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VORHABENBESCHREIBUNG

a. Ziele und Inhalte des Projektes, Stand der Wissenschaft und Technik, Neuheit des
Lésungsansatzes, Patentlage, Relevanz im Hinblick auf Normung und
Standardisierung, wissenschaftlich-technisches und wirtschaftliches Risiko, zu
erwartende Forschungsergebnisse

Ziele und Inhalte des Projektes: Das Projekt adressiert ein Problem aus dem Bereich
Medizintechnologie (ein NRW-Forderschwerpunkt): die Entwicklung eines fir Patienten
mafigeschneiderten Gewebeersatzmaterials, ein Knochensurrogat. Kritische (“critical size)
Knochendefekte stellen ein signifikantes Gesundheitsproblem dar, das durch die zurzeit gangigen
Knochenersatzmaterialien nicht bzw. nicht effizient therapiert werden kann. Kritische
Knochendefekte werden mit artifiziellen Biomaterialien behandelt, die bislang eine unzureichende
Regenerationskapazitdt aufweisen. Inhalt: Neuentwicklung eines auf den Patienten
zugeschnittenen biobasierten Tragers, sowie Optimierung kommerzieller Trager der
kooperierenden Firmen. Ziel ist die mehrstufige Entwicklung eines individualisierten, funktionalen
Ersatzmaterials: im ersten Ansatz soll die adulte Stammzelle definiert werden, die das hdchste
Potential hat in Osteoblasten zu differenzieren. Hierfir werden mesenchymale Stammzellen aus
verschiedenen Korperregionen durch Hox Gene definiert und ihr osteogenes Potential bestimmt.
Im nachsten Schritt wird die osteogene Differenzierung durch externe Faktoren (CD73, P1 und P2
Rezeptoren) optimiert. In einem weiteren Meilenstein wird das Tragermaterial verbessert indem
neue Materialien und chemische Modifikationen getestet werden. Dartber hinaus wird der
modifizierte Trager mit den forderlichsten Faktoren (CD73, P1 und P2 Rezeptor-Liganden) fir eine
osteogene Differenzierung beladen. Die Kombination der ersten beiden Meilensteine, erweitert
durch patiententypische Knochenblécke und ihre Herstellung unter GMP (Good Manufacturing
Practice) Bedingungen, ist der néchste Meilenstein. Bei Knochendefekten kritischer GroR3e ist
zusétzlich die Blutgefal3neubildung zur Versorgung der Zellen notwendig, die durch spezifische
P2 Rezeptoren erreicht wird. Die Testung im Tierversuch (= praklinische Phase) und die
Ubertragung des Systems nicht nur auf GCP (Good Clinical Practice), sondern sogar auf GMP
gerechtes Qualitdtsmanagement gewahrleisten fir das Produkt die Erfullung der fur die
Vermarktung verbindlichen Anforderungen der Gesundheitsbehdrden.
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Abbildung 1. Aufbau des Projektes. Stammzellen aus verschiedenen Kdrperregionen von Mann
und Frau werden isoliert und anhand von Hox Genen charakterisiert. Kommerzielle und
selbstmodifizierte  patiententypische  Knochentrdgermaterialien (Scaffolds) werden  mit
osteospezifischen Liganden bestickt und unter GCP/GMP Bedingungen mit den isolierten
Stammzellen/Osteoblasten besiedelt. Nach Zugabe von angiogenesespezifischen Liganden
werden die besiedelten Scaffolds in préklinischen Versuchen (Ratte, Schwein) auf Zytotoxizitat und
Induktion der Angiogenese untersucht.



