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Referat

Ziel der Bachelorarbeit ist es, Kraft-Abstands-kamvzu analysieren und
auszuwerterum somit Aussagen uUber die Krafte zu bekommen, hveebei der

Zelladhasion wirken. Daher wurden zuerst die Krétalysiert und mittels
Histogrammen ausgewertet. Aufgrund der Tatsachss dar Verlauf der Kraft-
Abstands-Kurven einen Einfluss auf die Krafte Isat] im zweiten Schritt eine
Funktion gefunden werden, die diesen Verlauf begtiwld beschreibt.



Abklrzungsverzeichnis

AFM Rasterkraftmikroskop, atomic force microscopy
CAM Zelladhasionsmolekil

ECM Extrazellulare Matrix

FAK Focal adhesion kinase; Fokaladhasionskinase



1 Einleitung

Zellen bilden die elementarste Einheit jedes Omgans. Alle unsere Gewebe und
Organe sind aus Zellen aufgebaut. Es gibt ungefa@rverschiedene Zelltypen, die auf
ihre jeweilige Funktion spezialisiert sind. Doch whese Zusammenhange zwischen
Zelltyp, Funktion und Gewebestruktur zu verstehemissen die daran beteiligten
Mechanismen bekannt sein. Der wichtigste Mecharssmauf den alle weiteren
Mechanismen aufbauen, ist die Zelladhasion. SidastGrund fur den Zusammenhalt
der Zellverbande, aus denen sich Gewebe und Otukies.

Genau aus diesem Grund gehoért die Zelladhasiorlemaittile zu den am meisten
untersuchten  Mechanismen der Zellbiologie. Die Nater der vier
Zelladhasionsmolekul-Familien werden auf ihre Simakind ihre Dynamik untersucht,
um moglichst viele Grundlagen fur weitere Untersudden zu Tage zu fordern. Am
haufigsten werden die Cadherine analysiert, sidemdlmzwischen zu den meist
untersuchten Zelladh&asionsmolekilen.

Besonders fir den Bereich des Tissue Engineering die Erkenntnisse aus der
Zellbiologie von besonderer Bedeutung, da sie dass&d flr die Gewebezlchtung
voran bringen und somit helfen, bestehende Problemédsen — wenn auch nicht
unbedingt effektiv und konsequent.

Auch im Bereich der Medizin ist die Zelladhasionnvgrof3er Bedeutung, spielt sie
doch bei den auftretenden Abstof3ungsreaktioneing@antate eine ernst zu nehmende
Rolle. Die weitere Erforschung und Untersuchung deladhasion konnte also in
Zukunft dazu fuhren, dass Implantate noch bessgesetzt werden und unerwiinschte
Reaktionen im Korper des Patienten verringert wekdianen.

Aus der Einleitung wird deutlich, wie wichtig dieelfladh&sion fur viele Bereiche der
Forschung und das Verstandnis der Zellbiologie ist.

In der vorliegenden Bachelorarbeit wird eine Auswegsmethode von Kraft-
Abstands-Kurven entwickelt, die Rickschlisse aef Alidhasionsprozesse von Zellen
auf nanostrukturierten Glasoberflachen zulasst. @a@aue Zielstellung erfolgt im
nachsten Abschnitt.



2 Zielstellung

Ziel der vorliegenden Bachelorarbeit ist es, Kuilfistands-Kurven zu analysieren und
auszuwerten. Zugrunde liegt der Versuch, messtechniAdhasionskrafte zu
bestimmen, die den Kontakt zwischen Zellen und oheeslenen Glasoberflachen
vermitteln. Die Kraft-Abstands-Kurven entstehen bealer Messung von
Einzelzellkraften mittels Single Cell Force Spestrapy (SCFS). Sie beschreiben die
Kréfte, die bei den einzelnen Ereignissen des Lgspimzesses (events) auftreten,
wenn eine Zelle von der Glasoberflache mechanidgelést wird. Die Messdaten
wurden mit Hilfe von SCFS an der Universitat Kartse erhoben und fur die
Auswertung zur Verfigung gestellt. Ziel ist es elabkeine Vorstellung Uber die
beteiligten Kréfte bei den Zelladhasionsvorgangegewinnen.

Danach gilt es, eine mathematische Funktion zuefinddie den Verlauf der Kraft-
Abstands-Kurven mit allen Ereignissen mdoglichst impt beschreibt und mit
entsprechenden Parametern angegeben werden kame. Enbeziehung von
Zelladhasionsparametern wird in dieser Arbeit jédoicht erfolgen.

Trotzdem soll eine Auswertung von Kraft-Abstandsaan in Bezug zur Zelladhéasion
ermdoglicht werden, die im besten Fall naturlich rawengekehrt angewendet werden
kann, sprich aus einer Funktion konnen die Paranfétedie Zelladh&sion ermittelt
werden.

Die Entwicklung der mathematischen Methoden undAdiswertung der Histogramme
aus den Kraft-Abstands-Kurven werden im folgendetaidiert erklart und bilden das
Kernstuck der vorliegenden Bachelorarbeit.



3 Grundlagen

3.1 Messtechnische Grundlagen

Dieser Abschnitt soll die verwendeten Messtechnilaia flr die Untersuchung der

Zelladhasionen angewendet werden, erlautern.

3.1.1 AFM

Das Rasterkraftmikroskop (engl.: atomic force mscapy, AFM) wurde 1986
entwickelt und stellt ein einfaches, aber effeldiv&erat zur Abbildung von
Oberflachen dar. Es lasst sich in die Gruppe destdRsondenmikroskope (engl.:
scanning probe microscopes, SPM) einordnen, welzherflachen mit einer spitzen
Sonde abtasten. Die Mitglieder dieser Gruppe ucieiden sich einzig durch die
auftretenden Wechselwirkungen.

Die Sonde des AFM ist eine Messspitze aus Silizager Siliziumnitrid, welche dann
wahrend des scannings (dem eigentlichen Messvorgang) verschiedene
Wechselwirkungskréafte zwischen einer atomar bzwlekgdar scharfen Messspitze und
einem beliebigen biologischen Objekt untersuche @abei entstehenden Kréfte liegen
im Normalfall zwischen 0,01 und 100nN und besitzerierschiedliche Reichweiten.
Diese sind jedoch nur messbar, da die MessspitzeEade einer mikroskopischen
Blattfeder (engl.: Cantilevers) mit geringer Federitante angebracht ist.

Das Prinzip der Messung soll nun im folgenden eelduwverden, zur Unterstitzung
dient dabei die Abbildung 1, in dem die Funktions&eschematisch dargestellt ist.
Sobald auf die Spitze eine Kraft ausgelbt wird,rtfities zur Auslenkung der
Blattfeder. Das wiederum hat zur Folge, dass siad alie Position des reflektierenden
Laserstrahls auf dem ortsempfindlichen Photodetektoschiebt. Ausgelodst durch die
Verschiebung entsteht jedoch eine Spannungsdiferewischen den einzelnen
Segmenten des Detektors, die somit abhangig von ahdiegenden Kraft ist.
Piezoelektrische Abstandshalter fihren die Spiteeiner rasterférmigen Bewegung
Uber das Objekt und bestimmen fur jeden Punkt aufQberflache die entsprechenden
Wechselwirkungskrafte. So ist es moglich, die gdesar®berflache Uber ihre

Wechselwirkungen darzustellen.
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Abbildung 1: Schematische Darstellung des Messpritzs des AFM
3.1.2 SCFS

Die Single-Cell Force Spectroscopy (SCFS) ist eMethode, mit der die Kraft der
Zelladhasion auf der Ebene des einzelnen Molekiig der einzelnen Zelle gemessen
werden kann.

Bei der beschriebenen Methode (AFM-basierte SCHB8) aine Zelle verwendet, die
an einen funktionalisierten Cantilever eines AFMbwgaden ist, was meist durch
Anpressen der Blattfeder mit einer Kraft von wenigls 1 nN geschieht. Die Zelle wird
danach in eine Probe gegeben, wo sie entwederimeit finktionalisierten Oberflache
oder anderen Zellen in Kontakt gebracht wird, wakiee bestimmten Kraft und eine
bestimmte Kontaktzeit verwendet wird. Letztere tsollausreichen, damit sich
Adhéasionsbindungen und —krafte ausbilden kénnemd wlier Cantilever mit einer
konstanten Geschwindigkeit nach oben bewegt und #i#e somit von der
funktionalisierten Oberflache oder der andereneZalbgezogen. Die Auslenkung des
Cantilevers wird in einer Kraft-Abstands-Kurve destellt, wie bereits unter Punkt
3.2.3 in Abbildung 4 gezeigt. Zur schematischen sBdlung dient hierbei die
Abbildung 2, welche das Prinzip der SCFS verdehttliend dabei veranschaulicht,

welche Phase der Kraft-Abstands-Kurve durch weléhregnis entsteht.
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Abbildung 2: Schematische Darstellung der SCFS mWeranschaulichung der einzelnen Phasen der
dabei entstehenden Kraft-Abstands-Kurven (JPK)

Jede Phase entsteht aufgrund bestimmter biologidtteegnisse und besitz spezielle
Charakteristika. Auf die Erklarung der Kraft-AbstisaKurve wird an dieser Stelle
allerdings verzichtet, da dies im Punkt 3.2.4 gdal wird.

3.2 Zellbiologische und experimentelle Grundlagen

In diesem Abschnitt werden zum einen die biologeschGrundlagen der
integrinvermittelten Zelladhasion erlautert. Zunderen werden die Prozesse erklart,
die zur Nanostrukturierung der verwendeten GladtEmdren eingesetzt wurden.
Anschlie3end werden in diesem Kapitel die zugruedehden Versuche erlautert, bei
denen die Kraft-Abstands-Kurven erhoben wurden, idiglieser Arbeit ausgewertet

werden.

3.2.1 Zelladhasion

Zellen ordnen sich in jedem hoheren Organismusoirgenannten Zellverbanden zu
charakteristischen Strukturen an. Voraussetzungligse Anordnungen, welche erst
die Ausfuhrung der angedachten biologischen Funkiier Zellverbdnde ermdglichen,
sind die standigen Wechselwirkungen der Zellen remtander und/oder mit ihrer
Umgebung. Die biologische Bezeichnung fur diesertiggn Prozess lautet

JZelladhasion“, ohne die es weder die Zellverbanuech eine andere Art von



Wechselwirkungen mit der Umgebung oder der exthalzeén Matrix (ECM) geben
wirde.

Bei der Zelladh&sion werden zwei verschiedene Autgerschieden. Die eine Variante
ist die Zell-Zell-Adhé&sion, bei der die auf der [Bberflache befindlichen
Rezeptormolekile — Zelladhasionsmolekiile (CAMs)ehmoder weniger spezifisch an
andere Zellen binden (Puhler, 1999).

Zum anderen existiert eine Zell-Matrix-Adhasion; ber Rezeptormolekile auf der
Oberflache der Zelle gebunden sind und an Bestdmdter ECM binden oder
zumindest mit diesen in Wechselwirkungen treten. iDadieser Arbeit vorrangig
Integrine betrachtet werden, handelt es sich isadi@achelorarbeit immer um Zell-
Matrix-Adhésion, sobald im Zusammenhang von Integni Uber Zelladhasion
gesprochen wird (Puhler, 1999).

Die beteiligten CAMs werden hinsichtlich ihrer Sttwr, ihrer Funktion und ihrer
Wirkungsarten in verschiedene Gruppen, die so geran vier Hauptfamilien
(Cadherine, Integrine, Immunglobuline und Selektieengeteilt (Bielka, 1995).

Wie bereits erwahnt, wird wahrend der gesamten IEktwng die Zelladhasion mit
Hilfe von genetisch regulierten Programmen spedeiffizund beeinflusst damit den
Aufbau von Geweben und Organen im gesamten Orgasisnkinige dieser
Zelladhasionen sind sehr stabil (Muskelzellen), emarbseits bestehen viele zellulare
Wechselwirkungen nur temporar und sind sehr emffindwas die Stabilitat der
Adhasion betrifft. Leukozyten z.B. nutzen aussdilleh temporare Interaktionen mit
der ECM, um durch Bindegewebe hindurch zu wandeatigrd, 2008).

Die Mechanismen lassen sich im allgemeinen einewvie Hauptfamilien zuweisen,
innerhalb einer Familie gibt es zwischen den Meidman keine groRen Unterschiede.
Es ware jedoch ein Fehler, daraus zu schlussfqlgeiss die CAMs alleine reagieren —
dies ist aulRerst selten der Fall. Vielmehr funkgoen sie als Teil eines Mehr-
Komponenten-Systems und sind auf die Zusammenanmehrerer, teils auch

verschiedener CAMs angewiesen (Pollard, 2008).

3.2.2 Integrine

Integrine stellen die zellularen Hauptrezeptorerdié ECM dar. Viele Integrine binden
Adhasionsmolekile an andere Zellen oder Wachstktostn. Diese

Wechselwirkungen generieren Signale, welche wiederdie Struktur und das
6



Wachstum der Zelle kontrollieren. Fibroblasten undi3e BlutkGrperchen nutzen
Integrine, um an Fibronektin und Kollagen zu adér@m, wenn sie sich durch die ECM
bewegen (Pollard, 2008). Die Integrine Ubernehmkgeraein viele verschiedene
Funktionen, von der Kontaktherstellung bis etwa hinFormgebung der Zellen und
Zellverbande oder Bewegungsprozessen (Gumbinef)18@&mit bilden die Integrine
die mit Abstand vielfaltigsten CAMs und decken datiuein breites Spektrum an
Funktionen ab. Auch zeigen sie allgemein ein bre#teSpektrum als die meisten
Adhasionsrezeptoren, so bindet ein Integrin mehrereteinliganden und viele
Matrixmolekule binden an mehr als ein Integrin (2al, 2008).

Wie bereits in Abschnitt 3.2.1 erwahnt, sind die N\DA als Teile eines Mehr-
Komponenten-Systems zu betrachten, d.h. es wirkemer mehrere CAMs gemeinsam
und nie eines alleine. Auch die Integrine koopenemit anderen Adhasionsrezeptoren,
wie dem Mucin der Immunglobuline. Andere Zellen deeum ergénzen Integrine mit
strukturell verschiedenen MatrixadhasionsproteinBiese Wechselwirkungen sind
wichtig fur die Gewebeentwicklung und die Integrith mehrzelligen Organismen.
Genetische Fehler in der Integrinfunktion rufennbéilenschen oft viele verschiedene
Krankheiten hervor (Bielka, 1995).

Integrine sind — im Gegensatz zu den anderen diil-€amilien — heterodimer, d.h.
sie sich aus verschiedenen Molekilen zusammennse@enau betrachtet bestehen
Integrine aus zwei transmembranen Polypeptidenond 3-Untereinheiten genannt. Zur
schematischen Darstellung dient hierbei die Abligf@. Diese Untereinheiten sind der
Grund fur die Ligandspezifizitat und Funktionsvatfder Integrine, denn die zwei

Arten von Untereinheiten sind beliebig miteinankembinierbar (Bielka, 1995).

Abbildung 3: Schematische Darstellung der verschieghen Domanen voru- und B-Untereinheiten
der Integrine (Kojetinsky)
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Bisher sind 18 verschiedemeUntereinheiten und acht verschieddgdieintereinheiten
bekannt, welche mehr oder weniger gewebespezifisiciiien. Der Aufbau der
Integrinuntereinheiten ist allgemein gesehen gleiit kleinen Unterschieden.
Gemeinsam haben die Untereinheiten, dass sie aes @iterminalen, im Zytoplasma
lokalisierten Domane wund je einer Transmembranemwies N-terminalen
extrazellularen Doméane zusammengesetzt sind. dDintereinheiten bestehen aus
1.000 bis 1.150 Aminosauren und erreichen als Gigdein 140 bis 210 kDa. Sie
enthalten drei bis vier Bindungsorte fiir zweiwestigationen wie C4 oder Md".
Dagegen bestehen diUntereinheiten —Ausnahm@4 - aus ca. 750 Aminosauren
und erreichen als Glykoprotein nur 90 bis 120 kBal3erdem enthalten sie ca. 50
konservierte Cysteinreste in vier repetitiven Bamren, welche fir die Ausbildung
funktionell wichtiger Schleifenstrukturen von Betieng sind. An der Bindung von
Liganden sind Strukturen der N-terminalen Bereitieéder Untereinheiten beteiligt
(Bielka, 1995) (Pollard, 2008).

Zytoplasmatische Enden der Integrine wechselwirderkt oder indirekt mit einer
Vielzahl von signalgebenden und strukturellen Rnete. Diese Interaktionen werden
als focal contacts(dt.: Fokalkontakte) bezeichnet und sind spezéates Stellen, an
denen Integrine sich bidndeln um transmembrane Bignanzuwandeln und
Aktinfilamente mit der ECM zu verbinden. Es wirdg@mommen, dass gerade diese
Fokalkontakte (auch fokale Cluster genannt) bessndechtig fur die Adh&sion sind.
Die wichtigsten Adapterproteine sind dabei Tallinculin und Paxillin, die
Verbindungen zu Mikrofilamenten (engl. stress f#)reherstellen oder Signale
Ubermitteln bzw. Integrine mit Signalproteinen vaden und somit ein Gerist ftocal
adhesion kinase (FAKjilden.

3.2.3Einfluss der Oberflachentopografie von Glas auf di&elladhé&sion

Das Projekt ,Sterilisations-induzierte nanoskaliggografische Verdnderungen auf
Glasoberflachen beeinflussen Zelladhasion“ der Bmakidin Gretel Wittenburg aus
Dresden untersucht mikrostrukturierte Glasoberf#icals Sterilisationseffekt.

Dabei wurde speziell das Adhasionsverfahren vonedelhumane Fibroblasten) auf

Borosilikatglas und der Einfluss von drei Sterilisasarten analysiert. Es wurden



folgende Methoden fur die Sterilisation verwenddeil3luft (Wasserdampf, 134°C),

H,O,-Plasma (niedrige Temperatur, 7 torr — 542 mt@gmmastrahlung (Co-60{31 —

33,6 Gy}). Es zeigte sich, dass die Zellen untaestitth schnell auf dem jeweiligen

Glas adharieren. Die folgende Tabelle 1 gibt eidberblick tiber die unterschiedlichen
Adhasionsverhalten der Zellen fur jede Steriligagert an, verglichen nach 3 h und 12
h.

Sterilisationsart

Adhasion nach 3 h

Adhasion nach 12 h

Heil3luft 40% 95%
H,O,-Plasma 10% 65%
Gammastrahlung 5% 60%

Tabelle 1: Ubersicht der Adhasionsverhaltens der Aken auf dem Glas nach der Behandlung mit
den drei Sterilisationsarten nach 3 und 12 h (Wittnburg, 2010)

Nach 24 h waren alle Glaser vollstandig mit admhtere Zellen bedeckt. Um den
genauen Grund fiur die unterschiedlichen Adhasis@yeindigkeiten benennen zu
konnen, wurden die Glaser noch weiteren Untersugdnumninterzogen.

Mittels eines atomic force microscopy (AFM), welsheum mechanischen Abtasten
von Oberflachen dient, wurden die Glaser untersuziets zeigte, dass sich die Struktur
des Glases je nach Sterilisationsart im Nanometeidieverandert. Es entstehen meist
inselartige Strukturen, die im Durchmesser sehrabat sind (im pum-Bereich) und
zufallig Uber das Glas verteilt sind. Die Aufnahmdar Strukturen fir die drei
Sterilisationsarten Heil3luft, Plasma und Gammaktrahsind in der Abbildung # der
eben genannten Reihenfolge aufgefiihrt, wobei zanern ist, dass sich bei Heil3luft
keine Strukturen ausbilden — die Oberflache arsieht bei dieser Sterilisationsart also

nicht.

Abbildung 4: Aufnahme der entstandenen Strukturen rach der Sterilisation mit Heil3luft,
Plasmagas und Gammastrahlung (Wittenburg, 2010)
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Der Querschnitt durch diese Inseln zeigte, dasdrdieln erhaben sind — einige sind
jedoch solide (Hei3luft, Gammastrahlung), anderedetum stark gefurcht ¢,-
Plasma). Die Aufnahmen von den Querschnitten deelin sind wieder in der

gleichbleibenden Reihenfolge in der Abbildung Ssehen.

Abbildung 5: Querschnitte der auf den Glasoberflaben befindlichen Strukturen nach der
Sterilisation mit HeiRluft, Plasmagas und Gammastralung (Wittenburg, 2010)

Eine genaue Beschreibung der Methode des AFM ¢efbigreits im Abschnitt 3.1.1.
Fur weitere Analysen wurden die Zellen mittels $rgell Force Spectroscopy (SCFS)
untersucht. Dazu werden die Zellen mit einer fuonkdiisierten Oberflache in Kontakt
gebracht. Die Abweichung eines Cantilevers, einmzeellen Tastspitze, wird mit
einem Laserstrahl gemessen. Die zu messenden Atwngen werden durch die
Zellen, die erst auf die Oberflache gepresst undacla wieder davon abgezogen
werden, hervorgerufen. Dabei entstehen charakteis Kraft-Abstands-Kurven,
welche in Abbildung Gaus einem Beispiel zur Veranschaulichung abgebikteDie
Kraft-Abstands-Kurven bestehen eigentlich aus zwegieinander abhangigen Kurven,
genau betrachtet der Anpresskurve (hellrot) undAterugskurve (dunkelrot), welche
jeweils durch das Anpressen bzw. Abziehen dereZatin der Oberflache entstehen,

genau nachzulesen unter Punkt 3.2.4.
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Abbildung 6: Kraft-Abstands-Kurve Gamma_300s-09061713 eines Fibroblasten auf einer
Glasoberflache, die Gammastrahlung sterilisiert wude

Auch hier erfolgte die genaue Beschreibung der dghSCFS bereits unter Punkt
3.1.2.

Bei dem genannten Projekt wurden dafiir zwei veestdme Kontaktzeiten verwendet,
einmal 30s und einmal 300s, welche fur jede Ssatibnsart je einmal untersucht
wurden.

FUr eine weitere Beschreibung der aufgetretenerdgidhseffekte wurden statistische
Untersuchungen mit verschiedenen Rauigkeitsparamdtechgefihrt. Dargestellt sind
diese statistischen und ermittelten Werte in Tab2|l welche im Folgenden nochmal
genau erlautert und analysiert werden sollen, dansch eine entscheidende Rolle im
weiteren Verlauf dieser Bachelorarbeit spielen ward

Die Anzahl der inselartigen Strukturen wurde auieeiFlache von 30 * 30 um?2
ausgezahlt und als Mittelwert mit einer geringenwRlthung festgehalten. Dabei
konnten nur fur die beiden Sterilisationsarten REgas und Gammastrahlung Werte
ermittelt werden, da bei der HeiRluftsterilisatikaine inselartigen Strukturen auftraten.
Plasmagas zeigt hier geringfiigig hdhere Inselaematdls Gammastrahlung. Die
mittlere Gro3e der Nanoinseln wurde ebenfalls dethjtlasst sich aber wiederum nur
fur Plasmagas und Gammastrahlung bestimmen. Hret gdoch die Strukturen,
welche durch Gammastrahlung hervorgerufen wurddwase gréRer als die auf
Plasmagas-sterilisierten  Glasoberflachen. ; Rstellt  die  durchschnittliche
Oberflachenrauigkeit dar und wird aus der mittlekihe der Strukturen pro 30 * 30
pm2-Scanflache berechnet. Beim Vergleich der dr@ril8ationsarten zeigt sich

deutlich, dass Gammastrahlung eine deutlich hokeréamlich doppelt so grol3e —
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durchschnittliche  Oberflachenrauigkeit —aufweist, s aldie beiden anderen
Sterilisationsarten. Allein bietet dieser Paramgtéoch nicht ausreichende Aussagen,
um die Rauigkeit bestmdglich zu beschreiben. Dahgden noch die beiden Parameter
Rmax (maximale Rauigkeit) und & (minimale Rauigkeit) zur Beschreibung
hinzugezogen, die sich einfach aus dem hochsten damd niedrigsten Peak der
gesamten Scanflache ermitteln lassen. Die Diffeidiezer beiden Werte liefert dann
eine Auskunft Gber die tatsédchliche Rauigkeit deul@uren, da sie im Endeffekt die
Hohe der Strukturen erfasst. Berechnet man einahlichen Wert, indem man jeweils
die funf héchsten und die finf niedrigsten Peaksveadet, erhalt man denV/ert,
welcher in diesem Fall mit dem Ergebnis der einggacbDifferenz tbereinstimmt. Dabei
wird deutlich, dass die Strukturen auf dem Plasmagerilisierten Glasern am rauesten
zu sein scheinen, denn sie besitzen die hochster&ilz. R/ stellt die effektive
Rauigkeit dar, welche berechnet wird aysdRrch die mittlere Lange der Strukturen.
Hier erzielt wieder Plasmagas die hochsten Werdolgt Tabelle 2 mit den einzelnen

Rauigkeitsparametern fur alle drei Sterilisationdroden.

Sterilisationsart | Inselanzahl R/
Grolze (um?2) | (nm) | (nm) | (nm) | (nm)
Heil3luft 0 0 0,46/ 1,13 0,29 0,88 1,5*10
Plasmagas 34+15 48+0,1 065 1[92 0J54 1,38 * 60°
Gammastrahlung 32+15 52+0,1 1,21 220 197 082 15*%10

Tabelle 2: Ubersicht der untersuchten Rauhigkeitspeameter fiir die Sterilisationsarten HeiRluft,
Plasmagas und Gammastrahlung (Wittenburg, 2010)

Die eben beschriebenen Rauigkeitsparameter weragmn lrei der Analyse der Kurven,
speziell bei der Suche nach den Funktionen fundetauf der Kurven, von Bedeutung

sein.

3.2.4 Die bisherigen Aussagen der Kraft-Abstands-Kwen
Die Kraft-Abstands-Kurve lasst sich grob in dreiaBén unterteilen, welche flr

bestimmte biologische Ereignisse stehen. Zur Utitemsng dient Abbildung 7, in der
die Phasen mit Kleinbuchstaben gekennzeichnet sind.
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Abbildung 7: Schema einer Kraft-Abstands-Kurve mit Darstellung der verschiedenen Phasen
(Kleinbuchstaben) und anderen Charakteristika (Hel@ius J., 2008)

In der Anfangsphase (a) zeigt die Auslenkung destiléaers die Kraft, welche
wahrend des Anpressens (approach) und zu BeginAldeshens (retract) auf die Zelle
wirkt. Diese Kraft wirkt vor allem auf die spezifisen Zelladhasionspunkte, deren
Abreilen von der funktionellen Oberflache hervoufem werden soll, um somit die
Zelladhasionskraft zu bestimmen. Entscheidend fér rabtige Abreil3kraft sind die
Bindungsstarken der spezifischen Rezeptoren, démzahl und deren r&umliche
Anordnung auf der Zellmembran. Die grof3te Adhadioafs wird durch die maximalste
Abzugskraft der Zellsubstratbindung auf die Krafistands-Kurven tUbertragen und als
Faetach bezeichnet (siehe Abbildung 7). Neben der Krakit gitbenso die verrichtete
Adhasionsarbeit, in Abbildung 7 die hellblau martiee Flache oberhalb der
Abzugskurve, Auskunft Gber die Adhasionsstarke.

Nachdem die Zelle sich begonnen hat, von der fonktisierten Oberflache abzulésen,
beginnt die zweite Phase (b), in der einzelnen Reren von dem Substrat abreil3en
und damit die charakteristischen verschiedenent#frainge — im folgenden als jump-
events bezeichnet — in der Kraftkurve abzeichnenkdhn auch vorkommen, dass die
Rezeptoren aus der Zellmembran an der Spitze ®&ieenbrankette gerissen werden
und damit die sogenannten tether extrusion-eventsder Kurve abbilden. Zu
unterscheiden sind die beiden beschriebenen edentt die Plateaus, die sich an sie
anschlie3en. Bei den tether extrusion-events folgefde Plateaus, die jump-events
dagegen werden hdchstens von recht kleinen Platemeschlossen.

Daran schlief3t sich auch schon die Abschlusspl@sen( in der die Zelle nicht langer

mit der Oberflache in Kontakt bleibt. In dieser Bddreten nur noch ausschliefllich
13



tether extrusion-events auf, jump-events sind @se&lin Bereich nicht mehr zu finden.
Die Kraft, die hierbei nétig ist um die tether esxdion-events abzulésen, ist abhangig
von der Zusammensetzung der LipiddoppelmembrarZdie und den mechanischen
Eigenschaften der gesamten Zelle.

Rein mathematisch betrachtet handelt es sich briRlenkt, dessen Differenz mit der
Nulllinie die maximale Abzugskrafts&achergibt, nicht um ein Maximum, sondern um
ein Minimum - laut einer mathematischen Kurvendsskon ein Extrempunkt bzw.
Wendepunkt in der Abzugskurve. Nach dem Hinzuziehggs biologischen
Hintergrundes jedoch wird an dieser Stelle festgel#gass der eben beschriebene Punkt
in der vorliegenden Arbeit als Maximum bezeichnetdy da er die maximale
Abzugskraft — notwendig um die erste Substratbigdzin zerrei3en, womit die zweite

Phase der Abzugskurve beginnt — darstellt.

4 Ergebnisse

In diesem Kapitel soll nachvollzogen werden, wiee dn dieser Bachelorarbeit

prasentierten und ausgewerteten Ergebnisse eneungten. Dazu werden die groben
Teilschritte als einzelne Abschnitte behandelt diedgewonnenen Erkenntnisse fliel3en
sofort zu dem jeweiligen Punkt mit ein.

Die im Abschnitt 3.2.4 eingefuihrten jump-events uather extrusion-events, welche
charakteristisch in den Kraftkurven vorkommen, veerdn diesem Abschnitt der

Einfachheit halber mit j-events und t-events abgetki

4.1 Analyse der Kraft-Abstands-Kurven

In diesem Abschnitt sollen die entstandenen Krdfstands-Kurven der SCFS-
Messungen an den Fibroblasten, ausgebracht auilissteten Glasoberflachen,
untersucht werden. Ziel ist es dabei, moglichst lukeeits erhaltenen Resultate bzw.
Erkenntnisse aus dem Projekt — beschrieben untét Bl2.3 — zu bestatigen.

Bei der Sterilisation der Borosilikatglasoberflacheurden drei Methoden verwendet —
Heil3luft, Plasmagas und Gammastrahlung. Die AFMelsuichungen aller sterilisierten
Glaser zeigte, dass vor allem die SterilisationcduPlasmagas und Gammastrahlung
die Oberflache des Borosilikatglases verandern gndiit bestimmte inselartige
Strukturen hervorrufen. Diese Strukturen fihren zgewissen zellularen
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Adhasionseffekten, welche genauer untersucht wesdditen. Dafir wurden SCFS-
Experimente durchgefihrt, deren Auswertung nunisfleter die Analyse der Kraft-
Abstands-Kurven erfolgen soll, da diese ja dirgktVierbindung zu den wirkenden
Zelladhasionskraften und —mechanismen stehen. Deleeden allerding nur die
Abzugskurven analysiert, die Anpresskurven dierigarglich nur zur Beurteilung der
Qualitat der Kurven insgesamt.

Schon bei der Betrachtung der Kraftkurven werdewigge Unterschiede — sowohl
zwischen den verschiedenen Sterilisationsartenaatt zwischen den Kontaktzeiten
einer Sterilisationsmethode — sichtbar. Dies utitezs die Erkenntnis des Projektes,
dass die Sterilisation die Glasoberflache auf unfpehe Weise verandert, der genaue
Grund fur diese Veranderungen und wie diese abfaistejedoch noch nicht geklart.
Allgemein lasst sich sagen, dass die Kraft-Abstafaiven der Zellen mit einer
Kontaktzeit von 30s flacher sind, als die Kurvemnsdtben Zellen bei einer Kontaktzeit
von 300s. Dies ist sowohl bei Plasmagas, als aeclGBmmastrahlung der Fall und
wird im Folgenden nochmal durch konkrete Zahlengvertaufgefuhrt in Tabelle 3 -
untermauert. Einzig die Kurven auf Glasoberflachealche mit Heil3luftsterilisation
behandelt wurden, weisen eine Ausnahme auf — ddfuunterscheiden sich nicht
sehr in der Hohe beim Vergleich beider Kontaktzeitturickzufuhren ist dies auf die
Tatsache, dass die Heil3luftsterilisation keine @éarenverdnderungen bei dem Glas
hervorruft und somit auch keine inselartigen Suiodt wie bei den anderen beiden
Methoden entstehen kénnen.

Beim Vergleich der ermittelten Zahlenwerte falltf,aulass vor allem bei den
Sterilisationsmethoden Plasmagas und Gammastraldangzinfluss der Kontaktzeit
sichtbar wird, da dort die vertikale Auslenkung #erven mit steigender Kontaktzeit
deutlich zu nimmt — von -2,0 nN auf -8,0 nN bei Gaastrahlung und von -1,5 nN auf
-10 nN bei Plasmagas. Die vertikale Auslenkungkderen wird in nN angegeben, wie
spater auch die Hohe der jump-events. Daraus kaam schlussfolgern, dass bei
Plasmagas die groReren Krafte fir das Abzieheradeérierten Zellen nétig ist, was
auf eine rauere Oberflache als bei Gammastrahlanige8en lasst. Dies lasst sich auch
durch die Rauigkeitsparameter aus Abschnitt 3.2s3&tigen, Plasmagas weist laut den
dort beschriebenen Berechnungen mit einepdMert von 1,38 nm die héchste
Differenz zwischen den héchsten und niedrigsterk$aaf, was auf die ausgepragteste
Rauigkeit im Vergleich der drei Sterilisationsmeatba hinweist. Die Hohe bei den

Kurven des mit Heil3luft behandelten Glases fakltsdr Unterschied erwartungsgemal
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nicht sehr grol3 aus, da dort ja wie bereits erwdlenStrukturen — hervorgerufen durch
die Oberflachenveranderungen — fehlen. Die HOheMigemums (in pm), wie es Iin
den Kraft-Abstands-Kurven angegeben wird, stellelnaehr die Position des
Maximums dar. Sie gibt an, bis zu welcher HoheGi@ntilever ziehen muss, damit die
erste Substratbindung abreil3t, welche ja das Maximm Form der maximalen
Adhéasionskraft darstellt. Bei der Gammastrahlutgles Bereich, in dem diese Hohe
liegen kann, am grof3ten, sie reicht von 10-50 pwm. von 20-50 pum. Am haufigsten
liegt das Maximum im Bereich von 30-40 um. Plasmsageist ebenfalls noch eine
geringfugig hoheren Bereich fir das Maximum auftési3luft, was den bevorzugten
Bereich der H6he angeht, halten sie sich jedochthage. Bei der Kontaktzeit von 30s
weisen beide Sterilisationsarten die gleichen Boaeeiauf, was daran liegen konnte,
dass die Kurven in diesem Fall gleich flach sindh Adufigsten liegen bei Plasmagas
und Heilluft die Maxima in dem Bereich 20-30 umgsvieedeutet, dass der Cantilever
mit der gleichen Kraft bzw. an der gleichen Positidie erste Substratbindung bei
beiden Sterilisationsmethoden abreil3t. Tabelle i§tzeoch einmal die ermittelten
Maximalwerte der vertikalen Auslenkung und die Hdltes Maximums flr alle drei

Sterilisationsmethoden und beide Kontaktzeiten.

Sterilisationsart | Vertikale Auslenkung in nN Hohe des Maximums in pm
Gamma_30s -0,5--2,0 Bereich von 16 50, vor allem 30-40
Gamma_300s -0,5--8,0 Bereich von 26 50, vor allem 30-40

Plasma_30s -0,2--15 Bereich von 26 40, vor allem 20-30
Plasma_300s -0,5--10 Bereich von 1640, vor allem 20-30
Steam_30s 0--15 Bereich von 26 40, vor allem 20-30
Steam_300s -0,5--2 Bereich von 16 30, vor allem 20-30

Tabelle 3: Ubersicht tiber Hohen- und Positionsunteschiede beziiglich der Kraft-Abstands-Kurven
bei dem Vergleich der drei Sterilisationsarten undden zwei Kontaktzeiten

Bereits in dem Projekt der Dresdner Doktorandindeuralle urspriinglich vorhandenen
Kurven auf die maximale Adhasionskraffef:nund die Adhéasionsarbeit W untersucht.
Dabei fand eine Unterscheidung in die zwei Kontakén statt und die
Sterilisationsarten wurden miteinander verglichBrese Zahlen lassen sich fiir diese
Bachelorarbeit jedoch nicht verwenden, da hier &meeilung der Kurven in gute und
schlechte Exemplare statt fand und somit wenigew&uverwendet wurden als in dem

Projekt. Daher haben wir die Werte flr dieses Belsprneut ermittelt und in die
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folgende Tabelle 4 eingetragen. Die Werte stellabed die Mittelwerte der bereits
vorliegenden Maxima der Kurven und der durchscletigen Flache oberhalb der
Abzugskurven dar und konnten somit durch Filterm dewinschten Kurven neu
berechnet werden. Leider zeigen diese neuen Wected axakt bzw. eindeutig die
gleichen Ergebnisse wie in dem vorher genanntenpelRroZwar belegen auch die
folgenden Zahlen in Tabelle 4, dass mit der Erhghder Kontaktzeit sowohl die
Adhasionskraft als auch die Adhasionsarbeit zuniniduch ist die Auswertung der
einzelnen Sterilisationsarten im Vergleich nichbgao exakt wie bei dem Projekt der
Dresdner Doktorandin. Dort besitzt Plasmagas d@h$i@ Adhasionskraft, sowohl bei
30s als auch bei 300s. Ursache dafir sind die eaustrukturen, welche bei Plasmagas
auftreten und hohere Adhésionskréafte voraussetwammn Zellen daran adharieren
wollen. Fur die Kontaktzeit von 30s trifft dies ndién neu berechneten Werten auch zu,
wenn auch der Wert von Heil3luft genauso grof3 tstvahl er eigentlich die kleinsten
Wert besitzt wegen der fehlenden Strukturen. Hiar die Datenmenge einfach zu
gering, um aussagekraftige Werte zu erzeugen, zdiaahegativen Kurven nicht mit
einberechnet wurden. Die geringere Datenmenge ush aler Grund, warum die
anderen Abweichungen auftreten. Eigentlich welasfagas auch bei 300s die hohere
Adhéasionskraft auf. Bei der Adh&sionsarbeit stellelagegen Heil3luft und
Gammastrahlung die héheren Werte dar, auch digsesnur zum Teil mit den neuen
Werten nachgewiesen. Tabelle 4 gibt eine Ubersibbt die maximale Adhasionskraft

und die Adhasionsarbeit.

Sterilisationsart Faetach 30S (N) | Fgetach 300s (N) W 30s (J) W 300s (J)
HeiRluft 7,89 €° 1,93 €” 8,92 &” 2,38 ¢
Plasmagas 7,88 2,59 &° 9,51 &" 3,25 "
Gammastrahlung 1,03'e 3,72 &° 9,098 &® 7,09 €

Tabelle 4: Ubersicht tiber die maximale Adhasionskrt F gech Und die Adhasionsarbeit W im
Vergleich von Heil3luft, Plasmagas und Gammastrahlug bei den Kontaktzeiten 30s und 300s

4.2 Erstellung von Histogrammen flr j-events und tevents

Wie bereits im Kapitel 3 unter Punkt 3.2.4 besdieie stehen die einzelnen Events in
den Kraft-Abstands-Kurven fir bestimmte biologisdBeschehnisse, die durch den
Ablauf des Abziehens der Zelle zugeordnet werdenn&d. Dabei sind die jump-

events, welche direkt Springe in der Kraft und $ordas AbreiRen von
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Zelladhasionsrezeptoren (CAMs) darstellen, furwletere Auswertung von grol3erem
Interesse, konnte man mithilfe dieser Aussagenbeéieiligten Rezeptoren eventuell
zuordnen. Allerdings sind die tether extrusion-ésemicht weniger interessant bzw.
wichtig fir die Analyse der Kurven, auch wenn daseradisspringen von
Membranbindungen zum Vorgang der Zelladhasion mgahtz so entscheidend beitragt.
Daher sollen in diesem Abschnitt die Kurven aufeil@inzelnen Events untersucht
werden und fur die Veranschaulichung der Verteiluhgser Events Histogramme
erstellt werden, sowohl fir die j-events als atighdie t-events.

Dazu wurden mit einem Programm zur Analyse soléi#év-basierten SCFS-Versuche
der Firma JPK Instruments AG die Kurven in den Bdren markiert, die fur die
Untersuchungen der Events notig war — also derngesarechts vom Maximum
gelegene Bereich der Abzugskurven. Das JPK-Programatysiert selbststandig alle
Schritte (engl.: steps) und gibt diese in einer€llabaus, welche folgende Angaben
enthalt: Index, Position in m, H6he in N, Plateaum und einen p-Wert, der als
Einschatzung der Signifikanz der vorherigen Weréatd Wichtig sind fur die weiteren
Analysen die Hohe in N, welche die j-events repntied, und die Angabe Uber die
Plateaus in m, welche die t-events symbolisierebbildung 8 zeigt dabei die
Markierung, welche durch das Programm auf der Kwkfelgt, die grauen Striche
stellen dabei die gezahlten Schritte dar — je siten das Grau dabei wird, desto enger

liegen die einzelnen Schritte.

00
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Vertical deflection: Extend (nN)

06 -
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L . . . . . L L
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Height (measured & smoothed) (um)

Abbildung 8: Messung der einzelnen Events einer Ahgskurve mit JPK-Programm, Striche
symbolisieren erfasste Schritte bzw. Events (KurveGamma_30s-11)
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Sollten nicht alle Steps von Anfang an von dem Rnogn erfasst werden, muss der
Smoothing-Wert erhdht werden. Dies war auch bei wtafiegenden Kraft-Abstands-

Kurven noétig, da mit dem voreingestellten SmootHigrt von 5 nicht alle Steps

erfasst wurden. Die Erh6hung des Parameters aufli?@rte zufriedenstellende

Ergebnisse. Dieser Wert setzt die Langsskala farHiatergrund fest und entscheidet
somit, was als Ereignis (event) angesehen wird.

Mithilfe des Programmes Grace, welches unter eibiemx-Betriebssystem wie ubuntu

frei verfigbar ist und vor allem zum Plotten vonafren verwendet wird, wurden
anschlieBend aus den Tabellen mit den einzelnemt&wtie Histogramme erstellt.

Dabei kristallisierten sich gewisse Charakteristikia die jeweiligen Histogramme

heraus.

Die Histogramme der j-events sind immer in Formeeiaul3funktion verteilt oder

nahern sich einer solchen Funktion zumindest alerdihgs ist dabei entscheidend, wie
viele Steps von dem oben beschriebenen Programiasserfwurden. Ist diese

Datenmenge recht gering, sind auch die Histogransete flach verteilt und die

Gaul3funktion Iasst sich mehr erahnen als erkervienallem bei der Kontaktzeit von

30s wurden weniger Events gezahlt, was darauf efohh lasst, dass bei dieser
Kontaktzeit weniger und wahrscheinlich schwéchemnedBngen ausgebildet werden
konnen. Abbildung 9 stellt ein solches Histogramom y-events dar, welches von der

Kurve Gamma_300s-16-09 stammt und ein gut verselfistogramm reprasentiert.
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Histogramm jump-events

Kurve: Gamma_300s-090416-09
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Abbildung 9: Histogramm uber j-events der Kurve Ganma_300s-16-09, erstellt mit Grace

Es kann vorkommen, dass in den Histogrammen Liekéneten oder gewisse andere
Unebenheiten, welche den Verlauf der Gaul3funktichtrganz erfiillen wirden. Dies
lasst sich auf die Tatsache zurtickfihren, dasscbsusn biologische Daten handelt,
welche durch Zellen erstellt wurden und es sonaihtnimmer optimale Ergebnisse gibt,
die vorgewiesen werden konnen. Die Daten liegem ats einem Rahmen, wo
geringfugige Fehler erlaubt sind. Einzig sehr feidéte Kurven wurden aussortiert,
wenn man keine exakte Analyse garantieren konmitesenders von Bedeutung bei der
Ermittlung von Funktionen fur die Beschreibung Hesvenverlaufes.

Bei den t-events erfolgt dagegen eine Verteilunghnainer Exponentialfunktion.
Hierbei gibt es weniger Abweichungen als bei dea@anktion, der Schwerpunkt aller
t-event-Histogramme liegt immer auf dem ersten 8alkknd nimmt dann mehr oder
weniger stark ab, abhangig von der Datenanzahl jdeseiligen Abzugskurve.
Abbildung 10 zeigt ein solches Histogramm bestehand t-events, analog zur

vorherigen Abbildung ebenfalls von der Kurve GamB8@0s-16-09.
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Histogramm tether extrusion-events
Kurve: Gamma_300s-090416-09

100 — -

80 — —]

40 -

Anzahl tether extrusion-events

—F 4 4

0 [ e S B e—r"a o1 b o o e
0 2e-06 4e-06 6e-06 8e-06
Laenge der Plateaus in m

Abbildung 10: Histogramm uber t-events der Kurve Ganma_300s-16-09, erstellt mit Grace

Die Auswertung aller erstellten Histogramme liefgdr allem Gber die Intervalle,
welche besonders haufig oder besonders wenig temtreind, Auskunft. Dadurch
lassen sich weitere Erkenntnisse Uber die Zelladh&and die wirkenden Krafte

gewinnen.

4.3 Auswertung der Histogramme

Die Auswertung der Histogramme unter Einbeziehusgkdaft-Abstands-Kurven dient

zum Filtern der Daten. Durch die Beurteilung deistBigramme und Kurven soll

entschieden werden, welche Kurven zur weiteren emsshaftlichen Analyse in der
Datenmenge verbleiben.

Bei den j-events sollten mdglichst kompakte Histmgme vorhanden sein, welche die
Gaul3funktion klar erkennen lassen. Kleine Abweigamsind hierbei kein Problem,
nur sollten zu grofRe Liucken vermieden werden. Es kauch vorkommen, dass die
Datenmenge, welche durch die gezahlten Events derekabbildet wird, zu gering im

Umfang ist und das Histogramm dadurch zu flach &lisiWenn sich dadurch die

Gaul3- oder Exponentialfunktion nicht richtig erkennasst, ist dies ungtinstig, muss
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aber bei einer Kurvenmenge mit allgemein klein€®atenmenge innerhalb der Kurven
— S0 beobachtet bei denen der Heil3luftsterilisatidoleriert werden. Die Kompaktheit
ist bei den Histogrammen der t-events nicht ganz wschtig, da diese einer
Exponentialfunktion folgen und damit ohnehin mitr ddunahme der Kraft immer
kleiner werden.

Ebenso werden die Kraft-Abstands-Kurven betrachiBese sollten keine grof3en
Unebenheiten in ihrem Verlauf aufweisen. Denn am@éls konnten diese
Unebenheiten vor allem in der Abzugskurve falstidigveise als Steps angesehen
werden und somit die Datenmenge verfalschen. Dingeng gilt jedoch fur beide
Kurven, also sowohl Abzugs- als auch Anpresskuolites nur geringe Unebenheiten
aufweisen.

Fallen beide Beurteilungen positiv aus, wird diensualso fir die weitere Analyse in
die Datenmenge aufgenommen. Dabei kann die Reilgenfmuch beliebig getauscht
werden, je nachdem, welche Beurteilung richtungsereler war. Die exakte
Auswertung am Beispiel soll nun in den folgendentddounkten fur die jeweilige

Sterilisationsmethode erfolgen.

4.3.1 Gammastrahlung

An dieser Stelle sollen nicht alle Histogramme Wdven ausgewertet werden, aber
anhand einiger Beispiele sollen die Beurteilungdeatlicht und das Verstandnis
gewahrleistet werden.

Zuerst ein Beispiel, welches eigentlich eine oplem&urve darstellt, die Kraft-
Abstands-Kurve Gamma_30s-10 mit den zugehérigeriogtismmen der j- und t-
events. Die Kurve enthélt nur sehr kleine Unebdehedie man vernachlassigen kann,
da sie ohnehin kaum erkennbar sind. Einzig deraWéiih der vorderen Abzugskurve —
alle Kurven werden ausschlieBlich nach dem Maximbetrachtet — ist etwas

unregelmaRig. Die folgende Abbildung 11 zeigt ceedmgte Kurve.

22



() 19EREH UORIBUER [BIMEA

L L L I I I I I I I i
20 30 40 50 60 70 80 a0 100 110 120 130
Height (measured & smoothed) (m)

Abbildung 11: Kraft-Abstands-Kurve Gamma_30s-10

Also folgt nun im zweiten Schritt die BeurteilungrdHistogramme.

Bei der Betrachtung des Histogrammes der j-evetiltsalg erstes auf, dass es nicht ganz
die gewinschte Gauf3funktion erfullt. Vielmehr finde&ch neben dem Maximum mit
der Anzahl 8 noch ein weiterer Balken, der aul3erltlr Gaul3funktion liegt. Das
Maximum liegt in dem Intervall [2,0E; 2,25*¢Y. Die UnregelmaRigkeit wird
jedoch zum Grol3teil von der verkleinerten Skala @erf Ordinate verursacht, wirde
diese namlich bis 100 und nicht nur bis 10 laufedren die Unterschiede in den
Balken nicht ganz so extrem zu sehen. Zur besséiralisierung wurde jedoch die
Skala verkleinert. Das Minimum des Histogrammsednildirei Balken mit der Anzahl 1,
welche bei den groReren Kraften im Intervall [3@5* 4,75*¢™] auftreten und
hintereinander liegen — abgesehen von einer kldieke. Positiv zu vermerken wére
die Tatsache, dass das Histogramm recht kompllhd nur die besagte kleine Licke
vorweist. Daher spricht nach Betrachtung des j-etistogramms nix dagegen, die
Kurve in den Datenbestand der weiteren Analyseusnglzmen. Abbildung 12 zeigt das
besagte Histogramm.
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Histogramm jump-events

Kurve: Gamma_30s-10
10 T T T T T T | T T T T T T

Anzahl jump-events
W

le-11 2e-11 3e-11 4e-11 Se-11
Hoehe der jumps in N

Abbildung 12: Histogramm uber die j-events der Krat-Abstands-Kurve Gamma_30s-10

Zur vollstandigen Bewertung gehort jedoch auch Eirbeziehung des Histogramms
der t-events. In diesem Fall erfiillt es die Expdiadiunktion, weist jedoch kleine und
mittlere Licken auf. Wie bereits unter Punkt 4.@&hnt ist dies aber nicht ganz so
schlimm und stellt daher durchaus ein akzeptablsogramm flr t-events dar. Da sich
die Exponentialfunktion ohnehin mit steigender Krder Abszisse annahert, sind
Licken — vor allem im Bereich der hoheren Krafteolerierbar. Das Maximum wird
durch den ersten Balken dargestellt, welcher dieahh37 besitzt und in dem Intervall
[-9,8*¢%% 9,95*¢%"] liegt. Dagegen wird das Minimum von vier Balkeer dAnzahl 1
gebildet und besteht aus den vier Intervallen [@%*3,0%¢%, [9,0%¢%% 1,0%¢%7,
[1,3*e%% 1,4%¢%]] und [1,8*€%; 1,9*e%7.

Nach dieser Beurteilung kann die Kurve also iniééenmenge aufgenommen werden,
die zur weiteren Analyse verwendet werden soll.gdtezwar nicht als optimal, aber da
der gesamte Datenbestand auf biologischen Expet@memit Zellen beruht, sind
ausschlief3lich optimale Ergebnisse gar nicht mbaglied mit gewissen Abweichungen
muss gerechnet werden. Denn die Falle, wo sowoll Klirven als auch die
Histogramme optimal sind, lassen sich in der Datmge eher selten finden.

Die Abbildung 13 zeigt noch einmal das Histogramer ttevents fur die Kurve

Gamma_30s-10.
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Histogramm tether extrusion-events
Kurve: Gamma_30s-10
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Abbildung 13: Histogramm uber t-events der Kraft-Abstands-Kurve Gamma_30s-10

An dieser Stelle soll nun einmalig ein Beispielgesi, welche Grinde zum Ausschluss
einer Kraft-Abstands-Kurve aus der Datenmenge filhBei der Kurve Gamma_30s-1
zeigt sich in der Anpresskurve eine extrem grof3eddnheit in Form eines grof3en
Ausschlages. Desweiteren ist der Verlauf der Abkugye ziemlich uneben und
unregelmalig. Die Kurve an sich ist sehr flach aadverden nicht viele Steps erfasst,
auch nach der Erhéhung des Smoothing-wertes vanf 2@ nicht. Die Histogramme
der j-events und t-events belegen dies, da siseturwenig Datenpunkte enthalten und
somit sehr flach sind. Zusatzlich weisen sie mitlbis grof3e Licken auf und sind
dadurch nicht kompakt. Es konnten nur 29 Datenpuaks der Kurve ermittelt werden,
das Maximum der j-events liegt bei einer Anzahl @y und es sind mittlere Licken
vorhanden. Bei den t-events liegt das Maximum ke Ainzahl 15 und eine grol3e
Lucke erstreckt sich tber die Halfte der Histogrdtaame. Dadurch wurde diese Kurve
nicht in den Datenbestand aufgenommen, zumal @bhemd viele Kurven in dieser
Gruppe gefunden wurden, die bessere Ergebnissesisamkonnten.

Die Abbildung 14 zeigt die besagte Kraft-Abstandsale Gamma_30s-1, auf die
Abbildungen der Histogramme wird an dieser Stedlezichtet, da die Kurve inklusive

der Histogramme nicht in die Auswertung mit eirf3lie
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Abbildung 14: negatives Beispiel fur eine Kraft-Absands-Kurve anhand von Gamma_30s-1

Als weiteres optimales Beispiel kénnte — allein vder Kraft-Abstands-Kurve
betrachtet — die Kurve Gamma_30s-15 sein. Diesev&kentspricht nahezu makellos
dem gewinschten Abbild einer Kraft-Abstands-Kund@as Maximum ist klar
abgegrenzt, die Kurve verlauft danach optimal, Aligresskurve ist gerade, mit einer
leichten Tendenz nach oben aber frei von Unebesheifbbildung 15 zeigt die

optimale Kurve.
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Abbildung 15: Kraft-Abstands-Kurve Gamma_30s-15 alsoptimales Beispiel

Das Histogramm der j-events zeigt zwar nicht gamez aptimale Gaul3funktion und
weist kleine Liucke auf, stellt aber alles in allemn akzeptables und schon verteiltes
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Histogramm dar. Ursache dafur konnte die kleineebaenge sein, die aus dieser
Kurve stammt. Im Vergleich zu dem negativen Beispié¢ der Kurve Gamma_30s-1
enthdlt diese Kurve zwar mehr Datenpunkte, aber $Skala der Ordinate des
Histogramms reicht auch nur bis 15, also nicht dimmgg sehr viel weiter. Das
Maximum liegt bei 12 j-events im Intervall [1,35* 1,5*¢*Y], Minimum bilden hier
sechs Balken der Anzahl 1. Damit liegt das Minimasgesamt in einem Intervall von
[1,65*¢% 3,0%¢Y]. Trotz der kleinen Liicken steht es jedoch setmpakt und die
Gaul3funktion lasst sich erahnen, weshalb das H@toag dadurch positiv bewertet
wird.

Abbildung 16 stellt das Histogramm der j-eventsklerve Gamma_30s-15 dar.

Histogramm jump-events
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Abbildung 16: Histogramm uber die j-events der Krat-Abstands-Kurve Gamma_30s-15

Das zugehdrige Histogramm der t-events weist ekze@able Verteilung nach einer
Exponentialfunktion auf. Es sind zwei kleinere w@ande mittlere Licke erkennbar, doch
die befinden sich in einem akzeptablem Rahmen uimthén somit bedenkenlos als
positiv eingestuft werden. Bei einer Anzahl von B&gt das Maximum dieses
Histogramms, die drei Balken der Anzahl 1, welclas Minimum darstellen, werden
durch die Lucken getrennt. Somit liegen 37 der geea t-events im Intervall [-9,8*e

99 9,95*¢”] und das Minimum liegt im Intervall [3,0%8; 1,1*¢°7, was verdeutlicht,
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dass die grolleren bzw. starkeren Kréafte wenigergedilsliet werden als die
schwécheren.

Abbildung 17 zeigt das Histogramm Uber die t-evedés Kraft-Abstands-Kurve
Gamma_30s-15.

Histogramm tether extrusion-events
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Abbildung 17: Histogramm Uber die t-events der Krat-Abstands-Kurve Gamma_30s-15

Dass die Unebenheiten manchmal die Events der Kuoichg beeinflussen, zeigt die
Kurve Gamma_30s-14. Sowohl die Anpresskurve alb diec Abzugskurve weisen hier
Unebenheiten bzw. Ausschlage auf. Die Anpresskinatebis auf den mittelgrol3en
Ausschlag einen recht guten Verlauf. Auch die Alskugve sieht gut aus, einzig am
Ende zeigt sich eine mittlere Unebenheit. Doch eliesebenheit kann aul3er Acht
gelassen werden, denn sie wird beim Ermitteln denE nicht mehr erfasst, das letzte
t-event liegt vor ihr. Daher kann die Kurve trotadels positiv bewertet werden. Die

Abbildung 18 zeigt das eben beschriebene Histogramm
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Abbildung 18: Kraft-Abstands-Kurve Gamma_30s-14 alsBeispiel fur eine Unebenheit, die keinen
Einfluss auf die Auswertung der Events hat

Das Histogramm der Kurve Gamma_30s-14 Uber dieepsv zeigt einen schonen
Verlauf nach einer GauR3funktion. Das Maximum libgt der Anzahl 10 im Intervall
[1,05*¢™% 1,2*¢™], das Minimum wird von drei Balken der Anzahl &bjdet und

definiert somit die zwei Intervalle [1,95% 2,1*¢'] und [2,25*¢'; 2,55*¢"]. Es

enthalt keine Licken und bildet damit ein optimaléstogramm, wenn auch der
Verlauf nicht ganz der GaufR3funktion entspricht, sigh immer wieder kleine
Erhebungen in den Balken zeigen, die an einigetieBtso nicht erwinscht wéaren.
Doch wie schon so oft beschrieben handelt es smhbiologische Daten, die nicht
immer optimal ausfallen kénnen. Die Abbildung 1®igt das beschriebene

Histogramm der Kurve Gamma_30s-14.
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Histogramm jump-events

Kurve: Gamma_30s-14
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Abbildung 19: Histogramm der j-events abgeleitet as den Events der Kurve Gamma_30s-14

Das Histogramm der t-events zeigt im Verlauf eingpdhentialfunktion, die ihr
Maximum beim ersten Balken mit der Anzahl 41 efhreidas Minimum wird von drei
Balken der Anzahl 1 gebildet. Exakt betrachtettliggs Maximum in dem Intervall von
[-1,96*€® 1,5*¢"]] und das Minimum im Intervall [3,0*®; 2,1*¢%, was beweist,
dass die grol3eren Kréfte seltener ausgebildet werdevar ist eine grof3e Licke
erkennbar, doch diese ist bei der Exponentialfenktizu vernachlassigen. Das
Maximum der Histogramm der t-events liegt auf denstemn Balken, daher auch die
Annaherung des Verlaufes an eine Exponentialfunktidie Abbildung 20 stellt das

Histogramm der t-events, welches von der Kurve Gan8@s-14 stammt, dar.
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Histogramm tether extrusion-events
Kurve: Gamma_30s-14
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Abbildung 20: Histogramm uber t-events der Kraft-Abstands-Kurve Gamma_30s-14

Zum Vergleich und der Vollstandigkeit halber sollann im folgenden noch drei
Kurven des Typs Gamma_300s-x beschrieben werden.

Als erstes wird die Kurve Gamma_300s-16-09 vordiesten Vergleich zu den
Gamma_30s-Kurven fallt sofort auf, dass die Abzugssn viel groRer sind, also das
Maximum viel tiefer liegt. Das bedeutet, dass diaxmmale Adhé&sionskraft jgach
groRer als bei Gamma_30s ist. Zurlck zu fuhrediest auf die langere Kontaktzeit der
Zellen mit der funktionalisierten Oberflache, woclures den Zellen erméglicht wurde,
starkere und/oder mehr adharente Verbindungen gatan. Dadurch ist im Endeffekt
mehr Kraft notig, diese Zellen von dem Substraualehen. Die Kurve selbst stellt eine
sehr optimale Kurve dar, sowohl die Anpress- alshadie Abzugskurve weisen keine
groben Fehler auf. Auch lasst sich jetzt schon wem dass mehr Events und damit
mehr Datenpunkte erfasst werden mussten, wodueldgitogramme wahrscheinlich
deutlicher ausfallen sollten als dies bei den Hjistommen von Gamma_30s der Fall
war. Die Abbildung 21 zeigt die beschriebene KuBamma_300s-16-09.
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Abbildung 21: Kraft-Abstands-Kurve Gamma_300s-16-09

Der Einfluss der Kontaktzeit l&sst sich auch bei éstogrammen wieder erkennen,
denn diese fallen jetzt deutlich exakter aus, darnbatenpunkte vorhanden sind. Das
Maximum des Histogramms liegt mit einer Anzahl wh deutlich héher als bei den
Histogrammen von Gamma_30s. Auch lasst sich diditailtion als Verlauf genauer
ablesen. Auch das Maximum enthélt hier starkerdt&r@s bei Gamma_30s und liegt
hier in einem Intervall von [2,0%; 3,0*¢*!]. Das Minimum wird von zwei Balken der
Anzahl 1 gebildet, welche durch eine kleine Liclegrgnnt sind und zusammen das
Intervall [8,0%¢* 1,1*¢* bilden. Diese kleinen Liicken sind jedoch akzegtamd
sollten nicht negativ ins Gewicht fallen. Das Hgmmm stellt alles in allem ein sehr
schon verteiltes und exaktes Histogramm dar. Wheoisadie Kurve vermuten liel3,
scheint dies ein optimales Beispiel zu sein. Beeeausreichenden Datenmenge sind
die Auswirkungen der verschiedenen Fehler, welcheh sbei biologischen
Experimenten ereignen kénnen, also ausgeglichengutel Ergebnisse sind an dieser
Stelle eher garantiert. Die Abbildung 22 zeigt daschriebene Histogramm Uber die j-

events der Kurve Gamma_300s-16-09.
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Histogramm jump-events
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Abbildung 22: Histogramm der j-events von der Kraft-Abstands-Kurve Gamma_300s-16-09

Bei dem Histogramm der t-events lasst sich deradérin einer Exponentialfunktion
ebenfalls besser erkennen als dies bei Gamma_308atlevar. Natirlich liegt auch
hier der Schwerpunkt und somit das Maximum auf @éesten Balken. Es wird durch
die Anzahl 107 dargestellt, womit 107 t-events itetvall [-3,9*€”® 3,9*e"] liegen.
Minimum sind die Balken mit der Anzahl 1, sechs K&al weisen diese Anzahl auf.
Dieses liegt somit in den Intervallen [1,6%e 2,0%¢%], [2,8*€ % 3,2*¢%, [3,2*
3,6%€%9, [4,4*€°% 4,8+, [5,2*e®% 5,6*¢” und [7,2*€"% 7,6*€%. Ansonsten gibt
es nur kleine und eine mittlere Licke, die nichitereals negativ betrachtet werden
sollen, da bereits die Kurve und das Histogramm jaarents so gut aussehen. Der
Bogen, der sich bei dem optimalem Verlauf der Exgmialfunktion zeigt, ist hier
durch die stufenweise Abnahme der Balken gut zarer&n und lasst sich aufgrund der
groReren Datenmenge abzeichnen. Die Abbildung 2Ryt zdas beschriebene

Histogramm der Kurve Gamma_300s-16-09.
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Histogramm tether extrusion-events
Kurve: Gamma_300s-090416-09
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Abbildung 23: Histogramm der t-events von der KurveGamma_300s-16-09

Als zweites Beispiel soll die Kurve Gamma_300s-20dienen, welche ebenfalls einen
schonen Verlauf ohne grobe Fehler aufweist. Einziger Anpresskurve ist eine kleine
Unebenheit, die man jedoch tolerieren kann. Autkiesnicht ganz so optimal wie die
vorherige Kurve Gamma_300s-16-09, doch befindetsgsdé immer noch in einem
guten Bereich. Abbildung 24 zeigt die Kraft-Abstasilurve.
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Abbildung 24: Kraft-Abstands-Kurve Gamma_300s-20-14
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Das Histogramm der j-events ist sehr schon vedait weist nur kleine Fehler auf. Das
Maximum liegt bei einer Anzahl von 81, die Gaul¥fiimk lasst sich schén erkennen.
Damit liegen also 81 j-events im Intervall [2,0%e3,0*e¢™]. Fiinf Balken der Anzahl 1
bilden das Minimum, getrennt von kleinen Liickene DRiicken sind in diesem Fall aber
in einem akzeptablem Rahmen, so dass das Minimueinam Intervall von [8,0%&"
1,7*e¢' liegt. Das Histogramm wird als positiv bewertBie folgende Abbildung 25
zeigt das Histogramm der j-events.

Histogramm jump-events
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Abbildung 25: Histogramm uber die j-events der Kurve Gamma_300s-20-14

Das Histogramm der t-events aus der Kurve Gamma-304L4 hat ein Maximum bei
der Anzahl 132 im ersten Balken. Also liegen 13%ents im Intervall [-9,8%&%
9,95*¢%"]. Danach fallt die Exponentialfunktion des Verlguftark ab. Im hinteren
Bereich des Histogramms zeigt sich eine mittelgraBeke vor dem letzen Balken.
Dieser bildet zusammen mit den beiden vorhergeher@gken der Anzahl 1 das
Minimum des Histogramms. Dieses Minimum liegt soiitdem Intervall [4,0*8°
1,4*e¢%7, also wieder im Bereich der gréReren Kréfte. Imbatracht der Tatsache, dass
die Kurve und das Histogramm der j-events berd#spasitiv bewertet wurden, wird
auch dieses Histogramm positiv bewertet, die Felterden dabei toleriert. Die

Abbildung 26 zeigt das beschriebene Histogramni-dgents.
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Histogramm tether extrusion-events
Kurve: Gamma_300s-090420-14
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Abbildung 26: Histogramm der t-events aus der KraftAbstands-Kurve Gamma_300s-20-14

Es wurden alle erstellten Histogramme ausgewedet, einer Kurve entstammen,

welche durch das Abziehen eines Fibroblasten vareremit Gammastrahlung

sterilisierten Glasoberflache entstanden sind.

Dabei stellte sich heraus, dass der Einfluss datdddzeit deutlich zu erkennen ist. Die

Intervalle verlagern sich mit zunehmender Kontaktaach hinten. Liegt das Intervall

des Maximums fiir die j-events bei Gamma_30s z.B[he5*e™"; 3,0, so liegt

vergleichbare Intervall (Maximum, j-events) fiir Gam 300s bei [1,4*&" 4 5%

ll] )

Analog gilt dies auch fur die Maximum-Intervallerdeevents. Das belegt, dass die

langere Kontaktzeit von 300s nicht nur mehr Evantslen Kurven erfassen lasst,

sondern dass auch stérkere Krafte bei diesen Ewaeisigebildet werden. Das gleiche

gilt analog fur die Intervalle der Minima bezuglider j-events und t-events bei beiden

Kontaktzeiten fur die Sterilisationsmethode Gamnaddting.. Die Ergebnisse sind

noch einmal einzeln in der Tabelle 5 als Ubersttisammen gefasst.

Sterilisations-

MAX j-events /

MIN j-events /

MAX t-events /

MIN t-events /

typ mit Intervall Intervall Intervall Intervall
Kontaktzeit
Gamma_30s 20 1 32 1 (5x%)

[2,0%e™; 3,0%™]

[1,3*™ 1,4*a™]

[-9,8*€%; 9,95%¢%

[2,0%€% 3,0%e"]
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(Gamma_30s8

(Gamma_30s-8

(Gamma_30s-8

[3,0%¢®; 4,0%¢™]
[4,0%€®; 5,0%6"]
[6,0%¢% 7,0%€"]
[1,1*®; 1,2*6%]
(Gamma_30s8

Gamma_30s 8 1 (3x) 37 1 (4x)
[2,0%e™; 225%™ | [3,75%™% 4,0%¢™] | [-9,8*® 9,95*¢"] | [2,0%e®® 3,0*€"]
(Gamma_30s-10 | [4,0*e™; 4,25*¢] | (Gamma_30s-10 [9,0%€® 1,0%e™]
[4,5%e™; 4,75%™) [1,3%€®; 1,4*e"]
(Gamma_30s-10 [1,8%®; 1,9%6™]
(Gamma_30s-10
Gamma_30s 10 (2x) 1 (3x) 42 1 (3x)
[1,75%% 2,1*¢™] | [4,2*e™; 4,55%¢™] | [-1,96*€®® 2,0%¢®] | [1,0%e®; 1,2*€"]]
[2,45%™; 2,8%™] | [5,6*e™; 5,95%¢"] | (Gamma_30s-11 [1,6%¢ 1,8*€®]
(Gamma_30s-I1 | [5,95*¢™; 6,3*¢™] [3,2%¢*; 3,4*€"]
(Gamma_30s-11 (Gamma_30s-11
Gamma_30s 15 1 (4x) 50 1 (4x)
[2,5%™; 3,0%¢™] | [4,5%™; 5,0%¢™] | [-1,96*€% 1,5%¢%] | [7,5%® 9,0*€"]
(Gamma_30s-12 | [5,0*e™:; 5,5*¢'] | (Gamma_30s-12 [1,05*€% 1,2*¢%
[6,5%e™: 7,0%e™] [1,65*€% 1,8*¢%
[9,5%™: 1,0%€™] [2,85*€% 3,0%¢%
(Gamma_30s-12 (Gamma_30s-12
Gamma_30s 10 1 (2x) 41 1 (5x)
[1,05%e 1,2*¢™] | [1,95%™% 2,1*¢™] | [-1,96*€® 1,5%%] | [1,5%® 3,0%€"]
(Gamma_30s-13 | [2,7*e™:; 2,85*¢™] | (Gamma_30s-13 [3,0%€% 4 5%
(Gamma_30s-13 [6,0%€%% 7,5%a"]
[1,05*€%% 1,9%¢%
[2,1*e®; 2,25%6%
(Gamma_30s-13
Gamma_30s 10 1 (3x) 41 1 (3x)
[1,05%™; 1,2*¢™] | [1,95*™; 2,1*e™] | [-1,96*€® 1,5%¢] | [3,0*€® 4,5%¢%
(Gamma_30s-14 | [2,25*¢™; 2,4*¢"] | (Gamma_30s-14 | [4,5%¢ 6,0%€”]
[2,4*e™; 255%™ [1,95*€%% 2,1*¢%
(Gamma_30s-14 (Gamma_30s-14
Gamma_30s 12 1 (6x) 37 1 (3x)

[1,35%": 1,5*™)
(Gamma_30s-15

[1,65%" 1,8*™)
[1,8*e™: 1,95%¢™]

[-9,8*€%; 9,95%¢%
(Gamma_30s-15

[3,0%€® 4,0%e"]
[5,0%e%: 6,0%e"]
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[2,1*¢™; 2,25*6™M]
[2,4*e™; 255%™
[2,55*%™; 2,7*¢™]
[2,85*¢™; 3,0%¢™]
(Gamma_30s-15

[1,0%®; 1,1%€™]
(Gamma_30s-15

Gamma_30s

10
[1,2*e™; 1,35%™)
(Gamma_30s-16

1 (3x)

[6,0%e™2 7,5%a']]

[1,65%" 1,8*™)
[1,95%" 2,1%¢™)
(Gamma_30s-16

36
[-4,4*€ %% 4 5%
(Gamma_30s-16

1 (4x)

[9,0%e"; 1,35%e%
[1,35*€ 1,8*¢%
[6,75*€% 7,2*¢%
[8,1*e® 8,55*e%
(Gamma_30s-16

Gamma_30s

16
[2,1*™; 2,4*™]
(Gamma_30s-1)7

1 (3x)

[3,9%e™; 4,2*e™]
[4,5%™; 4,8*™]
[5,1*e™; 5,4*e™]
(Gamma_30s-17

59
[-3,9%¢ %, 3,5%¢"]
(Gamma_30s-1)7

1 (3x)

[3,15*¢% 3,5%¢%
[5,6%€%; 5,95%¢%
[6,65*€%% 7,0%¢%
(Gamma_30s-17

Gamma_30s

11
[1,75%%: 2,0%¢™]
(Gamma_30s-18

1(2x)

[4,25%"" 4,5%¢™)
[4,75*" 5,0%™)
(Gamma_30s-18

52
[-1,96*€% 2,0%¢%
(Gamma_30s-18

1(2x)

[6,0%e®; 8,0*€"]
[3,2%e®; 3,4*a"]
(Gamma_30s-18

Gamma_30s

8 (2x)
[2,0%e™; 2,2*%e™]
[2,4*™; 2 6%6™]
(Gamma_30s-19

1 (2x)

[3,4%e™: 3,6%e™]
[3,6%e™: 3,8*a™]
(Gamma_30s-19

45
[-9,8*€%; 9,95%¢%
(Gamma_30s-19

1 (4x)

[4,0%€% 5,0%e"]
[7,0%e%: 8,0%e"]
[1,1%%; 1,2%e%]
[1,9%€®; 2,0%e"]
(Gamma_30s-19

Gamma_300s| 57 1 (2x) 107 1 (6x)
[2,0%¢%; 3,0%¢™] | [8,0*e™; 9,0%¢™] | [-3,9*¢®; 3,9*¢”] | [1,6%€*% 2,0%¢%
(090416-09 [1,0%¢'% 1,1*¢] | (090416-09 [2,8%¢ 3,2*¢]
(090416-09 [3,2*¢% 3,6*€"]
*~-06. %0
[4,4%¢°% 4,8%€"]
*~-06. * 0
[5,2*e®; 5,6*6"
*~-06. * 50
[7,2*€%; 7,6*6"]
(090416-09
Gamma_300s| 80 1 (3x) 162 1 (4x)
[2,0%e™; 3,0%¢™] | [7,0%e™; 8,0%¢™] | [-4,9%€® 4,9%¢"] | [3,0%e® 3,5%c"]
(090416-10 [9,0%e™: 1,0 | (090416-10 [3,5%e% 4,0%e"]
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[1,2*e™ 1,3*6™

[4,0%e®; 4,5%6"]

(090416-10 [9,0%¢% 9,5*¢]
(090416-10
Gamma _300s| 75 1 98 1(7x)
[2,0%e™; 3,0%¢™] | [1,0%e™® 1,1*€™ | [-2,45*€?; 2,48*¢"] | [2,0*€% 2,25*e"]
(090416-1) (090416-1) (090416-1) [2,5%e% 2,75%e%
[2,75*€ 3,0
[3,0%e%; 3,25%¢%
[3,25*e: 3 5%¢%
[4,0%€% 4,25%¢%
[4,5%e% 4,75%¢%
(090416-1)
Gamma_300s| 23 1 74 1 (5x)
[1,4*™; 1,75%™] | [6,65*¢™"; 7,0%¢™] | [-4,9*€®; 4,97*¢"] | [3,5%® 4,0*€"]
(090416-12 (090416-12 (090416-12 [5,0%¢% 5,5%¢]
[5,5%€%; 6,0%6"]
[7,0%€%; 7,5%6%]
[9,5%¢% 1,0%€®]
(090416-12
Gamma_300s| 28 1 88 1 (3x)
[1,4*™; 1,75%™] | [3,85*™": 4,2*¢™] | [-9,8*® 9,95*¢"] | [6,0%e®® 7,0%€"]
(090416-13 (090416-13 (090416-13 [9,0%€% 1,0%e™]
[1,0%€%; 1,1*e%]
(090416-13
Gamma_300s| 37 1 (5x) 115 1 (2x)
[1,75%e: 2,1*¢™] | [1,05%™% 1,4%¢™] | [-9,8*® 9,95*¢"] | [5,0%e® 6,0%€"]
(090416-1% [4,2x¢"; 4,55*¢™] | (090416-13 [1,1%¢ 1,2*€%]
[4,9%"; 5,25*6™M) (090416-1%
[5,95*¢" 6,3*¢™]
[6,65*¢™; 7,0%¢™]
(090416-1%
Gamma_300s| 85 1 (3x) 183 1 (3x)

[3,0%e™; 4,5%™]
(090416-18-2

[1,05*%™% 1,2*¢™)
[1,2%e™ 1,35%™
[2,1%e™% 225%™
(090416-18-2

[-9,8*€?% 9,95*6%]
(090416-18-

[5,0%€®; 6,0*6"]
[9,0%€%% 1,0%e™]
[1,1%%; 1,2%e%]
(090416-18-2

Gamma_300s

1 (5x)

14

1 (5x)
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[2,0%e™; 2,25%™]

[2,75*": 3,0%¢™]

[-4,9%%; 4,97*6%

[2,0%e®; 2,5%6"]

(090417-13 [3,5%e™; 3,75*¢™] | (090417-13 [3,0%€®; 3,5*6"]
[3,75*¢"" 4,0%¢™] [4,5%€%; 5,0%6"]
[4,0%e™; 4,25%¢™] [8,5*€® 9,0*6"]
[4,25%"" 4,5%¢™) [9,0%€®; 9,5*6%]
(090417-13 (090417-13
Gamma_300s| 81 1 (5x) 132 1 (3x)
[2,0%e™; 3,0%¢™] | [8,0%e™; 9,0%¢™] | [-9,8*®% 9,95*¢"] | [4,0%e® 5,0%€"]
(090420-1% [9,0%e™: 1,0 | (090420-1% [5,0%e%: 6,0%e"]
[1,0%e™ 1,1*e™] [1,3%€®; 1,4*e"]
[1,3%™ 1,4*e™] (090420-1%
[1,6%e™ 1,7*e™]
(090420-1%
Gamma_300s| 74 1 (2x) 141 1 (4x)
[2,0%¢™; 3,0%¢™] | [1,2*¢™ 1,3*¢™] | [-9,8*€®; 9,95*¢"] | [3,0*e® 4,0*¢"]
(090420-1% [1,9%e™ 2,0%e™] (090420-1% [4,0%€; 5,0%6"]
(090420-1% [7,0%¢% 8,0%€"]
[1,6%€®; 1,7*6"]
(090420-1%
Gamma_300s| 62 1 (3x) 73 1 (9x)
[1,5%™ 3,0%¢™] | [7,5%™; 9,0%¢™] | [-3,43*¢% 2,97*¢%] | [1,8*®% 2,1*€"]
(090420-16 [1,5%e™ 1,65*¢™] | (090420-16 [2,7%€%: 3,0%e"]
[2,25%'% 2, 4% [3,0%e®: 3,3*a"]
(090420-1% [3,3*e%: 3,6%6"]
[3,9%€% 4,2%a"
[4,5%¢ 4,8*e"]
[5,1*e% 5,4*a"
[5,4*¢°% 5,7*e"]
[5,7*€%; 6,0*€"]
(090420-16
Gamma_300s| 52 1 67 1 (3x)
[2,0%¢™; 3,0%¢™] | [6,0%¢™; 7,0%¢™] | [-9,8*®; 9,95*¢"] | [3,0*e® 4,0*€"
(090420-2) (090420-2} (090420-2) [4,0%€®; 5,0%6"]

[7,0%e®; 8,0%€"]
(090420-2)

Tabelle 5: Maximum- und Minimumwerte sowei die dazgehdrigen Intervalle von den Kraft-

Abstands-Kurven der Sterilisationsmethden Gamma_30and Gamma_300s
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Zusatzlich wurden von allen verwendeten Kurven @Gd#bkstogramme mit Grace
erstellt, die im folgenden analysiert werden sollen

Zuerst sollen die Gesamthistogramme fir die KrdistAnds-Kurven Gamma_30s
untersucht werden. Deren Histogramm fur die j-evergigt einen schonen Verlauf
nach einer Gaul3funktion, die nur kleine Licken aigtv Das Maximum wird von dem
zweiten Balken gebildet, welcher die Anzahl 227waai$t. Damit liegen also 227 j-
events im Intervall von [1,0%&; 2,0*eY. Auch das folgende Intervall [2,0% 3,0*e

9 ist mit 201 j-events noch stark vertreten. Zusamgefasst liegen also die meisten j-

. Das Minimum wird auch

events bei Gamma_30s in dem Intervall [1;8*e3,0%e
hier von zwei Balken der Anzahl 1 gebildet, die amasen betrachtet das Intervall
[9,0%¢*; 1,4+’ ergeben, jedoch sind sie durch eine mittlere kldetrennt.
Eigentlich setzt es sich also aus den zwei geteenimttervallen [9,0%¢% 1,0*¢'% und
[1,3*'% 1,4*¢'® zusammen. Das Histogramm der j-events aller aieten
Gamma_30s-Kurven wird in Abbildung 27 dargestellt.

Histogramm jump-events

Gamma_30s

200 —

100 — —]

Anzahl jump-events

13

0
0 Se-11 le-10 1,5e-10

Hoehe der jumps in N
Abbildung 27: Gesamthistogramm Uber die j-events deKraft-Abstands-Kurven Gamma_30s (11

Kurven)

Bei dem Gesamthistogramm der t-events fur alle Gand®s-Kurven liegt das
Maximum wie bei allen Histogramm von t-events aufgt des Verlaufes in Form einer
Exponentialfunktion bei dem ersten Balken, hierzggemit einer Anzahl von 505 t-
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events im Intervall [-1,7%8% 2,0*¢°9. Danach fallt die Exponentialfunktion stark ab.
Das Minimum wird von vier Balken der Anzahl 1 gelel, welche durch mehrere
Licken und/oder andere Balken getrennt sind. Ddmgen sie separat in den
Intervallen [1,2*€> 1,4%€%, [2,0%€® 2,2%¢9), [2,2*¢®> 2,4*¢%] und [2,8*€%;
3,0%¢®¥. Zusammen gefasst ergibt dies das Intervall [@2*3,0%¢%], welches laut
Tabelle 5 noch in dem dort angegebenen Intervakoramt und somit ohne Bedenken
zusammen gefasst werden kann. Das Histogramm &ieige Licken auf, die aufgrund
ihrer geringen GroRRe jedoch toleriert werden koénné@bbildung 28 zeigt das

Gesamthistogramm der t-events fur die Kurven Gandds.
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Abbildung 28: Gesamthistogramm Uber die t-events deKraft-Abstands-Kurven Gamma_30s (11
Kurven)

Die Gesamthistogramme der Kraft-Abstands-Kurvem@a_300s mussten aufgrund
der gréReren Datenmenge im Vergleich zu den KuveenGamma_30s auch in diesem
Fall gro3er ausfallen.

Bei dem Histogramm der j-events liegt das Maximwihdem zweiten Balken bei einer
Anzahl von 908 im Intervall [1,5%&: 3,0*e¢. Auch der dritte Balken ist mit einer
Anzahl von 457 wesentlich an dem grof3en Anteil @esamtkrafte beteiligt und liegt
im Intervall [3,0%¢': 4,5*¢Y, welches man bei der Betrachtung der am haufigste

auftretenden Krafte nicht einfach auRer Acht ladsam. Das Minimum wird von fnf
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Balken der Anzahl 1 gebildet, welche durch eineinideLicke getrennt sind und
zusammen gefasst in dem Intervall [1,5%e2,4*¢' liegen. Auch dies belegt wieder,
dass die groReren Krafte seltener ausgebildet werden Vergleich zu den

Histogrammen der Kurven von Gamma_30s liegen slecje weiter hinten, d.h. sie
enthalten grol3ere Krafte als bei Gamma_30s undybelsomit wiederum, dass die
Verlangerung der Kontaktzeit zu einer vermehrtestdung starkerer bzw. mehrerer
Adhasionsverbindungen fuhrt. Die Abbildung 29 zeigs Gesamthistogramm fur die |-

events der Kraft-Abstands-Kurven von Gamma_300s.
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Abbildung 29: Gesamthistogramm Uber die j-events deKraft-Abstands-Kurven von Gamma_300s
(12 Kurven)

Bei dem Histogramm der t-events aller Kurven vorm@®_300s liegt das Maximum
bei dem ersten Balken mit einer Anzahl von 137Geiimem Intervall von [9,7*8
1,0*e%9. Somit liegen also fast alle t-events in diesemervall, was sich zum GroRteil
auch mit den ermittelten Werten aus der Tabellee&kd Das das hier beschriebene
Intervall wieder etwas grol3er ist, liegt abermaidar Tatsache, dass die Werte aus der
Tabelle nur durch die Betrachtung der Maxima unadiMa aufgestellt wurden und
nicht wie bei der Erstellung der Gesamthistogranatiee Werte hinzugezogen wurden.
Das Minimum wird von fiunf Balken der Anzahl 1 gelgit und liegt zusammen gefasst

in dem Intervall [6,0*&% 1,7*¢%7, was sich wieder den Werten aus Tabelle 5 anhaher
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Die Abbildung 30 zeigt das Gesamthistogramm derents aller Kurven von

Gamma_300s.
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Abbildung 30: Gesamthistogramm Uber die t-events deKraft-Abstands-Kurven von Gamma_300s
(12 Kurven)

4.3.2 Plasmagas

Analog zur Auswertung der Histogramme fir die 3$saiionsmethode
Gammastrahlung soll hier nun die Auswertung der tdgimmme fur die
Sterilisationsmethode Plasmagas statt finden. Daerden wieder einige Beispiele
angefuhrt und ausfthrlich erlautert.

Als erstes wird die Kraft-Abstands-Kurve Plasma -8Qanalysiert. Die Anpresskurve
zeigt dabei kleine Unebenheiten, die aber toleaiesind. Der Verlauf der Abzugskurve
ist akzeptabel, denn nur im vorderen Bereich findeh kleine Unregelmaligkeiten
verursacht durch die biologischen Versuche und sweatlig normal. Daher wird diese
Kurve allein von ihrem Aussehen betrachtet alstpobiewertet. Abbildung 31 zeigt
die Kraft-Abstands-Kurve.
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Vertical deflection: Extend ()
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Abbildung 31: Kraft-Abstands-Kurve Plasma_30s-9

Das Histogramm der j-events fur die Kurve Plasma-8@eigt einen schonen Verlauf
nach einer Gauf3funktion, bis auf eine kleine Listieht das Histogramm sehr kompakt.
Zwei Balken mit der Anzahl 18 bilden das Maximumelehes dadurch in einem
Intervall von [1,25*&% 1,75*¢™] liegt. Der letzte Balken mit der Anzahl 1 bildgzs
Minimum mit einem Intervall [4,0%&%; 4,25*¢™]. Das lasst erkennen, dass auch bei der
Sterilisationsmethode Plasmagas qilt, das die gedl3&réafte seltener ausgebildet
werden, analog wie dies bei der Sterilisationsna#ghGammastrahlung der Fall war.
Die Abbildung 32 zeigt das beschriebene Histogranen j-events aus der Kurve

Plasma_30s-9, dessen zweites Histogramm im Anschhalysiert wird.
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Histogramm jump-events

Kurve: Plasma_30s-9
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Abbildung 32: Histogramm Uber die j-events der Kraft-Abstands-Kurve Plasma_30s-9

Das Histogramm der t-events der Kurve Plasma_3@egi§t wieder deutlich den
Verlauf nach einer Exponentialfunktion. Der Schwarkt liegt wie immer auf dem
ersten Balken, der mit einer Anzahl von 64 gleidingelas Maximum mit dem Intervall
[-3,9%€%% 3,98*e”"|. Auch weist das Histogramm einige kleine Liickesf, die jedoch
toleriert werden kénnen. Sechs Balken mit der AhZahilden das Minimum. Separat
gesehen handelt es sich um folgende Intervallé*¢3% 4,0%%, [5,2*e%% 5,6%€,
[5,6%e%% 6,0%¢%9, [6,4*e®% 6,8*€%9, [7,2*e¢®® 7,6*¢” und [7,6*€°% 8,0*¢%9.
Zusammen gefasst ware das also ein Intervall vagtd3% 8,0°®]. Auch hier kann
also belegt werden, dass die groR3eren Krafte amgstem zustande kommen bei der
Zelladhasion. Die folgende Abbildung 33 zeigt dastbgramm der t-events, welche

aus der Kurve Plasma_30s-9 ermittelt wurden.
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Histogramm tether extrusion-events
Kurve: Plasma_30s-9
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Abbildung 33: Histogramm uber die t-events der Krat-Abstands-Kurve Plasma_30s-9

Die nachste zu untersuchende Kraft-Abstands-Kustedie Kurve Plasma_30s-13.
Beide Teilkurven, also sowohl die Anpresskurvealsh die Abzugskurve zeigen ein
optimales Abbild der jeweiligen Kurve. Kleine Unelbeiten im Beginn der

Abzugskurve (nach dem Maximum betrachtet, da neseati Teil analysiert wird) sind

hier tolerierbar. Die Abbildung 34 zeigt die ebessthriebene Kraft-Abstands-Kurve
Plasma_30s-13.
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Abbildung 34: Kraft-Abstands-Kurve Plasma_30s-13
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Das Histogramm der j-events aus der Kraft-Abstafaiste Plasma_30s-13 zeigt eine
nicht ganz so ausgepragte, aber dennoch akzeptabteder Gaul3funktion als Verlauf
an. Mit der Anzahl 11 bildet der zweite Balken ddaximum des Histogramms. Damit
liegen also 11 der gesamten j-events im Inten&ll4e™’: 2,45*¢™]. Finf Balken der
Anzahl 1 bilden das Minimum mit dem zusammen geéasktervall [4,2*€"; 6,65*¢

1. Die folgende Abbildung 35 zeigt das beschriebdigtogramm der j-events.
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Abbildung 35: Histogramm der j-events der Kraft-Abstands-Kurve Plasma_30s-13

Die t-events der Kurve Plasma_30s-13 zeigen klEeider. So sind eine mittlere und
eine grol3e Liucke zu sehen, die die ohnehin wenggken trennen. Das Maximum
liegt beim ersten Balken, der die Anzahl 48 aufivdixas zugehoérige Intervall ist [-
9,8*e¢%% 9 95%¢%. Aufgrund der Liicken l&asst sich der exponentidlierlauf nicht
ganz so gut erkennen, aber dennoch befindet esnsahem akzeptablem Rahmen. Die
letzten beiden Balken mit der Anzahl 1 bilden dasiMum des Histogramms. Dieses
besteht dadurch aus den zwei verschiedenen Inemjal,0* €°® ; 6,0* €°°| und [1,3*e

> 1,4*¢%], welche durch eine recht groRe Liicke getrennt.siAufgrund der
vorangegangenen positiven Bewertungen wird auchsedieHistogramm positiv
bewertet, gewisse Abweichungen sind halt zu talenieDie folgende Abbildung 36

zeigt das beschriebene Histogramm der t-eventderusurve Plasma_30s-13.
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Histogramm tether extrusion-events
Kurve: Plasma_30s-13
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Abbildung 36: Histogramm der t-events aus der KurvePlasma_30s-13

Diese Kraft-Abstands-Kurve Plasma_30s-15 zeigtkieine Unebenheiten, die getrost
toleriert werden kdnnen. Ansonsten sind sowohlAdipress- als auch die Abzugskurve
sehr schon und regelmafiig. Daher spricht hier sigagen eine positive Bewertung der
Kraft-Abstands-Kurve. Die Abbildung 37 zeigt diesblriebene Kurve.
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Abbildung 37: Kraft-Abstands-Kurve Plasma_30s-15
Das Histogramm der j-events der oben beschriebdterve zeigt mit einigen
Abweichungen einen schénen Verlauf einer Gaul3fankiBis auf einen Balken folgen
alle der geforderten Anordnung. Mit der Anzahl 1iéddt der zweite Balken das
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Maximum des Histogramms. Dieses liegt im Interyaj05*e* 1,2 é"Y]. Zwei Balken
mit der Anzahl 1 bilden das Minimum, welches in detervall [2,25*¢*"; 255%™
liegt. Die kleine Licke, die innerhalb des Histagras auftritt, kann toleriert werden.
Dadurch kann das Histogramm als positiv bewertedere Abbildung 38 zeigt das
beschriebene Histogramm.
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Abbildung 38: Histogramm der j-events aus der KraftAbstands-Kurve Plasma_30s-15

Das zugehdrige Histogramm der t-events von dert¥xb$tands-Kurve Plasma_30s-15
weist einen deutlichen Verlauf nach einer Exporadfotnktion auf. Der Schwerpunkt,
welcher gleichzeitig das Maximum darstellt, liegf dem ersten Balken. Dieser weist
eine Anzahl von 46 auf und liegt in dem Interval,}5*€°® 2,48+¢%9. Danach fallt
das Histogramm stark ab, woran sich eine grof3e d.ickn letzten Balken anschlief3t.
Der besagte letzte Balken mit der Anzahl 1 undwieherige Balken, getrennt durch
die grol3e Licke, bilden das Minimum des HistogramBisses besteht dadurch aus
den beiden Intervallen [5,0%8 7,5*¢%%] und [4,25*¢”; 4,5*¢]. Die Abbildung 39

zeigt das Histogramm der t-events.
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Histogramm tether extrusion-events

Kurve: Plasma_30s-15
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Abbildung 39: Histogramm der t-events aus der KraftAbstands-Kurve Plasma_30s-15

Nun soll die Beurteilung einiger Kraft-Abstands-Kan von Plasma_300s folgen. Als
erstes wird dazu die Kurve Plasma_300s-11 anaty$iée sofort zu erkennen ist, geht
das Maximum bei der verlangerten Kontaktzeit viekiter nach unten als bei
Plasma_30s. Beide Teilkurven zeigen ein optimalesild einer Kraft-Abstands-Kurve
und es wird angenommen, dass sich mehr Eventstelmiassen als bei Plasma_30s.
Abbildung 40 zeigt die beschriebene Kurve.
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Abbildung 40: Kraft-Abstands-Kurve Plasma_300s-11
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Das zugehdorige Histogramm der j-events zeigt eg®rse Gaul3funktion als Verlauf
an. Grund fur die ausgepragten Verlauf sind dienedrten Datenpunkte — ermittelte
Events — die belegen, dass die verlangerte Korgtikdzich bei Plasmagassterilisation
dazu fuhrt, dass mehr bzw. starkere Bindungen #ildgée werden. Das Maximum des
Histogramms bildet der zweite Balken mit einer Amzaon 89, womit 89 j-events im
Intervall [2,0%¢™; 3,0*¢™] liegen. Auch der dritte Balken und der erste ginitl einer
Anzahl von 74 bzw. 50 wesentlich an der Verteilwy Bindungen beteiligt und
sollten nicht unterschatzt werden. Damit liegem ats Intervall [1,0%€' 4,0%¢™] die
meisten j-events — konkret 213 an der Zahl. Drdk@&amit der Anzahl 1 bilden das
Minimum, welches sich Uber das Intervall [1,0% 1,6*¢'% erstreckt. Die kleinen
Ltcken im Histogramm sind tolerierbar, weshalbresgjesamt als positiv bewertet wird.
Abbildung 41 zeigt das beschriebene HistogramnKdeve Plasma_300s-11.

Histogramm jump-events
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Abbildung 41: Histogramm der j-events fir die Kraft-Abstands-Kurve Plasma_300s-11

Das Histogramm der t-events zeigt ein deutlichesxiMam in Form des ersten
Balkens, wie bei einer Exponentialfunktion erwarteamit liegen 251 t-events im
Intervall [-9,8*€%%; 9,95*¢°"] und sind somit am starksten im Histogramm vestret
Danach wird das Histogramm sehr flach und es smdeskleine Liicken zu erkennen.

Drei Balken mit der Anzahl 1 bilden das Minimum dd¢istogramms mit dem Intervall
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[3,0%¢%% 1,2*¢%). Trotz der kleinen Abweichungen ist das Histognarals positiv zu
bewerten. Die Abbildung 42 zeigt das beschriebeseoogramm.

Histogramm tether extrusion-events
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Abbildung 42: Histogramm der t-events fir die Kraft-Abstands-Kurve Plasma_300s-11

Als néachstes wird die Kraft-Abstands-Kurve Plasn®)s314 untersucht. Die
Anpresskurve sieht optimal aus. Von kleinen Abwerdien abgesehen, entspricht auch
die Abzugskurve einem guten Beispiel einer solché@mve. Im Vergleich zur
vorherigen Kurve liegt das Maximum hier zwar nicda tief, aber tiefer als bei
Plasma_30s. Daher wird auch hier eine gro3ere Detege erwartet. Abbildung 43
zeigt die Kraft-Abstands-Kurve Plasma_300s-14.
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Vertical deflection: Extend (nN)
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Abbildung 43: Kraft-Abstands-Kurve Plasma_300s-14

Das zugehorige Histogramm der j-events zeigt eiselmonen Verlauf nach einer
Gaul3funktion. Einzig im hinteren Bereich sind kéeilbweichungen zu erkennen. Das
Maximum bildet der zweite Balken, welcher die Anz&6 aufweist. Dieser Balken
liegt im Intervall [1,35*&"; 1,8*¢"Y]. Die beiden benachbarten Balken tragen mit der
Anzahl 41 auch wesentlich zu den stark vertretgrearents bei. Zwei Balken mit der
Anzahl 1 ergeben wieder das Minimum, welche zusammefasst das Intervall
[7,66*e¢™; 9,0*e¢™] bilden. Trotz der kleinen und mittleren Liicke @&s Histogramm

insgesamt positiv zu bewerten. Die Abbildung 44zdas Histogramm der j-events.
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Histogramm jump-events
Kurve: Plasma_300s-14
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Abbildung 44: Histogramm der j-events fur die Kraft-Abstands-Kurve Plasma_300s-14

Das Histogramm der t-events fur die Kraft-Abstakadsve Plasma_300s-14 zeigt eine
schone Exponentialfunktion als Verlauf. Wiederuniddti der erste Balken das
Maximum, in diesem Fall mit einer Anzahl von 168vents, welche im Intervall [-
9,8*¢%% 9,95%¢°"] liegen. In dem Histogramm treten zwei kleinereckén auf, die
jedoch toleriert werden kénnen, da der sonstigdayédes Histogramms sehr gut ist.
Vier Balken mit der Anzahl 1 bilden das Minimum reinem Intervall von [4,0%€"

1,1*¢%9. Die folgende Abbildung 45 zeigt das Histogramen tevents.
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Histogramm tether extrusion-events
Kurve: Plasma_300s-14
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Abbildung 45: Histogramm der t-events von der KurvePlasma_300s-14

Es wurden ebenso alle Histogramme analysiert, die 8terilisationsmethode
Plasmagas zuzuordnen waren.

Bei den Histogrammen der j-events beider Kontatereist deren Einfluss deutlich zu
erkennen, ahnlich wie dies bei der Gammastrahlehgrs der Fall war. Je langer die
Kontaktzeit ist, desto grol3er werden auch die l€rédie an der Zelladhasion beteiligt
sind. So reicht das Intervall des Minimums bei eiKentaktzeit von 30s z.B. von
7,5*e¢*? bis 6,65*¢", bei einer Kontaktzeit von 300s verlagert sich taervall nach
[2,4%¢*; 2,55*6¢'9. Bei den Maximum-Intervallen der j-events scheligs nicht ganz
erfullt zu werden, dies lasst sich jedoch auf drél3gre Anzahl an Kurven bei
Plasma_300s zurlckfuhren, welche verglichen ménadinderen Sterilisationsmethoden
unter Einbeziehung der Kontaktzeit die meisten Kadfstands-Kurven enthalt und
damit mehr Daten zum Auswerten enthalt. Dies duebenfalls der Grund sein,
weshalb sich die Intervalle der t-events sehr &hndind und sich dort keine grof3en
Unterschiede feststellen lassen. Allgemein betedcsind die Unterschiede zwischen
den jeweiligen Intervallen bei Plasmagas nicht gemgrol3, wie bei Gammastrahlung.
Eine Ursache daflir konnte vielleicht die erhohte uiBkeit der durch

Plasmagassterilisation entstandenen Strukturen sefthe die Adhésion an diese
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Oberflache erschweren. Die Intervalle sind einzeinTabelle 6 noch

Ubersicht zusammen gefasst.

einmal als

Sterilisations-
typ mit
Kontaktzeit

MAX j-events /
Intervall

MIN j-events /
Intervall

MAX t-events /
Intervall

MIN t-events /
Intervall

Plasma_30s

9
[1,5%™; 1,75%™)
(Plasma_30s-#

1 (3x)

[2,75%" 3,0%¢™)
[4,25%*": 4, 5%¢™)
[4,75%": 5,0%™)
(Plasma_30s-#

28
[-1,96*€® 2,0%¢%
(Plasma_30s-#

1 (3x)

[6,0%e® 8,0%e"]
[8,0%€® 1,0%e™]
[3,2%e®; 3,4*a"]
(Plasma_30s-#

Plasma_30s

18 (2x)
[1,25%% 1,5*™]
[1,5%™; 1,75%™]
(Plasma_30s-p

1
[4,0%e™; 4,25%¢™]
(Plasma_30s-p

64
[-3,8*€%; 3,98*¢%
(Plasma_30s-p

1 (6x)

[3,6*¢% 4,0%€"]
[5,2*e®; 5,6*6"]
[5,6*€%; 6,0*6"]
[6,4*¢°% 6,8*€"]
[7,2*€%; 7,6*6"
[7,6%€®; 8,0%6"]
(Plasma_30s-p

Plasma_30s

16
[1,0%e™; 1,25%™)
(Plasma_30s-10

1 (2x)

[3,75*e"; 4,0%¢™]
[4,0%e™; 4,25%¢™)
(Plasma_30s-10

53
[-9,8*€%; 9,95%¢%
(Plasma_30s-10

1 (6x)

[3,0%€® 4,0%e"]

[4,0%€% 5,0%e"]

[9,0%€® 1,0%e™]

[1,0%€%; 1,1*e%]

[1,2%€%; 1,3*e"]

[1,40%€% 1,5%¢%
(Plasma_30s-10

Plasma_30s

24
[1,0%e™; 1,25%™]
(Plasma_30s-1)1

1 (3x)

[7,5%"% 1,0%e™]

[3,25*¢": 3,5%¢™]
[4,0%¢; 4,25%6™)
(Plasma_30s-11

66
[-3,92*¢%; 3,5%¢%
(Plasma_30s-11

1 (4x)

[1,75*€ 2,1*¢%
[3,85*€%% 4,2*¢%
[5,25*¢% 5,6*¢%
[6,65*€%% 7,0%¢%
(Plasma_30s-11

Plasma_30s

6
[2,5*%™ 2 5%™]
(Plasma_30s-1p2

1(2x)

[4,25%*": 4, 5%¢™)
[4,5%e™; 4,75%™)
(Plasma_30s-12

35
[-1,96*€® 1,5*¢%
(Plasma_30s-1p

1 (2x)

[1,5%%: 3,0%e"]
[2,4%e%; 2 55%¢%
(Plasma_30s-12

Plasma_30s

11

1 (5x)

48

1 (2x)
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[2,1*e™; 2,45%™]
(Plasma_30s-13

[4,2x¢™; 4,55%6™M]
[4,55%" 4,9%¢™)
[5,25*™; 5,6%¢™]
[5,6%e™; 5,95%¢™]
[6,3*e™; 6,65*¢™]
(Plasma_30s-13

[-9,8*€®; 9,95*6"]
(Plasma_30s-13

[5,0%e®; 6,0*6"]
[1,3*e®; 1,4*6"]
(Plasma_30s-13

Plasma_30s

16
[1,05%™%: 1,2*e™)
(Plasma_30s-156

1 (2x)

[2,25%e" 2,4*6™]
[2,4%e™; 255%™
(Plasma_30s-1b6

37
[-2,45*¢%; 2,48*6"]
(Plasma_30s-156

1 (2x)

[5,0%¢ % 7,5%e]
[4,25*€% 4,5%¢%
(Plasma_30s-1b6

Plasma_30s

10
[1,05%% 1,2*¢™)
(Plasma_30s-16

1 (4x)

[1,8%"%; 1,95%¢™M]
[1,95*%™; 2,1*¢™]
[2,1*¢h; 2,25%6™M)
[2,25%™; 2,4*¢™)
(Plasma_30s-16

32
[-9,8*€?% 9,95*¢%]
(Plasma_30s-16

1 (3x)

[2,0%¢% 3,0%€"]
[8,0%€® 9,0*€"]
[1,2%¢%% 1,3*€®]
(Plasma_30s-16

Plasma_30s

13
[1,05%™%: 1,2*¢™]
(Plasma_30s-17

1
[2,55%h 2,7*¢™)
(Plasma_30s-1)7

43
[-9,8*€?% 9,95*¢%]
(Plasma_30s-1)7

1 (3x)

[7,0%e®; 8,0%€"]
[8,0%€®% 9,0%e"]
[1,2%€%; 1,3*a"]
(Plasma_30s-1)7

Plasma_300s

12
[2,0%e™; 2,2*%e™]
(Plasma_300s1

1 (2x)

[2,4*€™; 2,6%€"]]
[3,2%e™: 3,4*a™]
(Plasma_300s1

43
[-9,8*€%; 9,95%¢%
(Plasma_300s1

1 (3x)

[4,0%€% 5,0%6"]
[6,0%€%% 7,0%e"]
[1,9%€®; 2,0%e"]
(Plasma_300s1

Plasma_300s

89
[2,0%¢; 3,0%€™M]
(Plasma_300s-11

1 (3x)

[1,0%e™ 1,1*€™]
[1,2*e™% 1,3*6™]
[1,5%™ 1,6*€™]
(Plasma_300s-11

251
[-9,8*€%; 9,95%¢%
(Plasma_300s-11

1 (3x)

[3,0%¢% 4,0%€]
[7,0%€®; 8,0%€"]
[1,1*®; 1,2*6"]
(Plasma_300s-11

Plasma_300s

22
[2,1*¢™; 2,45%€™]
(Plasma_300s-1)2

1 (3x)

[4,55%": 4,9%¢™)
[5,6%e™; 5,95%¢™]
[6,65*": 7,0%¢™]
(Plasma_300s-1)2

121
[-9,8*€% 9,95%¢%
(Plasma_300s-1)2

1(7x)

[9,95*"" 2,0%%
[3,0%¢% 4,0%e"]
[4,0%€% 5,0%e"]
[5,0%e®: 6,0%e"]
[6,0%¢ % 7,0%e]
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[7,0%e®; 8,0%¢"]
[1,6%€®; 1,7*€"]
(Plasma_300s-12

Plasma_300s

56
[1,35%e" 1,8*™)
(Plasma_300s-14

1 (2x)

[7,66%€; 8,1*¢™]
[8,55*": 9,0%e¢™)
(Plasma_300s-14

165
[-9,8*€%; 9,95%¢%
(Plasma_300s-14

1 (4x)

[4,0%€% 5,0%e"]
[7,0%e%: 8,0%e"]
[8,0%€®% 9,0%e"]
[1,0%€®; 1,1*e%]
(Plasma_300s-14

Plasma_300s

41
[1,2*e™ 1,6%6™]
(Plasma_300s-15

1 (4x)

[3,2%e™: 3,6%e™]
[4,4%e™; 4,8%6™]
[5,2*e™; 5,6*6"]
[7,2*e™; 7,6%6™]
(Plasma_300s-15

112
[-9,8*€% 9,95%¢%
(Plasma_300s-15

1 (3x)

[5,0%e% 6,0%e"]
[6,0%¢% 7,0%€"]
[1,5%%; 1,6*6"]
(Plasma_300s-15

Plasma_300s

32
[1,8*™; 2,1%€™M]
(Plasma_300s-19

1 (3x)

[4,5%™; 4,8*e™]
[5,1*e™; 5,4*e™]
[5,4%¢ " 5,7*e™]
(Plasma_300s-19

195
[-1,96*€% 1,5*¢%
(Plasma_300s-19

1 (5x)

[4,5%€%; 6,0%6"]
[6,0%€®; 7,5%6"]
[1,05*€% 1,2*¢%
[1,35*€% 1,5%¢%
[2,55%€% 2,7*¢%
(Plasma_300s-19

Plasma_300s

39
[2,0%e™; 3,0%™]
(Plasma_300s-21

1 (3x)

[7,0%e™: 8,0%e™]
[9,0%e™: 1,0%€™]
[1,1%™% 1,2%e™]
(Plasma_300s-21

56
[-9,8*€%; 9,95%¢%
(Plasma_300s-21

1 (4x)

[5,0%e%: 6,0%e"]
[6,0%€%% 7,0%e"]
[7,0%e%: 8,0%e"]
[1,0%€®; 1,1*€%]
(Plasma_300s-21

Plasma_300s

38
[2,0%¢; 3,0%€™]
(Plasma_300s-22

1 (3x)

[7,0%¢%; 8,0%e™]
[1,0%e™ 1,1*€™]
[1,1*™% 1,2*e™]
(Plasma_300s-22

80
[-9,8*€%; 9,95%¢%
(Plasma_300s-22

1 (4x)

[4,0%€®; 5,0%6"]
[7,0%€®; 8,0%e"]
[1,0%€®; 1,1*€%]
[1,6%€®; 1,7*€"]
(Plasma_300s-22

Plasma_300s

61
[1,75%" 2,1*e¢™)
(Plasma_300s-23

1 (2x)
[1,05%e" 1,4%¢™)
[4,2%e™; 455%™

115
[5,88*e% 3,08*”|
(Plasma_300s-23

1 (5x)
[2,0%€%% 2.4 *6%9
[3,6%€® 4,0 *6%9

59




(Plasma_300s-23

[4,0%€%; 4,4 *¢™]
[5,6%€®; 6,0 *¢%9
[7,6%€ 8,0 *¢%9
(Plasma_300s-23

Plasma_300s

16
[2,0%¢%; 3,0%e™M]
(Plasma_300s-24

1 (2x)

[5,5%e™: 6,0%e™]
[7,0%¢™; 7,5%e™]
(Plasma_300s-24

52
[-4,9%€ % 4,97*"]
(Plasma_300s-24

1 (6x)

[2,0%€%% 2 5%a%]
[3,5%e% 4,0 *6%9
[4,0%€%% 4.5 *6%9
[6,5%€%% 7,0 *6%9
[7,5%e% 8,0 *6%9
[9,5%e% 1,0%e™]
(Plasma_300s-24

Plasma_300s

14 (2x)
[2,7*e™; 3,15%™]
[3,15%¢": 3,6%¢™]
(Plasma_300s-28

1 (3x)

[5,4*e™; 5,85%¢™)
[6,75*%™; 7,2*¢™]
[7,65%™; 8,1*¢™]
(Plasma_300s-28

57
[-9,8*€?% 9,95*6%]
(Plasma_300s-28

1 (3x)

[3,0%€®; 4,0%€"]
[4,0%€®; 5,0%6"]
[1,0%¢% 1,1*€]
(Plasma_300s-28

Plasma_300s

34
[2,0%e™; 3,0%™]
(Plasma_300s-30

1
[1,0%e™ 1,1*e™]
(Plasma_300s-30

88
[-9,8*€%; 9,95%¢%
(Plasma_300s-30

1(2x)

[4,0%¢°% 5,0%€]
[1,5%%; 1,6%6™]
(Plasma_300s-30

Plasma_300s

33
[2,0%e™; 3,0%™]
(Plasma_300s-31

1 (3x)

[8,0%e™: 9,0%e™]
[1,6%e™ 1,7*e™]
[1,8%™ 1,9%e™]
(Plasma_300s-31

49
[-4,41*€%; 4,47%6"]
(Plasma_300s-31

1 (6x)

[3,15*e 3,6%¢%
[4,05*€ 4,5%¢%
[4,5%e% 4,95%¢%
[5,85*e 6,3+
[6,3*e®; 6,75*¢%
[8,1*¢® 8,55*¢%
(Plasma_300s-31

Plasma_300s

49
[2,4%¢; 2,8*€™M]
(Plasma_300s-34

1 (4x)

[5,6%e™; 6,0%¢™]
[6,0%e™; 6,4*¢™]
[6,4*e™; 6,8*e™]
[7,2%e™: 7,6%e™]
(Plasma_300s-34

46
[-2,45*€%% 2,48*”]
(Plasma_300s-34

1 (3x)

[2,25*%¢%; 2,5%¢%
[2,75%€%; 3,0%¢%
[4,5%€%; 4,75%6%
(Plasma_300s-34

Plasma_300s

9 (2x)
[1,75%: 2,1*e¢™)

1 (5x)
[4,2%e™; 455%™

34
[-9,8*€%; 9,95%¢%

1 (3x)
[3,0%€% 4,0%e"]
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[2,1*e™; 2,45%™]
(Plasma_300s-36

[4,55%: 4,9%¢™]
[4,9%e™; 5,25%¢™]
[5,95*¢" 6,3*¢™]
[6,3*e™; 6,65*¢™]
(Plasma_300s-36

(Plasma_300s-36

[8,0%€®; 9,0%¢™
[1,9%€®; 2,0%6®]
(Plasma_300s-36

Plasma_300s

7 (2X)
[1,6%e™; 2,0%e™]
[2,0%e™; 2,4*%6™]
(Plasma_300s-37

1 (2x)

[5,2*e™: 5,6%a™]
[7,2%e™: 7,6%6™]
(Plasma_300s-37

24
[-4,9*€?% 4 97*6"
(Plasma_300s-37

1 (4x)

[6,0%€% 6,5%a"]
[6,5%¢ % 7,0%e]
[7,5%%: 8,0%e"]
[9,5%e% 1,0%e™]
(Plasma_300s-37

Plasma_300s

24
[2,0%e™; 3,0%™]
(Plasma_300s-40

1
[1,2%¢'% 1,3*€™]
(Plasma_300s-40

46
[-1,97*€ 1,5%¢%
(Plasma_300s-40

1 (4x)

[1,5%%; 3,0%€"]
[6,0%¢% 7,5%€]
[7,5%€%; 9,0%6"]
[2,55*€%% 2,7*¢%
(Plasma_300s-40

Plasma_300s

60
[1,5%%: 3,0%e™]
(Plasma_300s-44

1 (4x)

[9,0%e™: 1,05*¢™
[1,35*% 1 5%
[1,5%™ 1,65*¢™
[2,4%e™0; 255%™
(Plasma_300s-44

114
[-4,41*€%% 4,47%”]
(Plasma_300s-44

1 (5x%)

[1,35*€ 1,8*¢%
[2,25%e% 2,7*¢%
[2,7%€%: 3,15%¢%
[3,15*e 3,6%¢%
[8,1*e® 8,55*¢%
(Plasma_300s-44

Plasma_300s

16 (2x)
[8,0*e™% 1,0*e™]
[1,0%™; 1,2*™]
(Plasma_300s-46

1 (2x)

[3,4*¢™; 3,6%€™
[3,6%e™; 3,8*e™]
(Plasma_300s-46

73
[-9,8*€%; 9,95%¢%
(Plasma_300s-46

1 (5x)

[3,0%€% 4,0%e"]
[4,0%€®; 5,0%6"]
[6,0%€® 7,0%€"]
[8,0%¢% 9,0%€]
[1,5%%; 1,6*€"]
(Plasma_300s-46

Plasma_300s

46
[9,95%¢"% 2,0%e¢™]
(Plasma_300s-49

1(2x)

[7,0%e™; 8,0%¢™]
[1,35*% 1 5%
(Plasma_300s-49

114
[-1,96*€% 1,5*¢%
(Plasma_300s-49

1 (6x)

[1,5%¢ 3,0%€]
[3,0%€% 4,5%a"
[4,5%€% 6,0%e"]
[1,35*€% 1,5%¢%
[1,5%%; 1,65*¢%]
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[2,7*e®; 2,85%6™]
(Plasma_300s-49

Tabelle 6: Maximum- und Minimumwerte sowie die dazgehérigen Intervalle von den Kraft-
Abstands-Kurven fur die Sterilisationsmethoden Plasa_30s und Plasma_300s

Wie bereits bei der Sterilisationsart Gammastrafplunvurden auch hier
Gesamthistogramme erstellt, die nun im FolgendEwrt werden sollen.

Als erstes sollen hier die Gesamthistogramme vam ldeaft-Abstands-Kurven aus
Plasma_30s analysiert werden. Sehr schén zu enkeisheder Verlauf nach einer
Gaul3funktion, der aufgrund der gré3eren Datenmémgredeutlicher ausféllt als bei
den Einzelhistogrammen. Das Maximum bildet der mvBialken mit der Anzahl 150
in dem Intervall [1,05*€"; 1,4*¢*]. Die benachbarten Balken weisen mit 109 und 84
jedoch auch eine hohe Anzahl an j-events auf. Damiden die meisten j-events in
dem Gesamtintervall [1,05%; 2,1*¢*] liegen. Das Minimum wird von drei Balken
der Anzahl 1 gebildet und liegt im Intervall [5,25%; 6,65*¢Y]. Beide Intervalle
entsprechen den ermittelten Werten in Tabelle &ildbng 46 zeigt das beschriebene

Histogramm.
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Abbildung 46: Gesamthistogramm der j-events fir dieKurven Plasma_30s (9 Kurven)

Das Histogramm der t-events zeigt einen deutlictggonentiellen Verlauf. Der erste

Balken bildet mit einer Anzahl von 481 wie erwartdis Maximum, welches das
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Intervall [-1,7%€®, 2,5*¢%) beschreibt. In dem Histogramm treten kleinereKsircauf,
die toleriert werden kdnnen. Die zwei letzten Balk®lden das Minimum, da sie die
Anzahl 1 besitzen. Sie bilden zusammen gefasstimtasvall [2,25*¢%; 3,25*€%.
Auch hier entsprechen beide Intervalle den ernételVerten aus der Tabelle 6, was
wie bereits bei dem Gesamthistogramm der j-evemt®lasma_30s daflr spricht, dass
die Werte — obwohl ausschlief3lich aus Maxima- undifda-Intervallen ermittelt — das
Gesamtbild der Histogramme gut reprasentieren. lAbbg 47 zeigt das beschriebene

Gesamthistogramm

Histogramm tether extrusion-events

Plasma_30s
500 T | T T T T T T T T

400 [~ -

300 — —]

200 — -

Anzahl tether extrusion-events

100 — —

3
0 ﬂ—k.o 4 2 4 0 b 0 | 0 Iy i

0 5e-06 le-05 1,5e-05 2e-05 2,5e-05 3e-05
Laenge der Plateaus in m

Abbildung 47: Gesamthistogramm der t-events fur dieKurven Plasma_30s (9 Kurven)

Wie zu vermuten war, fallen die Gesamthistogramndba Kurven mit der verlangerte
Kontaktzeit gréRer aus. Der Verlauf der GaulR3funktésst sich klar erkennen, er ist im
Vergleich zu den Gesamthistogrammen der Plasmak@0&en jedoch scharfer
abgegrenzt. Bei den Plasma_30s-Kurven war der @bgrgher flieRend anstatt wie
hier sehr markant. Der zweite Balken bildet das isaxn, hier mit einer Anzahl von
1105 j-events in dem Intervall [1,5* 3,0*e¢™]. Dies entspricht auch ungefahr den
ermittelten Werten aus Tabelle 6. Drei Balken nat Anzahl 1 bilden das Minimum,
jedoch sind sie durch Licken oder andere Balkereget. Daher sollen die Intervalle
an dieser Stelle einzeln aufgefuhrt werden. Dasirivlim setzt sich demnach aus den
drei Intervallen [1,35%¢% 1,5*¢'%, [1,8*% 1,95*¢'% und [2,4*¢'®% 2,55*¢'9
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zusammen. Auch dies entspricht ungefahr den Wenteler Tabelle 6. Abbildung 48
zeigt das Gesamthistogramm der j-events fir divé&uPlasma_300s.

Histogramm jump-events
Plasma_300s
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Abbildung 48: Gesamthistogramm der j-events fir dieKurven Plasma_300s (20 Kurven)

Das Gesamthistogramm der t-events zeigt deutliched@onentiellen Verlauf an, der
erwartet wurde. Maximum bildet wie immer der erBaken mit einer Anzahl von
1983 t-events, welche in einem Intervall von [-*&? 1,5%¢%] liegen. Dieses
Intervall liegt in dem Bereich der ermittelten Weeder Tabelle 6. Das Minimum wird
diesmal von einem einzigen Balken der Anzahl 1Idgebiund liegt damit im Intervall
[1,65*¢% 1,8*e¢%. Abbildung 49 zeigt das Gesamthistogramm der eév aller

Plasma_300s-Kurven.
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Histogramm tether extrusion-events
Plasma_300s
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Abbildung 49: Gesamthistogramm der t-events fur digKurven Plasma_300s (20 Kurven)

4.3.3 HeilRluft

Bei der Sterilisationsmethode Heil3luft (engl.: ®iga entstanden keine
Strukturverdnderungen der Oberflache, dadurch @teém die Zellen ohne
Hindernisse. Die Folge davon ist, dass die Adh&iGiite weniger stark ausgepragt
werden, da dafir kein Grund besteht. Daher sindKdagt-Abstands-Kurven von der
Heilluftsterilisation flacher als die anderen Kurw®n anderen Sterilisationsmethoden.
Auch zeigt die verlangerte Kontaktzeit nicht derfekf, den sie bei den anderen
Sterilisationsarten zeigte, namlich dass die Starie Anzahl der Adh&sionsbindungen
zunimmt. Zwischen den beiden Kontaktzeiten lassh $iei der Heil3luftsterilisation
kein groRer Unterschied ausmachen.

Dazu sollen im Folgenden Beispiele erlautert werdem diesen Sachverhalt zu
erklaren.

Den Anfang macht die Kraft-Abstands-Kurve Steam-BDsDie Anpresskurve sieht
sehr gut aus, nur im hinteren Bereich ist ein ldeiAusschlag zu erkennen. Dagegen
weist die Abzugskurve ein paar UnregelméaRigkeitaf) die aber akzeptabel sind.
Insgesamt betrachtet stellt die Kurve jedoch eitegBeispiel dar. Die Abbildung 50

zeigt die Kraft-Abstands-Kurve.
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Abbildung 50: Kraft-Abstands-Kurve Steam_30s-17

Das Histogramm der j-events dieser Kurve zeigt ekeeptable Gaul3funktion als
Verlaufskurve.  Aufgrund  der  geringeren  Adhéasionftkerd bei  dieser
Sterilisationsmethode sind nur wenige Datenpunkbehanden. Dadurch sind die
Histogramm meist auch recht flach. In dem Histogranassen sich ein paar
Unregelmaligkeiten erkennen. Es enthalt unter andexwei kleine Licken. Das
Maximum bildet der dritte Balken mit der Anzahl itDeinem Intervall von [2,25%&"
2,5*e¢™]. Drei Balken mit der Anzahl 1 bilden das Minimumelches dadurch aus den
vier Intervallen [1,75%¢% 2,0%e¢Y, [3,75*¢™; 4,0*¢'Y und [4,75*¢"; 5,0%¢™]
besteht. Die Abbildung 51 zeigt das beschriebestogiamm.

66



Histogramm jump-events
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Abbildung 51: Histogramm der j-events fur die Kraft-Abstands-Kurve Steam_30s-17

Das zugehorige Histogramm der t-events lasst dpgantialfunktion als Verlaufsform
eher erahnen als wirklich erkennen. Das Maximumebitler erste Balken, der hier eine
Anzahl von 32 aufweist und das Intervall [-1,98%1,5*¢%] beschreiben. Danach
folgen ausschliel3lich Balken mit der Anzahl 1, \kelcdamit das Minimum des
Histogramms bilden. Diese sind jedoch sowohl vonxildam als auch untereinander
durch Licken getrennt, wozu kleine als auch grolkekén zéahlen. Deshalb werden die
vier Intervalle nicht zu einem Intervall zusammezfagst, sondern einzeln aufgefuhrt.
Also besteht das Minimum aus den Intervallen [38*e,5*¢%, [4,5*¢°% 6,0%€,
[2,55*€°% 2,76 und [2,85*¢”% 3,0*€%]. Genau betrachtet stellt dieses Histogramm
also kein gutes Beispiel dar, es wird jedoch tretadhls solches aufgefiihrt und in den
Datenbestand fur die weitere Analyse aufgenommemunds hierfir ist, dass die
Datenmengen, die als Anzahl der ermittelten Evergelten, bei der
Sterilisationsmethode Heil3luft allgemein sehr satwausgepragt sind und dadurch
nicht viele Datenpunkte in den Histogrammen ertteigérden. Die folgende Abbildung

52 zeigt das beschriebene Histogramm der t-events.
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Histogramm tether extrusion-events
Kurve: Steam_30s-17
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Abbildung 52: Histogramm der t-events von der Kune Steam_30s-17

Aufgrund des geringfiigigen Unterschieds bei den izWentaktzeiten fur die
Sterilisationsmethode Heil3luft und der Tatsachesdiie Adhasionskrafte bei dieser
Art schwacher und weniger ausgebildet werden, sdiler je nur ein Beispiel fur jede
Kontaktzeit analysiert werden. Daher folgt nun bierdas Beispiel fir die Kontaktzeit
von 300s durch die Kurve Steam_300s-6. Die Anprassksieht optimal aus, die
Abzugskurve weist noch vor dem Maximum einen bgsfacherten Bereich auf.
Ansonsten ist der Verlauf dieser Abzugskurve selir Ber breit gefacherte Bereich
konnte darauf hinweisen, dass mehrere Adhéasions@ee an der ersten
Substratbindung beteiligt sind. Doch es scheirit sleer um eine Messungenauigkeit zu
handeln, da die anderen Steam_300s-Kurven keinemveis auf die Beteiligung
mehrerer Adhasionsrezeptoren liefern — deren Maximeigen nur einen Punkt auf und
daher nur auf einen Adhé&sionsrezeptor hin. Die Woibig 53 zeigt die eben

beschriebene Kraft-Abstands-Kurve.
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Abbildung 53: Kraft-Abstands-Kurve Steam-300s-6

Das Histogramm der j-events zeigt nicht ganz degelredRigen Verlauf einer
Gaul3funktion, es gibt einige kleine Abweichungem Balken schlagt bezlglich des
Verlaufs aus der Art. Der dritte Balken bildet déaximum des Histogramms, weist die
Anzahl 16 auf und liegt in dem Intervall [2,45% 2,8*¢™*]. Zwei Balken mit der
Anzahl 1 bilden das Minimum des Histogramms, weicledem Intervall [4,55%&"
7,0*¢™] liegen. Die folgende Abbildung 54 zeigt das bemtiene Histogramm.

Histogramm jump-events
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Abbildung 54: Histogramm der j-events von der KurveSteam_300s-6
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Das Histogramm der t-events fur die Kurve Steams3)@eigt eine akzeptable Form
einer Exponentialfunktion als Verlauf an. Der erBedken bildet das Maximum, hier
mit einer Anzahl von 44 in einem Intervall [-4,4%% 4,47*¢"]. Einige kleine und
mittlere Licken sind zu erkennen. Sechs BalkenderitAnzahl 1 bilden das Minimum,
sind teilweise jedoch weit voneinander entfernt,ds@s eine Zusammenfassung der
einzelnen Intervalle zu einem Gesamtintervall nisinthvoll erscheint. Daher werden
nur die letzten funf Balken zu einem Intervall zZmsaen gefasst und ergeben somit ein
Minimum mit den zwei Intervallen [1,8%; 2,25*¢%9 und [3,6*€°® 9,0*¢9. Fur
diese Sterilisationsmethode ist das Histogrammdeditkzeptabel. Die Abbildung 55
zeigt das Histogramm der t-events.

Histogramm tether extrusion-events
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Abbildung 55: Histogramm der t-events von der KraftAbstands-Kurve Steam_300s-6

Ebenso wie die anderen beiden Sterilisationsmethededen auch die Histogramme

aus den HeiBluft-Kurven analysiert.

Bei diesen Intervallen gibt es sowohl zwischen Kentaktzeiten der j-events als auch
den Kontaktzeiten der t-events keine sehr grol3etersichiede in der Intensitat der
wirkenden Kraft. Zurtickzufiihren ist dies auf didlenden Strukturen, die bei der
Sterilisation durch Hei3luft nicht ausgebildet wamgddenn diese Sterilisation verandert
die Oberflache des Glases nicht. Dadurch konnen Zdéiken ungehindert daran

adharieren, ohne starkere Krafte aufbringen zu emjssit deren Hilfe sie bestimmte
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Strukturen Uberwinden miussten. Die teilweise zemnkende Erhéhung der wirkenden

Krafte bzw. die grol3er werdenden Intervalle sindrieei schlicht auf die langere

Kontaktzeit zurlickzufiihren, die es den Zellen erinbiy mehr adharente Bindungen

ausbilden zu konnen. Die einzelnen Intervalle simmth einmal in der Tabell@

zusammen gefasst.

Sterilisations-

MAX j-events /

MIN j-events /

MAX t-events /

MIN t-events /

typ mit Intervall Intervall Intervall Intervall
Kontaktzeit
Steam_30s 5 (5x) 1 (3x) 29 1 (3x)
[2,5%'%; 3,0%¢™] | [6,0*e™; 6,5%¢™] | [-9,8*¢®; 9,95*¢"] | [3,0*e® 4,0%¢%
[3,0%¢%; 3,5%¢] | [7,5*¢™; 8,0%¢™] | (Steam_30s-11 [5,0%¢% 6,0%€"]
[4,0%™; 4,5%™] | [9,0%e™; 9,5%™] [1,0%€®; 1,1*e%]
[4,5%™; 5,0%™] | (Steam_30s-)1 (Steam_30s-1)1
[5,0%e™; 5,5*%™]
(Steam_30s-11
Steam_30s 10 1 (4x) 25 1 (6x)
[2,0%e™; 3,0%¢™] | [6,0%e™; 7,0%¢™] | [-1,96*€® 1,5%%] | [1,5%® 3,0%e"]
(Steam_30s-12 [7,0%e™ 8,0%¢™] | (Steam_30s-12 [3,0%€% 4,5%a"
[8,0%¢ % 9,0%e™] [4,5%€%; 6,0%6"]
[1,1*™% 1,2*e™] [6,0%€®; 7,5%6"]
(Steam_30s-12 [1,5%¢; 1,65*€™]
[2,85*¢%% 3,0%¢%
(Steam_30s-12
Steam_30s 13 2 26 1 (3x)
[2,2x¢%; 2,4%¢™] | [3,0%e™; 3,2%¢™] | [-9,8*¢®, 9,95*¢"] | [3,0*€® 4,0%¢%
(Steam_30s-13 (Steam_30s-13 (Steam_30s-13 [5,0%¢% 6,0%€"]
[1,3%€®; 1,4*e"]
(Steam_30s-13
Steam_30s 8 1 16 1 (2x)
[2,0%e™; 2,2%e™] | [3,2%e™: 3,4*¢™] | [-1,96%€® 2,0%¢%] | [1,0%e® 1,2*€™]]
_30s- _30s- _30s- A€, 3,6%€™]
(Steam_30s-24
Steam_30s 4 (2x) 1 (4x) 12 1 (2x)

[2,0%e™; 2,25%™]
[2,5%™; 2,75%™]
(Steam_30s-15

[3,0%¢%; 3,25*e™M)
[3,25*¢": 3,5%¢™]
[3,75*"" 4,0%¢™]
[4,0%¢; 4,25*6™)

[-9,8*€?% 9,95*¢%]
(Steam_30s-15

[1,2%¢%%; 1,3*€®]
[1,9%€®; 2,0%6®]]
(Steam_30s-15
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(Steam_30s-15

Steam_30s 7 (2x) 1 (2x) 24 1 (3x)
[2,0%¢%; 2,25%¢™] | [1,75*™; 2,0 | [-1,96*€®; 1,5%¢*] | [6,0*€® 7,5%¢%
[2,5%™ 2,75%¢™] | [3,25*™": 3,5%¢™] | (Steam_30s-16 [7,5%% 9,0%e"]
(Steam_30s-16 (Steam_30s-16 [2,1%e®; 2,25%e%
(Steam_30s-16
Steam_30s 10 1 (3x) 37 1 (4x)
[2,25%e": 2 5™ | [1,75%*% 2,0%¢™] | [-1,96*€® 1,5%¢%] | [3,0%e®® 4,5%e"]
(Steam_30s-17 [3,75*¢": 4,0%¢™] | (Steam_30s-37 [4,5%% 6,0%6"]
[4,75*" 5,0%¢™) [2,55%€% 2,7*¢%
(Steam_30s-)7 [2,85*€% 3,0%¢%
(Steam_30s-37
Steam_30s 7 (3x) 1 (3x) 31 1 (5x)
[2,0%¢%; 2,25%¢™] | [1,75*™; 2,0 | [-1,96*€®; 1,5%¢"] | [3,0*€® 4,5%¢%
[2,25%™; 2,5%¢™] | [4,0%e™; 4,25%¢"] | (Steam_30s-18 [9,0%¢% 1,05*€™]
[3,0%™%; 3,25%¢™] | [4,25*"); 4,5%€™] [1,2*¢*; 1,35*€™]
(Steam_30s-18 (Steam_30s-18 [1,8%¢%; 1,95*€™]
[2,1¥¢; 2,25*6™]
(Steam_30s-18
Steam_300s 18 1 (4x) 69 1 (3x)
[4,5%™; 6,0%¢™] | [1,35*™ 1,5%™] | [-9,8*€®% 9,95*¢”] | [9,95*¢?"; 2,0*€ ]
(Steam_300s)1 [1,5%e™: 1,65*¢™] | (Steam_300s)1 [2,0%€% 3,0%e"]
[1,95%" 2,1%¢™) [1,4%%; 1,5%a"]
[2,7*e™; 2,85%e™) (Steam_300s)1
(Steam_300s)1
Steam_300s 8 1 (4x) 27 1 (4x)
[2,5%% 2,75%¢™] | [3,5*e™; 3,75%¢"] | [-9,8*¢®; 9,95*¢"] | [9,95*¢?"; 2,0*e]
(Steam_300s)4 [4,0%¢"; 4,25*6™] | (Steam_300s)4 [5,0%¢% 6,0%€"]
[4,25%¢™; 4,5%¢™] [8,0%¢% 9,0%€]
[4, 5*¢%: 4,75%¢' [1,1*®; 1,2*6"]
(Steam_300s)4 (Steam_300s)4
Steam_300s 16 1 (2x) 44 1 (6x)

[2,45%e": 2 8*e™)
(Steam_300s)6

[4,55%": 4,9%¢™)
[6,65*": 7,0%¢™)
(Steam_300s)6

[-4,4*€ % 4 47%6%
(Steam_300s)6

[1,8%e%% 2,25%¢%
[3,6%e% 4,05*¢%
[4,95%€% 5 4%¢%
[5,85*e%: 6,3+
[8,1*e® 8,55*¢%
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[8,55*¢”; 9,0%¢™
(Steam_300s)6

Steam_300s 11 (2x) 1 (4x) 32 1 (7x)
[2,4%™ 2, 7*e™] | [1,8%™; 2,1*¢™] | [-9,8%€® 9,95*¢"] | [3,0%e™ 4,0%e"]
[3,0%e™; 3,3*¢™] | [4,2*e™; 4,5%¢™] | (Steam_300s)7 [4,0%€% 5,0%e"]
(Steam_300s)7 [4,5%™: 4,8%a™] [5,0%e% 6,0%e"]
[5,4% " 5,7*e™] [6,0%¢ % 7,0%e]
(Steam_300s)7 [7,0%e% 8,0%e"]
[8,0%€®% 9,0%e"]
[1,4%%; 1,5%6"]
(Steam_300s)7

Steam_300s 12 1 (2x) 38 1 (5x)
[2,8*™; 3,2*¢™] | [1,6%e™; 2,0%¢™] | [-9,8*®; 9,95*¢"] | [2,0*e® 3,0*€"]]
(Steam_300s)8 [4,4%e™; 4,8%¢™] | (Steam_300s)8 [4,0%€®; 5,0%6"]
(Steam_300s)8 [6,0%¢% 7,0%€"]
[7,0%€®; 8,0%€"]
[1,0%¢% 1,1*€®]
(Steam_300s)8

Steam_300s 16 1 (3x) 37 1 (2x)
[2,0%e™; 2,4%¢™] | [5,2%e™; 5,6%¢™] | [-9,8%®% 9,95*¢"] | [2,0%e® 3,0*€"]
(Steam_300s)9 [6,4*e™: 6,8*e™] | (Steam_300s)9 [1,6%€%; 1,7*6"]
[7,6%e™: 8,0%e™] (Steam_300s)9

(Steam_300s)9
Steam_300s 10 1 (4x) 36 1 (3x)

[2,8*™; 3,15%™)
(Steam_300s-11

[4,2%e™; 455%™
[5,25*" 5, 6%™)
[5,6%e™; 5,95*¢™]
[5,95*¢" 6,3*¢™]
(Steam_300s-31

[-9,8*€%; 9,95%¢%
(Steam_300s-11

[3,0%€%: 4,0%"
[4,0%€% 5,0%e"]
[1,4*€%; 1,5%6]
(Steam_300s-31

Tabelle 7: Maximum- und Minimumwerte sowie die dazgehérigen Intervalle von den Kraft-
Abstands-Kurven fur die Sterilisationsmethoden Stemn_30s und Steam_300s

Hier sollen nun analog zu den anderen beiden Alitehndie Gesamthistogramme

betrachtet werden. Begonnen wird dabei mit derdvignz Kontaktzeit von 30s.

Das Histogramm der j-events fur die Kurven von B8ted0s zeigt einen schodnen

Verlauf nach einer Gauf3funktion. Bis auf die klelneke vor dem letzten Balken ist

das Histogramm quasi tadellos. Der zweite Balkdétiebidas Maximum, welches hier

eine Anzahl von 146 aufweist und im Intervall vaaofFe™; 3,0*¢™] liegt. Das
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Minimum bilden zwei Balken mit der Anzahl 1, welctie folgenden beiden Intervalle
[8,0%e™%: 9,0%¢™] und [1,1*¢'% 1,2*e¢'% aufweisen. Alle Intervalle entsprechen den
ermittelten Werten aus der Tabelle 7 und repréaseanti diese damit sehr gut. Die
folgende Abbildung 56 zeigt das eben beschriebessa@thistogramm.

Histogramm jump-events

Steam_30s
200 T T T T T T T T T T T T

100 — —

Anzahl jump-events

- 3 -

1 ?

I 2 2 l—‘? 0 i n) o)

0 Se-11 le-10 1,5e-10
Hoehe der jumps in N

Abbildung 56: Gesamthistogramm der j-events fir dieKraft-Abstands-Kurven Steam_30s (8
Kurven)

Das zugehérige Gesamthistogramm der t-events #irSteam_30s-Kurven verlauft
nach einer schonen Exponentialfunktion. Mit einerzahl von 209 bildet der erste
Balken das Maximum, welches in dem Intervall [-E®* 2,0 liegt. Danach fallt
das Histogramm stark ab, es enthélt ebenso eitggeekLiicken, die toleriert werden
konnen. Funf Balken mit der Anzahl 1 bilden das ikiim des Histogramms, welches
nach dem Zusammenfassen der Intervalle das folgémeevall [1,4*€; 3,6*€
erhalt. Dazwischen liegen noch ein paar Balkendait Anzahl 2, die in diesem Fall
aber durchaus zu dem Minimum hinzugezogen werdemed da im Vergleich zum
Maximum eine ausreichend geringflgige Anzahl gegabe Die folgende Abbildung

57 zeigt das beschriebene Gesamthistogramm.
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Histogramm tether extrusion-events
Steam_30s
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Abbildung 57: Gesamthistogramm der t-events flr diKraft-Abstands-Kurven Steam_30s (8
Kurven)

Nun folgt die Analyse der Gesamthistogramme fur Kraft-Abstands-Kurven von
Steam_300s.

Das Gesamthistogramm fir die j-events zeigt dedavériner Gauldfunktion, wenn
auch einen etwas unregelmafigen Verlauf. Maximundés erste Balken mit einer
Anzahl von 172 in dem Intervall [1,5% 3,0*e¢]. Der darauf folgenden Balken
enthalt mit einer Anzahl von 141 ebenfalls vielevents, weshalb dessen Intervall
[3,0%e™%: 4,5*¢™] ebenfalls aufgefiihrt werden soll. Damit liegee dieisten j-events
von den Steam_300s-Kurven im Intervall [1,3% 4,5*¢'Y. Vier Balken mit der
Anzahl 1 bilden das Minimum des Histogramms, weicledem Intervall [1,35%&"
2,85*¢'9 liegt. Die Abbildung 58 zeigt das Gesamthistognander Steam_300s-

Kurven.
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Histogramm jump-events
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Abbildung 58: Gesamthistogramm der j-events fir dieKraft-Abstands-Kurven Steam_300s (7
Kurven)

Das zugehotrige Gesamthistogramm der t-events zmgtlich den Verlauf einer
Exponentialfunktion an. Schwerpunkt und somit Maximdieses Histogramms ist der
erste Balken, welcher eine Anzahl von 289 aufwaist im Intervall [-9,8*&% 9,95*¢

%9 liegt. Die kleinen Liicken im Histogramm sind téebar. Zwei Balken mit der
Anzahl 1 bilden das Minimum des Histogramms. Didiggg in dem Intervall [1,0%8>
1,2*e¢%. Beide Intervalle reprasentieren die ermitteltéferte aus Tabelle 7 sehr gut.

Abbildung 59 zeigt das Histogramm der t-events.
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Histogramm tether extrusion-events

Steam_300s
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Abbildung 59: Gesamthistogramm der t-events fur diKraft-Abstands-Kurven Steam_300s (7
Kurven)

4.3.4 Vergleich der drei Sterilisationsmethoden

An dieser Stelle sollen die Ergebnisse der Auswertaus den Histogrammen fiur die
verschiedenen Sterilisationsarten miteinander idrgh werden.
Der Einfluss der Kontaktzeit ist bei allen drei i8igationsmethoden deutlich zu
erkennen, da die Anzahl bei den Maximalwerten farldngere Kontaktzeit von 300s
immer gréRer war als bei den zu vergleichenden Makwverten fir die Kontaktzeit
von 30s. Damit konnte belegt werden, dass die Yigdéung der Kontaktzeit auch
gleichzeitig zu einer vermehrten Ausbildung von Asilonsbindungen fuhrt. Denn die
Erh6hung der Maximalwerte ist nur moglich, wenn hairtcsgesamt mehr Events von
dem JPK-Programm erfasst wurden, was vor allendéeidngeren Kontaktzeit der Fall
war. Bei den Minimalwerten lasst sich so ein Zusamihang jedoch nicht erkennen.
Beim direkten Vergleich der Sterilisationsartenavaeinander fallt auf, dass vor allem
Gammastrahlung und Plasmagas eine hohere Anzatlehdvlaximalwerten aufweisen
als dies bei Hei3luft vorkommt. Ursache dafur ie @atsache, dass bei den beiden
ersteren Sterilisationsmethoden die Sterilisatioreiner strukturellen Verénderung der
Oberflache fiuhrten und damit die Rauigkeit diesgrdbten. Dies wiederum fihrte
dazu, dass sich bei diesen beiden Methoden starkdigisionskréafte ausbilden
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mussten, damit die Zellen Gberhaupt auf der Obdrigadharieren konnten. Zwischen
Plasmagas und Gammastrahlung zeigt sich auch @meklUnterschied was die Anzahl
der Maximal- bzw. Minimalwerte betrifft. Dort weigtlasmagas die héhere Anzahl an
ausgebildeten Events auf, was auf die hohere Raiglariick zu flhren ist.

Vergleicht man die Sterilisationsarten nach dernweedeten Intervallen, so fallt kein

grol3er Unterschied zwischen Plasmagas und Gaminlastgaauf, auch nicht zwischen

den beiden betrachteten Kontaktzeiten. Bei beidegeh die Krafte ungefahr im

gleichen Intervall von [1,0%&" 3,0%™.

Durch die Verlangerung der Kontaktzeit ist
nur ein geringer Anstieg der Krafte zu verzeichriginzig bei der Heil3luftsterilisation

zeigen sich bei der verlangerten Kontaktzeit deltlgroR3ere Kréfte als bei der
Kontaktzeit von 30s. Dort erfolgt ein Sprung vonesn Intervall [2,0*8%; 3,0*¢™] bei

der Kontaktzeit von 30s auf ein Intervall von [3&0* 6,0*¢™] bei 300s.

4.4 Ermittlung der moglichen Funktion der Abzugskurven

Mithilfe des Programms Grace wurden die Kurvenemer Funktion angeglichen bzw.
angepasst (engl.: to fit, daher anfitten der Kujv&azu wurde die Region vor dem
Maximum als Region 0 im Grace definiert. Dies agfalber das Edit-Men® Regions

- Define, wodurch die Region durch verschiedene ardein definiert werden kann.
Die folgende Abbildung 60 zeigt, wo genau sich Regionen im Grace festlegen bzw.

erstellen lassen.
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Grace: Untitled (modified)
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Abbildung 60: Definieren der Regionen im Programm Gace

In dem vorliegenden Fall wurde die Variante ,|efline” verwendet, womit als Region
0 alles gilt, was sich links von der Linie befindgie Grace durch zwei Punkte — jeweils
durch einen Klick festgelegt — selbst erstellt.

Ziel ist es, den Verlauf nach dem Maximum an eiagefpene Funktion anzugleichen,
daher musste die Region 0 in einem anderen Meniipediert werden, damit deren
Daten nicht in die Funktionsanpassung einbezogedeme sondern ausschlief3lich der
Bereich nach dem Maximum analysiert wird. Mit demt®Meni—> Transformations
- Non-linear curve fitting wird das Teilprogramm zufitten der Kurve mit einer
Funktion aufgerufen, welches sich als externesteeligfnet. Die folgende Abbildung
61 stellt den Ablauf zum Aufruf des Fensters dar.
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Grace: Untitled (modified)
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Abbildung 61: Aufruf des Teilprogramms fur das Fitten der Kurven mit dem Programm Grace

In diesem Fenster muss die linke Seite mit den i3ats angeklickt werden, so dass
diese schwarz hinterlegt und als Quelle angesehah ¥wnschlieend kann in dem
Bereich darunter die jeweilige Funktion, deren Asguang an die vorliegende Kurve
man untersuchen méchte, eingeben werden. Dabejesitodh gewisse Schreibweisen
zu beachten, diese sind aber im Handbuch des Pnaggaaufgefihrt. Zuséatzlich sind
noch die Anzahl der Parameter auszuwéhlen, dieeirFdnktion Verwendung finden.
Diese sind zu Beginn der Untersuchung und vor jedsren Anwendung auf 1 zu
setzen. Die Iterationen wurden in der vorliegendemalyse auf 10, statt wie

voreingestellt auf 5, erhoht. In der Abbildung 64dwndie richtige Einstellung noch
einmal dargestellt.
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=1 Grace: Non-linear curve fitting
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Abbildung 62: verwendete Einstellungen fur das Fiten der Kurven mit dem Programm Grace

Unter dem Unterpunkt ,advanced“ muss noch die Redloeingestellt und negiert
werden. Dies ist notwendig, um den Bereich vor déaximum von der Anpassung der
Funktion an die Kurve auszuschlielen und damit exakte Analyse des Verlaufes zu

ermoglichen. Abbildung 63 zeigt die Einstellung h@nmal.
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: Non-linear curve fitting
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Abbildung 63: Einstellung fur die Region beim Fitten mit dem Programm Grace

Nach einem Klick auf den Button ,Apply* wird die Aassung von Grace
vorgenommen. Dazu gehért auch eine Trendlinie,adgibt, wie gut die Funktion an
die Kurve angeglichen ist und von Grace eingeflgtwGleichzeitig gibt es in der
Konsole eine Ausgabe, in der verschiedene Wertgedilirt sind, mit deren Hilfe die
Anpassung uberprift werden kann. Besonders wichtigf dabei der
Korrelationskoeffizient r, welcher angibt, in welsh Zusammenhang die beiden
Kurven stehen. Optimal ist daher ein Korrelatiore$kmient, der nahe an 1 liegt, wie
z.B. 0,9. In diesem Fall liegt dann ein positivars@ammenhang zwischen den beiden
Kurven vor. Die Abbildung 64 zeigt die Ausgabe sewdas Ergebnis der

Funktionsanpassung des Grace.
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Grace: Untitled (modified)
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Abbildung 64: Ausgabe des Programmes Grace nach deAmpassen der Funktionen

Der Verlauf der Abzugskurve liel3 erst vermuten, sdass sich um eine
Logarithmusfunktion handeln koénnte. Die nach obesschwungene Form des
Kurvenverlaufs war der einer Logarithmusfunktiorhrséihnlich. Im Vergleich zu
anderen Funktionen stellte sich jedoch heraus, diasslie Kurvenverlaufe zwar gut
beschreibt, es allerdings auch Funktionen gibt,diks noch besser kénnen. Durch die
Gegenuberstellung der von Grace ausgegebenen #wredkoeffizienten wurde
letztendlich die Exponentialfunktion mit drei Pa®tern favorisiert. Damit wurde die
Funktion wie folgt als Beschreibung fur den Kurverauf festgelegt.
y = a0 = X(e1+a2)

Formel 1: Ermittelte Formel fiir die Beschreibung des Kurvenverlaufs der Abzugskurve aus den
Kraft-Abstands-Kurven

Diese Funktion erzielte bei der Analyse der Kralftstands-Kurven fast ausschlief3lich
gute bis sehr gute Werte beziglich der Korrelakoefizienten, welche von

mindestens 0,8 bis zu Spitzenwerten wie 0,999 esiciNatirlich fanden sich auch
vereinzelt schlechtere Korrelationskoeffizientenaswaber sicherlich aufgrund der
anderen hervorragenden Ergebnisse tolerierbarlnstliesen besagten schlechteren
Fallen waren die Kurven durch das Abziehen deresetiicht optimal gelungen. Der
Wert fiel jedoch nie tiefer als 0,6408, was nocheinem akzeptablem Rahmen liegt.

Gleichzeitig ermittelt Grace die entsprechenden té/éir die drei Parameter, die zu
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Beginn auf 1 gesetzt wurden. Zur besseren Ubersmhiine Tabelle (Tabelle 8) die

ermittelten Korrelationskoeffizienten und die vomaGe ausgegebenen Parameter fur

jede Kurve aufzeigen.

Vollstandiger

Korrelations-

Parameter a0

Parameter al

Parameter a2

Kurvenname koeffizient r

Gamma_30s-8 0,8909 -2,51448% | 7,85583*@% -8,96601*&%
Gamma_30s-10 0,9519 -8,7421%%e| 1,00937*&" -1,01664*@"
Gamma_30s-11 0,9915 -2,97886%| 8,37294*&% -9,45041*&%
Gamma_30s-12 0,908 -5,28733%¢| 4,20665*¢°" | -4,21222*"
Gamma_30s-13 0,8855 -5,80078%| 1,90585*&" -1,92291*&%
Gamma_30s-14 0,846 -2,2979%%e | 8,86912*&" -8,8807*&"’
Gamma_30s-15 0,9926 -6,13008%| -1,50841*&" 1,4925*&Y"
Gamma_30s-16 0,9482 -2,6918%%| 2,38278*&”’ -2,39486*&%’
Gamma_30s-17 0,9912 -2,96809%e| -2,35023*& 2,2745%@%
Gamma_30s-18 0,9249 | _p 93279+ | -2,35149%€™ | 2,27631*&™
Gamma_30s-19 0,9942 | 415376+ | 2,27857%€%° | -2,36032%%
Gamma_300s-16-09 0,8651 | 398365+ | 2,02551*&™ -2,6132*&%
Gamma_300s-16-10 0,7559 | .1.4834*¢%7 | -9,20733*€™ | 8,24447*&%
Gamma_300s-16-11 0,8801 | _114194*&8 | -1,05188%¢% | 9,93895+¢™
Gamma_300s-16-12 0,9991 | 407707+ | 1,05965*¢® | -1,08697*&%
Gamma_300s-16-13 0,9192 | _.30300%¢® | -548248+” | 5,47962*&"
Gamma_300s-16-14 0,8417 | 238622+ | 6,22747*¢” | -6,22978+&"
Gamma_300s-16-18-2 0,7096 | _g 22306+¢” | 7.74488%€% | -8,97117*&™
Gamma_300s-17-13 0,9624 | _g 21748+ | -6,24976*€” | 6,24445*&"
Gamma_300s-20-14 0,9019 | .2 g4p04*® | -8,34301%% | 7,81994%¢™
Gamma_300s-20-15 0,8274 | 1064787 | -8,70860%€™ | 7,87919*¢™
Gamma_300s-20-16 0,9229 | .1 13075+ | -8,74162*¢™ | 8,34235+&™
Gamma_300s-20-21 0,9999 | _ggaoeg+e® | 7.60384*™ | -7,65254+&%
Plasma_30s-4 0,8117 | _40608%!® | -4,44696*&"" | 4,44363*8”
Plasma_30s-9 0,9912 | _g 59233+ | -3,79718%€" | 3,79215+&"

Plasma_30s-10 0,7897 | _113083* | 3,73355*&” -3,736*€"’
Plasma_30s-11 0,9120 | 479939+ | -1,59223%¢” | 1,58731*"
Plasma_30s-12 09222 | 22p147+ | 2,71062%¢™ | -2,84281*é%
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Plasma_30s-13 0,8997 | 186015+ | -9,88866*¢™ | 8,60868*E™
Plasma_30s-15 0,9192 | _4g85584*&° | 4,52464%€% | -4,53487%"
Plasma_30s-16 0,8981 | 707510+ | 2,97939*™ | -3,10206*&%
Plasma_30s-17 0,9082 | _g19149+ | -1,53217%¢” | 1,51956*€”
Plasma_300s-1 0,9529 | _1ge715+ | -1,05186*€™ | 9,24706*€™
Plasma_300s-11 0,8599 | .p 17892+ | 9,14541%% -9,3627+&%
Plasma_300s-12 0,8279 | 725741+ | 3,21415%€% | -3,21528+*%
Plasma_300s-14 0,8866 | .o 44996+ | -8,53100%€™ | 7,91729+¢™
Plasma_300s-15 0,8964 | .753134%¢ | -7,89517+€%® | 7,84754*&%
Plasma_300s-19 0,6408 | .2 o128+ | 4,4642*€" -4,47142%¢"
Plasma_300s-21 0,8666 | .55g568+® | -1,83008%€” | 1,82394*&"
Plasma_300s-22 0,9297 | 112076+ | 1,05551%€% | -1,11044*&®
Plasma_300s-23 0,9156 | .1 48435+ | -9,25518+€™ | 8,71674%€™
Plasma_300s-24 0,9286 | .59482+® | -3,93057%€” | 3,92592+&"
Plasma_300s-28 0,9004 | 729146+ | -4,31736%€”" | 4,31109+¢"
Plasma_300s-30 0,9269 | .9 74482+ | -9,26805%¢™ | 8,72571%™
Plasma_300a-31 0,9455 | _381102*¢® | 1,13761%€% | -1,13797*%
Plasma_300s-34 09571 | 551215+ | -1,80259%€”" | 1,79675*¢"
Plasma_300s-36 0,8594 | _342473* -1,253*€"” 1,23958*&"
Plasma_300s-37 0,8641 | 248624+ | 7,90843*€% | -7,91333*&”
Plasma_300s-40 0,8788 | 746267+ | 7,95004%€% | -7,95778*&"
Plasma_300s-44 0,6719 | _1 26177+ | -1,04374%€%® | 9,19675+&™
Plasma_300s-46 0,9291 | 300273+ | 7.47518%€% | -7,48166*&"
Plasma_300s-49 0,7892 | _1 48553+ | -1,21386%€™ | 9,21374*&™
Steam_30s-11 0,8949 | _1 gg1g+e® | -6,52702%6"" | 6,52225+&"
Steam_30s-12 0,6609 | .3p141%6l® | 2,73742%€% | -2,73879*&"
Steam_30s-13 0,8741 | .150696+™ | -2,92637*% | 2,79777%"
Steam_30s-14 0,9905 | _45977+® | 1,66259%€” | -1,66993*”
Steam_30s-15 0,8942 | _g5ge2+e® | 2,83418%€% | -2,93416*%
Steam_30s-16 0,9240 | _1 go504%® | -1,43041%6" 1,41834*&"
Steam_30s-17 0,8975 | 454151+ | 1,64728+€% | -1,64806*6
Steam_30s-18 0,8591 | .pgg7gs*e® | 6,60887*¢° | -6,75706*™
Steam_300s-1 0,8292 | _32g817+¢” | 1,05939%¢% | -1,22153%¢%
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Steam_300s-4 0,9046 | _1 9ggoo+e® | 8,29429%€” | -8,29819*&”
Steam_300s-6 0,9486 -6,291%6% 8,57407*¢% | -8,62377*&™
Steam_300s-7 0,9900 | 755545+ | -7,41078%€% | 7,40415+&"
Steam_300s-8 0,9444 | _g 02248+ | 3,96094%€” | -3,96785*8”
Steam_300s-9 0,9058 | .9 04276+ | -4,50422%€°" | 4,49607*&"
Steam_300s-11 0,9900 | _gpa299+ | -3,88084%€% | 3,87347+¢

Tabelle 8: Korrelationskoeffizienten und Werte derdrei Parameter fur jede analysierte Kurve

Beim Betrachten der Tabelle 8 fallt auf, dass esawen dem Korrelationskoeffizient
und den drei aufgeflihrten Parametern einen gewidssammenhang gibt. Je ndher der
Korrelationskoeffizient an 1 liegt, desto ahnlictsend sich die Parameter al und a2,
wenn man diese allein als Betrag betrachten wispiech von den Zahlenwerten her
gesehen. Sie besitzen jedoch entgegengesetzteittmueweshalb ihre Summe einen
negativen Exponenten ergibt. Auch ist der Paramet@r bei einem hoheren
Korrelationskoeffizienten konstanter in einem gesis Rahmen. Die Besonderheit
besteht darin, dass der Parameter a0 immer reefnt ist (mit z.B. &° oder &%), die
Parameter al und a2 dagegen weisen meist groRendiahte auf wie z.B."& oder
e'%® Dabei besteht ein indirekt proportionaler Zusamhasg zwischen a0 und den
Parametern al und a2: Je kleiner a0 ist, destcegn@Brden al und a2. Gleichzeitig
besteht ein Zusammenhang zwischen dem Parameteua@ damit automatisch auch
zu den Parametern al und a2 — und dem Korrelabefiskenten r. Je ndher dieser
namlich an 1 liegt, desto kleiner werden die WéiiteaO. Dieser Zusammenhang gilt
nicht zwangslaufig fir alle vier Kommastellen desrielationskoeffizienten, aber trifft
mindestens flr die erste Kommastelle zu.
Beim Vergleich der Sterilisationsmethoden féllt ,aufass es einen Unterschied
zwischen den beiden Kontaktzeiten gibt. Die angegeb-ormel der Funktion beschreit
die Kurvenverlaufe fur die Kontaktzeit von 30s le¥sals fur 300s — einzige Ausnahme
bilden hierbei die Kraft-Abstands-Kurven von der ifHeftsterilisation. Bei diesen
besteht beziglich der Korrelationskoeffizienten nbeiVergleich der beiden
Kontaktzeiten kein grof3er Unterschied, er befinsieh meist zwischen 0,8 und 1.
Grund hierfur sind wiederum die fehlenden Struktuaeif der Oberflache, da bei der
Sterilisation mit Heil3luft keine Verdnderungen ddverflache auftreten. Sowohl bei
Plasmagas als auch bei Gammastrahlung sind dieeldbonskoeffizienten und damit
auch die Parameter nicht ganz so optimal wie beKdataktzeit von 30s. Die Funktion
beschreibt also den Kurvenverlauf fur die kiirzeomtaktzeit besser als fir die langere
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Kontaktzeit. Dies ist jedoch abhangig von der Faten Kurve. Ist diese bereits mit
kleinen Unebenheiten versehen, fallen die Korretetikoeffizienten schlechter aus. Die
Abbildung zeigt die Kurve mit dem optimalsten Kalationskoeffizienten von 0,999,
welcher bei der Kraft-Abstands-Kurve Gamma_3002@rmittelt wurde.

Anfitten der Kurven

Kurve: Gamma_300s-20-21
1le-09 T T | T T

-1e-09 — —

Vertikale Auslenkung in nN

-2e-09 — —

| | 1 | | | |
0 S5e-05 0,0001 0,00015 0,0002

Hoehe des Cantilevers in um

Abbildung 65: Kraft-Abstands-Kurve Gamma_300s-20-21mit eingezeichneter Trendkurve,
erreichte einen Korrelationskoeffizienten von 0,999

Plasmagas weist geringfligig hohere Werte fur drarRater a0, al und a2 auf als dies
bei Gammastrahlung vorkommt. Zurtckfuhren lasst dies auf die raueren Strukturen,

die bei Plasmagas aufgrund der Sterilisation emtste

5 Diskussion

Die Analyse der Kraft-Abstands-Kurven konnte dierargestellten Vermutungen

bestatigen. Sowohl der Einfluss der Kontaktzeitaalsh die Zunahme der Kréfte bzw.
die Zunahme der Anzahl der Adhasionsbindungen iefdeh durch die Untersuchung
der Kraft-Abstands-Kurven validieren.

Da die bloRe Analyse der Kraft-Abstands-Kurven ticusreicht, wurden die

Histogramme der jump-events und der tether extndsigents erstellt und ausgewertet.

Auch diese zeigten den Einfluss der Kontaktzeit died Zunahme von Kréften bzw.
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Anzahl der Adhéasionsbindungen. Zusatzlich gaberHiséogramme konkret Auskunft
Uber die Intervalle — unabhéangig davon, ob diesemders haufig oder besonders selten
vorkamen. Damit lassen sich die Kréfte also konkret Zahlenwerten belegen.
Gleichzeitig konnte damit die Vermutung bestatigiraen, dass vermehrt schwéachere
Krafte ausgebildet werden, die aber aufgrund dbeblden Anzahl den Nachteil der
Schwache wieder aufheben. Starkere Krafte werdegegém seltener ausgebildet.
Belegt werden konnte dies durch die Auswertung ldstogramme bezuglich der
Maximal- und Minimalwerte, die den Intervallen zogénet werden konnten. Dabei
befinden sich die Maximalwerte bei den jump-evemisist im Bereich 1,5%&' bis
5,0*¢™, wobei vereinzelt auch geringere oder groRere &erdglich waren. Die
Minimalwerte der jump-events dagegen fanden sicistireeinem Bereich von 1,078
bis 2,0*¢™®, und waren damit deutlich stérker. Sicherlich muiéese Unterschiede auf
den ersten Blick nicht als gewaltig an, jedoch me#n wir uns hier auf der Zellebene,
wo zwischen & und é™ durchaus ein riesiger Unterschied besteht. Hinamrken
gewisse Unterschiede, welche auf den verschiedgtezitisationsmethoden beruhen.
Bei der Ermittlung der mathematischen Funktion dién Verlauf der Abzugskurve
kristallisierte sich die Funktion y = a0 **%* ® heraus, welche vorwiegend gute bis
sehr gute Werte fur die Korrelationskoeffizientemerhte. Es gibt vereinzelt noch
kleine Abweichungen, wenn die verwendeten Kraft{Abds-Kurven kleine
Unebenheiten in ihrem Verlauf aufwiesen, wurde wteite ein geringerer
Korrelationskoeffizient ermittelt. Der Parameter stélit eine sehr kleine Zahl dar und
erreicht meist Werte mit einem Exponenten vorf bdler 1¢. Dagegen weisen die
Parameter al und a2 Zahlen mit einem Exponenteri@bbis 10 auf, welche sich im

Betrag recht ahnlich sind und entgegengesetzteeitdren besitzen.
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6 Ausblick

Die getroffenen Aussagen dieser Arbeit lieRen siolch weitere SCFS-Experimente
weiter ausbauen. Dadurch kdnnte man vielleichtldiervalle der sich ausbildenden
Kréafte noch weiter eingrenzen bzw. deutlicher Usithrede ermitteln. Dies kdnnte auch
auf weitere Zelltypen und andere Zelladhasionsnidéelausgeweitet werden. Damit
lieBen sich die beteiligten CAMs teilweise aus dmmessenen Kraften ermitteln,
sofern die Unterschiede ausreichend grol3 sein umel solche Einteilung zulassen
sollten.

Fur die mathematische Funktion zur Beschreibung d&asvenverlaufes der
Abzugskurven kénnte ein noch besseres Polynom defuwerden, welches die Kraft-
Abstands-Kurven der langeren Kontaktzeit exaktescheeibt. Optimal wére eine
Funktion, welche die Kontaktzeit als Parameter &hnthund somit automatisch
bertcksichtigt. Sinnvoll ware auch ein Vergleichrsohiedener Funktionen, um einen
besseren Uberblick zu bekommen und zu gewahrleidess ausreichend verschiedene
Funktionen ausgewertet wurden. Hierflr sollten #&denweitere SCFS-Experimente
durchgefuhrt werden, um einen ausreichend groReéanbastand an Kraft-Abstands-

Kurven zu erhalten.

89



7 Glossar

CAMs (Zelladhasionsmolekiile)

Klasse von Proteinen, die Kontakte zwischen Zahetierischen Gewebe vermitteln. Sie haben
zwei grundlegende Funktionen: den ZusammenhaltGeneben und die Kommunikation von
Zellen miteinander erméglichen.

Cantilever
= Blattfeder zum Abtasten von Oberflachen mittéheeSonde

C-Terminus (Carboxyl-Terminus)
Jenes Ende eines Proteins oder Polypeptids ber¢jeteiches eine Aminosaure mit einer
freien Carboxygruppe (COOH) besitzt.

Desmosomen

(griechisch desmos = ,Verbindung®, soma = ,Kdrper*)

Zellstrukturen in Zellmembranen, die enge scheityeniige Verbindungen zwischen zwei
Zellen herstellen. Sie treten besonders in Gewedngfy die einer hohen mechanischen
Belastung ausgesetzt sind, wie Epithelzellen odesrztduskelzellen, verbessern den
mechanischen Zusammenhalt und schitzen somit VarGéften.

Doméne
Bereich innerhalb der Aminosauresequenz eines iRspteder aufgrund definierter
Eigenschaften von seiner Umgebungssequenz untedschiverden kann.

ECM (extrazellulare Matrix)

Anteil tierischen Gewebes, der zwischen Zellenrinerzellularraum liegt. Die ECM setzt sich
aus diversen Komponenten zusammen, die in zwei egrGRuppen eingeteilt werden:
Grundsubstanz und Fasern. Das Verhéltnis beidenauder (Grundsubstanz/Faser) schwankt
je nach Lokalisation.

Events

Ereignisse, die aus den Abldufen der Kraft-Abstaalsyen ermittelt werden kénnen und
denen bestimmte biologische Funktionen zugewiessdan kbnnen.

Jump-events: Sprunge in der Kraft, Abreilen voneRexbindungen, nicht von Plateaus
gefolgt

Tether extrusion-events: Herausspringen von Memerdindungen, von Plateaus gefolgt

Focal adhesion kinase (FAK)
= eine neue Tyrosinkinase mit mangelhaften SH&-$iH3-Domé&nen

Fokalkontakte (focal contacts)

Verankernde Zellverbindungen, die das Aktin-Zytdetteeiner Zelle mechanisch an das
Substrat (ECM) koppeln. Sie sind auf klar abgegeeBereiche der Zelle beschrankt, an denen
die Plasmamembran bis alb nman das Substrat heranreicht. Fokale Adh&sionenéggorich
aus uber 50 verschiedenen Proteinen zusammensetzen.

Fibroblasten

Im Bindegewebe vorkommende Zellen, die wichtige I&Robei der Synthese der
Interzellularsubstanz, der extrazellularen Matggielen. Zu den Produkten von Fibroblasten
gehdrt hauptsachlich Kollagen, das zusammen mitetiemfalls gebildeten Proteoglykanen fir
eine erhohte Festigkeit der Extrazellularen Masoxgt.

Leukozyten
= weil3e Blutkdrperchen
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Zellen des Korpers, die im Blut, im Knochenmarkdan lymphatischen Organen und anderen
Korpergeweben zu finden sind. Sie erflllen spezielufgaben in der Abwehr von
Krankheitserregern und korperfremden Strukturengettren damit zum Immunsystem.

Mikrofilamenten

Fadenformige Protein-Strukturen in eukaryotischehen. Zusammen mit den Mikrotubuli und
Intermediarfilamenten bilden sie die HauptmasseZjgsskeletts. Sie bestehen hauptséchlich
aus dem Protein Aktin und werden daher auch alsyfllemente bezeichnet.

N-Terminus (Amino-Terminus)

Jenes Ende eines Proteins oder Polypeptids bergjclvelches eine Aminosaure mit einer
freien Aminogruppe (Nk) besitzt.

repetitiven Bereichen
= sich wiederholenden Sequenzabschnitte

Smoothing-Wert (JPK)
Erstellt Langsskala und bestimmt damit, was alsgire/Event angesehen wird.
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