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Knorpel und Knochen
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In einer alternden Gesellschaft 
besteht ein grosser Bedarf an 
Implantaten. Die Forschung ent-
wickelt Materialien, die den Re-
generationsprozess des Körpers 
aktiv unterstützen, und tüftelt 
an implantierbarem lebendem 
Gewebe aus dem Labor.

«Bioaktivität» lautet der Trend in der 
Implantatmedizin. Wissenschaftler und 
Ärzte suchen nach Materialien, die 
nach der Implantation im Körper 
nicht nur keine Fremdkörperreaktio-
nen bewirken, sondern den Regene-
rationsprozess aktiv unterstützen. Ein 
Ziel ist beispielsweise, das Wachstum 
bestimmter Zellen anzuregen und zu 

beschleunigen. Daneben gibt es gros-
se Fortschritte im Bereich Gewebe-
züchtung, auf Englisch Tissue Engi-
neering. 

Forscherinnen und Forscher der 
ETH Zürich sind an vorderster Front 
dabei.  Wendelin Stark vom Institut 
für Chemie und Bioingenieurwissen-
schaften der ETH Zürich ist speziali-
siert auf Kno chenimplantate und setzt 
dabei auf Nanotechnologie. Zusammen 
mit seinem Team hat er eine soge-
nannte Knochenwatte entwickelt, ein 
bislang einzigartiges Implantat material 
aus bio  kompatiblen Mikro fasern, das 
Granulat und Blöcke als Implantatma-
terial ersetzen könnte. Sie sieht aus 
wie normale Haushaltswatte. Doch 
die Fasern der Knochenwatte beste-

hen zu 60 Prozent aus Polylactid-co-
Glycolid (PLGA). Dieses bioabbaubare 
Polymer auf Milchsäurebasis wird 
schon seit Jahrzehnten erfolgreich in 
der Chirurgie eingesetzt, unter ande-
rem für Platten, Schrauben und Naht-
material. Die restlichen 40 Prozent 
der Fasern bestehen aus Nanoparti-
keln aus Kalziumphosphat, einem Mi-
neral, das dem natürlichen Knochen 
ähnlich ist und das Knochenwachs-
tum fördert. Die Fasern der Knochen-
watte sind zwanzigmal dünner als ein 
menschliches Haar, nämlich nur ge-
rade fünf Mikrometer. Produziert 
werden sie mittels Electrospinning: 
Eine flüssige Lösung wird in ein Stark-
stromfeld gespritzt, die entstehenden 
Mikrofasern werden auf einer rotie-
renden Trommel gesammelt. 

Defekte einfach flicken
Das Material bietet handfeste Vor-

teile: Knochenwatte kann schnell und 
leicht in Defekte jeder Form gestopft 
werden, ohne spezielle Geräte. Prak-
tisch ist zudem, dass sie an Ort und 
Stelle bleibt sowie Blut und Gewebs-
flüssigkeit aufnimmt. Man kann sie 
zur Knochenregeneration in allen 
nicht lasttragenden Knochen einset-
zen, zum Beispiel Kiefer- oder Ge-
sichtsknochen. Innerhalb von drei bis 
sechs Monaten wird die Knochen-
watte vom Körper absorbiert. In die-
ser Zeit haben die Knochenzellen des 
Körpers, die in die Watte gewandert 
sind, auf dem Gerüst des künstlichen 
Materials eine neue Knochenstruktur 
aufgebaut. Laut Wendelin Stark könnte 
die Watte auch als Füllmaterial bei 
grossen Defekten als Zusatz zu Schrau-
ben dienen oder um den Zwischen-
raum zwischen Implantat und Kno-
chen zu polstern. Das neue Material 
wird zurzeit an Schafen getestet. Wen-
delin Stark geht davon aus, dass es in 
zwei bis vier Jahren für den Men-
schen einsatzbereit ist.

Einzigartiges Implantatmaterial: Die Knochenwatte aus biokompatiblen Mikrofasern lässt sich leicht 
applizieren und ermöglicht eine schnelle Knochenregeneration. Im Labor bildet sich schon nach 
zwei Tagen in einer körperähnlichen Flüssigkeit Knochenmaterial auf den Fasern. 
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Noch sind die Forscher dabei, den 
Herstellungsprozess zu optimieren, 
damit die gewünschte Formstabilität 
und die mechanische Stabilität er-
reicht werden können. In einem 
nächsten Schritt will Stephen Fergu-
son Implantate mit verschiedenen 
Schichten spinnen, die unterschiedli-
che Eigenschaften besitzen. Und er 
möchte noch mehr über das Verhal-
ten der Knorpelzellen herausfinden: 
Wie reagieren sie auf die Mikrostruk-
tur, zum Beispiel deren Porosität oder 
den Faserdurchmesser? Die präklini-
schen Studien stehen in ein bis zwei 
Jahren an.

Gewebe züchten
Gewebezellen oder Stammzellen mit 
einem Gerüstmaterial zu kombinie-
ren, das die Zellen hält und die von 
den Zellen produzierte Matrix sam-
melt, gehört zu den Standardverfah-
ren des Tissue Engineering. Ein be-
kanntes Problem ist allerdings, dass 
diese künstlichen Gewebe oft nur 
sehr langsam wachsen. Die Zellen haf-
ten zudem meist ungenügend zusam-
men. Dadurch wird das Gewebe zu 
wenig kompakt oder belastbar. Dies 
betrifft besonders Knorpelgewebe, 
das sich nicht selbst regenerieren 
kann. 

Hier setzt die Forschung von Marcy 
Zenobi-Wong vom Labor für Knorpel-
technologie und Regeneration der 
ETH Zürich an. Sie hat eine Technik 
entwickelt, mit der beliebige Arten 
von Zellen − auch Knorpelzellen und 
Stammzellen − mit Nanofilmen von 
Biopolymeren beschichtet werden 
können, um sie «klebriger» zu machen. 
Die Zellen haften so besser und zügiger 
aneinander, das Zuchtgewebe wächst 
um ein Vielfaches schneller. 

Ihr Vorgehen entspricht einem Para-
digmenwechsel im Bereich Gewebe-
züchtung. Man kommt davon weg, 
Zellen in ein Gerüst zu stecken und 

Stephen Ferguson vom Institut für 
Biomechanik der ETH Zürich arbeitet 
mit dem Inselspital Bern an einem 
Knorpelersatz für die Hals-Nasen- 
Ohrenrekonstruktion. Das Ziel des 
Projekts ist es, genügend grosse und 
mechanisch genügend stabile Implan-
tate für die Rekonstruktion gros ser 
Defekte zu entwickeln.

Ohren wachsen lassen
Das Material der Wahl: Mikrofasern 
aus Polycaprolacton (PCL), einem 
 klinisch bewährten biokompatiblen, 
bioabbaubaren Kunststoff. Ferguson 
hat eine Methode entwickelt, mit der 
die Fasern in beliebige dreidimensio-
nale Formen gesponnen werden kön-
nen. Dadurch können die Nasenschei-
dewand, Teile der Luftröhre oder des 
Aussenohrs nachgebildet werden. Die 
Fasern sollen zudem wie im mensch-
lichen Knorpelgewebe nur in eine 
Richtung verlaufen. Beides ist an-
spruchsvoll, da Electrospinning typi-
scherweise zu einer zufälligen Anord-
nung der Fasern führt.

Damit das Knorpelimplantat dem 
Patienten individuell angepasst wer-
den kann, werden mit Magnetreso-
nanztomografie Schnittbilder seines 
Gewebes erzeugt, zum Beispiel des 
noch unversehrten Aussenohrs. Eine 
Software berechnet auf dieser Basis 
die genaue Zielform und -grösse des 
Implantats. Dadurch wird sicherge-
stellt, dass das neue Knorpelgewebe 
Belastungen standhalten kann und 
sich besser in das umgebende, ge-
sunde Gewebe integriert. 

Hat ein PCL-Faser-Implantat die 
optimale Form, wird es mit körper-
eigenen Knorpelzellen oder Rücken-
markstammzellen des Patienten be-
spritzt und eingesetzt. Im Körper 
sollen die Zellen dann im Fasergerüst 
wachsen, sich vermehren und neues 
Knorpelgewebe aufbauen, während 
die PCL-Fasern abgebaut werden. 

dies als Gewebe zu bezeichnen. Statt-
dessen will man die natürliche Ent-
wicklung eines Gewebes imitieren, in-
dem man die Zellen zuerst dazu bringt, 
zusammenzuhaften und allmählich 
dichtere Agglomerate zu bilden. Dar-
aus kann sich schliesslich ein speziali-
siertes Gewebe oder Organ entwickeln. 
Mit anderen Worten: Das Hauptge-
wicht des Tissue Engineering ver-
schiebt sich weg von der Konstruktion 
des Gewebes hin zur Imitation des Ge-
webebildungsprozesses. 

Damit dieser Schritt gelingt, müssen 
die Forscher verstehen, welche biolo-
gischen Signale die Zellen erhalten und 
wie sie diese nutzen. Wie entwickeln 
sich die Zellen unter Einfluss von 
Wachstumsproteinen in der Nährlö-
sung? Und wie bei veränderter Sauer-
stoffzufuhr? Oder bei mechanischer 
Belastung? Die Idee hinter diesen Fra-
gen: die natürliche Umgebung der Zel-
len optimal zu simulieren, um sie 
schnell und kontrolliert wachsen zu 
lassen. ■

www.fml.ethz.ch/research ➔

www.biomech.ethz.ch/research ➔

Über eine genaue, an den Patienten angepasste 
Form (links) werden Fasern gesponnen. Das 
so entstandene Implantat (rechts) wird mit kör-
pereigenen Zellen bespritzt und eingesetzt. 
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