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Adhasionsreduzierung von humanen Zellen auf
Traumaimplantaten (LightTraum)

Die Herausforderung

Bei der Versorgung von Knochenfraktu-
ren werden Implantate eingesetzt, wel-
che oft nicht dauerhaft im Kérper verblei-
ben. Beispiele hierfiir sind Traumaimplan-
tate im Bereich der Osteosynthese oder
Marknéagel. Die spatere Entnahme ist oft
durch Zellbewuchseffekte, wie stark an-
haftende Knochenzellen, erschwert. Fir
den Operateur ist schwer entfernbares
Gewebe fiir die Sicht auf das Implantat
nachteilig. Kritisch sind zudem Schrau-
ben, die nicht mehr herausgedreht wer-
den konnen oder sogar brechen. Eine
starke Zelladhdasion ist somit Ursache ho-
her OP-Risiken und Versorgungskosten.

Im vorausgegangenen |GF-Projekt Licht
als Werkzeug (17957 N) wurde die effek-
tive Reduktion der Zellhaftung durch ein
LightPLAS-beschichtetes Implantat er-
folgreich demonstriert. Fir die Umset-
zung und Nutzung der LightPLAS-Be-
schichtung bestanden jedoch noch Un-
sicherheiten bezliglich der Prozesssicher-
heit. Diese betrafen insbesondere den
potenziellen Einfluss umgebender Me-
dien, die Reduktion der Zellhaftung an-
derer Zelllinien, den Nachweis der Bio-

kompatibilitdit sowie eine detaillierte
Kostenabschatzung.

Die Idee des
Innovationsprojekts

Ziel des Projekts war es, verbliebene Nut-
zungshiirden durch Erhohung der Pro-
zesssicherheit abzubauen. Hierzu wurde
die Effektivitdit bei weiteren Zelltypen
(Fibroblasten sowie lebende Osteoblas-
ten-Zellkulturen) unter statischen und
fluiden Stréomungsbedingungen unter-
sucht, die statistische Evaluierung erwei-
tert und eine konkrete Prozesstechnik
erarbeitet.

Die Ergebnisse

Aufbauend auf den Ergebnissen aus dem
Projekt Licht als Werkzeug wurde zu-
nachst das Schichtdesign der LightPLAS-
Beschichtung optimiert: Fir polierten
Edelstahl konnte eine deutliche Optimie-
rung der Schichthomogenitat (Schichtdi-
ckenabweichung < 1 %) und eine Erho-
hung der Bestdndigkeit gegeniiber der
Dampfsterilisation erzielt werden. Auch
die Anzahl lokaler Schichtdickenerhéhun-
gen durch Staubeinschluss konnte deut-
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Das Programm ,,Industrielle Ge-

meinschaftsforschung” (IGF) ...

... fordert Studien zur industriellen Mach-
barkeit von Innovationsideen und be-
schleunigt so Technologietrends. Dazu
arbeiten Wissenschaft, Industrie und
Politik zusammen:

0 Das BMWK fordert vorwettbewerbliche,
innovationsorientierte Forschung mit
dem IGF-Programm.

1 Industrie und Wissenschaftler entwi-
ckeln Innovationsideen und geben
Projektimpulse.

2 IGF-Forschungsvereinigungen, wie die
F.0.M., finden Forschungspartner.

3 Wissenschaftler von je 1-3 Forschungs-
einrichtungen schreiben Forderantrége.

4 Industrieunternehmen beraten bei der
Entwicklung der Antrage.

5 Die Forschungsvereinigungen optimie-
ren die Qualitat der Vorhaben und der
Antrage und reichen die Antrage ein.

6 Die Arbeitsgemeinschaft industrieller
Forschungsvereinigungen (AiF) lasst die
Antrage durch Experten aus Industrie
und Wissenschaft begutachten.

7 Das BMWK finanziert die Forschungs-
kosten bis max. 275/525/750 T EUR.

8 Die Industrie teilt sich die Administra-
tionskosten.

9 Die Wissenschaftler der Forschungsein-
richtungen fuhren die Forschung durch.

10 Die Forschungsvereinigungen stellen
mithilfe von je 10-20 Unternehmen pro-
jektbegleitender Industrieausschiisse
mit mindestens 50 % KMU einen regen
Technologietransfer bis in die Branchen
hinein sicher.

11 Die Industrie sorgt durch Bekundung
ihrer Interessen fir die Praxisrelevanz
der Forschung, steuert Industrieexperti-
se bei und validiert die Ergebnisse.

Gemeinsam starken wir die Innovations-
kraft des Mittelstands und den Fachkraf-
tenachwuchs in Deutschland.

Flr eine ausfihrlichere Fassung des Ab-
schlussberichts wenden Sie sich bitte an:
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lich reduziert werden. Es verblieben den-
noch einige Menisken auf der beschich-
teten Oberflache, die Ausgangspunkte
fiir lokale Schichtablésungen bilden kon-
nen, beispielsweise nach einmonatiger
Auslagerung der Edelstahlmuster in ei-
nem Ndahrmedium mit Antibiotikazusatz
oder nach mechanischer Reinigung. Der
nach der Verfahrensoptimierung verblie-
bene Flachenanteil der Schichtablésun-
gen ist jedoch gegeniiber der Gesamtfla-
che des Implantats als klein zu bezeich-
nen. Bei einer Auslagerung der beschich-
teten Edelstahlmuster in reinem Wasser
oder einer wassrigen Fibrinogenlosung
zeigte sich eine dauerhafte Schichtstabi-
litdt bis zu mehreren Monaten.

Die biologischen Bewertungsverfahren
zur Zellhaftung erfolgten mit hoher sta-
tistischer Absicherung unter Berlicksich-
tigung umgebender Gewebe, insbeson-
dere mit Betrachtung der Proteinadsorp-
tion.

Die Biokompatibilitdt der LightPLAS-Be-
schichtung konnte auf zehn unabhangig
voneinander hergestellten Mustern mit-
hilfe der Nutzung des WST-1 Assays in
Anlehnung an die DIN EN ISO 10993-5
und 10993-12 nachgewiesen werden.
Die adhdsionsmindernden Eigenschaften
wurden an Fibroblasten sowie an leben-
den Osteoblasten-Zellkulturen unter sta-
tischen und fluiden Stromungsbedingun-
gen untersucht. Mit hoher statistischer
Absicherung konnte eine signifikante Ab-
nahme der Zellanzahl auf dem Edelstahl-
muster durch die entwickelte Beschich-
tung von bis zu 70 % festgestellt werden.
Eine anfanglich feststellbare erhohte Zir-
kularitdt in der Zellmorphologie verlor
sich jedoch nach 25 h Beobachtungszeit.

Der Einfluss der Beschichtung auf den Ef-
fekt der KaltverschweiBung wurde mit
einem geeigneten Prifstand bewertet.
Diese Untersuchungen zeigten keine sig-
nifikanten Korrelationen.

Zur Einschatzung der 3D-Eignung wurden
Simulationen mit einer Ray-Tracing Soft-
ware durchgefiihrt. Auf Basis der ermit-
telten Bestrahlungsstarken und der Soll-
dosis fiir den Beschichtungsprozess kann
eine zukunftige Prozesskonzeptionierung
erarbeitet werden.

Beispielhaft wurde eine Wirtschaftlich-
keitsbetrachtung fur eine Konzeptstudie
durchgefiihrt und ergab Beschichtungs-
kosten bei einem Durchsatz von 20.000
bis 150.000 Implantaten pro Jahr in Ho-
he von 2,40 bis 7,30 Euro pro Implantat.

Die Verwertung

KMU-Nutzen

Mit dem Projekt konnten viele der offe-
nen Fragestellungen zur Prozesssicher-
heit beantwortet, aber auch Limitierun-
gen der Technologie identifiziert wer-
den. Eine skalierbare Prozessanlage wur-
de beispielhaft konzipiert und detailliert
wirtschaftlich fiir Bedirfnisse von KMU
analysiert. Unternehmen haben nun eine
belastbare Grundlage, um das Risiko ei-
ner Investition abschatzen zu kénnen.

Die Ergebnisse sind weitgehend auf an-
dere Materialien, wie z. B. Titan oder
Kunststoffe, andere Implantatklassen so-
wie auf andere Medizinprodukte oder
Biosensoren Ubertragbar. Sie helfen ins-
besondere mittelstandischen Medizin-
technik-Unternehmen bei der Entwick-
lung hochwertiger Innovationen.

Umsetzung

Die Einsetzbarkeit der LightPLAS-Techno-
logie zur Reduzierung der Zellhaftung auf
Traumaimplantaten wurde erfolgreich
unter In-vivo-dhnlichen Bedingungen ge-
testet. Im Projektanschluss sind nun An-
passungen zur Ausreifung marktfahiger
Produkte und, z. B. bilateral, an unterneh-
mensspezifische Anforderungen vorzu-
nehmen. Parallel kdnnen umfangreiche
klinische Studien durchgefiihrt werden.
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Blockdiagramm einer in sich geschlossenen ProzessstraRe zur Beschichtung derTraumaimplantate mit sechs
Stationen: Vorreinigung (VR) mit Ultraschallbad (USB), Aktivierung (Ak), Aerosolapplikation (Aero), Infrarot-
homogenisierung (IR), VUV-Vernetzung (VUV), Pfropfung (Pfr). Auf dem Trager, 1 sind die Implantate in
maximaler Packungsdichte eingehangt.
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