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Ein Blick in die Beschichtungsanlage:

Das Leuchten des Plasmas von zwei

Materialquellen ist zu erkennen.

MATERIAL SPIESST
BAKTERIEN AUF

Wie auf einem Nagelbrett werden Bakterien auf einer neu entwickelten Oberfliche mit
Nanosdulen beschddigt. Sie soll die Besiedlung von Implantaten verhindern. Vorbild dafiir
war die Natur.



und 350.000 Menschen in Deutschland bekommen

jedes Jahr ein neues Gelenk eingesetzt. Knie- und

Hiiftgelenke sind die Klassiker. Meistens geht alles
gut, aber in zwei bis fiinf Prozent aller Fille kommt es nach
der Operation zu einer Infektion. Oft muss das neue Gelenk
wieder entfernt werden, und eine intensive Antibiotikathera-
pie folgt, bevor dann in einer weiteren Operation ein neues
Implantat eingesetzt wird.
Viele tausend Patienten miissen sich deswegen einer erneu-
ten aufwendigen Operation unterziehen, weil es Bakterien ge-
lungen ist, sich auf dem Implantat anzusiedeln. ,Die Keime
werden hauptsichlich im Verlauf der ersten Operation einge-
schleppt®, sagt Prof. Dr. Manfred Koller, Leiter der Abteilung
Chirurgische Forschung am RUB-Klinikum Bergmannsheil.
Fremdoberflichen lieben sie besonders, denn hier wirkt das
kérpereigene Immunsystem weniger gut als anderswo. Ha-
ben sich die Keime einmal angeheftet, vermehren sie sich
und verschanzen sich hinter einem Biofilm, dem weder Im-
munzellen noch Antibiotika so leicht etwas anhaben konnen.
,Wir missen also schon die Anheftung der Keime an das
Implantat verhindern und wollten das nur durch eine Ober-
flichenmodifikation ohne Antibiotikaeinsatz erreichen®, sagt
Manfred Koller. Auf der Suche nach Strategien wurden die
Forscherinnen und Forscher der RUB auf Ergebnisse einer
australischen Arbeitsgruppe aufmerksam, die 2012 festge-
stellt hatte, dass eine auf den Fliigeln bestimmter Zikaden,
zum Beispiel Psaltoda claripennis, vorkommende Struktur an-
tibakterielle Eigenschaften zeigte.

Metall imitiert Insektenfliigel

Die Fliigel sind tiber und tiber mit winzigen Siulen aus
wachsartigem Material besetzt, die nur rund 200 Nanome-
ter klein sind und zur Beschidigung der Bakterienzellwand
fithren. ,Bis dahin dachte man, Bakterien kénnten in der Na-
tur hauptsichlich {iber chemische Prozesse eliminiert wer-
den*, erklidrt Manfred Koller. ,Jetzt zeigte sich, dass sie auch
mechanisch zerstort werden kénnen. Das hat uns natiirlich
sehr interessiert, daher haben wir die Zusammenarbeit mit
den Materialforschern der RUB gesucht.”

Die Beschichtung von Oberflichen mit Nanostrukturen
ist eine Spezialitit des Lehrstuhls Materials Discovery and
Interfaces von Prof. Dr. Alfred Ludwig. Hier steht eine so-
genannte Sputteranlage, mit der es gelang, die Nanosiulen-
struktur der Zikaden fast identisch aus Metall zu generieren.
Nadine Ziegler arbeitet hier an ihrer Doktorarbeit. Sie nutzt
ein besonderes Sputterverfahren namens Glancing Angle
Deposition, kurz GLAD. ,,Dabei werden einzelne Titanatome
durch ein Plasma aus einer Scheibe reinen Titans herausge-
16st und in Richtung des Triagermaterials beschleunigt. Sie
treffen schrig von der Seite auf*, erklirt die Forscherin. Auf
dem Triger lagern sich die Atome ab; zuerst entsteht an eini-
gen Stellen ein sogenannter Keim. In dessen Windschatten
lagern sich weniger Atome ab. Je grofler die Entfernung vom
Keim, desto mehr Atome konnen sich ablagern. So entsteht
eine Landschaft charakteristischer Nanosdulen aus Titan-
atomen. ,Wenn man den Triger wihrend der Beschichtung

dreht, kann man die Form dieser Siulen beeinflussen®, so
Nadine Ziegler. Die fertig mit Nanosiulen beschichteten
Oberflichen besiedelten die Forscherinnen und Forscher
dann mit Escherichia-coli-Bakterien. Tatsichlich konnten sie
danach viele mechanisch zerstorte Bakterien identifizieren.
,Davon waren wir nattirlich zuerst begeistert®, erzihlt Man-
fred Koller. ,Allerdings gibt es in der klinischen Praxis an-
dere Bakterien, die besonders bei Implantat-Infektionen viel
hiufiger Probleme machen, vor allem die Staphylokokken. Sie
erwiesen sich aber als ginzlich unbeeindruckt von den Na-
nosiulen und konnten sich auf der Oberfliche ungebremst

vermehren. Die Griinde dafiir wurden den Forschern schnell »

Implantate wie dieses kiinstliche Kniegelenk kénnen im Kérper
von Bakterien besiedelt werden. Dann miissen sie ausgetauscht

werden, und der Patient braucht eine Behandlung mit Antibiotika.

Prof. Dr. Christina Sengstock (links) und Prof. Dr. Manfred

Koller untersuchen, wie sich die Besiedlung von Implantaten

mit verschiedenen Bakterien verhindern lisst.
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Die mit Nanoscdulen beschichtete Oberfldche schlitzt vor der Besiedelung mit gramnegativen
Bakterien (zum Beispiel Escherichia-coli-Bakterien).

. Staphylococcus aureus Escherichia coli /.
Ultradiinne Nanoflecken . ‘ ‘ ,
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Die Nanosdulen erhalten eine ultradiinne Nanoflecken-Beschichtung aus Silber und Platin.
Durch das Opfer-Anoden-Prinzip werden antibakteriell wirkende Silberionen freigesetzt.

Die beschichtete Oberfldche schtitzt sowohl vor der Besiedelung mit gramnegativen Bakterien (zum
Beispiel Escherichia coli) als auch mit grampositiven Bakterien (zum Beispiel Staphylococcus aureus).



Nadine Ziegler und Alfred Ludwig vom Lehrstuhl Materials
Discovery and Interfaces vor der Sputteranlage, mit der
Oberflichen beschichtet werden

klar: Staphylokokken haben eine viel dickere und damit sta-
bilere Zellwand und als kugelférmige Bakterien auch weni-
ger Kontakt zur Oberfliche. Also mussten sie gegen diesen
Keim eine zusitzliche Waffe entwickeln. Naheliegend war die
Nutzung von Silber, das seit Langem fiir seine antibakterielle
Wirkung bekannt ist. Resistenzen wie gegen gingige Antibio-
tika bilden sich gegen Silber kaum aus.

Experimente mit verschiedenen Edelmetallen

Ziel war es, moglichst wenig Silber auf die Nanosiulen zu
bringen, um deren Struktur zu erhalten und dabei gleichzei-
tig die Freisetzung der antibakteriell wirkenden Silberionen
zu erhohen. Die Forscherinnen und Forscher mussten das
Silber also dazu bringen, dass es korrodiert und somit Sil-
berionen freisetzt. Um den erwiinschten Korrosionsprozess
hervorzurufen, mussten sie in die Trickkiste greifen. ,Wir
nutzen dafiir das Prinzip einer Opfer-Anode®, erklirt Man-
fred Koller. Es beruht darauf, dass beim Kontakt zweier
Metalle dasjenige mit dem niedrigeren elektrochemischen
Potenzial korrodiert, wihrend das andere verschont bleibt.
Kurz gesagt: Das weniger edle Metall opfert sich in Anwesen-
heit eines edleren. ,Das Prinzip von Opfer-Anoden war fiir
medizinische Anwendungen bisher nicht genutzt worden,
istaber in der Technik gut bekannt®, so Kéller. ,Es wird zum
Beispiel in Wasserboilern eingesetzt, wobei Zinkelemente
das Rosten verhindern.“ Das Forscherteam experimentierte
also mit verschiedenen Edelmetallen in Verbindung mit Sil-
ber. Es zeigte sich, dass Kombinationen aus Silber und den
Platin-Gruppen-Elementen Platin, Palladium und Iridium
besonders geeignet waren, Keime abzutéten und das um ein
Vielfaches erfolgreicher als reines Silber.

,Nun blieb noch die Frage, wie man ein derartiges Opfer-
Anoden-System auf die Nanosdulen bringt*, so Nadine Zieg-
ler. Zunichst lieR sie einen hiitchenartigen Uberzug auf der
Saulenoberfliche entstehen. Dieser fiithrte aber dazu, dass die

Mittels Rasterelektronenmikroskopie kann die Interaktion zwi-

schen biologischen Objekten wie Zellen und Bakterien mit den

nanostrukturierten Oberflichen untersucht werden.

Nanosiulen abstumpften und ihre mechanische antibakteri-
elle Wirkung verloren. ,Also sind wir dazu tibergegangen,
hundertfach kleinere Nanoflecken aufzusputtern®, erldutert
die Forscherin. Wihrend der Sputterprozess fiir die Nano-
sdulen rund vier Stunden dauert, dauert das Aufbringen der
Nanoflecken nur 20 Sekunden. Die Forscherin stellte damit
Oberflichen her, bei denen Silber- und Platinflecken von nur
wenigen Nanometern Durchmesser und Hohe aufgebracht
wurden. Solche sogenannten Dekorierungen von Nanosiulen
sind so klein, dass man sie nur im Transmissionselektronen-
mikroskop sehen kann.
Tests mit den fertigen Oberflichen zeigten: Nur bei der auf-
einanderfolgenden Erzeugung der Platin- und Silberflecken
entfaltet das Material schliefllich eine zuverlissige Wirkung
auch gegen Staphylokokken. ,Warum das so ist, ist auf ato-
marer Ebene noch nicht geklidrt. Wir vermuten die Bildung
von galvanischen Nanoelementen®, sagt Manfred Koller.
»Dadurch, dass das Silber durch die Korrosion binnen dreier
Tage verschwindet, haben wir ein selbstlimitierendes Sys-
tem, das in der ersten heiklen Phase nach der Operation eine
Infektion verhindern soll“, fasst der Forscher zusammen. In
dieser Phase findet ein sogenanntes race for the surface statt:
Keime und kérpereigene Zellen konkurrieren um die Ober-
fliche des Implantats. Wenn es durch korpereigenes Gewe-
be bedeckt ist, sinkt das Infektionsrisiko auch dann, wenn
das Silber verbraucht ist.
Den korpereigenen Zellen schaden die Nanosiulen nicht.
Im Gegenteil: In ersten Experimenten sieht es so aus, als
wiirden die Sdulen bestimmte Blutzellen stimulieren und so
die Heilung zusitzlich anregen. ,Weitere Untersuchungen
miissen jetzt zeigen, ob das Ganze auch unter den Bedin-
gungen eines klinischen Einsatzes funktioniert®, so Kéller.
Text: md, Fotos: dg
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REDAKTIONSSCHLUSS

Rund 30 Jahre lang war Helga Schulze als wissenschaftliche
Zeichnerin an der Medizinischen Fakultit der RUB titig und
hat anatomische Abbildungen angefertigt. Privat engagiert sich
die Diplom-Biologin fiir den Artenschutz und betreibt unter
anderem eine Rettungsstation fiir Loris. Die Halbaffen werden
immer wieder verbotenerweise als Haustiere gehandelt, weil sie
so niedlich aussehen. Das hier gezeigte Motiv hat Helga Schul-
ze einem Aberglauben auf Sri Lanka gewidmet, der besagt,
Loris wiirden nachts Pfauen angreifen und erwiirgen.

Mehr tiber die Arbeit von Helga Schulze:
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