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Anspriiche:

1.  Zellkulturvorrichtung, umfassend:

- einen Rahmen (1)

- zwei an gegeniberliegenden Seiten des Rahmens (1) angeordnete
gasdurchlassige und flussigkeitsundurchlassige Membranen (2a, 2b),
welche mittels einer auslaufsicheren Abdichtung so an dem Rahmen (1)
befestigt sind, dass eine Zellkulturkammer (4) zwischen den beiden

Membranen (2a, 2b) und dem Rahmen (1) gebildet wird, und

- eine dicht wiederverschlieRbare Offnung, wobei zur Bildung der dicht
wiederverschlieRbaren Offnung der Rahmen (1) der Zellkulturvorrichtung
mindestens eine dicht wiederverschliel3bare Aussparung (3a, 3b) umfasst
und/oder mindestens eine der Membranen (2a, 2b) mittels eines
druckempfindlichen Klebstoffes dicht wiederverschlieBbar am Rahmen (1)

befestigt ist.

2.  Zellkulturvorrichtung nach Anspruch 1, wobei der Rahmen (1) aus einer

biokompatiblen Zusammensetzung besteht.

3.  Zellkulturvorrichtung nach Anspruch 1 oder Anspruch 2, wobei die Membranen

(2a, 2b) jeweils eine Dichte von 0,05 mm bis 0,15 mm haben.

4.  Zellkulturvorrichtung nach einem der Anspriche 1 bis 3, wobei die mindestens
eine dicht wiederverschlie3bare Aussparung (3a, 3b) mittels einer Dichtung
komplett verschlieBbar ist, vorzugsweise mittels einer Dichtung aus einem

elastomeren Material.



10.

11.

12.

Zellkulturvorrichtung nach Anspruch 4, wobei das elastomere Material nattrlich,
vorzugsweise Naturkautschuk, oder kinstlich, vorzugsweise Silikonkautschuk

oder Fluorcarbonkautschuk, ist.

Zellkulturvorrichtung nach Anspruch 4 oder Anspruch 5, wobei in das
elastomere Material ein antimikrobieller ~Wirkstoff eingebunden ist,

vorzugsweise Triclosan oder Chlorxylenol.

Zellkulturvorrichtung nach einem der Anspriiche 1 bis 6, wobei die Membranen
(2a, 2b) Polymere umfassen, vorzugsweise Polyethylen, Polycarbonat,

Polypropylen oder ein Silikon-Copolymer.

Zellkulturvorrichtung nach einem der Anspriche 1 bis 7, wobei der Rahmen (1)

zwei oder mehr Aussparungen (3a, 3b) aufweist.

Zellkulturvorrichtung nach einem der Anspriiche 1 bis 8, wobei die Aussparung
oder die Aussparungen (3a, 3b) einen Durchmesser von 1 mm bis 2 mm

aufweisen.

Zellkulturvorrichtung nach einem der Anspriiche 1 bis 9, wobei die Membranen

(2a, 2b) in einem Abstand von 1 mm bis 5 mm zueinander angeordnet sind.

Kit, umfassend eine Zellkulturvorrichtung nach einem der Anspriiche 1 bis 10
und einem Gestell zur Halterung der Zellkulturvorrichtung in einem Inkubator,
so dass zwischen jeder Membran (2a, 2b) der Zellkulturvorrichtung und dem

Inkubator ein Raum fir Luftzirkulation gegeben ist.

Verfahren zur Herstellung einer Zellkulturvorrichtung, umfassend die Schritte:

- Bereitstellen eines Rahmens (1),

- Befestigen einer ersten gasdurchléassigen und flissigkeitsundurchlassigen
Membran (2b) an einer zweiten, der ersten Seite gegeniberliegenden
Seite des Rahmens (1),
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15.

wobei die Membranen (2a, 2b) so an den Rahmen (1) gefiigt werden, dass eine
auslaufsichere Abdichtung zwischen den Membranen (2a, 2b) und dem
Rahmen (1) entsteht.

Verfahren nach Anspruch 12, wobei das Anfiigen der Membranen (2a, 2b) an
den Rahmen (1) mittels eines Klebstoffs oder mittels Ultraschallschweil3en

erfolgt.

Verwendung einer Zellkulturvorrichtung nach einem der Anspriche 1 bis 10 in

einem Verfahren zur Zellkultivierung, umfassend die Schritte:

a) Suspendieren der zu kultivierenden Zellen in einer angemessenen Menge

eines Zellkulturmediums zur Bildung einer Zellsuspension,

b)  Einbringen der Zellsuspension in die Zellkulturvorrichtung,

c) Inkubieren der Zellkulturvorrichtung, die die Zellsuspension enthalt, unter
Bedingungen, die Zellwachstum ermdglichen.

Verwendung nach Anspruch 14, wobei Schritt b) das vollstandige Fullen der

Zellkulturvorrichtung umfasst.



Beschreibung:

Zellkulturvorrichtung

Die vorliegende Erfindung betrifft eine Zellkulturvorrichtung, ein Verfahren zur
Herstellung einer Zellkulturvorrichtung, ein Kit umfassend eine Zellkulturvorrichtung

sowie die Verwendung einer Zellkulturvorrichtung.

Die D1 zeigt eine Vorrichtung zur Kultivierung von Zellen, welche einen Behélter in
Form einer Multi-Well-Platte und einen Deckel umfasst. Der Behdlter besteht aus
einer flachen Oberflache, die eine Reihe von Kavitaten (,Wells*) umfasst, welche fur
ein Zellkulturmedium und Zellen vorgesehen sind. Wahrend der Verwendung sind die
Kavitaten mit dem Deckel bedeckt, durch welchen die Kavitdten dicht verschlossen
werden. Alternativ zur Verwendung eines luftdichten Deckels wird in der D1

vorgeschlagen, eine gasdurchlassige Membran zu verwenden.

Bei derartigen Multi-Well-Platten erfolgt die Bereitstellung von Sauerstoff aus dem
Raum im Behélter Uber der Oberflache des Zellkulturmediums, der als Kopfraum
bezeichnet wird. Damit ist die Oberflache fir den Gasaustausch begrenzt, was zu
niedrigen Zellwachstumsraten fihren kann. Auch kann es innerhalb der ersten ein bis
zwei Stunden zu einem starken anfanglichen Absinken des pH-Werts kommen, der
dadurch verursacht wird, dass sich Kohlendioxid aus dem Kopfraum im Medium l6st.

Dieses Absinken des pH-Werts kann die Zellwachstumsrate negativ beeinflussen.

Die D2 zeigt die in der D1 beschriebene gasdurchlassige Membran, welche als
Abdichtfolie GasEasy™ bezeichnet wird. Die Abdichtfolie GasEasy™ sorgt auf
einfache und effektive Weise dafir, dass Gase in Zellkulturenn gelangen kdnnen,
und bildet zugleich eine Barriere gegen Kontamination. GasEasy'™ ist eine adhasive,
gasdurchlassige und flussigkeitsundurchldssige Membran, die zur Abdichtung der
Offnungen eines Zellkulturbehélters verwendet werden kann. Die Folie hinterlasst
keine klebrigen Rickstdnde, wenn sie abgezogen wird, und ermdéglicht somit, dass

die Offnung mehrmals geoffnet und dicht wieder verschlossen werden kann.

Auch bei der D2 ist die Oberflache fir den Gasaustausch begrenzt, woraus niedrige
Zellwachstumsraten resultieren.
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Die der vorliegenden Erfindung zu Grunde liegende Aufgabe kann in Anbetracht des
vorgenannten Standes der Technik darin gesehen werden, eine Zellkulturvorrichtung
bereitzustellen, welche einen erhdhten Austausch von Gasen ermdglicht und eine

Zellwachstumsrate steigert.

Die erfindungsgeméRe Zellkulturvorrichtung gemald Anspruch 1 |6st diese Aufgabe.
Sich von der D1 und D2 unterscheidend hat die Vorrichtung eine erste
gasdurchléssige Membran 2a und eine zweite gasdurchlassige Membran 2b, die so
von einem Rahmen 1 gehalten werden, dass eine Zellkulturkammer 4 zwischen den
beiden gegeniuberliegenden Membranen 2a, 2b und dem Rahmen 1 gebildet wird.
Die Verwendung von zwei gasdurchlassigen Membranen 2a, 2b an
gegenuberliegenden Seiten des Rahmens vergro3ert die Oberflache, die fir den
Gasaustausch zwischen der Kultur und dem Inkubator zur Verfligung steht.

Anspruch 12 bezieht sich auf ein Verfahren zur Herstellung einer

Zellkulturvorrichtung.

Anspruch 14 betrifft die Verwendung einer erfindungsgemafen Zellkulturvorrichtung

zur Zellkultivierung.

Anspruch 11 betrifft ein Kit, welches eine erfindungsgemaRe Zellkulturvorrichtung

sowie ein Gestell umfasst.

Die abhangigen Anspriche 2 bis 10, 13 und 15 betreffen besondere

Ausfuhrungsformen.
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