss auf das Anliegen der Transplantatlamelle nehmen. So konnte
gezeigt werden, dass eine schlecht zentrierte Transplantatlamelle, mit
Bereichen in denen das Transplantat mit dem Empfangerendothel Uberlappt,
ein erhdhtes Risiko fur eine Transplantatablésung darstellt.*> Es ist aber auch
vorstellbar, dass die Lage des kornealen Schnitts Einfluss nimmt auf die Rate

und Auspragung einer postoperativen Transplantatablésung.

Wahrend eine intraoperative Optimierung eine Transplantatablésung
verhindern kann, so ist das Einbringen von Luft in die VK des Auges, entweder
als Teil der Operation oder als Rebubbling, der wesentlicher Schritt zur
Therapie einer Transplantatablésung.®® Dieser Schritt erfolgt jedoch selten auf
eine standardisierte Weise. Sowohl die Menge der Luft, als auch die
Verweildauer in der VK variieren deutlich zwischen verschiedenen Zentren.**
4656 Sollte die Menge und oder die Dauer der Lufttamponade der VK einen
Einfluss auf das Anwachsen des Transplantates haben, so kénnten diese
Unterschiede die zum Teil deutlich verschiedenen Raten von

Transplantatablésungen erklaren.
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Die direkte Konsequenz einer postoperativen Transplantatablésung ist eine
schlechte Visusrehabiliation** und ein verlangerter Krankenhausaufenthalt.
Hinzu kommt, dass ein wiederholtes Rebubbling zu einem vermehrtem

Endothelzellverlust fuhrt.4”

1.3.3 Postoperativer Endothelzellverlust

Bei allen Formen der Hornhauttransplantation kommt es zu einem
postoperativen  Endothelzellverlust (ECL). Um eine langanhaltende
Visusrehabilitation zu ermdglichen, werden daher bei elektiven Operationen
hauptséchlich Spenderorgane mit einer hohen Endothelzelldichte (ECD)
(>2000 Zellen/mm?) verwendet. Dennoch ist es wichtig, den intra- und post-
postoperativen Endothelverlust moglichst gering zu halten, um ein vorzeitiges

Transplantatversagen zu verhindern.

Verschiedene Spender und Empfangereigenschaften kdnnen Einfluss auf den
postoperativen ECL haben. Auf der Empfangerseite wird angenommen, dass
systemische Erkrankungen wie Diabetes Mellitus sich negativ auf den ECL
auswirken.®” Auf der Spenderseite geht man davon aus, dass der ECL bei
Transplantaten alterer Spender hoher ist und, dass eine langerer Kultivierung
des Transplantates vor der Verpflanzung ebenfalls zu einem héheren ECL
fihrt.®® Von Transplantaten pseudophaker Spender ist bekannt, dass sie im
Mittel eine geringere préoperative ECD besitzen.?? ** Ob und inwieweit sich
diese Transplantate in Bezug auf den postoperativen ECL von phaken

Spenderorganen unterscheiden ist unbekannt.
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1.4 Zielsetzung

Auf Grund der sehr guten Visusrehabilitation bei DMEK Patienten ohne postoperative
Komplikationen, stehen bei der Optimierung dieser Operationsmethode nicht
funktionelle Ziele im Vordergrund, sondern die Reduktion der mit der Operation
assoziierten Komplikationen. Ziel dieser Habilitation war es daher, Empfehlungen zu
erarbeiten, wie Komplikationen wéhrend der préa-, intra- und postoperativen Phase

vermieden werden kénnen. Hierzu wurden vier Fragestellungen bearbeitet:

e st die Tropf- und Gelanasthesie als non-invasive Form der Anasthesie des
Auges ein Weg zur Optimierung der préoperativen Vorbereitung von Patienten
einer DMEK?

e Inwiefern ist der Femtosekundenlaser geeignet, um die
Transplantatzentrierung in der DMEK Chirurgie zu optimieren?

e Kann durch die Wahl des operativen Zugangs zur VK und durch eine
Dosierung der intrakameralen Lufttamponade eine postoperative
Transplantatablésung verhindert werden?

e BedUrfen Transplantate pseudophaker Spender vor und nach der
Transplantation einer besonderen Behandlung, um optimal postoperative

Ergebnisse zu erzielen?
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2 Eigene Arbeiten

2.1 Publikation I: Vergleich der Tropfanasthesie mit der Peribulbaranésthesie fur

die Descemet Membrane Endothelial Keratoplasty.

Die TA ware eine praoperative Optimierungsstrategie von DMEK Patienten, wenn
diese, im Vergleich zur PBA, ein vergleichbares Niveau an Schmerzunterdrickung

erzielt und zu keiner Verlangerung der Operationszeit fuhrt.

Der nachfolgende Text entspricht dem Abstrakt aus der Arbeit:

Pilger D, Maier AK, Bertelmann E, Joussen A, Torun N. Use of topical anaesthesia
and peribulbar anaesthesia in Descemets membrane endothelial keratoplasty. Eur J
Ophthalmol. 2020 Aug 27

Link: https://doi.org/10.1177/1120672120950935

Background

To compare intra-operative subjective pain and post-operative outcomes of
DMEK surgeries performed in peribulbar anesthesia (PBA) with topical
anaesthesia (TA).

Methods

Sixty pseudophakic patients without a history of ocular comorbidities were
recruited for DMEK surgery at the department of ophthalmology of the Charité
between December 2017 and December 2018. Patients using anticoagulant
medication were assigned to the TA group, all others to the PBA group. IPBA
was performed with a single injection of 6 ml Prilocainhdydrochlorid 2% in
combination with 1500 1.U. hyaluronidase. For TA, patients were given 0.4%
Oxybuprocain eye drops followed by a 2% Lidocainhydrochlorid-Gel and an

intraoperative injection of a 2% Lidocainhydrochlorid solution into the anterior
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chamber. All surgeries were performed by the same surgeon. Subjective pain
was measured using a visual analog scale (VAS). The non-inferiority margin
was one point on the VAS. Secondary outcomes (BCVA, duration of surgery,
endothelial density, rebubbling rate) were recorded during a follow-up period
of three months.

Results

The mean difference in subjective pain between PBA and TA was 0.34 (95%
Cl-0.29 - 0.99). The mean duration of surgery was 402 seconds (95% C/ 356-
448) in the PBA group and 427s (95% CI 377-483) in the TA group, p=0.477.
No major differences were observed in BCVA, endothelium density and
rebubbling rate. Anesthesia-related side effects were more frequent in the PAB
group than in the TA group.

Conclusion

TA combined with intracameral anesthesia is a safe and effective form of

anesthesia for DMEK surgery in patients without ocular comorbidities.”
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Pilger D, Maier AK, Bertelmann E, Joussen A, Torun N. Use of topical anaesthesia and peribulbar

anaesthesia in Descemets membrane endothelial keratoplasty. Eur J Ophthalmol. 2020 Aug 27
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Pilger D, Maier AK, Bertelmann E, Joussen A, Torun N. Use of topical anaesthesia and peribulbar

anaesthesia in Descemets membrane endothelial keratoplasty. Eur J Ophthalmol. 2020 Aug 27
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anaesthesia in Descemets membrane endothelial keratoplasty. Eur J Ophthalmol. 2020 Aug 27
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Pilger D, Maier AK, Bertelmann E, Joussen A, Torun N. Use of topical anaesthesia and peribulbar

anaesthesia in Descemets membrane endothelial keratoplasty. Eur J Ophthalmol. 2020 Aug 27
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2.2 Publikation II: Femtosekundenlaser assistierte Descemetorhexis: Eine neue

Technik in der Descemet Membrane Endothelial Keratoplasty.

Die TA stellt nicht nur eine mogliche Verbesserung der praoperativen Vorbereitung
dar, sondern ist auch die einzig mégliche Form der Anasthesie, wenn zur Optimierung

der Operationstechnik ein Femtosekundenlaser verwendet werden soll.

Der nachfolgende Text entspricht dem Abstrakt aus der Arbeit:

Pilger D, von Sonnleithner C, Bertelmann E, Joussen AM, Torun N. Femtosecond
Laser-Assisted Descemetorhexis: A Novel Technique in Descemet Membrane
Endothelial Keratoplasty. Cornea. 2016 Oct;35(10):1274-1278.

Link: https://doi.org/10.1097/ICO.0000000000000987

,Purpose

To explore the feasibility of femtosecond laser-assisted descemetorhexis (DR)
to facilitate Descemet membrane endothelial keratoplasty (DMEK) surgery.
Methods

Six pseudophakic patients suffering from Fuchs’ endothelial dystrophy
underwent femtosecond laser-assisted DMEK surgery. DR was performed
using the LenSx femtosecond laser, followed by manual removal of the
Descemet membrane. Optical coherence tomography images were used to
measure DR parameters. Patients were followed up for 1 month to examine
best corrected visual acuity, endothelial cell loss, flap detachment, and
structure of the anterior chamber of the eye.

Results

The diameter of the DR approximated the intended diameter closely [mean
error of 34 mm (0.45%) and 54 mm (0.67%) in the x- and y-diameter,

respectively] and did not require manual correction. The median visual acuity
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increased from 0.4 logMAR (range 0.6-0.4 logMAR) preoperative to 0.2
logMAR (range 0-0.4 logMAR) postoperative. The median endothelial cell loss
was 22% (range 7%-34%). No clinically significant flap detachments were
noted. All patients had clear corneas after surgery, and no side effects or
damage to structures of the anterior chamber were noted.

Conclusions

Femtosecond laser-assisted DR is a safe and precise method for facilitating

DMEK surgery.
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2.3 Publikation Ill: Prazision der Femtosekundenlaser-assistierten

Descemetorhexis in der Descemet Membrane Endothelial Keratoplasty.

Auch wenn die Verwendung eines Femtosekundenlasers in der DMEK-Chirurgie eine
sichere und prazise Weiterentwicklung der DMEK darstellt, so ist zu fragen, welche

Bedeutung diese Methode in der intra- und postoperativen Optimierung spielen kann.

Der nachfolgende Text entspricht dem Abstrakt aus der Arbeit:

Pilger D, von Sonnleithner C, Bertelmann E, Maier AB, Joussen AM, Torun N.
Exploring the precision of femtosecond laser-assisted descemetorhexis in Descemet
membrane endothelial keratoplasty. BMJ Open Ophthalmol. 2018 Dec;3(1):e000148.
Link: http://dx.doi.org/10.1136/bmjophth-2018-000148

Introduction

Descemetmembrane endothelial keratoplasty (DMEK) remains a challenging
technique. We compare the precision of femtosecond laser assisted DMEK to
manual DMEK.

Methods

A manual descemetorhexis (DR) of 8 mm diameter was compared to a
femtosecond laser assisted DR of the same diameter (femto-DR) in 22
pseudophakic patients requiring DMEK. We used OCT images with a centered
a xy-diagram to measure the postoperative precision of the DR and the amount
of endothelial denuded area. Endothelial cell loss (ECL) and best-corrected
visual acuity were measured three months post-surgery.

Results

In the manual group, the median error of the DR was 7% (range 3%-16%) in
the x-diameter and 8% (range 2%-17%) in the y-diameter. In the femto group,

the median error in the respective x and y-diameters was 1% (range 0.4%-3%)
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and 1% (range 0.006%-2.5%), smaller than in the manual group (p=0.001).
Endothelial denuded areas were larger in the manual group (11.6 mm?, range
7.6-18 mm?) than in the femto group (2.5 mm?, range 1.2-5.9 mn¥) (p<0.001).
The ECL was 21% (range 5-78%) in the manual-DR and 17% (range 6-38%),
in the femto-DR group (p=0.351). The median visual acuity increased from 0.4
logMAR (range 0.6-0.4 logMAR) in both groups to 0.1 logMAR (range 0.4-0
logMAR) in the manual group and to 0.1 logMAR (range 0.3-0 logMAR) in the
femto group (p=0.461). Three rebubblings were required in the manual group,
whereas the femto group required only one.

Conclusion

The higher precision of the femto-DR bears the potential to improve DMEK

surgery.”
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2.4 Publikation IV: Haufigkeit und Lokalisation der Transplantatablésung in der

Descemet Membrane Endothelial Keratoplasty

Neben der Verwendung neuer technischer Mdglichkeiten wie  des
Femtosekundenlasers, ist eine Optimierung der DMEK aber auch durch eine

Verfeinerung der intraoperativen Technik vorstellbar.

Der nachfolgende Text entspricht dem Abstrakt aus der Arbeit:

Maier AK, Gundlach E, Pilger D, Rubsam A, Klamann MK, Gonnermann J, Bertelmann
E, Joussen AM, Torun N. Rate and Localization of Graft Detachment in Descemet
Membrane Endothelial Keratoplasty. Cornea. 2016 Mar;35(3):308-312.

Link: https://doi.org/10.1097/ico.0000000000000740

,Purpose

To investigate the rate and localization of graft detachment after Descemet
membrane endothelial keratoplasty.

Methods

Sixty-six consecutive cases operated between June and August 2014 at the
Charité-Universitdtsmedizin Berlin were examined prospectively 1 week
postoperatively. A single masked observer analyzed the rate and localization
of graft detachment using optical coherence tomography (OCT), and the
rebubbling rate was measured. Localization of graft detachment was
correlated to the incision approach. Preoperative data were correlated to the
rate of graft detachment and rebubbling.

Result

Graft detachment occurred in more than 2 clock hours and with postoperative
corneal edema in 33.3% and required rebubbling. In 33.3%, graft detachment

occurred in more than 2 clock hours and with postoperative corneal edema
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and required rebubbling. The mean graft detachment rate was 8.3% per clock
hour. A significantly higher graft detachment rate was noted in the inferior clock
hours (21.1%, P < 0.0001, 16.7%, P = 0.003). Only higher age of the patient
correlated to a higher rate of graft detachment (P = 0.022). No correlation was
found between localization of graft detachment and the incision approach (P
=0.615).

Conclusions

The graft detachment rate is high after Descemet membrane endothelial
keratoplasty, but detachment is usually peripheral, partial and mainly inferior
and involves only a few clock hours. Only higher age of the patient is strongly
associated with a higher rate of graft detachment. The incision approach is not
significantly correlated with the localization of graft detachment. Therefore, the

postoperative supine position of the patient seems to be of major importance.”
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2.5 Publikation V: Rebubbling in Descemet Membrane Endothelial Keratoplasty:

Der Einfluss von Druck und Dauer der intrakameralen Luft-tamponade

Eine Verfeinerung der operativen Technik sollte eine Reduktion der h&ufigsten,

postoperativen Komplikation, namlich der einer Transplantatabldsung, erzielen.

Der nachfolgende Text entspricht dem Abstrakt aus der Arbeit:

Pilger D, Wilkemeyer |, Schroeter J, Maier AB, Torun N. Rebubbling in Descemet
Membrane Endothelial Keratoplasty: Influence of Pressure and Duration of the
Intracameral Air Tamponade. Am J Ophthalmol. 2017 Jun;178:122-128.

Link: https://doi.org/10.1016/].aj0.2017.03.021

Purpose

To explore the impact of intracameral air tamponade pressure and duration on
graft attachment and rebubbling rates.

Design

A prospective, interventional, nonrandomized study.

Methods

Setting: Department of Ophthalmology, Charite” — Universita'tsmedizin Berlin.
Study population: One hundred seventeen patients who underwent
Descemetmembrane  endothelial — keratoplasty —(DMEK).  Observation:
Intraocular pressure (IOP) at the end of the surgery, immediately after filling the
anterior chamber with air, categorized into low (<10 mm Hg), normal (10-20
mm Hg), and high (>20 mm Hg), and the time until partial removal of the air.
Main outcome measures: Rebubbling rates and endothelial cell density over a
3-month follow-up period analyzed by a multivariable Cox regression model

and an analysis of covariance model.
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Results

Thirty-two patients required a rebubbling (27% [95% CIl 19%-35%]). Nine
patients required more than 1 rebubbling (7% [95% Cl 3%—12%]). Compared
with normal I0P, lower (HR 8.98 [95% CI 1.07-75.41]) and higher IOP (HR
10.63 [95% CI 1.44-78.27]) increased the risk of requiring a rebubbling (P =
.006). Independent of the IOP, an air tamponade duration beyond 2 hours
reduced the risk of rebubbling (HR 0.36 [95% CI 0.18-0.71, P = .003]). One
month after surgery, the mean endothelial cell loss was 13% (95% Cl 2%-25%)
and 23% (95% Cl 17%-29%) in the group with air tamponade duration of below
and above 2 hours, respectively (P = .126). At 3 months after sur- gery, it was
31% (95% Cl 17%—42%) and 42% (95% Cl 32%-52%) in the respective groups
(P =.229).

Conclusions

A postsurgical air tamponade of at least 2 hours with an IOP within the

physiological range could help to reduce rebubbling rates. "
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2.6 Publikation VI: Organe pseudophaker Spender in der Descemet membrane

endothelial keratoplasty

Neben der pra- und intraoperativen Verfeinerung der Operationsmethode, kénnte das
Wissen um die Bedeutung der Qualitdt der Spenderorgane flr den postoperativen

Verlauf, eine entscheidende Rolle in der Optimierung der DMEK-Chirurgie spielen.

Der nachfolgende Text entspricht dem Abstrakt aus der Arbeit:

Pilger D, Torun N, Maier AB, Schroeter J. Pseudophakic corneal donor tissue in
Descemet membrane endothelial keratoplasty (DMEK): implications for cornea banks
and surgeons. BMJ Open Ophthalmol. 2020;5(1):e000524.

Link: http://dx.doi.org/10.1136/bmjophth-2020-000524

.Objective

Increasingly, cornea banks are recovering donor tissue from pseudophakic
aonors. Little /s known about their suitability for Descemet membrane
endothelial keratoplasty (DMEK) surgery in terms of endothelial cell density
(ECD) and preparation railure.

Methods and analysis

We explored ECD during donor tissue preparation in 2076 grafts. Preparation
failure was analysed in 1028 grafts used in DMEK surgery at our clinic. To
monitor ECD and functional results, we matched 86 DMEK patients who
received pseudophakic donor grafts with similar recipients of phakic donor
grafts and followed them up for 36 months.

Results

At recovery, mean ECD in pseudophakic donor grafts was 2193 cells/mm? (SD
28.7) and 2364 cells/mmy (SD 15.7) in phakic donor grafts (p<0.007). After

cultivation, the difference increased as pseudophakic donor grafts lost 14% of
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ECD while phakic lost only 6% (p<0.001). At transplantation, mean ECD in
pseudophakic donor grafts was 2272 cells/mmn? (SD 250) and 2370
cells/mmy (SD 204) in phakic donor grafts (p<0.001). After transplantation, the
difference in ECD increased as pseudophakic donor grafts lost 27.7% of ECD
while phakic donor grafts lost only 13.3% (p<0.001). The risk of preparation
failure in pseudophakic donor grafts was higher than in phakic donor grafts
(OR 4.75, 95% Cl 1.78 to 12.67, p=0.02). Visual acuity increased in both
groups similarly.

Conclusions

Pseudophakic donor grafts have a lower ECD, are more prone to endothelial
cell loss auring recovery and surgery and are associated with a higher risk of
preparation failure. Cornea banks and surgeons should consider this in the

planning of graft preparation and transplantation.
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3 Diskussion

Durch die Einfuhrung der lamellaren Operationsmethoden, insbesondere der DMEK,
hat sich die Prognose und die Komplikationsrate der Hornhauttransplantationen
deutlich verbessert. Nicht selten konnen Patienten im Anschluss an eine DMEK und
einem Krankenhausaufenthalt von weniger als einer Woche, wieder eine volle Sehkraft
erhalten. Trotz guter postoperativer Ergebnisse, gibt es eine Reihe von Ansétzen zur

Optimierung der DMEK.

3.1 Praoperative Optimierungsstrategien

Aus der Kataraktchirurgie ist bekannt, dass die Operation sowohl in PBA als auch in
TA ausgefuhrt werden kann.?*3° Hier konnten wir zeigen, dass die TA auch fur DMEK
Patienten ohne okuldre Vorerkrankungen eine adaquate Form der And&sthesie

darstellt.®?

Ahnlich wie in der Kataraktchirurgie, so ist auch bei de DMEK die intraoperative
Schmerzwahrnehmung bei Patienten unter TA hoher als bei Patienten unter PBA.®°
Wir konnten jedoch zeigen, dass der Unterschied in der Schmerzwahrnehmung
weniger als einen Punkt auf einer visuellen, analogen Schmerzskala betrug. Hinzu
kommt, dass die Schmerzwahrnehmung der Vorbereitung in der PBA Gruppe deutlich
héher war als in der TA Gruppe, sodass im Gesamteindruck Patienten in der TA
Gruppe Uber weniger Schmerzen berichteten als Patienten in der PBA Gruppe.®® Dies
ist &hnlich wie in der Kataraktchirurgie, von der bekannt ist, dass Patienten trotz der

etwas hoheren intraoperativen Schmerzwahrnehmung, die TA bevorzugen.®'

Auch wenn die TA nicht zu einer Augenmuskellahmung fuhrt, so sind DMEK
Operationen unkomplizierter Falle, unter TA nicht schwieriger als unter PBA. Die

Operationsdauer der unter TA operierten Patienten unterschied sich nicht wesentlich
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von der Operationsdauer unter PBA operierter Patienten.®® Es scheint so, dass in
unkomplizierten Fallen, und in den Handen eines erfahrenen Operateurs,
Augenbewegungen keinen groBen Einfluss auf den Schweregrad der Operation

haben.

Zur Beurteilung unserer Ergebnisse ist die Kenntnis Uber den Erfahrungsgrad und die
okularen Vorerkrankungen der Patienten von entscheidender Bedeutung. In dieser
Studie wurden alle Operationen von einem sehr erfahrenen Operateur gemacht.
Hinzu kommt, dass alle phaken Patienten und Patienten mit okularen
Vorerkrankungen von der Studie ausgeschlossen wurden. Es ist daher vorstellbar,
dass in den Handen eines weniger erfahrenen Operateurs oder unter komplexen,
okuldren Bedingungen, eine TA die Operation verkompliziert oder zu mehr

Schmerzen flhrt.

In Abhangigkeit von dem Erfahrungsgrad des Operateurs und den Vorerkrankungen
des zu operierenden Auges, sollte aber die TA fur die DMEK in Betracht gezogen
werden. HierfUr sprechen auch die guten Ergebnisse der TA in der DSEK. Fang et al.
berichtet Uber komplikationsfreie Operationen und eine subjektiv gute
Schmerzunterdrickung bei DSEK Patienten die in TA operiert wurden.?*
Untersuchungen, die TA mit PBA bei die DSEK verglichen haben, sprechen ebenfalls
dafur, dass die beiden Methoden &hnliche Schmerzstillung erzielen und
vergleichbare postoperative Ergebnisse.®® In Kombination mit intrakameraler
Anésthesie wurde auch von erfolgreichen Triple Operationen, also die DSEK in
Kombination mit der Kataraktoperation, berichtet.?® Da die DMEK im Vergleich zur
DSEK eher weniger traumatisch ist, ist vorstellbar, dass auch eine Triple DMEK in TA

moglich ist.
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3.2 Intraoperative Optimierungsstrategien

Neben einer optimalen Vorbereitung, sind auch Modifizierungen der urspringlich von
Melles beschriebenen Opearationsmethode®* als Optimierungsstrategie maglich. In
diesem Zusammenhang sind technische Neuerungen der intraokularen Chirurgie,

insbesondere die Nutzung von Lasern zu erwahnen.

Femtosekundenlaser werden vornehmlich fur die Kataraktoperation eingesetzt®® und
im Bereich der refraktiven Chirurgie der Hornhaut.®® In der Hornhautransplantation
spielen sie eine untergeordnete Rolle und werden hauptsachlich zur
Transplantatpraparation bei der PK und DSEK verwendet.**% Unsere Ergebnisse
weisen jedoch darauf hin, dass auch die Nutzung des Lasers in der DMEK Chirurgie

von Vorteil sein kdnnte.

Die Transplantatzentrierung unter Vermeidung von Uberlappungen von
Transplantatlamelle und Empfangerendothel, ist von Bedeutung fur das Anliegen des
Transplantates.>® HierfUr ist es wichtig, dass die DR in einem genau definierten
Bereich vollzogen wird. Vergleichbar mit Ergebnissen aus der Katarktchirugie,®
konnten wir zeigen, dass der Femtosekundenlaser in der Lage ist, den Bereich in dem
die DM entfernt wird, mit einer wesentlich héheren Genauigkeit zu umschreiben als
dies manuell méglich ist.4'¢* Zusatzlich zeigte sich, dass der Randbereich dieser
Zone bei der Femto-DR glatt war, wéhrend er bei der manuellen DR ein Wellenmuster
aufwies.®* Die Genauigkeit der Femto-DR hat den Vorteil, dass sowohl
Uberlappungen als auch ,nackte” Bereiche, also Bereiche ohne Endothel, vermieden
werden kdnnen.®* Die genaue Bedeutung dieser Vorteile fUr den postoperativen
Verlauf konnte im Rahmen unserer Untersuchungen auf Grund der kleinen Fallzahl
nicht abschlieBend beurteilt werden. Es ist aber anzunehmen, dass auf Grund der
geringeren Uberlappungsflache zwischen Spender und Emfpangerendothel ® ein
besseres Anliegen der Transplantatlamelle gewahrleistet werden kann und somit die

Rebubblingrate reduziert wird.*®> Auch ist ein Einfluss auf die Endothelzellzahl
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vorstellbar. Von Endothelzellen ist bekannt, dass sie nach der Transplantation
migrieren.®>% So koénnte eine Zellmigration in Bereiche der Empfangerhornhaut, die
nicht von Endothel bedeckt sind, zu einer Reduktion der zentralen Endothelzelldichte
fuhren. Da diese endothelfreien Bereiche unter Nutzung des Lasers vermindert
werden koénnen, lasst sich ein positiver Einfluss auf die zentrale Endothelzelldichte

mutmalen.

Bei der Verwendung des Femtosekundenlasers fur die DR ist auf eine gentigende
Inzisionstiefe zu achten. Eine zu oberflachliche DR birgt die Gefahr einer inkompletten
DR, welche zu radiaren Rissen fuhren kann. Obwohl Einan-Lifshitz et a/. keine
radidren Risse beschrieben haben,®” zeigte sich in unseren Untersuchungen, dass
ab einer Inzisionstiefe von weniger als 100um das Risiko einer inkompletten DR mit
radidren Rissen erhoht ist.** Solche Risse fUhren zu einer ungenaueren DR und

wlrden daher die Vorteile des Femtosekundenlasers aufheben.

Wenn auch die Verwendung eines Femtosekundenlasers in der DMEK-Chirurgie die
Praszision der Zentrierung der Spenderlamelle erhdht, so stehen der routinemaBigen
Verwendung des Lasers die hohen Kosten im Weg. Intraoperative
Optimierungsansatze, die das Anliegen des Transplanatates postoperativ
verbessern, sind jedoch auch ohne die Verwendung neuer Technologien vorstellbar.
Wir konnten zeigen, dass Transplantatablésungen vornehmlich in der unteren
Zirkumferenz vorkommen.® Ahnliche Beobachtungen sind auch von Gonovoy et a/.®
und Bucher ef a/”® gemacht worden und es wird vermutet, dass die kleinerwerdende
intrakamerale Luftblase zunachst den unteren Anteil des Transplantates ausspart,
was eine Ablésung hier begunstigt. Eine alternative Erkl&rung zu dieser Beobachtung
ware, dass die Lokalistaion des operativen Zugangs zur Vorderkammer des Auges
einen Einfluss auf das Anliegen des Transplantates nimmt.>® Unsere Ergebnisse
konnten diese Theorie jedoch nicht bestétigen, sodass die postoperative, horizontale

Lagerung der Patienten, als wichtigster, therapeutischer Faktor anzusehen ist.
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Durch eine konsequente, horizontale Lagerung kann gewahrleistet werden, dass die
intrakamearale Luftblase die Spenderlamelle andrickt. Es ist jeoch unklar, welche
Faktoren fur das Anwachsen der Lamelle von entscheidender Bedeutung sind. Um
dies zu untersuchen haben wir die Menge und die Dauer der intrakameralen Luftblase

untersucht.

In der ursprunglichen Beschreibung der DMEK von Melles e a/. wird eine Tamponade
der VK mit Luft von 30 min. erw&hnt*® Seither wurden Lufttamponaden
unterschiedlicher Ldnge und Menge versucht.#345465669 Dapei zeigte sich, dass die
GroBe der Luftblase Einfluss auf das Anliegen des Transplantates nimmt, wobei
gréBere Luftblasen mit einer niedrigeren Rebubblingrate assoziiert sind.”” Auch dies
spricht dafur, dass kleine Luftblasen Teile des Transplantates aussparen und hier
eine Abldsung begunstigt wird. In unsere Studie wurde die VK ganzlich mit Luft gefullt
und die Menge der Lufttamponade Uber den IOP gemessen. Auch wenn postuliert
wurde, dass der IOP keinen Einfluss auf das Anliegen des Transplantates nimmt,”? so
konnten wir einen deutlichen Einfluss des |IOP auf das Anwachsen der Transplantates
nachweisen. Das Risiko einer Ablésung war bei unphysiologischen hohen und
niedrigen Drlcken deutlich erhdht.®" Es scheint so, dass physiologische Druckwerte
das Anwachsen des Transplantates begunstigen, wéhrend zu hohe wie auch zu
niedrige Werte sich negativ auswirken. Die Menge der Lufttamponade der VK sollte
daher so angepasst werden, dass am Ende der Operation physiologische Druckwerte

im Auge existieren.

Auch trotz physiologischer Druckwerte, kann eine komplette Fullung der VK mit Luft
zu einem Pupillarblock fUhren. Um dies zu verhindern kann intraoperativ eine
Iridektomie gemacht werden,*® oder aber ein Teil der Luft abgelassen werden. Bei
letzterer Methode stellt sich die Frage, wie lange die VK mit Luft gefullt bleiben soll,

wobei vermutet wird, dass eine langere Tamponade zu einem besseren Anliegen des
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Transplantates fuhren kénnte.” Wir konnten zeigen, dass eine Tamponade von mehr
als zwei Stunden das Risiko eine Transplantatabldsung auf weniger als ein Drittel
reduziert.®’ Diese Risikoreduktion war unabhangig von dem IOP, was daflr spricht,
dass sowohl die Menge als auch die Dauer der Lufttamponade von Bedeutung fur

das Anwachsen des Transplantates ist.

Eine Tamponade mit physiologischem IOP und einer Dauer von mehr als zwei
Stunden, scheint sich positiv auf ein Anwachsen des Transplantates auszuwirken,
kénnte jedoch flr das Endothellberleben von Nachteil sein. In-vitro-Studien konnten
bisher keinen negativen Effekt einer verlangerten Lufttamponade auf das Endothel
zeigen.” Allerdings war in unseren Untersuchungen der Endothelverlust in der
Gruppe von Patienten am héchsten, die eine Lufttamponade von mehr als zwei
Stunden hatten.>" Der Unterschied zwischen beiden Gruppen erreichte jedoch keine
statistische Signifikanz, sodass weitere, vor allem Langzeituntersuchungen ndétig

waren, um die Bedeutung der Lufttamponade auf den Endothelzellverlust zu eruieren.

Obwohl unsere Ergebnisse die Bedeutung der intrakameralen Lufttamponade
unterstreichen, so sollte fUr eine abschlieBende Beurteilung der Lufttamponade
weitere Faktoren, die Einfluss auf das Anwachsen des Transplantates sowie die
Endothelzelldicht haben kénnen, berlcksichtigt werden. In dieser Studie haben wir
bewusst mégliche Einflussfaktoren wie das Alter von Spendern* und Empfangern®®
oder intraoperative Komplikationen® " ausgeschlossen, um die Bedeutung der
Lufttamponade unter idealen Bedienungen untersuchen zu kdnnen. Hinzukommt,
dass keines der Transplantate von einem Spender stammte, der vor seinem Tod einen
intraokularen Eingriff hatte. Aber gerade Einflussfaktoren der Spenderorgane kdénnten

fur intra- und postoperativen Ergebnisse von entscheidender Bedeutung sein.”
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3.3 Postoperative Optimierungsstrategien

Von der Vielzahl moglicher Einflussfaktoren der Spenderorgane stechen intraokulare
Eingriffe, insbesondere die Kataraktoperation hervor. Studien aus den USA belegten,
dass die Rate der Kataraktoperationen in den letzten Jahren stetig angestiegen sind
ohne Anzeichen eines Abflachens.”” Dies wird unweigerlich zu einer Zunahme von

Spenderorgangen pseudophaker Spender flhren.

Uber den postoperativen Langzeitverlauf von Organen pseudophaker Spender ist
wenig bekannt. Bisherige Studien weisen drauf hin, dass Organe pseudophaker
Spender eine niedrige ECD haben als phaker Spenderorgane ohne dabei die
Funktion negativ zu beinflussen.?® Indem wir Empfanger pseudophaker Organe mit
vergleichbaren Empféangern phaker Organe verglichen haben, konnte auch wir
feststellen, dass nicht nur die absolute ECD bei den pseudophaken Organen
niedriger war, sondern dass auch die Rate des ECL bei den pseudophaken Organen
héher war.” Dieser Effekt zeichnete sich bis zu drei Monaten nach der Operation ab
und war unabhangig vom Alter oder der Kultivierungsdauer der Organe. Vermutlich
sind Organe pseudophaker Spender anfélliger fUr den intraoperativen Stress der

Transplantation und reagieren mit einem erhdhten ECL.

Der erhdhte ECL pseudophaker Spender kénnte von Bedeutung fur die postoperative
Kontrolle sein. W&hrend unseres dreijahrigen Follow Ups konnten wir keine
Unterschiede in Bezug auf den Visus und die Hornhautdicke (CT) zwischen den
beiden Gruppen feststellen. Auch Schaub ef a/ fand, dass Organe pseudophaker
Spender funktionell nicht schlechter waren als Organe phaker Spender.?? Auf Grund
der niedrigeren ECD pseudphaker Spenderorgane, erscheint es dennoch maoglich,
dass Empfanger von Transplantaten pseudophaker Spender zeitiger eine re-DMEK

bedurfen als Empfanger phaker Spenderorgane.
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Fur eine besondere Anfalligkeit fir erhdhten ECL sprechen auch die Unterschiede in
ECD und ECL bei Enthahme bis zu Verpflanzung. In der Analyse von Uber 2000
Untersuchungsprotokollen zeigte sich, dass Organe pseudophaker Spender sowohl
zum Zeitpunkt der Entnahme als auch nach Kultivierung eine niedrige ECD besitzen
als Organe phaker Spender.”® Unabhangig von der Kultivierungsdauer, die den ECL
beeinflussen kann,*® war der ECL wahren der Kultivierung bei den pseudophaken
Organen deutlicher hoher als bei den phaken Organen — ein weiteres Indiz dafur,
dass Organe pseudophaker Spender anfalliger fur einen erhdhten ECL sind als

Organe phaker Spender.

Auch fur Hornhautbanken kénnte der erhdhte ECL pseudophaker Spender von
Bedeutung sein. Wir fanden zum einen, dass etwa nur die Halfte aller entnommenen
Hornhaute am Ende der Kultivierung eine ECD aufwiesen, die eine elektive
Transplantation ermdglichten. Hinzu kommt, dass die Rate der verworfenen
Hornhaute auf Grund von Pré&parationsversagen bei den pseudophaken Spender
doppelt so hoch war wie bei den phaken Organen.”® Dies kdnnte bedeuten, dass
Hornhautbanken in der Zukunft eine héhere Anzahl an Organen entnehmen mussen,

um die gleiche Menge an Organen bereitstellen zu kénnen.

Als limitierende Faktoren fur die Interpretation unserer Ergebnisse gilt, dass wir phake
und pseudophake Spender gematcht haben. Dies ermdglicht eine konfounderfreie
Interpretation unserer Ergebnisse, bedeutet aber auch, dass wir weitere
EinflussgréBen auf die ECD wie z.B. Stoffwechselerkrankungen der Spender,*” nicht
untersuchen konnten. Des Weiteren ist fur eine abschlieBende Beurteilung, ob
Empfanger  pseudophaker  Spenderorgane  friher auf  Grund  einer
Endotheldekompensation eine re-DMEK benétigen, ein Beobachtungsrahmen von

nur drei Jahren zu kurz.
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4 Zusammenfassung

Patienten mit einer endothelialen Erkrankung kénnen nach einer DMEK mit einer
sehr guten Visusrehabilitation rechnen. Zur Vermeidung von Komplikationen lassen

sich einige Empfehlungen formulieren:

Waéahrend der Voruntersuchung von DMEK Patienten sollten unkomplizierte Félle
identifiziert werden. FUr dies Patienten bietet sich an, wahrend der
Operationsvorbereitung auf eine PBA zu verzichten und das Auge lediglich mit einer
TA zu betduben. So lassen sich die Risiken einer invasiven PBA vermeiden und die
Patienten auf eine subjektiv weniger schmerzhafte Art vorbereiten, ohne dabei die

eigentliche Operation zu verkomplizieren.

Wéhrend der Operation kann die DR durch die Verwendung eines
Femtosekundenlasers vereinfacht werden. Durch die hdhere Prazision dieser
Methode lassen sich Uberlappungen von Spender und Empfangerendothel
vermeiden und endothelfreie Bereiche reduzieren. Dies kénnte einen positiven
Effekt auf die ECD haben und die Rate von postoperativen Transplantatablésungen
reduzieren. UnterstUtzt werden sollte dies weiterhin durch eine Lufttamponade der
gesamten VK, die physiologische Druckwerte des Auges ermdglicht und mind. zwei
Stunden beibehalten wird. Den Patienten ist, nachdem ein Teil der Luft abgelassen
wurde, zu raten weiterhin die meiste Zeit am Tag in einer horizontalen Lage zu

verbringen.

Transplantate pseudophaker Spender sind fur die DMEK geeignet. Es ist aber
ratsam, solche Transplantate Uberwiegend bei Patienten ohne okulére
Vorerkrankungen, die einen negativen Einfluss auf die ECD haben kénnten, zu

verwenden, da sie zu einem schnelleren ECL neigen. In jedem Fall sollten
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Empfanger pseudophaker Spenderorgane postoperativ eng kontrolliert werden, um

eine kritische ECD fruhzeitige erkennen zu kénnen.
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