Diese Technologie bildet die Grundlage fiir ein natives Wundgel, das auch tiefe
und grof3flachige Wunden verschlieBen und durch gewebespezifische
Zusammensetzung sowie hohe Bioaktivitat effizient fliir deren Heilung sorgen
konnte. Durch glykobiologische Modifizierungen des gewebsspezifischen
Hydrogels entsteht ein passgenauer Wundverschluss, der in vielen Fallen eine
Hauttransplantation ersetzen kénnte.

Hochvertragliches biologisches Material, das die
Wundheilung mit kérpereigenen Zellen fordert

Konturdefekte korrigierbar

Flexibel anpassbar durch individuell beladbare
funktionelle Gruppen

Wirkstoffe konnen eingebunden werden
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Anwendungsbereiche
Diese innovative Weiterentwicklung stellt die Weichen fiir eine effektive
Versorgung umfangreicher Gewebsdefekte wie Verbrennungen dritten Grades,

chronischen Wunden, Veratzungen, usw.

Hintergrund

Wenn Hautverletzungen bis ins Unterhautfettgewebe (Subkutis) reichen, sind
die Patienten letztendlich immer auf eine autologe Transplantation, also
Eigenhauttransplantation, angewiesen. Dies hat fiir die Patienten zumeist
weitreichende Folgen, bzw. std3t auch schnell an natirliche und nicht zuletzt
asthetische Grenzen.

Problemstellung

Die klinische Behandlung von tiefen und groRflaichigen Wunden, z. B. nach
Verbrennungen, stellt nach wie vor eine Herausforderung dar. Herkémmliche
Hydrogele sind synthetischer Natur und daher haufig nur bedingt vertraglich.

Losung

Im Vergleich zu herkédmmlichen, synthetischen Hydrogelen basiert dieses
Material auf einer ECM, die im Labor von patienteneigenen Zellen produziert
wird. Basierend auf einer zum Patent angemeldeten Technologie zur Herstellung
einer extrazelluliren Matrix (engl. Extracellular matrix; ECM) mit spezifisch
adressierbaren funktionellen Gruppen ("clickECM") wurde nun die Grundlage fur
ein natives Wundgel geschaffen, das auch tiefe und grof3flachige Wunden
verschlieBen und durch eine gewebespezifische Zusammensetzung sowie eine
hohe Bioaktivitat effizient flir deren Heilung sorgen kénnte.

Waéhrend der Synthese der Matrix durch patienteneigene Zellen erfolgt der
Einbau funktioneller Gruppen in diese Matrix in Form einer glykobiologischen
Modifizierung, die spater je nach Anwendungszweck genutzt bzw. ausgestattet
werden kann.

An die ECM gebundene, photovernetzbare Biopolymere bspw. kdnnten nach
optimaler Ausfillung des Wundbettes fiir ein gezieltes Gelieren des Hydrogels

und damit VerschlieBen der Wunde sorgen (passgenauer Wundverschluss).

Durch die Flexibilitait des Materials wird so ggf. auch die Behandlung von
Konturdefekten moglich. Weiterhin kann diese funktionalisierte Matrix mit
verschiedenen Wirkstoffen ,beladen werden, die bspw. die Wundheilung
fordern oder antimikrobiell wirken. Das neue Biomaterial konnte bereits
erfolgreich mit anderen Hydrogelen gemischt und zu stabilen 3D-Modellen
aufgebaut werden. Diese waren in ersten Versuchen zellvertraglich und
biokompatibel.

In jlingsten Studien (siehe Nellinger et al. 2021 unten) konnte weiterhin gezeigt
werden, dass es moglich ist, eine aus Zellen stammende ECM durch Glyko-
Engineering mit Dienophilen zu modifizieren und tber eine IEDDA-Reaktion ein
bioaktives Enzym einzubauen. Weder wiesen dabei die verwendeten
Monosaccharid-Derivate zytotoxischen Effekte auf, noch waren zytotoxische

Katalysatoren fiir die Funktionalisierung noétig. Weiterhin konnte nachgewiesen
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werden, dass auch die funktionellen Gruppen selbst keine Auswirkungen auf das

grundlegende  Zellverhalten wie Uberleben, Stoffwechselaktivitit und

Proliferation haben.

Damit kann eine ECM kiinftig mit Wachstumsfaktoren, Vernetzern und anderen
Molekilen ausgestattet werden und wird damit zu einem neuen Biomaterial, das
ein groBes Potenzial fir eine Vielzahl Anwendungen im Bereich ,Tissue-

Engineering” und der Regenerationsmedizin haben dirfte

Schematische Darstellung der Behandlung einer tiefen Wunde mittels ECM-Hydrogel-
Hybridmaterial als passgenauer Wundverschluss. Die Wunde wird passgenau mit dem
Hybridmaterial ausgefiillt und geliert. Kérpereigene Zellen kénnen in das Material einwandern
und das fehlende Gewebe wiederherstellen. So kann eine Wundheilung ohne zurlickbleibende
Deformationen oder Narben erreicht werden [Quelle: Universitat Reutlingen].
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