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Ausgangssituation

Die Entdeckung der induzierten Pluripotenz ist ein bedeuten-
der aktueller Durchbruch im Bereich der Biomedizin des letzten
Jahrzehnts. Induzierte pluripotente Stammzellen (iPS) sind
nicht nur eine groBe Hoffnung in der Regenerativen Medizin,
sie bereiten auch die perfekte Experimentierbasis fir zellba-
sierte Screenings. Dies liegt i) am Fehlen ethischer Bedenken,
ii) der Einfachheit ihrer Herstellung (z. B. mittels nicht-integrie-
render Expressionssysteme aus einer Hautbiopsie) und iii) an
ihrem auBergewdhnlichen Differenzierungspotenzial, das die
Moglichkeit zu einer groBen Vielfalt an Tests er6ffnet. Nicht
von ungefahr hat die pharmazeutische Industrie diese Zellen
als das ultimative Testsystem erkannt, da sie von gesunden
und kranken Spendern gewonnen werden kénnen. Dabei
reflektiert sie auf die spezifischen klinischen In-vitro-Bedingun-
gen (z. B. zellulare Aspekte, genetische Mutationen). Humane
iPS-Zellen stellen dartber hinaus den Ausgangspunkt fur die
Personalisierung von Therapien dar, wobei die effektivste
Behandlungsart zuerst an vom Patienten gewonnenen Zellen/
Organoiden ausgetestet wird, bevor sie schlieBlich am Patien-
ten selbst zur Anwendung kommt.

1 Automatisierte, eisfreie Bio-
bank mit geschlossener Kihl-
kette (Askion GmbH), wie sie in
der EBiSC-Spiegelbank in Sulz-
bach installiert ist (Foto: Bernd
Mudiller).

2 Humane induzierte pluripo-
tente Stammzellen auf mit
Vitronektin beschichteten Algi-
nat-Mikrocarriern, die in einem
Suspensions-Bioreaktor mit
niedrigen Scherkréften (BioLevi-

tator™) kultiviert wurden.
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Aufgabenstellung

Die Generierung/Erzeugung, Expansion und Kryokonservie-
rung der hiPS-Zellen ist jedoch derzeit sehr zeit- und arbeits-
intensiv. Daher baut das Fraunhofer IBMT zusammen mit
internationalen Partnern aus Wissenschaft und Industrie,
unterstltzt im Rahmen eines Projekts der EU (IMI-FP7), eine
Sammlung von mehr als 50 humanen iPS-Zelllinien auf, die
sowohl von pharmazeutischen Firmen als auch akademischen
Zentren eingesetzt werden sollen. Die Arbeitsgruppe Pluripo-
tenz & Regeneration des Fraunhofer IBMT steht an vorderster
Front, wenn es um die Entwicklung der Automatisierungs-
strategien fur die kontrollierte Erzeugung, Expansion und das
Kryobanking dieser Zellen geht. Die parallele Handhabung
patientenspezifischer iPS-Zelllinien und ihre Expansion erfor-
dern eine sorgfaltige Qualitatssicherung (QC). Diese bildet
einen Schwerpunkt der Arbeitsgruppe.

Losung

Bilderkennungsprogramme, Robotiksysteme und die Program-
mierung korrekter Skripts erméglichen die Generierung und
Auswahl der hiPS-Zellen in Hinblick auf maximale Qualitat,
verbunden mit der Mdglichkeit, den vollstandigen Prozess
unter komplett Gberwachten und standardisierten Bedingun-
gen (GCLP) auszuftihren. Die Anwendung von State-of-the-
Art-Methoden der Zellbiologie, Molekularbiologie und Bio-
chemie garantieren eine Prototypenproduktionslinie zur
konstanten Erzeugung hochwertvollen Materials fur die phar-
mazeutische und medizinische Forschung und bilden die Vor-
aussetzung fur den kinftigen therapeutischen Einsatz.
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