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AUSGANGSSITUATION

Die Herstellung von menschlichem Gewebe ex vivo besitzt grol3es Potenzial, der steigenden Nachfrage
nach Ersatz von irreversibel geschadigtem Gewebe gerecht zu werden. Durch die Integration von Versor-
gungsgefalden, durch die Nahrmedium in die Gewebekonstrukte gepumpt werden kann, ist ein entschei-
dender Fortschritt bei der Erzeugung funktioneller Gewebe gelungen. Die Kopplung dieser kinstlichen Ge-

falBe an den Medienfluss erfolgt Uber Kanulen, die in die Hohlkanale eingefuhrt werden.

Das extrazellulare Matrixprotein Kollagen ist eine der Hauptkomponenten der Gefaldwand. Es wird daher
fUr das Tissue Engineering von vaskularisierten Gewebekonstrukten favorisiert. Kollagen ist allerdings ein
begrenzt mechanisch stabiles Material, das beim Kanulieren leicht durchstochen werden kann. Die bescha-
digte GefalBwand fuhrt zu Leckagen. Weiterhin kann beobachtet werden, dass die Kanulen nicht dicht inte-
griert werden koénnen, da die starke Quellfahigkeit des Kollagens die Passgenauigkeit an der Kopplungsstel-
le zum Perfusionssystem vermindert. Im Ergebnis kommt es zu einer schlechten Anbindung an das techni-

sche Perfusionssystem und damit zu einer unzureichenden Versorgung des kinstlichen Gewebes.

PROJEKTZIEL

Das Projekt beschaftigte sich daher mit der Entwicklung von artifiziellen Blutgefa3strukturen, die eine ver-
besserte Stabilitat beim Perfundieren von Nahrstofflosungen versprechen. Dazu sollten synthetische Poly-

mere an den Enden von kollagenbasierten, kleinlumigen Hohlfilamenten angebunden werden.

LOSUNGSWEG

Die Polymerendstucke sollten aus elastischem Material bestehen und eine gute Haftung zum Kollagen auf-
weisen. Dazu wurden verschiedene Dentalmaterialien, u. a. Silikone und Polyacrylate, ausgewahlt. Diese
sollten entweder Uber ein Dip Coating auf bereits hergestellte Kollagen-Hohlfilamente aufgebracht oder
Uber eine Coextrusion wahrend der Erzeugung der Kollagen-Hohlfilamente an den Enden des Kollagen-

stranges platziert werden.
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Abb. links: Darstellung des Zudosierungssystems bestehend aus 2-Komponenten-Kartusche und
statischem Mischer zur Zufiihrung des Polymers, Kartusche mit Kollagensuspension, 2-Wege-
Hahn fiir die Durchmischung und die Core-Shell-Extrusionsdiise. Abb. Mitte/rechts:
Stereomikroskopische Aufnahmen von Langsansicht und Querschnitt eines polymerverstarkten
Hohlfilaments nach der Rehydrierung. MaRBstab = 200 pm.

Abb. links: Darstellung des Zudosierungssystems bestehend aus 2-Komponenten-Kartusche und stati-
schem Mischer zur Zufihrung des Polymers, Kartusche mit Kollagensuspension, 2-Wege-Hahn fur die
Durchmischung und die Core-Shell-Extrusionsduse. Abb. Mitte/rechts: Stereomikroskopische Aufnahmen
von Langsansicht und Querschnitt eines polymerverstarkten Hohlfilaments nach der Rehydrierung. MaR-
stab =200 pm.
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Im Rahmen des Projekts konnten Endstlcke an KollagengefalRe durch die Coextrusion mit einem Dentalsili-
kon realisiert werden. Die Ergebnisse zeigen, dass die Polymerverstarkung das Aufquellen der Gefallenden
eindammt und damit die Passgenauigkeit der Gefaltkonstrukte am Ubergang zum Perfusionssystem ge-
wahrleistet. Die polymerverstarkten Filamente besitzen eine homogene GefalBwand und eine hydrophile
Oberflache. Sie sind biokompatibel. Im Vergleich zu reinen Kollagenhohlfaden sind sie im Trockenen weni-

ger steif und leichter handhabbar.

Mit einem AuRBendurchmesser von 1 mm und einem Lumen von etwa 500 um, sind sie ideale Ausgangma-
terialien fur die Erzeugung vaskularer Gewebekonstrukte. Die Enden sind kanulierbar und zeigen eine gute
Adhasion zum Kollagen. Die neuartigen Hohlfilamente bleiben in Kulturmedium und in Gegenwart von Zel-
len mindestens 2 Wochen stabil. Eine Besiedlung mit Endothelzellen ergab eine hohe Zellviabilitat mit stei-
gender Zellzahl Uber den Kultivierungszeitraum hinweg. Eine Sterilisation der polymerverstarkten GefaR-
strukturen mit Gamma-Bestrahlung fihrte zu zytotoxischen Effekten. Eine Desinfektion mit 70 % Ethanol

war aber erfolgreich.

Es konnte somit gezeigt werden, dass die entwickelten polymerverstarkten BlutgefalRe die Ankopplung an
ein Perfusionssystem erleichtern und gleichzeitig die Kultivierung von Blutgefalizellen ermdglichen. Mit der
Verbesserung der Perfusion kunstlicher Blutgefal3e kann die Versorgung pravaskularisierter Tissue Engi-
neering (TE)-Konstrukte gesichert werden. Damit ist ein weiterer Entwicklungsschritt hin zur Realisierung le-

bensfahiger und funktioneller kinstlicher Gewebe gelungen.
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(MF)" Uber den Projekttrager EuroNorm GmbH geférdert. Wir bedanken uns fur die gewahrte Unterstut-

zung.
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