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Professor dr.med. Niels Ehlers dade 17. juli 2016
efter leengere tids sygdom, 78 ar gammel. Niels
Ehlers afsluttede allerede medicinstudiet som
24-8rig, og tre ar senere disputerede han med en
afhandling om tarefimen, hvorefter hans livsbane
inden for gjenfaget var lagt. | 1968 flyttede Niels
Ehlers til Aarhus, og i 1975 blev han professor i
oftalmologi og chef for gjenafdelingen.
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iels Ehlers ydede mange vesent-
N lige bidrag til oftalmologien, bl.a.

ved at pavise hvordan applana-
torisk méling af gjentrykket afhaenger
af hornhindetykkelsen, opbygning af
den landscentraliserede behandling af
retinoblastom i Aarhus og ikke mindst

udviklingen af den danske hornhin-
debank i Aarhus. I det fglgende skal vi
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derfor forsgge at give en oversigt over
hornhindebankens udvikling gennem
de seneste 40 ar.

De farste hornhindetransplantationer

i Aarhus

@jenafdelingen i Aarhus vari1968 en
lille afdeling, der blev ledet af professor
Viggo Jensen, der foretog den fgrste

| Aarhus

hornhindetransplantation i Aarhus den
27.august 1968. Det var naturligt, at
Viggo Jensen hurtigt overlod til Niels
Ehlers at udvikle omradet. Hornhinde-
donorvaev kom dengang fra patienter,
der dgde pa neurokirurgisk afdeling.
Niels Ehlers eller laeger fra gjenafdelin-
gen udtog gjet pd afdgde og sygeplejer-
sker kontaktede mulige recipienter, der
ventede pa en hornhinde og transplan-
tationen blev foretaget fa timer efter
udtagning. I de fgrste dr foretog Niels
Ehlers omkring ti transplantationer per
ar.

Organkultivering og kryo-praservering
af hornhinder

11973 publicerede Doughman og Sum-
merlin fra Minnesota, USA de fgrste
studier af hornhinder opbevaret i
vevskulturmedium i op til fire uger,
0g 11976 blev den fgrste artikel @) om
klinisk anvendelse af organkultiverede
hornhinder til penetrerende keratopla-
stik publiceret. Niels Ehlers blev meget
inspireret af disse studier, og Steffen
Sperling blev ansat til at forsgge at im-
plementere teknikken i Aarhus. Steffen
Sperling besggte laboratoriet i Min-



nesota, lerte teknikken og publicerede
11978 de f@rste studier af organkulti-
verede hornhinder opbevaret i Aarhus
) Fordelen ved at organ-kultivere
hornhinder er saledes, at opbevarings-
tiden kunne gges til fire uger, og senere
viste Niels Ehlers, at hornhinderne kan
opbevares op til syv uger med lige sa
godt resultat ®) En anden fordel er, at
hornhinderne kan testes for mikrobiel
kontamination i banken samt at donor-
testning for overfgrbare sygdomme
og eventuelt veevstypebestemmelse
kan udfgres planlagt og med god tid
til vurdering og match med recipient.
Endelig kan evaluering af vitaliteten af
donor-hornhindens endotel gentages i
banken 1-2 dage fgr transplantationen.
Selvom organkultur-teknikken blev
udviklet i USA, anvender man i USA i
dag udelukkende sékaldt "cold-storage”
teknik. Denne er enklere, men donor-
hornhinden kan kun opbevares 1-2
uger, ligesom detaljeret mikrobiologisk
testning samt revurdering af endotelets
vitalitet ikke kan foretages.

Sygdomsoverfgrsel med en donor-
hornhinde er uhyre sjeelden. Der er be-
skrevet enkelte tilfeelde med overfgrsel
af hepatitis Bi USA i1970%erne, fgr man
startede pd at teste donor for hepatitis
B. Til gengzeld kan HIV formentlig ikke
overfgres via en donor-hornhinde, i
hvert fald blev ingen recipienter smittet
selvom mange i begyndelsen af 1980’er-
ne fik transplanteret en hornhinde fra
amerikanske donorer med HIV. Der er
beskrevet enkelte tilfeelde af Creutz-
feldt-Jakob sygdom hos modtagere af
en donor-hornhinde, og tilstanden har
siden 1980’erne veret en kontraindika-
tion for donation.

Selvom udvikling af organkultur-

|

teknikken muliggjorde, at donor-
hornhinden ventede pa patienten
snarere end omvendt, ville det veere
perspektivrigt, hvis donor-hornhinder
kunne nedfryses og opbevares i mange
maneder, maske i mange ar. Steffen
Sperling og Niels Ehlers udforskede der-
for kryo-praeservering af hornhinder,
og kryo-praeserverede hornhinder blev
anvendt til patientbehandling, efter

at vitaliteten af hornhinderne blev be-
kreeftet efter optgning. I 2009 publice-
redes en klinisk opfglgning af patienter
transplanteret i 1978-79 med en kryo-
preserveret hornhinde, der viste, at
25% fortsat havde en klar og fungerende
hornhinde @ Teknikken blev dog opgi-
vet 11980, da en stor del af de nedfrosne
hornhinder blev beskadiget under optg-
ningen og derfor matte kasseres.

Starten pa den danske hornhindebank
11978 blev en egentlig hornhindebank
baseret pa opbevaring af donor-horn-
hinder i organkultur ved 31 gr varme
etableret. Man ansatte en laborant, Bir-
the Olesen, som virkede i banken indtil
pensioneringen i 2007. Fra at udtage
donor-veev pa neurokirurgisk afdeling

Figur 1

To hornhinder i
lukkede glasflasker
pakket og klar

til afsendelse til
kirurgen

overgik dette til personalet pa hospita-
lets Patologiske Institut. Patologen Ulrik
Baandrup var sardeles positiv over

for samarbejdet, og arligt blev der gen-
nem 1980’erne udtaget donorvaev fra
de mange hundrede afdgde patienter,
der blev obduceret. P4 dette tidspunkt
var lovgivningen saledes, at der matte
udtages vaev til patientbehandling fra
alle afdgde, der blev obduceret og Niels
Ehlers fik en speciel tilladelse til denne
aktivitet fra Sundhedsstyrelsen.

De indsamlede donor-hornhinder
blev anvendt til transplantation pé gjen-
afdelingen i Aarhus, men ogsa sendt til
de mange andre danske gjenafdelinger,
hvor man foretog transplantationer.

De organkultiverede hornhinder blev
opbevaret i lukkede glas-flasker, og ved
at emballere flaskerne og pakke dem i
robuste pap-aesker (Figur 1) kunne horn-
hinderne sendes rundt i Danmark med
almindelig fragt. I 1gbet af 1980’'erne
indsamlede hornhindebanken flere
hornhinder, end der kunne anvendes

i Danmark, og da hornhindebanker
endnu ikke var etableret fuldt i de andre
nordiske lande, kunne banken i Aarhus
sikre, at ogsa finske, norske, svenske og
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Antal Distribution af hornhinder fra Den Danske Hornhindebank (1984-2016)

M Ekstern

®AUH-NBG

islandske patienter kunne blive horn-
hindetransplanteret (Figur 2).

European Eye Bank Association

I lgbet af 1980’erne havde hornhinde-
banken jevnligt bes@g af kolleger fra

en lang raekke europeiske lande, hvor
man ogsa gnskede at implementere
organkultivering af donor-hornhinder.
Den feelles interesse for hornhindebank-
virksomhed medfgrte, at Niels Ehlers i
januar 1989 inviterede 10-15 kolleger til
et mgde i Aarhus. Mgdet blev starten pa
European Eye Bank Association (EEBA),
der siden da har afholdt arsmgder, hvor
faglige aspekter af hornhindedonation
preesenteres og diskuteres (www.eeba.
au). Allerede ved det andet mgde i EEBA
blev Niels Ehlers udnevnt til “Presi-
dent”, ogi2004 blev han udneevnt til
eresmedlem af foreningen.

Den danske hornhindebank efter
vaevsloven
Ilgbet af 1990’erne skete en betydelig
reduktion i antallet af obduktioner pa
danske hospitaler. Lovgivningen blev
ogsa praeciseret, sdledes at enten donor
eller nermeste pargrende skulle give
tilladelse til hornhindedonation. Det
afspejlede sig i en stgt nedgang i antal-
let af donor-hornhinder indtil 2007, til
trods for at der blev indgdet samarbejds-
aftaler med patologiske afdelinger pé
andre neerliggende sygehuse (Figur 2).
Hornhindebanken kunne ikke lengere
levere overskydende donor-hornhinder
til patienter pa andre sygehuse.
Europa-Parlamentets og Rédets di-
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rektiv 2004/23/EF af 31. marts 2004 om
fastsaettelse af standarder for kvaliteten
og sikkerheden ved donation, udtag-
ning, testning, behandling, praeserve-
ring, opbevaring og distribution af hu-
mane vav og celler blev implementeret
i dansk lovgivning i 2006 med virkning
fra april 2007. Det overordnede formal
med direktivet er at sikre europzeiske
borgere tilstreekkelig adgang til sikker
vaevs- og celletransplantation af hgj
kvalitet og med minimal risiko for over-
fgrsel af sygdom fra donor til recipient.
Direktivet og dansk lovgivning beskriver
saledes, at man skal foretage en omfat-
tende evaluering af donors sygehistorie,
udtage blodprgver fra afdgde med hen-
blik pd test for HIV, hepatitis B & C samt
syfilis, og al aktivitet i vaeevsbankerne
skal veere underlagt grundig kvalitets-
kontrol.

Niels Ehlers indsd hurtigt, at der var
behov for at "genopfinde” den danske
hornhindebank: Lokalerne skulle veere
stgrre og flere og leve op til laborato-
riestandarder, der skulle udarbejdes en
lang reekke “standard operating proce-
dures”, der skulle laves kontrakter med
udtagningssteder og testlaboratorier
med videre. Cand.scient. Kim Nielsen,
Ph.D. blev ansat som "Teknisk chef”
for hornhindebanken. Han formaede i
Igbet af kort tid at foretage den omfat-
tende formelle modernisering, sdledes
at hornhindebanken i Aarhus kunne
godkendes som Vavsbank sidst pa aret
i2007. Herefter var det "blot” et sp@rgs-
mal om at gge antallet af hornhinde-
donationer. I Igbet af de fglgende &r blev

Figur 2

Antal leverede donor-hornhinder fra Den
danske hornhindebank i de seneste mere end
30 ar. "Ekstern” er antal hornhinder leveret

til andre sygehuse, mens AUH-NBG er antal
hornhinder leveret til Ojenafdelingen, Aarhus
Universitetshospital. Det danske behov er i dag
ca. 550 donorvav per ar

der indgaet en lang reekke samarbejds-
aftaler med patologiske institutter og
kapeller pa sygehuse i Vestdanmark og
donationshyppigheden steg langsomt. I
2008 blev Niels Ehlers pensioneret efter
40 ars virke pa gjenafdelingen i Aarhus,
og klinisk professor Jesper Hjortdal blev
nu medicinsk ansvarlig for hornhinde-
banken.

12009 @ndrede en stg@rre speciale-
planlegning, hvor i Danmark hornhin-
de-transplantationer kunne finde sted.
Transplantationer blev rubriceret som
"hgjt-specialiserede” og kunne herefter
kun foretages pé gjenafdelingerne i Aar-
hus og Glostrup. Med stigende behov for
donor-veev i kraft af implementering af
DSAEK-teknikken til posterior lameller
transplantation for Fuchs endoteldys-
trofi eller sekundeer endoteldysfunktion
kunne det danske behov stadig ikke
opfyldes (Figur 2).

Eftersom import af donor-veev skulle
foregd via en veevsbank, oprettede man
i 2011 en satellitfunktion af hornhinde-
banken pa gjenafdelingen i Glostrup.
Efter godkendelse af denne funktion ved
Legemiddelstyrelsen kunne behovet for
donor-hornhinder deekkes ved at impor-
tere vaev opbevaret under “cold-storage”
fra hornhindebanken i San Diego, USA.

[ 2010 blev sygeplejerske Anne-Grete
Hansen ansat som vavskoordinator for
at udbrede kendskabet til behovet for
hornhindedonorer pd Aarhus Univer-
sitetshospital og andre sygehuse i re-
gionen. Der er siden holdt foredrag ved
talrige "staff-meetings” og personale-
mgder, ligesom sundhedsmedarbejdere



Figur 3
Hornhindetransplantat gares Klar til -
DSAEK operation i hornhindebanken

og borgere kan finde information pa
bankens egen hjemmeside: www.horn-
hindebanken.dk. Anne-Grete Hansen
overtog i 2015 hvervet som daglig leder
af hornhindebanken. Oversygeplejerske
pd gjenafdelingen Lone Hauritz har si-
den 2012 taget aktiv del i bankens virke,
herunder gennem ledelsessystemer
foranlediget mgder med hospitalsledel-
ser i hele Vestdanmark. Alle har bakket
op om hornhindebankens aktiviteter. I
2016 lancererede hornhindebanken et
e-learning program for sygeplejersker og
leeger pa afdelinger med potentielle af-
dgde, der kunne veere hornhindedono-
rer. Programmet er tilgaengeligt for alle
danske leeger pa planzlearn platformen.
12014 blev et stgrre initiativ iveerksat
for at inddrage alle sygehuse i @stdan-
mark, det vil sige region Hovedstaden
og Sjelland. Der blev ansat personale pa
gjenafdelingen i Glostrup til at varetage
den daglige kontakt med patologiske
institutter og sygehuskapeller og kol-
leger pd afdelingen i Glostrup gjorde

et theerdigt og stort arbejde for at fa de
ngdvendige samarbejdsaftaler pa plads.
Personale pa patologiske institutter og
kapeller kom pd kursus i Aarhus for at
leere udtagningsteknik og de formelle
krav til hornhindedonation. Initiativet
har veeret en stor succes. Siden efterdret
2015 har vi i Danmark kunnet indsamle
et tilstraekkeligt antal donor-hornhinder
til at deekke det danske behov pé knap
600 transplantationer drligt.

Donationsfrekvensen pa de enkelte
sygehuse er steerkt afhangigt af lokalt
engagement. Aktuelt har en stor indsats
fra sygehuskapellet og leegerne pa Syge-
hus Thy-Mors medfgrt, at donationshyp-
pigheden for hornhinder er mere end
50% af alle afdgde. Denne hgje frekvens
skyldes, at leegepersonalet ved naesten
alle dgdsfald spgrger pargrende om til-
sagn til donation.

De sidste ar har hornhindebanken
udarbejdet drsrapporter og nyhedsbre-
ve, som udsendes til sygehusledelser og
samarbejdspartnere i Danmark. I disse

skrivelser fremgar udviklingen i antallet
af donationer pé de enkelte sygehuse
(Tabel ).

DSAEK
Posterior lameller transplantation blev
udviklet i starten af dette drtusinde, og
de fgrste transplantationer med DSAEK
teknikken blev foretaget i Danmark i
2006. Proceduren medfgrer hurtigere
rekonvalescens for patienten, der indu-
ceres ikke astigmatisme, og gjet er langt
mere robust sammenlignet med forhol-
dene efter en penetrerende transplanta-
tion ) Hornhinden preepareres med en
mikrokeratom, hvor de forreste ca. 80%
af stromaet skeeres veek. Herefter anven-
des kun den bageste del af hornhinde
med endotel, Descemets membran
0g 50-150 mikrom stroma. Dette vaev
transplanteres til bagsiden af patientens
hornhinde gennem en perifer tunnel-
incision.

Preeparering af vaevet foregik i de
fgrste ar af kirurgen pa operationsstuen,
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Tabel 1

Antal hornhindedonationerfordelt p& danske hospitaler 2012-2016

Hospital

Frederikshavn
Hjorring
Thy/Mors

Alborg

Herning
Randers
Viborg
Holstebro
AUH

Horsens

Esbjerg
Odense

Svendborg

Hvidovre

Herlev

Glostrup

Gentofte
Bispebjerg/Frederiksberg

Rigshospitalet

Neestved
Roskilde
Holbaek

Kage

Andre

| alt

2012

25

19

97

18

199
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2013

14

15

13

83

29

27

199

2014

14

23

1

25

135

26

10

30

12

317

2015

16

14

93

11

20

35

10

249

2016

50

16

23

109

39

37

21

11

42

25

425

men for at fremme effektiviteten og
nedseatte risikoen for at matte aflyse
operationen pé grund af veevsbeska-
digelse startede hornhindebanken i
Aarhus i 2012 pa at preeparere vaevet
ibanken (Figur 3). Denne procedure
forsimpler omstaendighederne omkring
det operative indgreb betydeligt ©
Senest er DMEK teknikken, hvor kun
endotel og Descemets membran trans-
planteres, implementeret pd mange
afdelinger globalt, og i lgbet af den
kommende tid hdber hornhindebanken
i Aarhus at kunne preeparere donor-
hornhinder til denne teknik.

Monitorering af kvalitet

Svenske kolleger startede allerede i

1996 pa systematisk at registrere horn-
hindetransplantationer i det Svenske
cornearegister (www.cornea.nu). Forhold
omkring patienten, alder, diagnose samt
operationen, type og donor-vaev blev
registreret og efter to ar registreres, om
hornhindevaevet fungerer, synsstyrke
og eventuelle komplikationer. Disse
informationer er yderst vaesentlige for at
monitorere kvaliteten af donor-vaev og
operationer, specielt nér nye teknikker
implementeres. I 2009 tiltrddte gjenaf-
delingerne i Glostrup og Aarhus indbe-
retning til registret, og hvert ar afholdes
feellesmgde med svenske kolleger, hvor
data fra registret diskuteres.

Konklusion
Hornhindebanken i Aarhus har gen-
nemgaet en kolossal udvikling gennem
de seneste knap 40 ar. Fra at Niels Ehlers
visioneert startede aktiviteten i 1970er-
ne under ret enkle laboratoriemaessige
forhold, til at man i dag har seks ansatte
til at preeparere, teste og distribuere
hornhinder i overensstemmelse med
omfattende danske regulativer har
veeret en stor udfordring. I dag ser det
ud til, at banken atter kan indsamle
de ngdvendige antal vaev i samarbejde
med kolleger i Glostrup samt laeger og
personale pé 23 udtagningssteder over
hele Danmark.

Niels Ehlers vision er atter realiseret:
I dag venter donor-hornhinderne pa
patienten og ikke omvendt!

Referencer: www.oftalmolog.com
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