Titel des Projekts: Konstruktion eines Perfusionsbioreaktors fir Kryo-Hirnbanken

Projektleitung: Dr. med. Alexander German (Molekulare Neurologie,
Universitatsklinikum Erlangen)

Forderung: Gemeinschaft deutscher Kryobanken (GDK e.V.)
Abschlussbericht

Das von der Gemeinschaft deutscher Kryobanken (GDK e.V.) geforderte
Forschungsprojekt hatte zum Ziel, Kryokonservierungsprozesse flir Hirngewebe zu
verbessern. Vitales humanes Hirngewebe ist von groBem Interesse fiir die Biomedizin;
Kryo-Hirnbanken kdnnten beispielsweise die klinische Versorgung bei neurologischen
Erkrankungen verbessern. In diesem Kontext wurde am Universitatsklinikum Erlangen
ein Hirnarchiv eingerichtet (www.uker.de/mn-hirnarchiv).

Der Fokus des von der GDK gefdrderten Projekts lag in der Etablierung von
Perfusionstechnologien, der Optimierung von Zusammensetzung und Konzentration
von Gefrierschutzmitteln, sowie von Temperatur und Druck, um Hirngewebe optimal
zu stabilisieren.

Im Rahmen einer medizintechnischen Masterarbeit wurde ein modularer Bioreaktor
konstruiert. Dieses System erlaubt die Uberwachung des GefaBwiderstands und die
Steuerung von Peristaltikpumpen. Parallel dazu wurden grundlagenwissenschaftliche
Experimente durchgefihrt. Dabei war ein zentraler Durchbruch der Nachweis, dass
neuronale Netzwerke im adulten Maus-Hippocampus nach Vitrifikation und
anschlieBender Wiedererwarmung ihre funktionelle Integritat zurtickerlangen kénnen
[1-3]. In unseren Studien zeigten wir eine nahezu physiologische Erholung der
neuronalen Erregbarkeit sowie der synaptischen Ubertragung. Dies stellt einen
signifikanten Fortschritt dar, da belegt werden konnte, dass komplexe
elektrophysiologische Eigenschaften wie die Langzeitpotenzierung (LTP), ein zellulares
Korrelat fir Gedachtnisprozesse, nach einem vollstandigen Stopp der molekularen
Mobilitat erhalten bleiben kénnen.

Begleitend zu diesen physiologischen Untersuchungen explorierten wir neue
methodische Ansdtze. Dazu zahlt das ,Perfusion Quenching”, ein Verfahren zur
schnellen und gleichférmigen Abkulhlung von Organen [4], sowie die Entwicklung von
CRYO-CEST [5]. Letzteres ist ein nicht-invasives MRT-Verfahren, das es ermdglicht, die
Konzentration von Gefrierschutzmitteln im Gewebe raumlich aufgeldst zu messen und
somit die Qualitat der Perfusion sicherzustellen. Erganzt wurde die
naturwissenschaftliche Forschung durch eine moralpsychologische Analyse, welche
die 6ffentliche Akzeptanz der Hirnkonservierung beleuchtet [6].



Die Relevanz der Ergebnisse spiegelt sich in einer internationalen Medienresonanz
wider. New Scientist, Popular Mechanics und Medscape berichteten Uber die
funktionelle Wiederherstellung von Hirngewebe. Diese Aufmerksamkeit unterstreicht,
dass die Forderung durch die GDK Impulse fir relevante Innovation gesetzt hat. Ich
danke der GDK fiir die Forderung dieses Projekts und die damit verbundene
Unterstlitzung der kryobiologischen Forschung.
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