Biomimetische Nachbildung von Gewebestrukturen am Beispiel der
Blutstammzelinische: Biolithomorphie der Blutstammzellnische
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Expansionsraten von blutbildenden Stammzellen in einer dem Knochen-
mark nachempfundenen, geometrischen Umgebung zu erreichen,

um Patienten eine Transplantation mit hohen Stammzellgaben durch
effektive Vorabvermehrung zu ermdglichen. Ohne eine solche Umge-
bung wirden die Stammzellen zur Differenzierung neigen und waren
fir die beabsichtigten therapeutischen Zwecke nicht mehr einsetzbar.

Verfahren
Es wurde ein Verfahren zur Nachbildung der Blutstammzelinische eines
Organismus mittels Biolithomorphie entwickelt. Als Ausgangsmaterial
und Vorlagen dienen dabei praparierte Schnittbilder vom Knochenmark
gesunder Patienten. Diese werden Uber Bildverarbeitungstechniken
In lithographische Masken Ubersetzt und durch Mikrostrukturtechnik
abgebildet. Die so entstandenen Siliziumstrukturen werden tGber Ab-
glsse oder eine galvanische Abformung in organische bzw. metallische
Werkzeuge Uberfiuhrt. Diese dienen dann der weiteren Replikation in
dickwandige abgegossene oder in dinnwandige folienbasierte Kui
vierungsstrukturen (Scaffolds) (Abb.1 und 2). - Blopse, Probenautbersitung und Bidgeneration mitils Laser SoaningMiktoskopie (LSM) B Eiraktion der Nischenkortur
C- Erstellung einer fotolithographischen Maske, D- Fertigung eines Abformwerkzeugs, E- Abformung der organnahen
Stammzellnische in eine Polymerfolie, E/F- Einsatz in ein aktiv durchstréomtes Bioreaktorsystem oder MTP-Inlaysystem.

Ergebnisse
In einem Machbarkeitsnachweis wurde die in vitro Vorabvermehrung

und anschliel3ende Transplantation von menschlichen blutbildenden i e A R
Stammzellen durch eine Kombination aus geometrischen und mikro-/
nanotechnologischen Methoden erstmals in eine greifbare Nahe ge-
rickt (Abb.3). Dieses Prinzip liefde sich auch zur Nachbildung weiterer
Stammzellnischen anderer Gewebetypen nutzen.

Hasu| Jne us|jezwwe)s ajewAyouasayy

Anwendung der vorgestellten Methode

= Transplantation zur Behandlung von Leuk&dmien und Lymphdriisen
krebs (Stammzelltransplantation).

= Transplantation zur Behandlung von Leukdmien und Lymphdriisen
krebs (Stammzelltransplantation).

= Transplantation zur Behandlung der Schadigung des blutbildenden
Systems aufgrund einer Chemotherapie und/ oder Bestrahlung bel
einer Krebserkrankung.

= Tissue Engineering (Nano/Mikro-, mikro-, mesostrukturierte Scaffolds).
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= Transplantation zur Behandlung der Schadigung des blutbildenden 150 T
Systems aufgrund einer Chemotherapie und/ oder Bestrahlung bei %
einer Krebserkrankung. =
= Tissue Engineering (Nano/Mikro-, mikro-, mesostrukturierte Scaffolds). s 0
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