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Sehprothesen auf dem Weg zur Marktreife

Die Forschung an Netzhautimplantaten, die seit Mitte der 1990er Jahre emsig betrieben
wird, ist in der heif3en letzten Phase angelangt. Allein in Deutschland bemiihen sich drei
Forschungskooperationen von Universitdten und zugehérigen Unternehmen, Blinden ein
bescheidenes Quantchen Sehkraft zuriickzugeben. Wenn alles gut geht, konnte die erste
Generation von Netzhautprothesen schon in wenigen Jahren auf den Markt kommen.

ie Diagnose trifft in der

Regel Jugendliche und

junge Erwachsene. Retini-
tis Pigmentosa ist eine Erbkrank-
heit und steht fur unaufhaltsa-
men schleichenden Sehverlust.
Gendefekte sind schuld daran,
dass Schlusselenzyme in den
lichtempfindlichen Sinneszellen
der Netzhaut (Retina) falsch auf-
gebaut werden. Daran gehen die
Fotorezeptoren zugrunde. Typi-
scherweise beginnt der Prozess
mit den Stabchen - die Patien-
ten werden nachtblind. Spater
verengt sich das Gesichtsfeld
zum Tunnelblick, in schweren
Fallen kommt es zur vélligen Er-
blindung. Rund zehn Prozent der
100 000 bis 150 000 Blinden in
Deutschland hat dieses Schicksal
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ereilt, weltweit sind es geschatz-
te drei Millionen.

Bislang ist das Leiden unthe-
rapierbar. Allerdings hat es eine
Besonderheit: Diejenigen Ner-
venzellen und -fasern in der
Netzhaut, die die von den Sin-
neszellen kommenden Informa-
tionen vorverarbeiten und Uber
den Sehnerv an das Gehirn
weiterleiten, bleiben zu einem
betrachtlichen Teil gut erhalten
- genau die Bedingungen, wie
man sie flr Netzhautimplantate
benétigt.

Denkbar sind solche Sehpro-
thesen aufBerdem bei der alters-
bedingten Makuladegeneration,
die durch den Zerfall der Netz-
hautzellen an der Stelle der
gréfiten Sehscharfe einen gro-

Ben Anteil der Félle von Alters-
blindheit verursacht.

Vorreiter Retina-
Implantate

Bisher unterstiitzen oder erset-
zen Sehhilfen von der Brille bis
zur kiinstlichen Linse die Optik
des Auges. Netzhautimplantate
gelten als die viel versprechends-
te Methode, mit technischen
Hilfsmitteln auch in die von den
Sinneszellen bis zum Gehirn fih-
rende Sehbahn und damit in die
Verarbeitung der optischen In-
formationen direkt einzugreifen.

Viel schwieriger wird es, wenn
statt der Netzhaut andere Teile
der Sehbahn gestort sind. Ansét-
ze, auch hier zu helfen, gibt es

zwar — etwa bei vollig zerstorter
Netzhaut ein Implantat direkt an
den Sehnerv anzukoppeln. Eben-
so arbeiten Forscher daran, ge-
schadigte Sehnerven, wie sie
beispielsweise der griine Star
mit sich bringt, zu Uberbricken.
Sie entwickeln Sehprothesen,
die die Sehrinde im Gehirn sti-
mulieren sollen. Allerdings ste-
cken all diese Projekte im Ver-
gleich zu Retina-Implantaten
noch in den Kinderschuhen [1].
Retina-Implantate werden schon
seit 15 bis 20 Jahren entwickelt.
So starteten die Pioniere Joseph
Rizzo und John Wyatt ihr Boston
Retinal Implant Project in den
spdten 1980er Jahren. Wichtige
AnstoBe kamen wenige Jahre
spater aus Deutschland, vom
mittlerweile emeritierten Bonner
Neuroinformatiker Rolf Eckmiller
und dem Bundesforschungsmi-
nisterium (BMBF). Sie regten
viele deutsche, aber auch aus-
landische Wissenschaftler dazu
an, ernsthaft Gber die Machbar-
keit von Sehprothesen fiir Blinde
nachzudenken.

Weltweit gibt es inzwischen
weit mehr als ein Dutzend Pro-
jekte, unter anderem in Japan
und Australien. Als fihrend gel-
ten die insgesamt drei deut-
schen: eines um Eberhart Zren-
ner von der Uniaugenklinik Tu-
bingen und die Reutlinger Firma
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Bild: Retina Implant AG

Retina Implant, das zweite um
Peter Walter von der Uniaugen-
klinik Aachen und das Unter-
nehmen Epiret sowie das dritte
um Gisbert Richard von der
Hamburger Uniaugenklinik und
die Firma Intelligent Medical Im-
plants. Gefordert hat das BMBF
diese Projekte seit Beginn mit
insgesamt 17,5 Millionen Euro.
Auch zwei amerikanische Projek-
te sind weit fortgeschritten: das
um Rizzo sowie dasjenige des
Unternehmens Second Sight,
das unter anderem mit der Uni-
versity of Southern California in
Santa Cruz zusammenarbeitet.

Die Ziele dieser Projekte wir-
ken auf Normalsichtige beschei-
den, aber den Betroffenen brach-
ten sie viel: Wie der Blick aus
einem Fenster soll ein grobes Pi-
xelfeld zumindest ein einfaches
Orientierungssehen moglich und
damit Blindenhunde tberflissig
machen - wobei die Prothesen
nach Schatzungen mit 20 000 bis
30 000 Euro in etwa so teuer
waren wie die geschulten Tiere.
Erhofft wird, dass die Patienten
beispielsweise die Finger ihrer
Hande unterscheiden und viel-
leicht sogar wieder Gesichter er-
kennen kdnnen. Und, wenn alles
optimal lauft, werden manche
Prothesentypen einigen Patien-
ten sogar wieder das Lesen gro-
Ber Schrift ermoglichen.

Zwei Ansatze gibt es, wie die
zwei Seiten der Netzhaut: Entwe-
der wird das Implantat, wenn
man in das Auge blickt, auf der
Netzhaut befestigt, Fachleute
sprechen vom epiretinalen An-
satz. Oder es wird als subretina-
les Implantat unter die Netzhaut
geschoben. Je nach Lage muss
man vollig anders vorgehen,
damit die Implantate jeweils mit
der angrenzenden Nervenzell-
schicht der Retina zusammenar-
beiten kénnen.

Im Querschnitt zeigt die ge-
sunde Netzhaut einen kompli-
ziert geschichteten Aufbau. Die
zuerst vom Licht getroffene
Schicht enthélt nicht die Sinnes-
zellen, wie man vermuten konn-
te. Stattdessen sitzen hier soge-
nannte Ganglienzellen, deren
feine Ausldufer (Axone) in den
Sehnerv miinden. Darunter fol-
gen viele weitere Nervenzellenla-
gen: hoch spezialisierte Netzwer-
ke, in denen die unterschiedlichs-
ten Nervenzelltypen am Werk
sind. Erst dahinter liegt die vom
Pigmentepithel erndhrte Sinnes-
zellenschicht mit zirka 120 Millio-
nen Stabchen und 6 Millionen
Zapfen. Licht, das auf diese Foto-
rezeptoren fallt, wird absorbiert
und durch einen mehrstufigen
Prozess in ein elektrisches Span-
nungssignal umgewandelt, das
Uber Synapsen und Neurotrans-
mitter seinen Weg in die Nerven-
zellenschicht findet. Umgehend
werden diese elektrischen Nerven-
impulse in der Netzwerkkaskade
vorsortiert und ausgewertet - sie
sind bereits stark vorbearbeitet
und auf die entscheidenden In-
formationen reduziert, wenn die
rund eine Million Sehnervfasern
sie an die Sehrinde weiterleiten.

Fotodioden anstelle
der Sehzellen

Diese Bildverarbeitung des Auges
wird das subretinale Implantat
nach Hoffnung der Forscher gut
nutzen kénnen. Weltweit gibt es
zurzeit nur ein weit fortgeschritte-
nes Projekt dieser Art — das um die
Firma Retina Implant, eine Aus-
griindung des Forscherkonsorti-
ums um Zrenner. Nach wie vor ar-
beitet Retina Implant eng mit den
Forschergruppen zusammen, dar-
unter Teams vom Stuttgarter In-
stitut flr Mikroelektronik, von den
Elektronikinstituten der Univer-

Energieversorgung

Der Stimulationschip der subretinalen Prothese ersetzt einen Teil
der Sehzellenschicht. Augenlinse und Hornhaut werfen weiterhin
ein Bild der Welt auf Netzhaut und Chip.
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Richtung der Informationsiibertragung
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Retina-Implantate kdnnen auf (epiretinal, links) oder unter
(subretinal, rechts) der hier stark vereinfacht dargestellten
Netzhaut befestigt werden.
sitaten Stuttgart und Ulm sowie  wirde ausreichen. Im Verlauf

Netzhautspezialisten der Tlbin-
ger und Regensburger Uniaugen-
kliniken. In der aktuellen Version
ist das Implantat ein rund zehn
Zentimeter langes Gebilde, etwa
drei Millimeter breit und einen
Zehntelmillimeter dick. Bis auf
sein Herzstlick, den Stimulations-
chip, ist es in Silikon verkapselt.

Dieser Siliziummikrochip ist
etwa drei mal drei Millimeter
gro und so dinn wie ein
menschliches Haar. Auf ihm sind
rund 1500 Pixelfelder unter-
gebracht. Zu jedem einzelnen
davon gehoren zwei Mikrofoto-
dioden, eine Verstarkerschaltung
und eine Stimulationselektrode
aus Titannitrid. Befestigt ist der
Chip an der einen Seite eines
biegsamen Kabelbdndchens, das
als Verbindung zur externen
Energieversorgung dient. Dazu
lauft das Bandchen durch einen
Schnitt in der Lederhaut - der fur
den Eingriff ohnehin notwendig
ist - nach auBen. Die Chirurgen
ndhen es auBen am Augapfel
fest und verlegen es unter der
Haut bis hinter das Ohr, wo es
schlie3lich in eine Steckerverbin-
dung fir den Akku miindet.

Der Chip selbst wird exakt in
der Schicht der abgestorbenen
Sehzellen nahe der Makula, der
Stelle des schérfsten Sehens, ein-
gesetzt - eine Herausforderung,
da die Netzhaut hauchfein und
sehr empfindlich ist. Die Funk-
tion der Sehzellen Gibernehmen
nun Fotodioden, die das durch
den intakten optischen Apparat
des Auges einfallende Licht in
elektrische Impulse umwandeln.
Urspriinglich dachten die For-
scher, ein passiver Chip, bei dem
die Fotodioden ohne weitere
Verstarkung die Reizpulse liefern,

eines amerikanischen subretina-
len Projekts zeigte sich vor Jah-
ren aber, dass die Effizienz passi-
ver Implantate doch weit hinter
den Erwartungen zurlickblieb:
Wahrend bei intaktem Sehen ein
Fotorezeptor gelegentlich be-
reits auf ein einzelnes Photon an-
spricht, konnten in den Patien-
tenstudien der Forscher um Alan
Chow von der University of Chi-
cago nur sehr starke Lichtquellen
Seheindriicke auslosen, normale
Tageshelle geniigte noch nicht.

Inzwischen haben die Ameri-
kaner ihr Projekt ganz aufgege-
ben. Das Konsortium um Zrenner
hingegen machte sich ab 2000 an
die Entwicklung eines aktiven
Chips. Die elektrischen Impulse
von den Fotodioden dienen nun
lediglich dazu, tiber die Verstar-
kerschaltungen gentigend elek-
trische Energie von einer exter-
nen Energieversorgung fir die
starkeren Stimulationspulse ab-
zurufen. Diese reizen dann tber
die Stimulationselektroden Grup-
pen von Nervenzellen in den an-
grenzenden und mittleren Ner-
venzellenlagen, die die Signale
weiterverarbeiten. Noch kommt
die Energie Uiber das Kabel. Spa-
ter soll sie induktiv eingekoppelt
werden wie beim Cochlea-Implan-
tat fur Gehorlose: Dort leitet eine
Sendespule, die auflen an der
Kopfhaut angebracht ist, die Ener-
gie in eine Empfangsspule, die in
unmittelbarer Nahe darunter sitzt
und Teil des Implantats ist.

Auf die Netzhaut
genagelt

Abgesehen von der Energiever-
sorgung bendtigen subretinale
Prothesen keine weiteren Kom-

77

© cCopyright by Heise Zeitschriften Verlag GmbH & Co. KG. Verdffentlichung und Vervielfdltigung nur mit Genehmigung des Heise Zeitschriften Verlags.

Bild: Retina Implant AG



Bild: RWTH Aachen/Epiret GmbH

Report | Kunstliches Sehen

Sendeeinheit Signal/
Energie
MOS- |
Kamera

RF/opto-
elektronische
Ubertragung

um
g i —

(Encoder)

Folie mit
Stimulations-
elektroden

Empféngerspule
plus elektronische
Komponenten

Mikrokabel

25 Stimulations-
elektroden

ebene Empfangerspule

Bei der Sehprothese des Projekts Epiret 3 werden Energie und Daten tiber Hochfrequenz ins Auge zu einer

Empféngerspule gefunkt, die in der hinteren Augenkammer anstelle der Augenlinse untergebracht ist.

ponenten auflerhalb des Kor-
pers. Ganz anders der epiretinale
Ansatz, dessen exkorporale Ele-
mente zentral sind: Das Implan-
tat Uberbrickt nicht nur die
defekten Sinneszellen, sondern
auch groB3e Teile der Nervenzel-
lenschicht der Netzhaut, sodass
deren Vorverarbeitung weitge-
hend ausféllt. Daher muss die vi-
suelle Information vor dem Ein-
speisen in die oberste Netzhaut-
schicht stark aufbereitet werden.
Die stimulierende Komponente
wird hier als diinne Folie auf der
Netzhaut befestigt, nicht dar-
untergeschoben. Feine Stimula-
tionselektroden sind auf der
Folie angebracht, sie reizen die
oben liegenden Ganglienzellen
und zum Teil auch die zum Seh-
nerv laufenden Nervenfasern.

Aufgenommen wird die vi-
suelle Szenerie von einer Minika-
mera, die beispielsweise in einem
Brillengestell untergebracht ist.
Aus den Signalen missen dann
aufwendig und in Echtzeit elek-
trische Impulse bestimmter Art
und Abfolge fur die Stimulations-
elektroden erzeugt werden. Das
erledigt der Encoder, ein Mini-
computer so gro wie ein PDA
samt lernfahiger Software, der
irgendwo am Korper getragen
werden kann. Die adaptierten
Signale samt der bendtigten
Energie mussen aulBerdem zum
Implantat gelangen. Kabelldsun-
gen dienen auch hier nur als Pro-
visorium, das Mittel der Wahl ist
eine Funkverbindung. Vorgese-
hen ist, dass der Sender beim En-
coder im Brillengestell nahe dem
Auge untergebracht wird, wah-
rend der Empfanger ein Teil des
Implantats im Auge ist.

Welche Stimulationselektrode
nun wo im Gesichtsfeld des Pa-
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tienten eine Sehwahrnehmung
auslost, kann nicht vorhergesagt
werden - zu kompliziert sind die
Verarbeitungsstufen im Nerven-
zellennetzwerk, die die Reizim-
pulse durchlaufen hatten, waren
sie von gesunden Fotorezepto-
ren gekommen. AuBBerdem lduft
diese Reizverarbeitung bei jedem
Menschen anders ab. Aus diesem
Grund missen die Patienten
mehrere Trainingssitzungen ab-
solvieren. Zu sehen bekommen
sie dabei Testfiguren in systema-
tischer Abfolge. Die Forscher set-
zen ihre Aussagen dazu in Anga-
ben fiir die Software um, die Bild-
pixel und Stimulationselektroden
nach und nach passend zuord-
net. Die Patienten sehen schlie3-
lich bei Stimulation Lichtfleck-
chen an den richtigen Stellen.

Empfangerspule
statt Augenlinse

Die zwei anderen der drei deut-
schen Projekte entwickeln diese
subretinalen Sehprothesen. Auch
hier wurden schon vor Jahren Fir-
men ausgegriindet, die die Sys-
teme zur Marktreife fuhren sol-
len. Intelligent Medical Implants
(IMI) hat ihren Hauptsitz in der
Schweiz und eine Niederlassung
in Bonn. In Deutschland arbeitet
die Firma eng mit dem Hambur-
ger Team um Gisbert Richard von
der Hamburger Uniaugenklinik
zusammen, auBerdem koope-
riert sie mit Augenkliniken in
Graz, Lausanne, Barcelona, Lon-
don und Paris. Fortschritte des
Projekts gibt IMI eher sporadisch
an die Medien weiter, insbeson-
dere verrat die Firma kaum tech-
nische Details.

Anders die unmittelbare Kon-
kurrenz: Im Marz war vom zwei-

ten deutschen epiretinalen Pro-
jekt Epiret 3 zu horen, dass die
Implantate den Patienten voll-
standig ins Augeninnere einge-
setzt werden - weltweit ist das
erstmalig. Vorangetrieben wird
Epiret 3 vom GieBener Unter-
nehmen Epiret, das eng mit
Elektrotechnikern um Wilfried
Mokwa von der RWTH Aachen
zusammenarbeitet, die auf me-
dizinische Anwendungen spezi-
alisiert sind. Noch einige weitere
Teams beteiligen sich an dem
Projekt, darunter Forscher vom
Duisburger Fraunhofer Institut
fur Mikroelektronische Schaltun-
gen und Systeme sowie Neuro-
physiker der Uni Marburg, wah-
rend Arzte der Uniaugenkliniken
Aachen und Essen um Walter die
Patienten operieren und medizi-
nisch betreuen.

Via Hochfrequenz wie beim
Cochlea-Implantat werden Da-
ten und Energie an das Implan-
tat Ubertragen. Die in einem der
unter anderem fur medizinische
Zwecke reservierten ISM-Ban-
der liegende Frequenz betragt
13,56 MHz. Kabel nach auf3en,
die Infektionen beglinstigen
konnten, gibt es nicht mehr.
Reine Funkverbindungen zum
Auge sind andererseits an sich
nicht neu: Mindestens die Seh-
prothese der Firma IMI wird be-
reits seit mehreren Jahren so be-
trieben. Streng genommen sitzt
sie nur teilweise im Auge, denn
ihre mit dem Implantat tber ein
Kabel verbundene Empfangs-
komponente wird auBBen auf der
Lederhaut angebracht. IMI sieht
hier keinerlei Probleme: Das
Auge bleibe weiterhin beweg-
lich, und die Patienten spurten
das Implantat in der Regel nach
wenigen Wochen nicht mehr.

Ganz im Augeninneren unter-
gebracht, fallt das aktuelle Im-
plantat von Epiret 3 mit etwa drei
Zentimetern Gesamtlange fir
Laien Uiberraschend kurz aus. Am
einen Ende sitzt eine kreisrunde
Empfangerspule. Gleich darunter
sind zwei Elektronikkomponen-
ten untergebracht: Die eine kiim-
mert sich um den Empfang von
Daten und Energie, wahrend die
andere die Signale fir die Stimu-
lationselektroden  aufbereitet.
Diese Empfangseinheit wird den
Patienten statt der Augenlinse in
die hintere Augenkammer einge-
setzt. Uber ein feines Kabel ist sie
mit der Stimulationsfolie am an-
deren Ende des Implantats ver-
bunden. Bis auf diese Folie steckt
das gesamte Implantat in einer
Polyimid-Verkapselung. 25 Sti-
mulationselektroden sitzen auf
der Folie, die nur wenige Qua-
dratmillimeter groB ist. Sie wird
bei der Operation quasi auf der
Netzhaut festgenagelt. Die For-
scher verwenden dazu Titanpins,
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Bei der Retinaprothese von

IMI funkt ein Sender im Brillen-
bligel Kameradaten und Ener-
gie zur Empfangseinheit
auBBen am Augapfel.
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wie sie in der Netzhautchirurgie
gang und gabe sind, etwa, um
Netzhautablosungen zu behe-
ben. In der Folie mit den Elektro-
den sind dazu Osen eingearbei-
tet, sodass sie auf die Pins ge-
steckt werden kann.

Schliisselexperimente
mit Tieren ...

Egal ob unter oder auf der Netz-
haut, in den heutigen Formen
der Prothesen stecken langwie-
rige Vorarbeiten. Zunéchst stan-
den vor allem Fragen der Bio-
kompatibilitdt im Vordergrund -
ob und wie es gelingen kann,
Elektronik an das lebende Netz-
hautgewebe anzuschlieBen. Da-
zu muss die Prothese vertraglich
sein, darf also das Gewebe auf
Dauer keinesfalls schadigen, vor
allem auch nicht im Betrieb,
wenn elektrische Strome flieBen.
Das bedingt filigrane Strukturen
und gleich die nachste Schwie-
rigkeit, denn Gewebe und Kor-
perflissigkeiten ihrerseits grei-
fen das Implantat an. Anfangs
waren deshalb in der Forschung
zu Netzhautprothesen Langzeit-
experimente mit Schweinen und
anderen Tieren unumganglich.
Auch viele andere Fragen
mussten angegangen werden:
Bleiben beispielsweise die Chips
oder Elektrodenfolien dauerhaft
an ihrer Position oder verrut-
schen sie etwa? Die Tierversuche
lieferten ermutigende Ergebnisse
— ebenso wie Patientenstudien in
den USA: Versuchspersonen ver-
trugen die passiven - leider un-
zweckmafligen - Stimulations-
chips des subretinalen Projekts
um Alan Chow sogar Uber Jahre
hinweg gut, Komplikationen wie
beispielsweise  Entziindungen
oder die besonders gefiirchteten
Netzhautabl6sungen blieben aus.
Auflerdem weifl man schon
seit etlichen Jahren, dass Stimula-
tionen der Netzhaut bei beiden
Ansdtzen tatsdchlich Aktivitaten
im visuellen Kortex von Versuchs-
tieren auslosen. In weiteren Expe-
rimenten ging es darum, untere
und obere Schranken fiir die Star-
ke der Stimulationspulse zu er-
mitteln: Sind sie zu schwach, wird
kein Seheindruck ausgel6st, wer-
den sie zu intensiv, sind Schaden
am Gewebe zu befiirchten. An-
dere Untersuchungen betrafen
die Anordnung der Stimulations-
elektroden. Die Forscher rund um
Zrenner fanden heraus, dass sie
fur korrekte rdumliche Eindriicke
beim subretinalen Ansatz etwa
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In einer komplizierten Opera-
tion wird das subretinale
Implantat durch einen Leder-
hautschnitt ins Auge ein-
gebracht und au3en auf

dem Augapfel festgenaht.

den Abstand einer Haaresbreite
einnehmen mussen.

Nicht zuletzt wurde auch eine
Schlusselfrage zum epiretinalen
Ansatz positiv beantwortet: Eine
Elektrode, die die Netzhautober-
flache lokal reizt, ruft auch lokal
begrenzte Erregungen in der
Sehrinde hervor. Ware dem nicht
so, wdren epiretinale Sehprothe-
sen nicht machbar. Darlber hin-
aus erarbeiteten sich die Netz-
hautchirurgen die ndtigen Ope-
rationstechniken, um die Prothe-
sen schonend einpflanzen, aber
auch wieder ebenso schonend
entfernen zu kénnen. Zwei Stun-
den benétigen sie momentan fir
die Implantation bei Epiret 3. Die
deutlich aufwendigere Operation
fur subretinale Prothesen dauert
zurzeit noch dreimal so lange.

... und am Menschen

An Versuchspersonen erprobt
haben die Chirurgen ihr Kénnen
bereits, wobei bisher ausschlie3-
lich mit Retinitis-Pigmentosa-Pa-
tienten experimentiert wird. So
gaben die Teams um Epiret 3 im
Marz auBerdem Ergebnisse einer
ersten vierwochigen Studie vom
vergangenen Herbst bekannt, in
der sechs erblindeten RP-Patien-
ten die Implantate vier Wochen
lang eingesetzt und dann wieder
explantiert worden waren. Seh-
eindrlicke hatten alle sechs Pro-
banden. Sie konnten etwa klei-
nere oder groBere Lichtfleckchen
erkennen, je nach der Stimula-
tionsintensitdt durch eine Elek-
trode, auBerdem Linien in unter-
schiedlicher Orientierung, wenn
auch wegen der nur 25 Elektro-
den in sehr grober Auflésung.
Die Kamera samt Encoder und
lernfahiger Software werden erst
in der gerade gestarteten Studie
eingesetzt. Patienten und Enco-
der samt Software sollen 13 Mo-
nate lang lernen kdnnen, mit den
Reizen zurechtzukommen, wah-
rend der Encoder weiterentwi-
ckelt wird. Ob hier schon ein Dau-
erimplantat zum Einsatz kommt,
wird bei Epiret nicht verraten,
ebenso nicht, ob es sich bereits
um einen neuen Implantatstyp
handelt. Mehr als 25 Elektroden
wie beim zuletzt verwendeten

werde es jedenfalls nicht geben,

das sei erst spater vorgesehen.
Allerdings betont man bei der

Epiret GmbH eine Neuerung: Sti-

mulationselektroden, die aus
speziell behandeltem (,aktivier-
tem”) Iridiumoxid bestehen und
leicht erhaben sind. Details dazu
will Uwe Thomas, Geschéftsfuh-
rer von Epiret, nicht verraten, nur
so viel: Das Gewebe verbindet
sich auf diese Weise besser mit
den Elektroden. Deutlich gerin-
gere Stromstarken beziehungs-
weise Ladungsmengen als zuvor
reichen flr Seheindriicke aus. So
werden sowohl die Netzhaut als
auch die feinen Strukturen des
Implantats geschont — was Epi-
ret 3 nach Meinung seiner Ent-
wickler einen wichtigen Vorteil
einbringt: Werden mit dem bis-
herigen Ansatz héchstens 200
Stimulationselektroden fur ver-
tretbar gehalten, da es sonst zu
warm wird im Auge, hoffen die
Forscher nun auf etwa die dop-
pelte Anzahl bei Nachfolgemo-
dellen — was idealerweise einem
Seheindruck wie bei Bildern mit
rund 400 Pixeln entsprache.

Zuruckhaltender bei der
Elektrodenanzahl gibt sich die
Firma IMI. Studien tiber wenige
Wochen wurden schon Ende
2005 durchgefiihrt, mit &hn-
lichen Ergebnissen wie bei Epi-
ret 3. Nun laufen gerade mehr-
monatige Studien in den Partner-
Augenkliniken, in deren Verlauf
die Kamerabrille angeschaltet
werden soll. Zurzeit arbeite man
mit 49 Stimulationselektroden,
wie viele es spater werden kdnn-
ten, musse erst in den Versuchen
ermittelt werden.

Indessen arbeitet ein Team an
der Medizinischen Universitat
Graz, das mit IMI kooperiert, be-
reits konkrete Sehtests flir Pa-
tienten mit Netzhautprothesen
aus. Im Artificial Vision Lab der
Grazer sollen die Probanden
dazu ein mehrstufiges Trainings-
programm durchlaufen. Erst soll
ihnen das Betrachten von Licht-
punkten und einfachen Mustern
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helfen, sich an die neuen Eindru-
cke zu gewdhnen. Dann geht es
mit wachsender Schwierigkeit
der Aufgaben darum, dreidimen-
sionale Gegenstande zu erken-
nen und sich im Raum zu orien-
tieren. Eigens dazu haben die
Forscher in Zusammenarbeit mit
schwer Sehbehinderten von 6rt-
lichen Blindenverbanden einen
Labyrinthtest entwickelt. Abhan-
gig davon, wie oft oder selten die
Testperson in den verwinkelten
Géngen mit aufgebauten Hin-
dernissen anstoBt, lasst sich
das wiedergewonnene Orientie-
rungsvermdgen einschatzen.

Formen erkennbar

In den Medien prdsenter ist si-
cherlich das subretinale Projekt,
das zuletzt vor einem guten Jahr
viel Aufmerksamkeit bekam, als
Zrenner und seine Kollegen tber
die erste vierwdchige klinische
Studie mit sieben Patienten be-
richteten. Zunachst fuhrten sie
Vorversuche mit 16 Direktstimu-
lationselektroden durch, die auf
einer Art Zunge safen, die zu-
sdtzlich an dem Stimulationschip
angebracht war. Mit einzelnen
oder Gruppen dieser Elektroden
riefen die Forscher Seheindrticke
hervor, mit dem Ziel, den grof3en
Stimulationschip elektronisch
einzustellen. Dabei ging es da-
rum, mehr zur optimalen Dauer,
Starke und Polaritat der Reizim-
pulse herauszufinden.

Laut Walter Wrobel, dem Ge-
schéftsfiihrer der Retina Implant
AG, haben sich in den Tests Pulse
als zweckmaBig erwiesen, die
hochstens Millisekunden andau-
ern und Spitzen bis zu funf
Mikroampere Stromstdrke errei-
chen. Die pro Puls injizierte elek-
trische Ladung bewegt sich typi-
scherweise im Nanocoulomb-Be-
reich und darunter - Werte, die
auch bei den epiretinalen Projek-
ten genannt werden.

Nach den Vorversuchen schal-
teten die Forscher auf den gro-
Ben Stimulationschip mit rund
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1500 Elektroden um. Alle bis auf
eine Testperson hatten damit
schemenhafte Seheindriicke. Sie
konnten Lichtquellen wie Lam-
pen und Fenster ausmachen, ein
Patient sogar helles, nicht zu klei-
nes Geschirr auf einer dunklen
Tischdecke. AuBerdem sahen die
Patienten typischerweise helle
Rahmen, obwohl es nichts zu
sehen gab, was diesen Eindruck
hatte verursachen kdnnen.

Die Ursache dieses Artefakts
fand sich in dem verwendeten
Funktionsprinzip. Urspriinglich
waren die Forscher davon ausge-
gangen, dass zur Wahrnehmung
eines Bildes alle Elektroden
gleichzeitig die Netzhaut stimu-
lieren mussen. Beim damals ver-
wendeten Chip gaben sie daher
je nach Beleuchtungsstarke auf
dem Pixel mehr oder weniger La-
dung ab. Elektrostatische Effekte
fuhren dann allerdings dazu, dass
- bei gleicher Beleuchtung - die
inneren Elektroden weniger La-
dung abgeben als die duBeren.
Beim néchsten Chiptyp wird dies
auf jeden Fall bertcksichtigt.
Dennoch sieht Wrobel die wahr-
genommenen Rahmen nicht nur
negativ: Sie seien immerhin der
Beweis dafir, dass auf der Netz-
haut rdaumlich aufgel6ste Bilder
angekommen und anndhernd
korrekt erkannt worden seien.

Ein ungeplanter Dauertest
lauft bisher positiv: Einer der Pa-
tienten weigerte sich nach der
allerersten Studie, sich die Pro-
these mit dem nach auf3en ge-
fahrten, noch dazu vom Auge
bewegten Kabel wieder entfer-
nen zu lassen. Die Offnung fiir
das Kabel sahen die Arzte als Ein-
fallstor fur Keime an - doch
schwere Infektionen und andere
Komplikationen sind in den gut
eineinhalb Jahren seither ausge-
blieben. Vielmehr gehe es dem
Patienten sehr gut, auch wenn
die Prothese wegen Bestimmun-
gen fir Prototypen im Medizin-
produktegesetz nicht betrieben
werden darf.

Laut Wrobel lauft zurzeit eine
weitere Studie, diesmal Uber vier
Monate, damit Netzhaut und Ge-
hirn der sechs Versuchspersonen
sich besser an die Reize gewoh-

Im Nachfolger (rechts) dieser
subretinalen Prothese stecken
1600 Fotosensoren sowie
ebenso viele Titannitrid-
Stimulationselektroden samt
zugehorigen elektronischen
Schaltungen.
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nen konnen und mehr Zeit haben
zu lernen, mit ihnen umzugehen.
Wieder wird der gleiche Stimula-
tionschip verwendet, und auch er
wird bald nach der Studie wieder
explantiert werden.

Schon im Herbst soll dann die
nachste mehrmonatige Studie
starten. Sie wird den subretina-
len Stimulationschip der ndchs-
ten Generation testen, den For-
scher der Uni Ulm um den Mikro-
elektroniker Albrecht Rothermel
entwickelt haben. Von ihm er-
hofft sich das Team eine ldngere
Lebensdauer als beim aktuellen
Protoyp, der nach Schatzungen
bei der Retina Implant langer
als ein Jahr betrieben werden
konne. Dem neuen Chip trauen
die Forscher mehr als zehn Jahre
Betriebsdauer zu, denn er wird,
anders als der alte, mit Wechsel-
strom betrieben werden, was
noch weniger Korrosion am Ma-
terial und geringere Gewebever-
anderungen mit sich bringen
soll. Allerdings schrankt Wrobel
ein, dass Nachweise dazu noch
nicht erbracht seien, da selbst

eine ,beschleunigte Alterung”
viele Monate Testzeit benétige.

AuBlerdem erwarten sich die
Forscher vom neuen Chip, dass
die Patienten dank einer anderen
Ansteuerung der Pixel die Bilder
besser aufgelost wahrnehmen.
Wie viel besser, verraten sie noch
nicht, und auch zu weiteren tech-
nischen Details halt sich Wrobel
bedeckt. Bald erwartet er auch
deutlich kirzere Operationszei-
ten - furr die Chirurgen eine Sache
der Ubung und Schulung. Und
man arbeite selbstverstandlich an
kabellosen Implantatsversionen,
die aber momentan nicht im
Vordergrund stiinden.

Wohltuendes Licht

Wie aber stehen die Betroffenen
selbst zu diesen Aussichten? Ein-
gebracht haben sie sich von den
ersten Anfangen an, vor allem
die Patientenorganisation Pro
Retina Deutschland, die die For-
scher nach wie vor zu Wiinschen
und Bedenken der Patienten auf
dem Laufenden halt. Eine Vertre-
terin ist Helma Gusseck, Vorsit-
zende der Retina Implant Stif-
tung, die unter anderem Tagun-
gen zu dem Thema ausrichtet.

Bild: Retina Implant AG, Reutlingen

Wissenschaftler des Artificial
Vision Lab der Medizinischen
Uni Graz entwickeln einen
Labyrinthtest, mit dem sich das
wieder erlangte Orientierungs-
vermdgen von Netzhaut-
prothesentragern richtig
einschatzen lassen soll.

Von Versuchspersonen hat Gus-
seck gehort, ,dass es einfach
sehr gut tue, endlich wieder ein-
mal Licht zu sehen”.

Aber auch sie warnt vor Uber-
triebenen Erwartungen. So ist
nicht abzusehen, wann beispiels-
weise die Sehprothese auch fir
Patienten mit altersbedingter
Makuladegeneration in Frage
komme. Hier gibt es am Gesichts-
feldrand meist noch einen Seh-
rest, der immerhin bei der Orien-
tierung hilft. Er darf durch die Im-
plantation nicht gefahrdet wer-
den, was auf absehbare Zeit aber
noch der Fall sein wird. Also ist
der Hauptadressatenkreis fur die
Implantate vorerst nur die relativ
kleine Gruppe der an Retinitis
Pigmentosa Erblindeten, zu der
auch Gusseck zahlt. Auf die Frage,
ob fiir sie selbst eine Prothese in
Frage komme, reagiert sie zdger-
lich — Gusseck hat zuvor durchbli-
cken lassen, dass sie sehr auf Er-
folge einer Gentherapie hofft, die
in  GroBbritannien bereits an
Menschen erprobt wird - aller-
dings mit noch voéllig offenem
Ausgang. Dann meint sie aber, es
ware auf jeden Fall eine Option.
Sie wirde sich aber schon sehr
genau Uber alle Moglichkeiten
und Risiken informieren.  (anm)
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[1] Uberblick zu Sehprothesenpro-
jekten: www.io.mei.titech.ac.jp/
research/retina
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