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Entziindlich, degenerative Gelenkerkrankung sind weltweit die fiihrende Ursache fiir Schmerzen und
Funktionsstérungen des Bewegungsapparates. Insbesondere fortgeschrittene Stadien sind mit
Bewegungseinschrankungen sowie chronischen Schmerzen und damit einhergehenden psychischen
Belastungen der Patienten und 6konomischen Belastungen der Gesellschaft verbunden. Arthritiden
(Gelenkentziindungen verschiedener Ursache) sind weltweit in allen Altersgruppen verbreitet. Im
Vergleich zu degenerativen Erkrankungen wie Arthrose spielt die Entzindungs- bzw.
Immunkomponente eine prominente Rolle, daher sind nicht nur altere, sondern haufig auch jlingere
Menschen betroffen. Viele Tiermodelle wurden zur Erforschung der RA-Pathogenese bereits entwickelt.
Bis heute lasst keines eine ausreichende oder vollstdndige Extrapolation auf den Menschen zu. Oft
kénnen nur Einzelaspekte abgebildet werden, weshalb weiterhin die parallele Verwendung mehrerer
Modelle erforderlich ist.

Ziel dieses Projekt ist die Entwicklung eines validen in vitro 3D Gelenkmodells zur Simulation der
Entziindungs- bzw. Immunpathogenese von Arthritiden am Beispiel der rheumatoiden Arthritis (RA).
Dieses Modell soll eine Alternative zu den herkémmlichen Tiermodellen im Sinne des 3R-Prinzips
bieten. Die Kultivierung der in vitro Modelle erfolgt unter Verwendung der OSPIN Bioreaktor-Platform,
die eine kontinuierliche Nahrstoffversorgung und das Monitoring spezifischer Parameter gewahrleistet.

Im Rahmen dieses Projektvorhabens erfolgt auf Basis humaner mesenchymaler Stromazellen
die Etablierung eines (osteo)chondralen und eines Synovialmembranmodells. Die Kultivierung in
der OSPIN Bioreaktor Platform ermdglicht das Monitoring von Parametern wie pH, Og,
Glukoseverbrauch und Laktatproduktion. Die Simulation der Pathogenese erfolgt durch die Applikation
RA-relevanter Zytokine sowie spezifischer Immunzellen. Die Analysen erfolgen vergleichend zu ex vivo
Daten, um das Modell zu validieren.

Das Projekt bietet folgende methodische Vielfalt: Zellkulturarbeiten, Charakterisierung mittels
Durchflusszytometrie, qPCR und Histologie (mit dem Fokus auf Immunfluoreszenzfarbungen),
Aktivitats-Assays, und die Datenverarbeitung der Proteom-Analyse.

Zur Durchfihrung des Projektes benétigen wir eine/n qualifizierte/n und engagierte/n Master-
Studenten/in. Da es sich um ein umfangreiches Projekt handelt, wére die Kombination aus Projektarbeit
und Masterarbeit hierflir wiinschenswert. Der Projektstart ware in Absprache jederzeit moglich. Bei
Interesse bitte die Bewerbung an alexandra.damerau@charite.de und timo.gaber@charite.de senden.




