W UNTERNEHMEN & PRODUKTE

Weltweit einmaliges Verfahren

Zelltransplantat zur Rekonstruktion der Harnrohre entwickelt

In Deutschland werden jahrlich ungefahr 40.000 operati-
ve Eingriffe wegen einer Harnrohrenenge durchgefihrt. Der
Gewebeersatz mittels autologer Zelltransplantation kdnn-
te eine Alternative zu herkdmmlichen Methoden liefern.
Prof. Dr. Dirk Fahlenkamp, Chefarzt der Urologischen Klinik
an den Zeisigwaldkliniken Bethanien Chemnitz, erldutert
im Gesprach mit dem Wirtschaftsjournal, was es damit auf
sich hat.

Wirtschaftsjournal: Was verbirgt sich hinter dem
Begriff der autologen Zelltransplantation?

Prof. Dirk Fahlenkamp: Von der Urologin Dr. med. Gouya
Ram-Liebig wurde ein weltweit einmaliges Verfahren zur
Rekonstruktion der Harnrohre entwickelt. Gewebedefekte
der Harnrohre werden bisher durch Transplantation von
Mundschleimhaut behoben. Daftir wurde friher Gewebe in
der bendtigten GroBe bei den Patienten entnommen. Dank
dieser neuen Technik ist es mdglich, aus einer Probe mit
einer GroBe von einem Viertel eines Ein-Cent-Stiicks das
Gewebe im Labor herzustellen.

WJ: Wie werden die Transplantate hergestellt?

Prof. Fahlenkamp: Die Firma UroTiss GmbH in Dresden
stellt das erste Tissue Engineering Produkt mit dem Namen
MukoCell® her. Bei der ingenieurstechnischen Gewebeher-
stellung reichen ein paar lebende Zellen aus, um daraus ein
Gewebe zu ziichten. Dazu werden die entnommenen Zel-
len des Patienten aus der Biopsie isoliert, expandiert und
auf der Oberflache einer biologischen Trégersubstanz kul-
tiviert. Unter sterilen Bedingungen wéchst das Gewebe
innerhalb von 21 Tagen in hoch standardisierten Rein-
raumlaboratorien bis zur individuell benétigten GroBe. Im
Anschluss wird das Transplantat flir den Patienten in ein
steriles Behaltnis verpackt und an die Klinik versandt.

WJ: Was zeichnet das im Labor hergestellte Trans-
plantat im Gegensatz zu herkémmlichen Trans-
plantaten aus?

Prof. Fahlenkamp: Das autologe Zelltransplantat ist in
GroBe und Form gut anpassbar, widerstandsfahig gegen
Urin und mechanisch stabil. Ursache dafir ist die biologi-
sche Trdgersubstanz, die dem Gewebe eine hohere Elasti-
zitat verleiht. Sie wird mit der Mundschleimhaut verpflanzt
und in vier bis acht Wochen im Kérper abgebaut. Zudem
verbindet sich das Transplantat nach der Implantation inner-
halb kurzer Zeit mit dem umliegenden Gewebe und ent-
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wickelt sich zu einer voll funktionsfahigen Harnrohre. Bereits
bei 15 Patienten wurde der Eingriff in Chemnitz erfolgreich
durchgefiihrt. Bundesweit wurden bereits iber 50 Patien-
ten an spezialisierten Zentren erfolgreich mit MukoCell
behandelt.

WJ: Worin liegen die Vorteile der neuen Technolo-
gie fiir die Patienten?

Prof. Fahlenkamp: Das autologe Transplantat, also die
Transplantation der lebenden Zellen, ist eine Alternative zu
traditionellen Transplantaten, da die Gewebeentnahme weit-
estgehend schmerz- und komplikationsfrei verlauft. Friiher
mussten in einer groBen Operation unter Narkose bis zu 20
Zentimeter Mundschleimhaut entnommen werden, je nach
dem, wie groB der Gewebedefekt der Harnrohre ausfiel. Die
groBe Wunde verheilte meist nur langsam. Komplikationen
wie Schmerzen, Sensibilitatsstdrungen, Narben, Schwierig-
keiten beim Sprechen, Essen und Trinken waren mit der Ent-
nahme von groBen Segmenten von Mundschleimhaut asso-
ziiert. Jetzt reicht eine Gewebeprobe von der GroBe eines
Reiskorns, die ambulant und unter lokaler Andsthesie ent-
nommen wird, das heiBt der operative Eingriff entfallt. Die
oben genannten Komplikationen fallen aus. Zudem kommt
hinzu, dass die neue Methode nur eine geringe Riickfall-
quote zuldsst. Schatzungsweise 5.000 bis 10.000 Patien-
ten kénnten so pro Jahr von einem autologen Transplantat
profitieren.

WIJ: Gibt es weitere Ankniipfungspunkte, fiir die sich
dieses Verfahren eignen wiirde?
Prof. Fahlenkamp: Es sind durchaus weitere Einsatzge-
biete in der Urologie denkbar. So konnten Harnblasende-
fekte zum Beispiel weitere Indikatoren darstellen. Hierfir
wird allerdings ein dehnbares Gewebe benétigt, was die
bisherige Forschung vor eine groBe Herausforderung stellt.
Gesprach: Stefanie Rudolph W
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Transplantat der Mundschleimhaut vor
ingenieurstechnischer Gewebeherstel-
lung auf einer Kollagenmatrix.
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Transplant sample of mucous membra-
nes from the mouth, before engineering
to manufacture tissue on a collagen
matrix

Tissue Engineering (engl. Gewe-
bekonstruktion bzw. Gewebe-
ziichtung) ist der Uberbegriff fiir
die Herstellung biologischer
Gewebe durch die Kultivierung
von Zellen, um damit krankes
Gewebe bei einem Patienten zu
ersetzen oder zu regenerieren.
Hierfiir werden dem Spender-
Organismus Zellen entnommen
und im Labor vermehrt. Anschlie-
Bend werden sie dem Empfanger
retransplantiert.



Blick auf die gedffnete mannliche Harn-
rohre: Der Defekt wird durch das pass-
genau geschnittene Stiick MukoCell
gedeckt.

View of the male urethra: the defect is
covered by a piece of MukoCell which is
cut exactly to size.
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Tissue engineering (including the
construction or growth of tissue)
is the umbrella term for the
manufacture of biological tissue
from the cultivation of cells in
order to either replace or regene-
rate diseased tissue in a patient.
To do this, cells are taken from
the donor organism and these are
multiplied in the laboratory.
Finally they are re-transplanted
into the recipient.
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This new procedure is a world first!

Cell transplantation technique to treat urethra defects developed

Every year in Germany there are approximately 40,000
surgical interventions to correct urethral stenosis. Tissue
replacement using autologous cell transplantation could
provide an alternative to conventional treatments. Prof. Dr.
Dirk Fahlenkamp, Head of Department Urology at the
Zeisigwald Clinics at Bethanien, Chemnitz, explains the
procedure in an interview with the Wirtschaftsjournal.

Wirtschaftsjournal: What does the term autologous
cell transplantation mean?

Prof. Dirk Fahlenkamp: The urologist Dr. med. Gouya
Ram-Liebig was the first person in the world to develop this
procedure for reconstructing the urethra. Previously the only
way to treat tissue defects in the urethra had been by trans-
planting mucous membranes from the mouth. To do this
the requisite quantity of tissue had to be taken from the
patient in advance of the transplant procedure. Thanks to
this new technique it is now possible to manufacture the
tissue in the laboratory from a sample which is a quarter
of the size of a one cent piece.

WJ: How are the transplant grafts manufactured?
Prof. Fahlenkamp: The company UroTiss GmbH in Dresden
manufactures the first ever tissue engineering product which
is called MukoCell®. In this form of manufactured tissue cell
engineering, a few living cells are enough to start the
procedure of growing tissue from them. Under this proce-
dure, the cells which are removed from the patient during a
biopsy are isolated, expanded and cultivated on the surface
of a biological carrier. The tissue then grows within 21 days
in highly standardized sterile clean room laboratory condi-
tions until it has reached the specific size required in each
case. The tissue graft for the patient is then packed in a
sterile container and sent to the clinic where it will be used.

WJ: How is a tissue graft manufactured in a labo-
ratory different from a conventional tissue graft?
Prof. Fahlenkamp: Autologous tissue grafts are easily
adaptable in size and form; they are resistant to urine and
mechanically stable. This is due to the biological carrier sub-
stance which gives the tissue greater elasticity. This is trans-
planted with the mucous membranes from the mouth and
is broken down in the body in four to eight weeks. Addi-
tionally, the transplant graft bonds with the surrounding
tissue a short while after transplantation, and develops into
a fully functioning urethra. This procedure has already been
successfully performed on 15 patients in Chemnitz. Across
the Federal Republic as a whole, over 50 patients have al-
ready been treated with MukoCell at specialist centers.

WJ: What are the benefits of this new technology
for patients?

Prof. Fahlenkamp: Autologous transplantation, that is the
transplantation of living cells, is an alternative to traditional
forms of transplant in that the tissue removal is a procedu-
re which is mostly pain-free and free of complications.
Previously, sections of mucous membrane up to 20 centi-
meters in length, depending on the size of the defect in the
urethra, had to be removed from the mouth in a surgical ope-
ration under anesthetic. The large surgical wound was very
slow to heal. Complications, such as pain, sensory disorders,
scars, difficulties in speaking, eating and drinking were all
associated with the removal of large sections of mucous
membranes from the mouth. Now all that is a required is for
a sample of tissue the size of a grain of rice to be taken. This
can be done as an outpatient operation under local anes-
thetic, meaning there is no need for surgery. The complica-
tions described above do not arise. This method also has a
very low relapse rate. It is estimated that between 5,000 and
10,000 patients per year could benefit in this way from an
autologous tissue transplant.

WJ: Are there any other indications of what else
this procedure could be used for?
Prof. Fahlenkamp: It is quite possible to think of other
uses for this technique in urology. Bladder defects, for
example, could be another indication for this treatment.
This would, however, require production of an elastic form
of tissue, which has so far presented a great challenge to
research.
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