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Kurzzusammenfassung;:

Da die Inzidenz von Osteoarthritis in den letzten Jahren zugenommen hat, riickte die Entwicklung neuer Therapieansatze
fur die osteochondrale Regeneration mehr und mehr in den Fokus der Tissue Engineering-Forschung. Neben den
konventionellen Therapien mit Patienten-eigenen Chondrozyten wurden Stammzellen aufgrund ihrer modulatorischen
Eigenschaften zu einer vielversprechenden Zellquelle fir die Knorpelreparatur. Neben den Vorteilen der Verwendung von
Stammzellen traten jedoch auch Ruckschlage auf, wie die AbstoRBung der Zellen nach der Transplantation in den Defekt, die
Bildung von Teratomen oder die geringe Differenzierungsfahigkeit der Stammzellen in das gewunschte Gewebe. Um diese
Einschrankungen zu umgehen, werden zellfreie Ansatze bendtigt, die die gewlinschten Eigenschaften von Stammzellen
beinhalten. Extrazelluldre Vesikel stellen einen neuen Mechanismus dar, durch den Signale zwischen verschiedenen
Zelltypen Ubertragen werden und aufgrund ihres Inhalts (z. B. Proteine, Lipide, mRNA, miRNA) zu zellularen Reaktionen
fUhren. Es ist bereits beschrieben worden, dass extrazellulare Vesikel, die sowohl aus Kérperflissigkeiten als auch aus
zellkonditionierten Medien isoliert werden kdnnen, potente Vermittler therapeutischer Signale sind, die eine Rolle bei einer
grolRen Anzahl von Krankheiten einschlieBlich Krebs, Ischamie, Sepsis, rheumatoider Arthritis, Osteoarthritis und anderen
spielen.

Der Fokus dieses Projektes liegt auf der Untersuchung des therapeutischen Potentials von extrazelluldren Vesikeln die aus
mesenchymalen Stammzellen des Hoffa-Fettpolsters isoliert werden, auf Prozesse, die im Zuge der Osteoarthritis auftreten
(extrazellularer Matrixabbau, Entzindung). Das Hoffa-Fettpolster befindet sich intra-artikular hinter und unter der Patella.
Aufgrund ihrer Nahe zum Knorpel sind mesenchymale Stammzellen aus diesem Fettgewebe starker in die Entwicklung und
Progression von Osteoarthritis involviert als mesenchymale Stammzellen aus dem Knochenmark, die haufig far
Knorpelregenerationsstudien verwendet werden. Daruber hinaus wird der Einfluss von Blutprodukten auf mesenchymale
Stammzellen des Hoffa-Fettpolsters und auf die daraus isolierten extrazellularen Vesikel untersucht. Blutprodukte wie
Plattchenreiches Plasma (PRP) werden schon praktisch in der Orthopadie mit hervorragender therapeutischer Wirksamkeit
eingesetzt. Die Verwendung der beiden aus Blut gewonnen Produkte PRP und hyperakutes Serum als Ersatz zum
herkémmlich verwendeten Tierserum in Zellkulturexperimenten wird auch dabei helfen, Ergebnisse die im Zuge von
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Zellkulturexperimenten entstehen in die klinische Anwendung zu Ubersetzen.
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