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AUSGANGSSITUATION

Die physikalischen Eigenschaften eines Zellkultur-Substrates beeinflussen grundlegende zellulare Prozes-
se wie Zytoskelett-Organisation, Proliferation, Differenzierung, Genexpression und Apoptose. Die Gestal-
tung der Anhaftungsflache ist somit ein hilfreiches Werkzeug, um die Zellfunktion gezielt zu beeinflussen.
Vor allem im Bereich der synthetischen Polymere wurden daher bereits zahlreiche Techniken entwickelt,

mit denen Materialoberflachen im Mikro- und Nanometer-Mal3stab moduliert werden konnen.

PROJEKTZIEL

Ziel dieses Projektes war es, die Materialeigenschaften von Kollagenfolien, wie Struktur, Zugfestig-
keit, Dehnung und Elastizitat, wahrend des Herstellungsprozesses zu variieren und mit der Zellreaktion
zu vergleichen. Die Kollagenfolien wurden aus saureloslichem Kollagen (SLK) im fibrillierten oder unfibrillier-

ten Zustand hergestellt. Zusatzlich wurden auch Kollagenfolien aus einer Kollagendispersion hergestellt.

LOSUNGSWEG

Die Struktur der Kollagenfolien wurde durch das Kollagenflachengewicht variiert, mittels des

AFMs untersucht und an Hand der erhaltenen Hohenbilder die Durchmesserverteilung der Fibrillen in ei-
nem Ausschnitt von 10 fJm x 10 fJm bestimmt. Es zeigte sich, dass bei hoheren Flachengewichten an unfi-
brilliertem Kollagen bei der Fibrillierung viele Kollagenfibrillen mit kleinen Durchmessern entstehen, wah-
rend bei geringen Flachengewichten an unfibrilliertem Kollagen weniger Kollagenfibrillen entstanden, diese
jedoch einen grol3eren Durchmesser aufwiesen. Diese Beobachtung konnte mit der Zellantwort korreliert
werden und zeigte eine Abhangigkeit der Zelladhdsion von der Verfugbarkeit an Adhasionsstellen durch

viele kleine Kollagenfibrillen in der Kollagenfolie.
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ERGEBNISSE

Die Festigkeiten und die Elastizitat wurden durch Vernetzung mittels Carbodiimiden (EDC) und Aldehyden
(GDA) eingestellt und die Folien mittels AFM und Zugversuch mechanisch charakterisiert. Bei einer erhoh-
ten Vernetzung werden die Kollagenmaterialien steifer und sproder. Die Zellantwort auf diese Anderung
der mechanischen Eigenschaften zeigt, dass sich je nach eingesetztem Vernetzer eine unterschiedliche Zel-
lantwort ergibt. Die Proliferation der Fibroblasten (L929) beispielsweise bleibt bei der Vernetzung der SLK-
Folien mit GDA konstant, wahrend bei der Vernetzung mit EDC die Proliferation mit Zunahme der Vernet-
zerkonzentration abnimmt. Bei den Versuchen mit Endothelzellen (HUVEC) auf vernetzten SLK-Folien
schwankt die Proliferation so sehr, dass hier keine eindeutige Aussage getroffen werden kann. Bei den Foli-
en, welche aus einer Kollagenpaste hergestellt worden sind, zeigt sich eine Erhdhung der Proliferation der

HUVECs mit steigender EDC-Vernetzung, wahrend die Zelladhasion konstant bleibt.

Zusammenfassend kann gesagt werden, dass verschiedene Zellarten eine fUr sie mechanisch spezifische
Wachstumsunterlage bendtigen, um eine Verbesserung der Kultivierung dieser Zellen zu erhalten. Neben
den mechanischen Charakteristika der Wachstumsunterlage spielt auch die Struktur der Unterlage eine
zentrale Rolle in der Kultivierung der Zellen. Im Hinblick auf die erworbenen Kenntnisse sollte die Beschich-
tung der Kultivierungsgefalle mit Kollagen so angepasst werden, wie es der jeweilige Zelltyp benotig, um
eine optimale Zellreaktion zu erhalten. Dies eroffnet nicht nur eine Erweiterung der Produktpalette, son-
dern hilft auch dem Nutzer bei der Auswahl der passenden Wachstumsunterlage fur die gewunschte Kulti-
vierung einer speziellen Zelllinie. So kdnnten Kultivierungsschalen auch so beschichtet werden, dass zwei
mechanisch und morphologisch unterschiedliche Beschichtungen nebeneinanderliegen und somit eine

Co-Kultivierung in einem Reaktionsraum maoglich gemacht wird.

Bericht anfragen )
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