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Keratoplastik 

• Erste erfolgreiche Transplantation (1906) 

 

• Häufigste Transplantation (USA) 

~43000 Keratoplastiken 

~13000 Nierentransplantationen 





~30% ~100% In 3 Jahren 



Wirtshornhaut 

Antigenpräsentierende 
Transplantatzelle 

Antigenpräsentierende 
Empfängerzelle 

Antigenspezifische 
Killerzellen 

HLA-Matching 



„Evidenzkontroverse“ 

Jahre HLALoci Evidenzlevel Ergebnis bzw. 
Fragestellung 

11 retrospektive 
Analysen 

1990- 
2010 

Einfluss von 
HLA A, B / DR II Moderater bis deutlicher 

Vorteil 

CCTS 1992 Einfluss von 
HLA A, B / DR I Kein Vorteil 

CTFS II 2008-? Ist Matching u.U. 
„schädlich“? I ? 

Niederkorn et al. 19xx – Minor Antigene wichtiger 
als HLA (im Mausmodell) 
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Mängel 

• Fragestellung "vorgegriffen" 

• Hohes Risiko für Bias 

• Messungen mangelhaft 

• Rekrutierung unvollständig 



• "Richtige" Fragestellung 

• Niedriges Biasrisiko 

• Technische Exzellenz 

• Fristgerechte Rekrutierung 

"Wunsch-Studie" 



Functional antigen matching in 
corneal transplantation and the role of 

HLA antibody production 



• "Richtige" Fragestellung 
• Niedriges Biasrisiko 

• Technische Exzellenz 

• Fristgerechte Rekrutierung 

"Wunsch-Studie" 



• Alltagstaugliche Match-Strategie 

- Akzeptanz von bis zu 2 "Mismatches" 

- Begrenzung der Wartezeit auf 6 Monate 

 

• Vergleich gegen aktuellen Standard 
("Random") 

Fragestellung (I) 



• Faktoren zu Alternativhypothesen 
erfassen 

- Minor-Antigene 

- Anti-HLA Antikörper 

- Interaktion zwischen HLA-Klassen 

Fragestellung (II) 



• "Richtige" Fragestellung 

• Niedriges Biasrisiko 
• Technische Exzellenz 

• Fristgerechte Rekrutierung 

"Wunsch-Studie" 



• Randomisiert 

• Doppelt maskiert 

• Multizentrisch 

• "Intention to treat" 

Niedriges Biasrisiko 



• "Richtige" Fragestellung 

• Niedriges Biasrisiko 

• Technische Exzellenz 
• Fristgerechte Rekrutierung 

Erfolgsfaktoren 



• Molekulare Typisierung von HLA 
und Minor-Antigenen 

• Kooperation mit akademischem 
Partner (Spierings, Utrecht, NL) 

Technische Exzellenz 



• "Richtige" Fragestellung 

• Niedriges Biasrisiko 

• Technische Exzellenz 

• Fristgerechte Rekrutierung 

Erfolgsfaktoren 



• 14 Zentren 

• Einschlusskriterien 

• "Case Payments" 

• Newsletter  

• Studienportal 

Fristgerechte 
Rekrutierung 



Studienportal 



Ergebnisse 



Rekrutierung 

A
us

fa
ll 

de
s 

zw
ei

tg
rö

ßt
en

 
Ze

nt
ru

m
s 

W
ec

hs
el

 C
R

O
 



Primärer Endpunkt 

• "Intention-to-treat"-Population 

• Abstoßungsfreies 
"Transplantatüberleben" ~80% in beiden 
Gruppen 

• Kein Vorteil der vorgeschlagenen 
Matching-Strategie sichtbar 



Sensititvitätsanalysen 

• "As-treated" Population 

• "HLAMatchmaker" 

➡Leichter Vorteil erkennbar 



Minor Antigene 

• Mismatches insgesamt sehr selten 

• Kein Vorteil für Geschlechts-
Kompatibilität (HY) sichtbar 



Ziel erreicht? 

• Größte randomisierte Studie 

• Keine technischen Mängel 

• Weniger Abstoßungen als erwartet 



Descemet Membran 
Transplantation (DMEK) 

Graefes Arch Clin Exp Ophthalmol. 2016 Mar;254(3):515-22 



Gross et al., Ophthalmologe 2015 

Von der Realität 
überholt? 

2008 2009 2011 2014 2016 



10% 20% 70% 
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Erfolgsfaktoren 

• "Richtige" Fragestellung 

• "Richtige" Einschlusskriterien 

• Schnelle Rekrutierung 
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