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Sanfter Korperkontakt

Implantate lassen Parkinson-Kranke
weniger zittern und herzkranke Menschen
langer leben. Dank speziell préparierter
Oberfldchen sollen die eingepflanzten
Prothesen kiinftig besser vertraglich sein
und ihre Energie direkt aus dem Koérper
beziehen.
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" Eine Sonderpublikation in Zu enarbeit mit der Baden-Wirttemberg Stiftung

Die StromstoBe des Zitteraals sind so stark, dass sie sogar Maulesel und Pferde betauben
konnen, die einen Fluss durchqueren. Das berichtete jedenfalls der beriihmte Naturforscher
Alexander von Humboldt, nachdem er um 1800 das Gebiet der Fliisse Orinoco und Amazonas
bereist hatte. Die moderne Welt kennt andere Moglichkeiten, um die erstaunlichen
Eigenschaften dieser Fische ins rechte Licht zu riicken: Ein YouTube-Video zeigt die flackernde
Beleuchtung eines Weihnachtsbaums in einem japanischen Einkaufszentrum. Die elektrische
Energie dafiir produziert ein Zitteraal in einem Aquarium.

Amin Rustom vom Stuttgarter Max-Planck-Institut fur Intelligente Systeme (MPI-IS) nutzt dieses
Video, wenn er seine Forschung prasentiert. , Tatsachlich haben uns die elektrischen Fische und
damit die Natur inspiriert, sich damit zu beschaftigen, ob sich nicht Hirn- oder
Herzschrittmacher, Cochlea-Implantate oder auch implantierte Blutzuckersensoren mit
korpereigener elektrischer Energie betreiben lassen®, sagt der Wissenschaftler, dessen Labors
sich im Biophysikalischen Institut der Universitat Heidelberg befinden. Das hieBe zugleich:
Kiinftig waren elektronische Implantate nicht mehr auf Batterien angewiesen, die regelmaRig
ausgetauscht werden mussen.

Der Zitteraal erzeugt seine Stromimpulse mithilfe von elektrischen Organen - umgebildeten
Muskeln, die einen groBen Teil seines Korpers ausmachen. Das wirft sofort die Frage auf:
Existieren Uberhaupt menschliche Zellen, die elektrische Energie produzieren? Ja, denn Zellen
werden von Membranen begrenzt. In diesen Membranen gibt es Proteine, die elektrisch
geladene Teilchen - lonen - aus der Zelle ausschleusen oder gezielt passieren lassen. Solche
lonenkanale oder lonenpumpen sind dafir verantwortlich, dass zwischen der Innenseite und der
AuBenseite der jeweiligen Membran eine elektrische Spannung von rund 70 Millivolt auftreten



kann. ,,Weil das sehr wenig ist, muss man auf jeden Fall die Spannung vieler Zellen gleichzeitig
abgreifen“, sagt Rustom.

Ob man auf diese Weise tatsachlich zu technisch nutzbaren Spannungen und Stromflissen
kommt, war unklar, als die Wissenschaftler vom MPI-IS, von der Universitat Heidelberg und vom
Karlsruher Institut fiir Technologie vor mehr als drei Jahren ihr Forschungsprojekt starteten.
Zwar hatten die Forscher zuvor die elektrischen Fahigkeiten von Zellen abgeschatzt. ,,Doch wie
viel Strom man den Zellen sozusagen abzapfen kann, ohne dass ihre natiirlichen Funktionen
eingeschrankt werden, lieB sich nicht serios vorhersagen®, so Rustom.

Nur praktische Versuche konnten weiterhelfen. Die Wissenschaftler entwarfen daher eine
Strategie, um eine Anordnung von sehr leitfahigen Elektroden herzustellen, die weniger als ein
zehntausendstel Millimeter - 100 Nanometer - dunn und trotzdem robust sind. Diese
Nanoelektroden sollten in der Lage sein, Zellmembranen ohne groRere Schaden zu
durchstechen und das elektrische Potenzial in der Zelle abzugreifen.

Das Herstellverfahren im Einzelnen: Zunachst dampfen die Forscher eine sehr diinne Schicht
Gold auf Filtermembranen aus Kunststoff auf. Dann scheiden sie das Gold auf elektrochemische
Weise ab und fiillen so die feinen Poren des Filters mit dem Edelmetall auf. AnschlieBend
entfernen sie die Kunststofffolie, so dass nur eine Goldschicht uibrigbleibt, aus der in
regelmaBigen Abstanden Nanonadeln - ebenfalls aus Gold - herausragen. Weil die entstandene
Nanoelektroden-Anordnung zu einem Kurzschluss fiihren wiirde, folgen noch zwei weitere
Verfahrensschritte: Der gesamte Elektroden-Chip - Durchmesser: 2,4 Zentimeter - wird mit
einer isolierenden Kunststoffschicht liberzogen, die anschlieBend ausschlieBlich an den Spitzen
der Nanoelektroden weggeatzt wird. ,,Die Herstellung des Chips ist ohne groBen Aufwand an
Geraten und Arbeit routinemaRig durchfuhrbar; die Kosten flir das Gold fallen wegen der nur
sehr geringen Materialmengen nicht ins Gewicht“, erlautert Rustom.

Erste Experimente an Schleimpilzen

Flr die ersten Versuche mit dem Elektroden-Chip griffen er und seine Kollegen der Einfachheit
halber nicht zu Kulturen menschlicher Zellen, sondern zu einem Schleimpilz. Denn von ihm
konnen einzelne Zellen geziichtet werden, die groBer sind als der gesamte Chip. Und
tatsachlich: Die Forscher konnten die elektrische Spannung zwischen Innen- und AuBenseite der
Zellmembran messen, nachdem sie die Zelle auf den Chip aufgebracht und dann gleichsam
angedrlickt hatten, damit die Elektroden die Membran durchdringen konnten. Die Spannung
betrug Uber viele Stunden hinweg rund 50 Millivolt. Veranderten sie gezielt beispielsweise die
Luftfeuchtigkeit in der Umgebung des Schleimpilzes, so reagierte dessen Membran darauf mit
messbaren Spannungsschwankungen - ein Ergebnis, das den Weg zum Einsatz des Elektroden-
Chips als Sensor fiir Zellreaktionen weist.

Von den experimentellen Resultaten ermutigt, wandten sich die Wissenschaftler Kulturen
menschlicher Bindegewebs- und Muskelzellen zu. Sie lieBen die Zellen in einem GefaB, das mit
Nahrmedium gefiillt war, auf den Elektroden-Chip absinken. Die nadelformigen Elektroden
durchstachen die Membranen der Zellen und lieferten Uber langere Zeit hinweg einen Strom
mit einer Leistung von rund zehn milliardstel Watt. Das erscheint zwar extrem wenig. Doch, so
Rustom: ,,Wie andere Arbeiten gezeigt haben, reicht diese Leistung aus, um kleine implantierte
Sensoren zu betreiben und deren Messwerte im Minutentakt per Funk nach aufen zu
ubermitteln.“ Auch wenn die Wissenschaftler somit derzeit noch keine neue Energiequelle fiir



groBe und energiefressende Implantate wie Herzschrittmacher erschlieen konnten, so haben
sie mit der nanostrukturierten Oberflache ihres Nadel-Chips doch die Grundlagen beispielsweise
fur kiinftige energieautonome Implantate gelegt, die Korperfunktionen von Patienten
permanent Uberwachen.

Inspirierende Stiitzrohrchen

Die Oberflachen von Implantaten sind noch in ganz anderer Hinsicht bedeutsam: Sie
entscheiden wesentlich darliber, inwieweit der Korper ein Implantat als fremd wahrnimmt und
entsprechend reagiert. So bezieht Ralf Kemkemer vom MPI-IS, Stuttgart, seine Inspiration nicht
aus den Eigenschaften exotischer Organismen, sondern aus zahlreichen Gesprachen mit den
Herstellern von Stents - jenen kleinen Rohrchen, die Arzte unter anderem in HerzkranzgefaBe
einsetzen, um diese offen zu halten und so die Gefahr eines Infarktes zu verringern.

Klassische Stents bestehen aus Edelstahl und bringen ein Problem mit sich: Bei bis zu 30
Prozent der Patienten bildet sich aufgrund der Wundheilung zu viel Bindegewebe neu. Es
verschlieBt langsam den Stent - ein Vorgang, den Mediziner Restenose nennen. Abhilfe schaffen
sollen Stents, die Medikamente freisetzen, zum Beispiel Wirkstoffe, die auch zur
Krebsbekampfung eingesetzt werden. Doch auch diese Stents gelten als nicht perfekt: Bei ihnen
ist das Risiko erhoht, dass sich aufgrund von Gerinnungsprozessen Blutpfropfen bilden.
»Iinsofern verfolgen wir seit langerem die Idee, die innere Oberflache herkommlicher Stents so
zu strukturieren, dass sie ohne Arzneistoffe das liberschieBende Wachstum von verschiedenen
Zelltypen wie den glatten Muskelzellen hemmt“, sagt Kemkemer.

Ublicherweise untersuchen Wissenschaftler die Wirkung von Implantaten auf den Kérper
mithilfe bestimmter tierischer Zellen, die sehr lange in Kultur gehalten werden konnen und
gleichsam unsterblich sind. Kemkemer und seinem Team ist dieses Vorgehen zu realitatsfern.
Stattdessen nutzen die Stuttgarter Wissenschaftler menschliche Zellen, die bei Operationen
abgefallen sind und direkt aus Herzkranzgefalen stammen. AuBerdem unterscheiden sie bei
ihren Experimenten zwischen den glatten Muskelzellen und den Endothelzellen, die die innere
Wand der BlutgefaBe auskleiden. Doch das ist noch nicht alles: ,,Wir bericksichtigen, dass der
Korper moglicherweise je nach Alter unterschiedlich reagiert, indem wir das Alter der
Zellspender in unsere Auswertung miteinbeziehen“, betont Kemkemer, der nicht nur
Forschungsgruppenleiter am MPI-IS ist, sondern auch Professor an der Hochschule Reutlingen.

Die Kunststoff-Oberflachen, die die Forscher mit den Zellen in Kontakt bringen, haben zwei
besondere Merkmale: Zum einen besitzen sie im regelmaRigen Abstand von einigen
Mikrometern Rillen, die maximal 300 Nanometer tief sind. Zum anderen befinden sich auf ihr
winzige Noppen aus Gold. Den Abstand der Noppen konnen die Wissenschaftler in einem
Bereich von 30 bis 150 Nanometern gezielt einstellen. Ahnlich wie bei den Elektroden-Chips von
Amin Rustom haben die Wissenschaftler um Kemkemer zur Herstellung dieser Oberflachen
verschiedene Routineverfahren innovativ kombiniert.

Brachten die Stuttgarter Forscher solche Oberflachen mit Endothelzellen oder glatten
Muskelzellen zusammen, so wuchsen und teilten sich diese deutlich weniger als auf
herkommlichen glatten Oberflachen. ,Dass strukturierte Oberflachen diese hemmende Wirkung
haben, hatten wir und andere Arbeitsgruppen auch friiher schon beobachtet”, so Kemkemer.
Wirklich neu ist ein anderes Resultat der Experimente: Die Wachstums- und Teilungsrate war



bei Zellen von 45- bis 65-Jahrigen auf den strukturierten Oberflachen um meist deutlich mehr
als 50 Prozent verringert, bei 20- bis 30-Jahrigen lediglich um hochstens 25 Prozent.

,uUnsere Ergebnisse zeigen auf, wie sich bei alteren Patienten durch geschickte Wahl der
Oberflachentopographie moglicherweise gezielt das Wachstum der glatten Muskelzellen
hemmen lasst*, resimiert Kemkemer. Mit anderen Worten: Besitzen Stentoberflachen
Nanorillen mit bestimmten Abstanden und Tiefen sowie charakteristisch angeordnete
Nanonoppen, so konnten sie gerade fiir altere Patienten vorteilhaft sein. ,,Allerdings ist der
Weg von unseren eher grundlegenden Ergebnissen bis zu einem tatsachlich optimierten Stent
noch weit“, betont Kemkemer.

Doch er und seine Projektpartner haben ebenso wie die Wissenschaftler um Amin Rustom den
Anfang gemacht, um Implantate mithilfe neuartiger Oberflachen zu verbessern. Und schon der
griechische Philosoph Aristoteles wusste: Der Anfang ist die Halfte vom Ganzen.
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