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Der vollautomatisierte Live Cell Imager Lionheart™ FX bietet herausragende Mikroskopie mit bis zur 100x
VergréBerung. Von einfachen Zellassays mit fixierten Zellen tiber das Scannen von Objekttragern bis hin
zu komplexen Zeitraffer-Videos und 3D-Sphéroidbildung - Lionheart FX und die Gen5 3.0 Software liefern
unvergleichbare qualitative und quantitative Daten in einem
kompakten, vollautomatisierten System.

Weitere Infos unter:

Think Possible

BiOTeI<® www.biotek.de


http://www.lionheartfx.com

Neulich in der Redalktion...

,Das Thema hatten wir schon’, sagt der
Chefredakteur. ,Erst neulich. Wieso kommt
das schon wieder?”

Weil's halt interessant ist”, so die Antwort
des Wirtschaftsredakteurs.,AuRerdem glaube
ich nicht, dass alle Leser grundsatzlich und im-
mer alle Seiten jeder Ausgabe lesen. Die blat-
tern mal hier in einen Artikel rein und mal dort
ber eine Kolumne driiber, oder sie surfen mit
ihrem Smartphone ein bisschen im ePaper he-
rum. Da ist’s doch gar nicht so schlecht, wenn
sie ein bestimmtes Thema ein paar Monate spa-
ter noch mal angeboten bekommen - aktu-
alisiert und aus einem anderen Blickwinkel

Der Herausgeber blickt skeptisch und schal-
tet sich in die Diskussion ein:,Also, ich jedenfalls
lese schon jedes Mal unser komplettes Heft..”

.vermutlich als Einziger!’, versetzt der
Wirtschaftsredakteur, der nicht mal sein (un)-re-
gelméafBig am Bahnhofskiosk erworbenes Spe-
cial-Interest-Sportmagazin zur Ganze liest. Da-
mit befindet er sich in guter Gesellschaft: Laut
Medienanalysen bldttern rund zwei Drittel al-
ler Kaufer einer Zeitschrift oder Zeitung nur
durch und bleiben ab und an bei einzelnen
Artikeln hangen.

JTrotzdem®, meint der Chefredakteur, ,so
arg viel Platz haben wir nicht pro Ausgabe, da
sollten wir schon méglichst viele verschiedene
Themen bringen, und nicht immer das Gleiche.’

Dagegen hat niemand der Anwesenden
etwas einzuwenden.

~Machen wir doch sowieso”, versucht der
Herausgeber die Diskussion zu beruhigen.

.Na klar’, pflichtet der Wirtschaftsredak-
teur bei.,Und wenn ich mir ansehe, wie mo-
noton-einfaltig das Themenspektrum der,Gro-
Ben” daherkommt, dann ist’s bei uns im Heft
geradezu kunterbunt: Trump, Bundestagswahl,
Nordkorea, FC Bayern, und das seit Monaten.
Man sollte meinen, dass auf der Welt mehr pas-
siert als immer nur das..”

—Nun gut, mit dieser Oktober-Ausgabe von
Laborjournal haben wir erneut versucht, unse-
ren Lesern ein moglichst vielfaltiges Themen-
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spektrum anzubieten. Programmgeman begin-
nen wir auf Seite 6 mit einer weiteren Episo-
de aus dem bunten Leben von Forscher Ernst,
der seinem Schiitzling nach den Ferien gut zu-
reden muss.

Zwei Seiten weiter berichten wir tiber eine
umstrittene Erndhrungsstudie, deren Schluss-
folgerungen offenbar nicht haltbar sind: Weni-
ger Kohlenhydrate und mehr Fett in der tagli-
chen Kost wiirden das Leben verldngern, hat-
te am 28. August The Lancet berichtet. Finf
Hohenheimer Erndhrungswissenschaftler be-
streiten dieses ihrer Meinung nach weit tibers
Ziel hinausschieBende Fazit.

Wer alles in den letzten Wochen mit Wis-
senschaftspreisen ausgezeichnet und mit For-
schungsgeld gefordert wurde, erfahren Sie auf
den Seiten 10 bis 12, und danach wirds haarig,
speziell fiir BTAs:,Biologisch-technische Assis-
tenten ohne Zukunft?*, unkt unser Gastautor
Hartmut Bohm. Der ist Vorstand des Arbeits-
kreises BTA im Verband Biologie, Biowissen-
schaften und Biomedizin (VBIO) und malt nicht
den Untergang des Abendlandes, aber doch
immerhin das mdgliche Verschwinden des klas-
sischen Ausbildungsberufs BTA an die Wand.

Kommen wir zu unseren Kolumnen. Im
.Tagebuch einer Jungforscherin” (Seite 26)
geht es dieses Mal um die alltagliche Unsi-
cherheit respektive Unplanbarkeit der beruf-
lichen Existenz von Akademikern. In den ,Er-
lebnissen einer TA” berichtet unsere Autorin
Uiber ihre Erlebnisse mit Firmen-Hotlines und
den dort tatigen Service-Mitarbeitern; die finf-
te Folge der Einsichten eines Wissenschafts-
narren” behandelt das ungute Phdnomen,
dass wissenschaftliche Entdeckungen meist
auf krummen Wegen daherkommen, zur Pu-
blikation aber gerne schon glatt und gerade
hingebogen werden; und in der,Schénen Bio-
logie” geht es um universelle Naturgesetze
hier und Ausnahmen von der Regel dort - an-
hand eines StiBwasserbakteriums, das sage
und schreibe rund dreihundert verschiede-
ne Genome sein Eigen nennt.

Im,Journal-Club” besuchten wir fiir diese
Ausgabe Forschergruppen aus Braunschweig,
Zirich und Bochum, und im, Stichwort des Mo-
nats” auf Seite 39 werden die neuesten Erkennt-
nisse Uiber die ,Ketogene Diat” erortert.

Unsere Publikationsanalyse listet ab Seite
44 die flinfzig meistzitierten Pharmakologen
im deutschsprachigen Raum auf, angefiihrt von
zwei Wissenschaftlern, die beim Pharmakon-
zern Boehringer Ingelheim arbeiten.

Und damit waren wir im Wirtschaftsteil an-
gelangt, in dem es zunachst um die noch im-
mer in den Kinderschuhen steckende Tumor-
diagnostik geht.

In ,Haste ma’ ne’ Mark?” (ab Seite 46) be-
leuchten wir das Phdanomen Crowdfunding,
das sich zunehmend zu einer ernsthaften Fi-
nanzierungsalternative auch fiir biotechnolo-
gische Start-ups entwickelt - nicht unbedingt,
weil damit so enorme Summen einzufahren
sind, sondern weil es den Firmen als &ffent-
lichkeitswirksames Reklame- und Prdsentati-
onsmittel dient.

Nach zwei Firmenportraits — vorgestellt wer-
den die Altlasten-Sanierer Bioplanta aus Leip-
zig sowie der Feinchemikalien-Hersteller En-
zymicals aus Greifswald - beginnt auch schon
die Produktlbersicht zum Thema 3D-Zellkul-
tursysteme. Danach folgt ein Methoden-Special
iber Raman-Mikroskopie fiir Biowissenschaft-
ler. Und die neuen Produkte. Und die Rezensi-
on eines Standardwerks Uber, die besten Welt-
untergdnge”.

Etwas vergessen? Ja: In ,Neulich an der
Bench” geht es dieses Mal um Organoide. Das
Preisratsel, klar. Ein Feature zur mutmaflichen
Nazi-Vergangenheit eines ehrwiirdigen Bota-
nikers. Der Comic. Und...

Wir hoffen, dass Sie auch in dieser Ausga-
be wieder geniigend anregenden Lesestoff fin-
den werden. Und falls lhnen etwas bekannt
vorkommt, dann lesen Sie's doch einfach trotz-
dem. Interessanter als der siebzehnte Bericht
zur desolaten Lage des FC Bayern ists allemal.
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DAS BESONDERE FOTO

4.

v 1 T — Dass die Fliigel mancher Schmetter-
M elan Ch o‘, S Ch e . linge einen férmlich ,,anschauen™
Ei e r kdnnen, ist bekannt. Die Eier einiger

Schmetterlingsarten kénnen das

- allerdings bisweilen noch besser.
So wie diese ,,Melancholic Eyes",

die ein gewisser Michael Euphrat in

Brasilien fotografierte. Zu welcher

Spezies sie gehéren, wusste er nicht,

—wahrscheinlich aber zu einer Art

der Gattung Morpho aus der Familie

der Edelfalter (Nymphalidae).

Forscher Ernst von Rafael Florés

OH, GROBARTIG! NA ALSO, GEHT DOCH! UND AM ENDE
WIRST DU FESTSTELLEN, DASS DER ERSTE ARBEITSTAG
NACH DEN FERIEN GAR NICHT MAL SOO000 SCHLECHT KT...

L,
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Inkubiert

Folgende Begebenheit: Vor dem
Schliisselexperiment erkldrt der Chef
seiner Masterstudentin nochmals
»Seine” Hypothese und sagt voraus,
dass sie demnach mehrere Dutzend
Gene fischen miisste. Am Ende jedoch
erhdlt sie ,nur” schlappe drei Signale,
und auch die ergeben nicht viel Sinn.
Chef ist enttduscht, wird richtig sauer,
beschimpft sogar seine Studentin -
und ldsst sie einfach stehen. Die ist
natiirlich geknickt, dass sie Chef nicht
die ,gewliinschten” Resultate liefern
konnte - und zweifelt schliefSlich an
sich selbst, ob sie (iberhaupt zur For-
scherin tauge.
Hey ,, Chef", geht's eigentlich noch?
Enttduschung hin oder her, aber eines
muisste doch klar sein: Negative Resul-
tate sind eher selten die Folge davon,
dass eine Studentin oder ein Student
schlechte Forscher sind. Natdrlich
wdre es ein gréfSerer Spajf3 gewesen,
wenn Chef positive Daten bekommen
hdétte. Aber so lduft nun mal das Ge-
schdft, negative Daten kommen immer
wieder vor. Und Chefs Aufgabe wdre
jetzt vor allem, sofort dartiber nach-
zudenken, was die positiven und die
negativen Daten fur die gesamte Story
bedeuten kénnten - statt reflexartig
an der Versuchsdurchfthrung seiner
»Schiilerin” herumzumcdikeln.
Natdrlich kann auch mal ein Experi-
ment schlampig durchgefiihrt sein.
Aber was, wenn Chef bei Wiederholung
wieder die gleichen ,negativen” Daten
bekommt? Will er sie dann weglassen,
wenn er ,seine Story” zusammen-
schreibt? Hoffentlich nicht.
Hoffentlich dammert ihm wenigstens
dann, dass eher mit der Hypothese
und den damit verbundenen Vorher-
sagen etwas faul sein muss. Und dass
er jetzt sein Hirn gefdilligst so lange um
die gesamten Daten wickeln muss, bis
ihm eine neue und robustere Interpre-
tation dazu einféllt. So funktioniert
Wissenschaft - und genau so macht
sie den meisten trotz allem auch Spaps.
Daher sollten Daten einem auch eher
nur kurz aufs Gemdiit schlagen, und
viel weniger noch sollte man sie armen
Studenten um die Ohren priigeln.
Denn egal ob sie einem gerade passen
oder nicht, in den allermeisten Fdllen
sind sie vor allem eines: Echt!

Ralf Neumann
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Fokussiert

Erndhrungsstudie im Zwielicht
Ddmpfer fiir ,Low Carb'

Mit Korrelationen und Kausalitaten ist es nicht
immer einfach. Zwar ist den meisten bewusst,
dass ein Ereignis noch lange nicht die kausa-
le Ursache fiir ein bestimmtes Phanomen sein
muss, nur weil das Erstere auffallend oft das
Letztere nach sich zieht - wenn also kurz ge-
sagt Ereignis und Phanomen stark miteinan-
der korrelieren. Doch selbst wenn man sich ei-
ner Kausalbeziehung zwischen zwei GroBen
ziemlich sicher ist — wie oft tauchen aus dem
Schatten plétzlich ganz andere Variablen auf,
die deren Beziehung am Ende doch wieder auf
eine reine Korrelation zuriickstufen?

Foto: iStock / elenabs

Auf das, was hiermit so abstrakt zusammen-
gefasstist, scheint gerade ganz konkret die gro-
e globale Erndhrungsstudie PURE (Prospecti-
ve Urban Rural Epidemiology) hereingefallen zu
sein. Deren Schlussfolgerung nach Abfragen
von Essgewohnheiten sowie siebenjahrigem
Monitoring von tiber 135.000 Probanden: We-
niger Kohlenhydrate und mehr Fett in der tdg-
lichen Kost verlangern das Leben (The Lancet,
publ. online am 28. Aug. 2017).

Diese Schlussfolgerungen seien jedoch
nicht haltbar, betonen jetzt fiinf Experten der
Universitat Hohenheim, darunter der Ernah-

rungswissenschaftler Jan Frank, gleichsam Pra-
sident der Society of Nutrition and Food Scien-
ce (SNFS). In einem Kommentar fir die SNFS
schreiben sie, dass Methodik und Ergebnisse
der Studie trotz ihres Umfangs solch weitrei-
chende Schllsse gar nicht zulieBen. lhr Fazit
daher: ,Ein direkter kausaler Zusammenhang
zwischen der Gesamtmenge an Kohlenhydra-
ten und Fett in der Erndhrung und der Sterb-
lichkeit ist [mit der Studie] nicht gegeben.”

Der springende Punkt der Hohenheimer
Autoren ist vielmehr die Qualitdt der gesamten
Erndhrung — weshalb sie als neue Variable die
Mikronahrstoffe ins Spiel bringen. So erklaren
sie etwa, dass mit steigender Armut der Anteil
an Kohlenhydraten deutlich zu- und der von
Lebensmitteln tierischen Ursprungs abnehme,
da starkehaltige Produkte wie Reis, Mais, Wei-
zen, Kartoffeln oder Cassava preisgtinstig sind
und sdttigen. Diese seien aber schlechte Quel-
len von essenziellen Mikronahrstoffen, deren
Verfligbarkeit wiederum einen direkten Ein-
fluss auf die Sterblichkeit habe. In reichen Na-
tionen dagegen, so betonen die Autoren wei-
ter, liege die Kohlenhydratzufuhr zwischen 45
und 55 Prozent. ,Hier bedeutet ein Zuviel an
Kohlenhydraten vor allem ein Zuviel an Zucker
und zuckerhaltigen Lebensmitteln. Diese zu re-
duzieren, ist sicherlich kein Fehler und mogli-
cherweise auch gesundheitsférdernd.”

Auf diese Weise flihre die alleinige quantita-
tive Betrachtung von Makronahrstoffen leichtin
die Irre, kritisieren die Hohenheimer am Ende.
Denn den womdglich kausal starkeren Einfluss
der Variable ,Mikrondhrstoffe” bilden sie dem-
nach lediglich korrelativ ab. RN

Neue Tenure-Track-Professuren

Der Nachwuchs drdngt

Im Juni 2016 beschlossen Bund und Lander ein ,Programm zur Férderung des wissenschaftli-
chen Nachwuchses” Ein zentraler Baustein war dabei, die Tenure-Track-Professur als eigen-
standigen Karriereweg neben dem herkdmmlichen Berufungsverfahren auf eine Professur an
deutschen Universitdten zu verankern und dauerhaft zu etablieren. Ganze tausend zusétz-
liche Tenure-Track-Professuren sollen nach dem Programm bis 2032 in zwei Bewilligungsrun-
den mit einer Laufzeit von jeweils bis zu sechs Jahren geférdert werden; das Budget dafiir
betragt eine Milliarde Euro. Anfang September wurde die erste Bewilligungsrunde
abgeschlossen und insgesamt 468 Tenure-Track-Professuren auf 34 Universitdten verteilt. Die
dicksten Stiicke vom Kuchen bekamen die TU Miinchen (40), die Uni K&In (27) und die HU
Berlin (26). Leer aus ging etwa die LMU Miinchen - allerdings schreibt die schon seit iber
zehn Jahren W2-Stellen grundsatzlich mit Tenure-Track-Option aus. RN
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Preise kompalkt

» Die Neurowissenschaftlerin
Elisabeth Binder und der Medizi-

ner Matthias Tschép erhalten die
Carus-Medaille der Nationalen Akade-
mie Leopoldina. Binder erforscht am
Miinchner Max-Planck-Institut ftir Psy-
chiatrie molekulare, zelluldre und sys-
temische Faktoren, die zu stress- und
traumaassoziierten Stérungen fiihren.
Tschop widmet sich an der Techni-
schen Universitdt und dem Helmholtz
Diabetes Zentrum in Mtinchen der
Diabetes- und Adipositasforschung.

» Der Schweizer Mediziner Didier
Pittet weif3: Hindewaschen ret-

tet Leben. Als Abteilungsleiter der
Krankenhaushygiene an den Genfer
Universitdtskliniken und externer Leiter
des WHO-Programms ,,Clean Care is
Safer Care” hat er die Handhygiene in
Kliniken und Pflegeeinrichtungen welt-
weit verbessert. Dafiir erhdilt Pittet den
Robert-Koch-Preis fiir Krankenhaushy-
giene und Infektionsprévention 2017,
der mit 50.000 Euro dotiert ist.

» Die Deutsche Botanische Gesell-
schaft verleiht gleich drei Preise: Der
Eduard Strasburger-Preis (2.500 Euro)
geht an Severin Irl von der Universitdt
Bayreuth fur seine Studien zu Artenviel-
falt- und Artbildungs-Hotspots auf La
Palma. Den Horst Wiehe-Férderpreis
(1.500 Euro) erhdlt Birgit Oelschldgel
von der TU Dresden fiir ihre Arbeit
zum Bestdubungssystem der Pfeifen-
winde. Und den Wilhelm Pfeffer-Preis
(2.500 Euro) hat sich Inés Barbosa von
der Université de Lausanne mit ihrer
Forschung zum Pflanzenhormon Auxin
verdient.

» Jdhrlich vergibt die Balzan-Stiftung
Preise fiir vier sténdig wechselnde
Fachgebiete aus Kunst und Kultur, den
Geisteswissenschaften, der Medizin
und den Naturwissenschaften. Dieses
Jahr freuen sich unter anderem der
Astrophysiker Bengt Gustafsson aus
Uppsala (Schweden) und das ameri-
kanische Immunologen-Duo James
Allison und Robert Schreiber. Allison
und Schreiber erhalten den Preis ftir
~Immunologische Ansdtze in der Krebs-
therapie” - inklusive 750.000 Schweizer
Franken (rund 648.000 Euro). M
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Frisch gepreist

Erwin-Schrodinger-Preis

Welche Pfade Blutstammzellen einschlagen

Das Schicksal einer Blutstammzelle vorhersagen? Was zunachst nach Hokuspokus klingt, ge-
lang jlingst einem internationalen Forscherteam mit wissenschaftlich fundierten Techniken.
Dank Einzelzellmikroskopie, Algorithmen und Methoden aus der Mathematik fiir die Analyse
genomischer und proteomischer Daten kdnnen sie nun berechnen, wie sich einzelne Blutzel-
len entwickeln und auch erkldren, warum sie das tun.

Die Helmholtz-Gemeinschaft und der Stifterverband wiirdigen diese Leistung jetzt mit dem
Erwin-Schrodinger-Preis 2017. Die Preistrager Fabian Theis vom Helmholtz Zentrum Minchen,
Timm Schroeder von der ETH Ziirich in Basel sowie Carsten Marr und Laleh Haghverdi vom
EMBL-EBI Hinxton (Vereinigtes Konigreich) kdnnen sich tiber 50.000 Euro freuen.

Lasker-Award

Wie Zellen grof3 werden

Die amerikanische Albert und Mary Lasker
Foundation verleiht Michael Hall von der Uni-
versitat Basel den Lasker Basic Medical Rese-
arch Award 2017 - und damit ein Preisgeld von
250.000 Dollar (rund 210.000 Euro). Der Bioche-
miker hatte Anfang der 1990er Jahre das Pro-
tein TOR (Target of Rapamycin) entdeckt und in
spateren Arbeiten dessen zentrale Rolle bei der
Steuerung des Zellwachstums weiter aufge-
klart. TOR-Proteine sind in der Lage, verschiede-
ne Signalwege an- und abzuschalten, und kon-
nen so beeinflussen, wie eine Zelle wachst und
wie grof sie wird. Fehlfunktionen im TOR-Sig-
nalnetzwerk stehen unter Verdacht, den Ver-
lauf von Krebs, Diabetes und Herz-Kreislauf-Er-
krankungen zu beeinflussen.

Michael Hall
Foto: Universitdit Basel / Peter Schnetz

Sofja Kovalevskaja-Preise

Hirn und Histon

Insgesamt sechs internationale Forscher hat die Alexander von Humboldt-Stiftung ausgewahlt,
damit diese bis zu fiinf Jahre lang Forschungsprojekte in Deutschland verwirklichen kdnnen. 1,65
Millionen Euro ldsst das Bundesministerium fiir Bildung und Forschung dafiir pro Kopf sprin-
gen. Drei der ,Kopfe” befassen sich mit biologisch-relevanten Themen:

» Ufuk Giinesdogan, der derzeit an der Georg-August-Universitdt in Gottingen und in
GroBbritannien tétig ist, hat nun die Méglichkeit, seine Arbeiten zu Histonmodifikationen und
deren Einfluss auf die Genexpression an der Uni Géttingen zu vertiefen.

» Anna Martius (geborene Levina) hat ihre Arbeitsstellen in Klosterneuburg bei Wien so-
wie Russland verlassen und befasst sich nun an der Eberhard-Karls-Universitat Tiibingen mit
der Selbstorganisation des Hirns.

» Letzterim Bunde ist Matteo Smerlak. Er verldsst Frankreich und Kanada, um am Leipziger
Max-Planck-Institut fir Mathematik in den Naturwissenschaften die statistische Physik mit der
theoretischen Biologie zu verkniipfen, etwa am Beispiel der Evolutionsbiologie . Juliet Merz
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Férderung kompakt

» Im Rahmen der wissenschaftlichen
Zusammenarbeit von Deutschland
und Russland untersttitzen die Helm-
holtz-Gemeinschaft und die Russian
Science Foundation (RSF) jetzt (iber
drei Jahre gemeinsame ,,Helmholtz-RSF
Joint Research Groups“. Sechs For-
schungsgruppen aus der ,Information
and Data Science” sowie ,,Biomedicine”
haben sie ausgewdbhlt, die jéhrlich
Jeweils bis zu 130.000 Euro erhalten
werden. Biomedizinisch kooperieren
das Deutsche Elektronen-Synchrotron
in Hamburg (Ansprechpartner Heinz
Graafsma), das Deutsche Krebsfor-
schungszentrum in Heidelberg (Andrey
Korshunov), das Institut ftir Werkstoff-
forschung des Helmholtz-Zentrums
Geesthacht (Regine Willumeit-Rémer)
und das Helmholtz Zentrum Miinchen
(Daniel Razansky) mit russischen For-
schungseinrichtungen. Dabei geht es
beispielsweise um Hirnerkrankungen
und die Verbesserung der Tumorbe-
handlung.

» Mediziner um Wolfgang Janni von
der Ulmer Universitétsfrauenklinik
méchten die Brustkrebstherapie noch
individueller und préziser gestalten
und holen sich dafiir Verstarkung ins
Boot: Zusammen mit den Universitd-
ten Minchen, Tibingen, Regensburg,
Diisseldorf und Hamburg sowie dem
Comprehensive Cancer Center Ulm
(CCCU) - Tumorzentrum Alb-Allgéu
Bodensee méchten sie Tumorzellen

im Blut noch genauer nachweisen und
charakterisieren. Finanzieller Unter-
stutzer ist die Deutsche Krebshilfe, sie
ldsst 1,7 Millionen Euro springen.

2> Ob Vegetarier, Veganer oder Flexi-
tarier - wer sich restriktiv erndhrt,
muss darauf achten, sich mit allen
essentiellen Néhrstoffen zu versorgen.
Wissenschaftliche Erndhrungskon-
zepte fiir unterschiedliche Ernéh-
rungstypen gibt es allerdings noch
nicht. Das Bundesministerium fiir
Bildung und Forschung (BMBF) méchte
das gemeinsam mit der Universitdt
Jena dndern: Der Nachwuchsgruppe
+Nutritional Concepts” mit Leiterin
Christine Dawczynski stehen nun 2,7
Millionen Euro fiir funf Jahre zur Ver-
fugung. M
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Frisch gefordert

Bundesregierung

Antibiotika-Resistenzen

Die Globale Partnerschaft fiir Antibiotika-
Forschung und Entwicklung (GARDP von
Global Antibiotic Research and Development
Partnership) erhalt neue finanzielle Mittel,
um Antibiotika-Resistenzen weiter einzu-
dammen. Bis zum Jahr 2022 erhoht die
Bundesregierung die Férderung der GARDP
um 51,35 Millionen Euro aus dem Haushalt
des Bundesgesundheitsministeriums sowie
des Bundesforschungsministeriums. Weitere

rund funf Millionen Euro stellen die Niederlande,
GroBbritannien, Schweiz, Stidafrika, Luxem-
burg und die gemeinniitzige britische Treu-
handgesellschaft Wellcome Trust zur Verfi-
gung. Mit insgesamt 56,5 Millionen Euro ist
die Finanzierung von folgenden vier Pro-
grammen gesichert: ,Sexuell Ubertragbare
Krankheiten’, ,Wiederherstellung des Anti-
biotika-Geddchtnisses’,,Neugeborenen-Sepsis”
und ,Padiatrische Antibiotika-Plattform".

DFGI

Bauchspeicheldriisenkrebs und Epilepsie

Die DFG hat drei neue Forschergruppen sowie eine neue Klinische Forschergruppe bewilligt und
wird diese liber die ndchsten drei Jahre mit insgesamt rund 15 Millionen Euro férdern. Drei der
Gruppen beschéftigen sich mit biologisch-medizinischen Fragestellungen:

» Die Forschergruppe ,Tissue Type 2 Responses: Mechanisms of Induction and Regulation”
untersucht die Typ 2-lmmunantworten, die in der Regel von Parasiten, Wiirmern und Giften
ausgel6st werden — nach neueren Erkenntnissen allerdings auch unabhéngig in gesundem Ge-
webe und bei Entziindungsprozessen. (Technische Universitdt Dresden, Sprecher: Axel Roers)

» ,(Clinical Relevance of Tumor-Microenvironment Interactions in Pancreatic Cancer": Die Kli-
nische Forschergruppe mdéchte das tumorumgebende Gewebe beim Bauchspeicheldriisen-
krebs starker in den Fokus nehmen, um neue Therapieziele zu erschlieBen. (Philipps-Universi-
tat-Marburg, Universitatsklinikum Gie8en und Marburg GmbH, Sprecher: Thomas Mathias Gress)

» Ob und wie genetische Mutationen epileptogene Prozesse hervorrufen, ist weitgehend
unbekannt. Die Forschergruppe,Epileptogenese von genetischen Epilepsien” mdchte das an-
dern. (Eberhard Karls Universitdt Tubingen, Sprecher: Holger Lerche)

DFGII
Schneller, besser, einfacher — Taxonomie

Nachtfalter, Kocherfliegen, RuderfuBkrebse und Flechten ha-
ben eines gemein: Sie in eine Systematik einzuordnen, ist gar
nicht so einfach. Im Zuge des fortschreitenden Artensterbens
ist die schnelle und sichere taxonomische Zuordnung aber
umso wichtiger. Die DFG fordert deshalb mit dem neuen
Schwerpunktprogramm ,Taxon-OMICS” vier Senckenberg-
Projekte, die sich mit den anfangs erwdhnten Arten beschaf-
tigen und die Taxonomie mit der Genomik verkniipfen sollen.

Mit an Bord sind Christian Printzen vom Senckenberg For-
schungsinstitut und Naturmuseum Frankfurt, Anna Hunds-
dorfer vom Senckenberg Museum fiir Tierkunde in Dresden,
Steffen Pauls vom Senckenberg Forschungsinstitut Frankfurt
sowie Jasmin Renz und Silke Laakmann von Senckenberg am
Meer im Deutschen Zentrum fiir Marine Biodiversitat in Ham-
burg. Allen vier Projekten steht ein Budget von insgesamt ei-
ner Million Euro zur Verfligung. Juliet Merz

Silke Laakmann
Foto: Senckenberg am Meer
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Biologisch-technische Assistenten ohne Zukunft
oder
Zukunft ohne biologisch-technische Assistenten?

al

Hlustr.: A. Korkis

5
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Abnehmende Schiilerzahlen, akademische Quereinsteiger und zunehmende Digitalisierung erh6hen den Druck auf den
klassischen Ausbildungsberuf des biologisch-technischen Assistenten (TA). Bleibt er gar bald vollends auf der Strecke?

Die technischen Assistenten (TA) in Naturwis-
senschaften, Medizin und Pharmazie stehen
nicht gerade im Rampenlicht der Forschung.
Im Gegenteil, sie sind eher,in den Tiefen” des
Labors tétig. Immerhin dringen im Allgemei-
nen keine Klagen tber deren Qualifikationen
aus den Laboren. Und auch sie selbst scheinen
mit ihrer Rolle grundsétzlich zufrieden zu sein.
Aus akademischer Sicht bekommt der Be-
ruf des TA meist nur dann etwas mehr Aufmerk-
samkeit, wenn jemand ein naturwissenschaft-
liches Studium abbricht oder nach einem Ba-
chelorabschluss aufgrund mangelnder akade-
mischer Perspektiven nach beruflichen Alterna-
tiven sucht. Dabei wiirden zweifelsohne man-
che Karrieren von Akademikern ohne TA sicher
anders verlaufen. [Wegen der besseren Lesbar-
keit wird hier die médnnliche Form verwendet. Die
weibliche Form ist immer mit eingeschlossen.]
Schauen wir uns also die Fakten an. Schon
die Fragen nach der beruflichen Ausbildung der
staatlich gepriften biologisch-technischen As-
sistenten (kurz BTA) oder nach aktuellen Zah-
len (iber deren Beschaftigungssituation werden
schnell heikel. Selbst Experten, die den Unter-
schied zwischen der BTA, dem staatlich geprdif-
ten medizinisch-technischen Laborassistenten
(MTLA) und dem Biolaboranten kennen, sind
oftmals kaum auf Anhieb dazu fahig, valide
Informationen zu liefern, die Uber die Gren-
zen eines Bundeslandes, liber postfaktisches
Wissen oder ein Bauchgefiihl hinaus gehen.
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Wenigstens liegt seit der ,Klassifikation der
Berufe 2010” (KIdB 2010), die laut Bundesagen-
tur fiir Arbeit die aktuelle Berufslandschaft in
Deutschland realitdtsnah abbildet, eine klare
Definition der Rahmenbedingungen und Té&-
tigkeitsbeschreibungen der BTA vor. So werden
samtliche Berufe im biologisch-technischen La-
boratorium je nach Tatigkeiten unter verschie-
denen KIdB-Nummern aufgelistet; fachlich aus-
gerichtete Tatigkeiten von BTA fallen demnach
unter die KIdB-Nummer 41212 (siehe Tabelle
S. 16). Da die komplexen Spezialistentatigkei-
ten unter KldB 41213 oder erst recht die hoch-
komplexen Tatigkeiten wie KldB 41214 eher
Akademikern zugesprochen werden, verein-
facht sich die Betrachtung der BTA auf die Be-
rufsgruppe KldB 4121 — wenn moglich auf die
KIdB 41212 oder KdIB 4121 mit anerkanntem
Berufsabschluss.

Schiilerzahl nimmt ab

Allerdings werden auf diese Weise die
202.509 anderen TA, die ebenfalls im biologi-
schen Labor tatig sein kdnnen, nicht ndher be-
trachtet. Darunter fallen chemisch-technische
(CTA), medizinisch-technische (MTLA, MTAR,
MTAF und VMTA) und pharmazeutisch-tech-
nische Assistenten (PTA, Tabelle 1) - sowie in
wesentlich kleiner Anzahl zytologisch-techni-
sche (ZTA), umwelttechnische (UTA) oder land-
wirtschaftlich-technische Assistenten (LTA).

Ende des Jahres 2016 waren in Deutschland
unter der KldB 4121 genau 30.535 Personen mit
Beruf im biologisch-technischen Laboratorium
sozialversicherungspflichtig beschaftigt. Davon
waren 8.255 mannlich und 22.280 weiblich. Das
Geschlechterverhdltnis zeigt, dass es sich insbe-
sondere bei den Assistentenberufen in Natur-
wissenschaft, Medizin und Pharmazie um die
einzige Berufsgruppe im sogenannten MINT-
Bereich handelt, die nachweislich von Frauen
dominiert ist. Dabei sind unter den Berufen im
biologisch-technischen Labor mit 8.296 tber
ein Viertel Teilzeitbeschaftigte subsummiert. Ei-
nen anerkannten beruflichen Abschluss besit-
zen 19.994 im biologischen Labor Beschaftig-
te, 6.936 verfligen Uber einen akademischen
Abschluss. Zur gleichen Zeit waren 881 Perso-
nen mit anerkanntem Berufsabschluss fiir das
biologisch-technische Labor arbeitslos (4 Pro-
zent) —im Vergleich zu den 2.019 arbeitslosen
akademischen Experten (29 Prozent).

Schlagt man die 2.526 geringfiigig Be-
schiftigten im biologisch-technischen Labor
der fachlich ausgerichteten Berufsgruppe mit
anerkanntem Berufsabschluss zu, entfallen im
Schnitt dreizehn Laborfachkréfte auf vier Akade-
miker in jedem Labor. Dies ist ein Verhaltnis, das
sich in etwa in der Personalstruktur von biolo-
gischen Instituten der Max-Planck-Gesellschaft
oder der Fraunhofer-Gesellschaft spiegelt.

Kommen wir zur Ausbildung. Die berufliche
Ausbildung von BTA und CTA ist landesrecht-
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lich geregelt, diejenige von PTA und den ver-
schiedenen MTA hingegen bundesrechtlich. In
allen Féllen findet die Ausbildung der TA aus-
schlieBlich an einer Berufsfachschule statt. Ein
Teil dieser Berufsfachschulen beschult daneben
die im sogenannten dualen Bildungssystem
aufgefiihrten Biolaboranten, die in Unterneh-
men oder Universitaten mit tariflicher Entloh-
nung ausgebildet werden. Schiiler einer voll-
zeitschulischen technischen Assistentenausbil-
dung missen mit einigen Ausnahmen fiir ihre
berufliche Ausbildung zahlen, da die Trager der

fachlichen Tatigkeiten ausgerichteten TA-Beru-
fe ab. Trotzdem ist und wird der Beruf der BTA
nach den Kriterien der Bundesagentur nicht als
Mangelberuf eingeordnet. Sollte die im Jahr
2010 von der Bundesregierung verabschiedete
,Nationale Forschungsstrategie BioOkonomie
2030” jedoch aufgrund massiver Férdermittel
durch Forschung und Entwicklung tatsachlich
den Strukturwandel von einer Erddl- zu einer
Bio-basierten Wirtschaftsweise herbeifiihren,
ist zumindest bei den Innovationsmotoren der
KMU fir die Berufe im biologisch-technischen

KIdB  Berufsbezeichnung insges. Manner Frauen Mitanerkannten
Berufsabschluss
4121  Berufeim biol-techn. Laboratorium ~ 30.535  8.255  22.280 19.994
4132 Berufeim chem.-techn. Laboratorium 74160 30397 43.763 56.676
8121  Medi.-techn. Berufeim Laboratorium 67439 6276  61.163 56.875 Anzahl sozialversi-
8122 Med--techn. Berufe Funktionsdiagn. 3.595 2.829 3.135 cherungspflichtiger
8123  Med--techn. Berufe Radiologie 25735 4785 20950 19.754 Beschdiftigter in
8124  Med-techn. Berufe Veterindrmedizin -~ 724 622 479 Naturwissenschaf-
8182 Berufepharmaz-techn. Assistenz 73565 2450  71.115 65.590 ten, Medizin und
Summe 275753 53.031 222722 222503 Pharmazie zum

Berufsfachschulen nicht immer staatlich sind,
sondern bisweilen als Genossenschaft, Verein
oder gemeinniitzige GmbH wirtschaftlich am
Bildungsmarkt Giberleben missen.

Seit 2013 nimmt die Schilerzahl im Bil-
dungsgang BTA ab. Im Schuljahr 2015/16 gab
esin Deutschland genau 2.587 Schiiler, die un-
ter Kldb 41212 aufgefiihrt wurden. Am Ende
des Schuljahres zdhlte das Bundesamt 1.037
BTA-Absolventen. Erstaunlicherweise war in
diesem Fall das Geschlechterverhdltnis zu
Beginn des Berufslebens mit 421 mannlichen
und 616 weiblichen BTA derart ausgewogen,
dass es das Land Nordrhein-Westfalen inzwi-
schen nicht mehr fiir notig befindet, den so-
genannten ,Boys’ Day” im Rahmen der BTA-
Ausbildung anzubieten.

Seit 2013 sinkt auch die Arbeitslosenquo-
te der unter KdIB 4121 gelisteten Berufe mit
anerkanntem Berufsabschluss. Die Beschaftig-
tenzahl von im biologischen Labor Tatigen mit
beruflichem Abschluss stieg in den letzten vier
Jahren dagegen um 2.091 sozialversicherungs-
pflichtige Stellen. Laut dem Biotechnologie-Re-
port 2016 zeigten die Daten von BioDeutsch-
land, dass insbesondere die zwei grof3en bor-
sennotierten Biotech-Unternehmen, Evotec und
Qiagen, fiir einen Anstieg von zwolf Prozent
der Beschéftigten sorgten. Die Mitarbeiterzah-
len der privaten kleinen und mittleren Unter-
nehmen (KMU) blieben im Jahr 2016 konstant.

Demnach zeichnet sich auf der Basis sin-
kender Schiilerzahlen sowie mit Blick auf die in
den letzten Jahren steigende Beschaftigungs-
zahl furr die Zukunft ein deutlicher Bedarf der an
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Laboratorium sicherlich mit einer nochmaligen
Steigerung der Beschaftigtenzahl zu rechnen.

Paradoxerweise bleibt dennoch die Frage,
ob fiir diese Zukunft letztlich tiberhaupt bio-
logisch-technische Assistenten benétigt wer-
den? Ob sie Uiberhaupt eine Zukunft haben?

Zum einen zeichnet sich der politische Wil-
le ab, dass die BTA-Ausbildung zugunsten der
dualen Ausbildung in Betrieb und Berufskolleg
zunehmend von der Wirtschaft Glbernommen
wird — und letztlich in diesem vom Ausland be-
wunderten Modell aufgeht. In der Vergangen-
heit wurde dies bereits vom Bundesland Sach-
sen umgesetzt. Kurz gesagt, sieht der Staat Ein-
sparpotential im beruflichen Bildungssystem
und mochte demnach durch SchlieBung der
Berufsfachschulen fiir BTA die Kosten flr die
vollschulische berufliche Ausbildung in die Be-
triebe verlagern.

Beschaftigtenzahl steigt

Dummerweise droht jedoch nach neuesten
Analysen der Bertelsmann-Stiftung die duale
Ausbildung in Deutschland tiber alle Branchen
mittelfristig zum Auslaufmodell zu werden. Der
Grund liegt darin, dass bei steigender Beschaf-
tigungszahl die Zahl der Auszubildenden wei-
ter sinkt. Ein Trend, der bei den BTA ebenfalls
deutlich zu sehen ist. Eine Trendwende ist auf
lange Sicht nicht zu erwarten, da durch den
Run auf die Hochschulen allen Formen der be-
ruflichen Ausbildung die Auszubildenden wei-
terhin entzogen werden. Der drohende Fach-
kraftemangel, dessen Signale in den vorliegen-

den Zahlen fir die biologischen Labore durch-
scheinen, ist quasi hausgemacht.

Zum anderen wird abzuwarten sein, in wel-
cher Weise die zunehmende Zahl der Akade-
miker in Zukunft die fachlichen Tatigkeiten im
biologischen Labor libernehmen wird. Wie viele
Beschaftigte mit Hochschulabschluss werden
in den nachsten Jahren mit dem Gehalt einer
BTA deren Aufgaben tibernehmen?

Als Folge wiirde sich aber nicht nur die Zu-
sammensetzung der Berufsgruppen im biolo-
gischen Labor dndern. Vielmehr scheint es jetzt
schon klar zu sein, dass die Angehdrigen der
Berufsgruppe KdIB 4121 wegen der rasanten
Digitalisierung kiinftig zunehmend durch Com-
puter verdrangt werden, die an ihrer Stelle Ta-
tigkeiten im biologischen Labor durchfiihren.
Schon 2013 stellten Carl B. Frey und Michael A.
Osborne in ihrer Untersuchung ,The future of
employment: How susceptible are jobs to compu-
terization?”fest, dass die Tatigkeiten der ame-
rikanischen biologischen Technicians zu etwa
30 Prozent durch Computer zu ersetzen sind.

Zwei Jahre spater folgte der Forschungsbe-
richt,Folgen der Digitalisierung firr die Arbeits-
welt. Substituierbarkeitspotenziale von Beru-
fen in Deutschland” des Nirnberger Instituts
fur Arbeitsmarkt- und Berufsforschung, ver-
fasst von Katharina Dengler und Britta Matthes.
Darin heif3t es, das Substituierbarkeitspoten-
zial fur Fachkrafte der Berufshauptgruppe 41,
also auch fir die Arbeit im biologischen Labor,
sei in Deutschland auf 85,6 Prozent gestiegen.

Maschinen statt Menschen?

Auch der,Job-Futuromat’, ein Online-Tool
der ARD zum Test, in welchen Berufen Maschi-
nen bald die Menschen ersetzen kénnten,
sieht das Schicksal der BTA nicht wesentlich
glinstiger aus. Nach Eingabe von ,Biologisch-
technische/r Assistent/in” erfahrt man dort,
dass schon heute liber die Halfte aller BTA-Ta-
tigkeiten (genau 56 Prozent) von Maschinen
ibernommen werden kdnnten. Das riecht nach
einer bedangstigenden Zukunft fir BTA.

Ubrigens ist nach Auskunft des Job-Futu-
romats,der/die Lehrer/in an beruflichen Schu-
len” zu 100 Prozent durch nichts zu ersetzen.
Genauso wie,Wissenschaftliche/r Mitarbeiter/
in (Hochschule)” oder,Professor/in”. Wie es letz-
teren wohl gehen wiirde - in einem Labor oh-
ne jegliche TA?

Zum Autor

Hartmut Béhm ist Sprecher des ,Biind-
nis TA” sowie Vorstand des Arbeitskrei-
ses BTA im Verband Biologie, Biowissen-
schaften und Biomedizin (VBIO).



Antibodies

We’'re testing Invitrogen antibodies to meet the
newest specificity standards

We’re committed to superior antibody performance. That’s why we're
rigorously testing our Invitrogen™ antibodies using a two-part approach for
advanced verification—so you can be confident your Invitrogen antibody will
bind to the correct target in your intended application.

Learn about our two-part

approach to antibody testing at ThermoFisher
thermofisher.com/antibodyvalidation SCIENTIFIC

For Research Use Only. Not for use in diagnostic procedures. © 2017 Thermo Fisher Scientific Inc. All rights reserved. All trademarks are the property of
Thermo Fisher Scientific and its subsidiaries unless otherwise specified. The use or any variation of the word “validation” refers only to research use antibodies that
were subject to functional testing to confirm that the antibody can be used with the research techniques indicated. It does not ensure that the product(s) was validated
for clinical or diagnostic uses. COL05078 0917


http://www.thermofisher.com/antibodyvalidation

HINTERGRUND

(7
L LIN/TN

:
S
S
5
S
)

Kann man ein Herz reparieren?

Hlustr.: Luci Gutierrez

»Ein Herz kann man nicht reparier’'n, niemand weif wie das geht, es ist meistens zu spdt...«,
singt Udo Lindenberg. Forscher sind anderer Meinung. Uber die Frage, wie man Herzen
repariert, streiten sie jedoch heftig — und das seit 15 Jahren. Thomas Eschenhagen vom
Universitdtsklinikum Hamburg-Eppendorf fand jetzt, dass einige Grundfragen hinreichend
gekldrt seien — und initiierte daher die Verdffentlichung eines »Consensus Papers,

das vor allem mit gewissen Illusionen rund um eine Stammzelltherapie aufrdumen sollte.

Bis in die spaten 90er Jahre war Lehrbuchmei-
nung, dass Herzen postmitotische Organe sind
—dass deren Zellen sich also nicht in nennens-
wertem Umfang teilen oder erneuern. Neueste
Untersuchungen zeigen auch, dass sich Herz-
muskelzellen tatsachlich nur zu 0,5 bis 1 Pro-
zent pro Jahr mitotisch vermehren; allerdings
kénne man die Zellteilung offenbar pharmako-
logisch auf niedrigem Niveau anregen (Scien-
ce 324: 98-102). In diese Richtung sollte man
weiter arbeiten, meinen die Protagonisten die-
ser Lehrmeinung.

Die Forscher aus dem anderen Lager be-
haupteten lange, das Herz sei sehr wohl ein
plastisches Organ, dessen Myozyten sich mehr-
fach im Laufe eines Lebens aus Herzstamm-
zellen sowie aus adulten hamatopoetischen
Stammzellen erneuern konnten. Diese An-
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sicht geht maf3geblich auf Arbeiten aus dem
Labor von Piero Anversa und seinen Kollegen
Jan Kajstura und Annarosa Leri am Brigham and
Women's Hospital der Harvard Medical School
zurlick. Sie beschrieben erstmals 2001, dass
Knochenmarkszellen einen durch Infarkt ge-
schadigten Herzmuskel regenerieren konnten
(Nature 410: 701-5). Diese Studie wurde zum
Grundstein fiir 15 Jahre Forschung an Stamm-
zellen als Therapieoption nach Infarkten, sie
wurde Uber 3.500-mal zitiert.

Die Forscher iiberschlugen sich

Ein Jahr spater veroffentlichte die gleiche
Gruppe eine zweite Studie, die das Feld eben-
falls sehr stark beeinflusste (N Engl J Med 346:
5-15). Darin beschrieben Anversa und Co., dass

man in Herzen von weiblichen Spendern, die
man Mannern transplantiert hatte, in 18 Pro-
zent der Félle Herzmuskelzellen mit Y-Chromo-
somen fand. Diesen Chimarismus erklarten die
Forscher damit, dass mannliche Stammzellen
in das transplantierte Organ eingewandert und
sich dort zu Herzmuskelzellen differenziert hat-
ten. Forscher wie auch die Publikumspresse
Uberschlugen sich angesichts der Moglichkei-
ten, die diese Daten plotzlich erahnen lieen:
eine potentielle Heilung Infarkt-geschadigter
Herzen durch hdmatopoetische Stammzellen.

Heute bremst Thomas Eschenhagen, Phar-
makologe an der Universitatsklinik in Ham-
burg-Eppendorf sowie Vorstandsvorsitzen-
der des Deutschen Zentrums flir Herz-Kreis-
lauf-Forschung (DZHK), diese Euphorie. Er sagt
deutlich:



JInvitro lassen sich Knochenmark-Stamm-
zellen so weit differenzieren, dass sie einige
Herzmuskelmarker exprimieren. Aber dass die-
se dann gleich vollsténdige Herzmuskelzellen
darstellen oder dass sich gar in vivo Knochen-
mark-Stammazellen an verletzten Herzen ansie-
deln und neue Muskelzellen generieren, gilt
heute als widerlegt. Etliche Arbeitsgruppen ha-
ben viele Jahre vergeblich versucht, die Arbei-
ten von Anversa zu wiederholen. Doch man hat
die negativen Ergebnisse weitgehend ignoriert,
hat weltweit Hunderte Millionen Forschungs-
gelder in die sogenannte Stammzelltherapie
mit Knochenmarkszellen investiert, sehr vie-
le Versuchstiere geopfert, Forscherkarrieren
in eine irrige Richtung geleitet und an Tau-
senden von Patienten klinische Therapiever-
suche gemacht.”

Gescheiterte Wiederholungen

Dies gehore zwar durchaus in Malen zum
wissenschaftlichen Fortschritt, flgt er an. Im
Fall der Herzregeneration sei der wissenschaft-
liche Dissens jedoch mit extremen personli-
chen Anfeindungen ausgetragen worden -
und die verfeindeten Gruppen hétten lange

Zeit vor allem libereinander, aber nicht mitei-
nander gesprochen.

Es war also an der Zeit, sich an einen Tisch
zu setzen. Und so gelang es Eschenhagen am
Ende, neunzehn Wissenschaftler aus beiden (!)
Lagern als Autoren fiir einen Consensus Report
iber ,Cardiomyocyte Regeneration” zu gewin-
nen. Der Report wurde unlangst in Circulation
verdffentlicht (136: 680-6).

Zwei Lager und ein tiefer Graben

Bis dahin hatten beide Lager fiinfzehn Jah-
re lang unbeeindruckt weiter geforscht und
veroffentlicht. Beispielsweise erklarte die An-
versa-Gruppe im Jahr 2006, sie hatte Hinweise
auf Stammzellnischen am Herzen identifiziert
(PNAS 103:9226-31). Ein Jahr spater berichte-
ten sie, Knochenmarkszellen wiirden de novo
Herzmuskeln aufbauen (PNAS 104: 17783-8).

Eduardo Marbén und sein Team in Los An-
geles entdeckten in sogenannten Cardiosphe-
res, explantierte und in der Zellkultur vermehr-
te Zellen aus Herzbiopsien, kardiomyogene
Stammzellen (Stem Cells 28: 903-4). Zwei Jah-
re spater allerdings berichtete er gemeinsam
mit Jeffery Molkentin, dass die von Anversa
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identifizierten c-kit-positiven Stammzellen zwar
Herzmuskelzellen produzierten, jedoch nur mit
einer Frequenz von 0,03 Prozent oder weniger
(Nature 509: 337-41).

Daraufhin konterte Bernardo Nadal-Ginard
vom Londoner King's College samt zweier Kol-
legen mit einem Kommentar: ,The Absence of
Evidence is not Evidence of Absence” (Circ Res 115:
415-8). Die Autoren, die zum Lager der Stamm-
zell-Beflirworter zdhlten, befanden die Expe-
rimente von Molkentin und Marbén schlicht-
weg fiir methodisch unzureichend.

Dennoch geht es in die Klinik

Unzéhlige weitere Artikel kdnnten an dieser
Stelle genannt werden, die beide Seiten verof-
fentlichten und die die jeweils eigene Sicht zu
bestétigen suchten.,Der Streit war heftig, ag-
gressiv und hoch emotional’, erzéhlt Eschen-
hagen.,Das habe ich oft genug auf Kongres-
sen hautnah miterlebt.”

Dennoch initiierte man bereits klinische
Studien, noch wahrend die wissenschaftliche
Kontroverse hin und her wogte.,Das hat mich
und viele andere in der Szene wirklich sehr ge-
wundert’, so Eschenhagen. Aber klar, in der
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medizinischen Forschung geht es um Publi-
kationen, Editoren-Jobs, Reputation, Wissen-
schaftspolitik und sehr viel Geld — und in die-
sem Fall noch um ein gro3es Heilsversprechen.

Waterloo fiir das Stammzell-Lager

Dann kam das Jahr 2014 und das Stamm-
zell-Lager erlebte sein Waterloo. Anversa, Le-
ri und Kajstura wurde Falschung oder zumin-
dest sehr kreative” Interpretation ihrer Daten
vorgeworfen. Zu dieser Zeit war die Gruppe
am Brigham and Women'’s Hospital in Boston
tatig, dem Lehrkrankenhaus der Harvard Uni-
versitat. Als Folge zog die Zeitschrift Circula-
tion den 2012 publizierten Artikel ,Cardiomyo-
genesis in the aging and failing human heart” zu-
riick. Dieser Artikel ist allerdings der einzige,
der bisher zuriickgezogen wurde. Ob Anver-
sa und Kollegen auch an anderer Stelle Daten
fabriziert oder eigenwillig interpretiert haben,
ist bisher nicht eindeutig belegt. Fakt ist aber,
dass die Harvard-Universitat seit 2015 auf die
Mitarbeit dieser Wissenschaftler verzichtet -
die Arbeitsgruppe wurde aufgelost.

AuBerdem verdonnerte in diesem Friihjahr
die US-Regierung das Brigham and Women’s

Foto: Clare McLean / Univ. Washington

sen kénnen, dass ihr Labor manipulierte und
falsche Informationen verdéffentlichte — dar-
unter insbesondere Mikroskopie-Bilder und
C-14-Messungen an Zellen. Zudem hatten sie
ungeeignete Protokolle benutzt, die Stammzel-
len nicht exakt charakterisiert, die Dokumenta-
tion fahrlassig oder absichtlich missverstand-
lich vorgenommen - sowie widerspriichliche
und/oder gefadlschte Daten und Bilder in An-
trdgen und Publikationen benutzt.

Anversa & Co. bleiben hartnackig

Anversa und Leri weisen samtliche Vorwiir-
fe von sich und behaupten, der Dritte im Bun-
de, Jan Kajstura, sei flir etwaige Fehler verant-
wortlich. Weiterhin beharrt Anversa darauf, Kar-
diomyozyten entstiinden durch Trans-Differen-
zierung von Herz- und Knochenmark-Stamm-
zellen, die sich unter anderem durch die Expres-
sion des Molekiils c-kit auszeichneten. Dage-
gen sei die Datenlage fiir die Behauptung, Kar-
diomyozyten vermehrten sich mitotisch, sehr
dinn (Circ Res 116: 150-66).

Im gleichen Journal meldeten sich Anver-
sa und Leri, der inzwischen am Cardio Centro
Ticino in Lugano, einem mit der Universitat Zi-

Es schien so ein schénes Konzept, Infarkt-geschddigte Herzen durch die Zugabe von
hdmatopoetischen Stammzellen zu ,reparieren” Allerdings meint inzwischen nicht nur ...

Hospital zur Riickzahlung von zehn Millionen
Dollar an Forschungsgeldern, die Anversa zu-
gesprochen bekommen hatte. Die Klinik zahl-
te diesen Betrag widerspruchslos (- was ubri-
gens in der hiesigen Presse erstaunlicherweise
keine Wellen, ja nicht mal Geplatscher auslos-
te). In einer gemeinsamen Erkldrung von Klinik
und Justizministerium hie8 es dazu, Anversa
und seine Kollegen hatten gewusst oder wis-
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rich verbundenen Institut, tatig ist, noch einmal
Ende 2016 zu Wort (Circ Res 119: 1067-70). Sie
verteidigen darin abermals ihren Standpunkt
damit, dass es experimentell sehr schwierig sei,
das Schicksal einzelner Stammzellen zu verfol-
gen (Stichwort fur Experten: Hier geht es um
das Cell Lineage Tracing mittels Cre-Mausen).
Ihre Daten seien vielmehr korrekt, und daher
dirfte die Stammzelltherapie den Patienten

nicht vorenthalten werden. Sie schlieBen mit
denWorten:,Es ist nicht akzeptabel, dass dieser
Ansatz kritisiert wird und genetische Fate-Map-
ping-Studien von CSCs [Cardiac Stem Cells, Anm.
der Red.] furr obligatorisch betrachtet werden,
bevor man sie an Patienten testet.”

Eschenhagen kann liber diese Hartna-
ckigkeit nur staunen.,Die Daten aus dem An-
versa-Labor wurden vielfach widerlegt bezie-
hungsweise konnten nicht reproduziert wer-
den. Daher akzeptiert die Szene auch nach und
nach, dass sich Herzmuskelzellen nicht aus Kno-
chenmarkszellen regenerieren, sondern allen-
falls zu einem sehr geringen Prozentsatz durch
Mitose aus differenzierten Myozyten. Und diese
Erkenntnis haben wir in unseren Consensus Re-
port jetzt schriftlich festgehalten.” Dieser Kon-
sens sei weiterhin umso bemerkenswerter und
wichtiger, als sich Wissenschaftler wie Eduardo
Marbdén, Roberto Bolli, Joshua Hare und Mark
Sussman als ehemals vehemente Verfechter
der Stammzell-Experimente diesem Stand-
punkt nun angeschlossen haben.

Viele andere schwenken um

Und was bedeutet das alles nun fiir Herz-
patienten, die auf eine wirkungsvolle Therapie
hofften. Wird daraus nun nichts? Nein, daraus
wird wohl nichts - jedenfalls nicht auf dem
von Anversa beschriebenen Weg.

Forscher vom Imperial College in London
hatten indes bereits 2014 darauf hingewiesen
(BMJ 348: g2688). Sie hatten 133 Artikel tiber
49 klinische Studien mit autologen Knochen-
mark-Stammzellen unter die Lupe genommen
und jede Menge Unstimmigkeiten festgestellt.
Das Ergebnis war eine sehr interessante Korrela-
tion: Die Studien, die die stérksten Positiveffek-
te der Stammzelltherapien beschrieben, zeig-
ten die meisten Diskrepanzen, wahrend Stu-
dien ohne Diskrepanzen Null-Effekte zeigten.

Als sie bei den betreffenden Zeitschrif-
ten versuchten, die Ursachen fiir die Unstim-
migkeiten zu identifizieren, bekamen sie kei-
ne schlissigen Antworten. Stattdessen mel-
deten sich Anwalte.

Fur die Korrelation ,Hoher Effekt - viele
Diskrepanzen” boten sie schlieB8lich drei Er-
klarungen:

1) Schlechte Typisierung der Zellen und
mangelhafte Standardisierung der Therapie
kdnnen die Ergebnisse verzerren.

2) Studienleiter mochten die hohen Erwar-
tungen nicht enttduschen, die man an die neue
Therapie stellt. SchlieBlich ist bekannt, dass Vor-
eingenommenbheit (Bias) der Forscher schnell
zu dramatischen Verzerrungen fiihren kann.

3) SchlieBlich sei es auch maoglich, dass das
Design der Kontrollgruppen nicht sorgfaltig
genug flir die Durchfiihrung der Studien war.
In Lancet gelangte beispielsweise eine Studie



... Thomas Eschenhagen:
Die Stammzell-Therapie funktio-
niert nicht. (Foto: UKE Hamburg)

mit zwei Kontrollen ins Heft. Die Autoren kom-
mentierten dies so: ,For The Lancet this was a
new low.” Dem ist nichts hinzuzufligen.
Vielleicht bringt ja die gro8 angelegte euro-
paische BAMI-Studie endlich Klarheit: Mit 3.000
Probanden und 5,9 Millionen Euro Finanzkraft
ist diese multinationale Phase-lll-Studie 2012 an
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den Start gegangen, um den Effekt von Stamm-
zellen aus dem Knochenmark auf die Mortalitat
nach einem Herzinfarkt zu Giberprifen (www.
bami-fp7.eu). Leider, leider ist diese Studie aber
weder verblindet noch Placebo-kontrolliert. Der
Arzt weil also, was er dem Patienten verab-
reicht — und schon ist allzu leicht wieder das
bose Bias-Biest von der Leine.

Teure Studie schlecht geplant

sIch weil3 nicht, was ich davon halten soll,
dass hier nochmals viel Geld fiir eine nicht Pla-
cebo-kontrollierte Studie ausgegeben wird, die
letztlich auf einem widerlegten Konzept beruht
und aufgrund des Designs auch nicht geeig-
net ist, die bereits an mehr als zehntausend
Patienten mit zunehmend negativen Ergeb-
nissen untersuchte Frage definitiv zu beant-
worten’, kritisiert Eschenhagen.

Und er fligt hinzu: Insgesamt ist das The-
ma,Kardiale Regeneration’ leider ein Beispiel,
wie die Selbstkontrolle der Wissenschaft weit-
gehend und sehr lange versagt hat. Unser Con-
sensus-Paper ist ein erster, kleiner Schritt dahin,
dass diese Kontroverse beigelegt und damit an-

Visit us at finescience.de or call +49 (0) 6221 90 50 50
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erkannt wird, dass adulte Stammzellen aus dem
Knochenmark oder dem Herzen nicht relevant
zur Regeneration des Herzmuskels beitragen.”

Lieber doch Mitose stimulieren

Dagegen sei nicht ausgeschlossen, dass
eine Zelltherapie mit verschiedensten Zell-
typen parakrine Wirkungen entfaltet, die im
Einzelnen aber nicht gut verstanden sind. Zu-
dem sei jainzwischen klar, dass sich endogene
Herzmuskelzellen mit 0,5 bis 1 Prozent pro Jahr
auf sehr niedrigem Niveau teilen.,Die positive
Nachricht ist, dass man diese mitotische Pro-
liferation pharmakologisch stimulieren kann”,
so Eschenhagen. ,Auerdem stehen mit dem
Fortschritt bei den pluripotenten Stammzel-
len erstmalig wirklich genligend echte Herz-
muskelzellen fiir eine kardiale Regeneration
zur Verfligung. Auf diese Bereiche sollten wir
uns fokussieren.”

Vielleicht muss man dann auch irgend-
wann Udo Lindenbergs Song umschreiben:,,...
ein Herz, das kann man reparier'n... Ich weif3
wie das geht, es ist niemals zu spat..”"

Karin Hollricher
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Ein Schatten iiber Otto Schmeil

Der ,Schmeil-Fitschen™ und der ,,Brohmer" sind aus botanischen und zoologischen

Praktika nicht wegzudenken. Die beiden Bestimmungsbilicher, eins fiir Pflanzen, eins fiir

Tiere, erscheinen seit iiber hundert Jahren in immer neuen Auflagen. Aber welche Menschen

ehren wir da eigentlich, wenn wir ihre Nachnamen kurzerhand als Bezeichnung fiir das Werk

verwenden? Bei Paul Brohmer ist die Lage eindeutig: Er war Vorzeige-Nazi. Die Biografie Schmeils

ist dagegen facettenreich. Er war ein iiberzeugender Reformator des Bio-Schulunterrichts, ein begnadeter
Didaktiker und Lehrbuchautor. Aber auch in seinem Lebenslauf gibt es mdglicherweise eine dunkle Stelle.
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Januar 1933. Adolf Hitler war gerade zum Reichskanzler ernannt
worden. Paul Brohmer, Professor fiir Biologie an der Hochschule fiir
Lehrerbildung in Kiel, verschwendete keine Zeit. Zusammen mit dem
Direktor bestieg er das Dach der Hochschule und hisste die
Hakenkreuzfahne. Am 1. Mai 1933 trat er der NSDAP bei und
Ubernahm sogleich einen Lehrstuhl fiir, Vererbungslehre,
Rassenkunde, Biologie und Methodik des Naturkundeunterrichts”.

Das friihe Eintreten fiir die Nazis hat sich fiir Brohmer gelohnt -
karrieretechnisch gesehen. Er wurde zu einem fiihrenden
Reprasentanten der NS-Biologiedidaktik’, wie Historiker um Astrid
KluBmann festhalten. (siehe ,Die Padagogische Hochschule Kiel im
Dritten Reich’, Verlag fiir Regionalgeschichte, 2001).

Brohmer war fortan gefragt als Vortragsredner, er verfasste
rassenkundliche Lehrmaterialien und Schulbiicher. Die britische
Militarregierung feuerte ihn allerdings bald nach dem Zweiten
Weltkrieg. Der Autor der ,Fauna von Deutschland” war damit einer
der wenigen Professoren, die wegen ihrer klaren Rolle im Nationalso-
zialismus nach dem Krieg tatséchlich ihren Hut nehmen mussten.

Auch Nazis konnten gute Zoologen sein

Sein 1914 erstmals erschienenes Bestimmungsbuch ist allerdings
bis heute ein Dauerbrenner. Nun ist ein Bestimmungsschllssel an
sachlicher Trockenheit kaum zu liberbieten. Es hat den einzigen
Zweck, Kéfer, Kroten und andere Kreaturen zu benennen. Auch Nazis
kdnnen gute Zoologen sein, und da Brohmer das unbestritten
nutzliche Werk nun mal begriindet hat, ist es vielleicht angemessen,
wenn er weiterhin als Autor genannt wird.

Eine Diskussion wert wére es allerdings schon, ob Studenten und
Dozenten das Buch eines in der Wolle gefarbten Nationalsozialisten
immer noch als ,den Brohmer” in Ehren halten sollten, mehr als
hundert Jahre nach der Erstauflage und nach unzahligen Bearbeitun-
gen und Ergdanzungen durch andere Autoren.

Wie auch immer, als Vorbild fiir integre Biologen taugt Paul
Brohmer jedenfalls nicht. Und abgesehen von seiner auf das
Taxonomische beschréankten Omniprasenz in zoologischen
Bestimmungsiibungen, stellt ihn auch niemand mehr auf einen
Sockel.

Anders liegt der Fall beim Koautor des botanischen Aquivalents
zum ,Brohmer’, dem ,Schmeil-Fitschen” (eigentlich ,Die Flora von
Deutschland und der angrenzenden Lander’, mittlerweile in der 95.
Auflage).

Wusste der damals 76-jdhrige Otto Schmeil, welche
Sdtze in,,Der Mensch” er 1937 als Herausgeber
verantwortete? Und wenn ja, stand er dahinter?
(Foto: Bundesarchiv, Bild 102-09017 - CC-BY-SA)
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Der Name Otto Schmeil hat einen guten Klang. Das kann man
schon daran ablesen, dass die Heidelberger Akademie der Wissen-
schaften erst 2016 einen mit 15.000 Euro dotierten,,Otto-Schmeil-
Preis” ins Leben gerufen hat.

Schmeil wird in Ehren gehalten als Reformator des Biologieunter-
richts an der Wende vom 19. zum 20. Jahrhundert sowie als
unglaublich produktiver Lehrbuchautor und Didaktiker. Im Jahr 1896
verfasste er seine didaktische ,Kampfschrift’, die gro3en Einfluss auf
den Schulunterricht hatte. Sein Ziel: Der naturkundliche Unterricht
sollte moderner werden und einen hoheren Stellenwert bekommen.
Anschaulich und lebensnah sollte der Stoff vermittelt werden, auch
mit aktuellen Erkenntnissen aus der Physiologie, um die Beziehung
von Bau und Lebensweise der Organismen zu lehren.

Seine Vision eines modernen, zuganglichen Volksbuchs” fiir den
Biologieunterricht setzte er mit Geschick in die Praxis um. Das
Schreiben von Schulbiichern wurde bald die Hauptbeschéftigung
des gelernten Lehrers Schmeil und sein,,Naturwissenschaftliches
Unterrichtswerk” ein Dauerbrenner des Verlags Quelle & Meyer.

Zwangssterilisation wurde gerechtfertigt

Ich selbst kannte den Namen Schmeil hauptsachlich vom
,Schmeil-Fitschen’, wie fast jeder Biologe, der an einer deutschen Uni
studiert hat. Von daher war mein Interesse geweckt, als ich kirzlich in
einer Kiste ein antiquarisches Bioschulbuch fand:,,Der Mensch’, laut
Titelseite verfasst von eben jenem Otto Schmeil und Paul Eichler, in
der 89. Auflage. Von 1937.

Neugierig, was der alte Schmeil (er war zum Zeitpunkt dieser
Auflage schon 76 Jahre alt) den Schiilern damals tiber den Menschen
beibringen wollte, bldtterte ich das vergilbte Buch durch.

Es wurde ein ziemlicher Schock. Denn nach den zeitlosen
Themen eines Humanbio-Schulbuchs, etwa zur Funktion von Lunge,
Leber und Nieren oder dem Aufbau der Sinnesorgane, endet das
Buch mit einem Kapitel tibelster Eugenik und Rassenkunde.

Akribisch rechnen die Autoren vor, wie viel Geld der Staat fir
korperlich und geistig Behinderte ausgeben miisse, und rechtferti-
gen damit das,Gesetz zur Verhiitung erbkranken Nachwuchses” von
1934, das die Zwangssterilisation legalisierte.,,Diese Zahlen zeigen
mit erschreckender Deutlichkeit, dass die geistig und sozial
Minderwertigen die kulturelle und wirtschaftliche Leistungsfahigkeit
unseres Volkes im hochsten Mal3e bedrohen’, heif3t es dazu im
Schulbuch.

An anderer Stelle fabulieren die Autoren vom drohenden
Niedergang des deutschen Volkes, das zu wenige Kinder hervorbrin-
ge und deshalb durch,,Uberfremdung” bedroht sei; ein noch heute
verbreitetes Mem rechtsradikaler Politiker (Zur Erinnerung:,Neue
Deutsche machen wir selber” war ein Slogan auf AFD-Plakaten zur
Bundestagswahl).

,Dem freien Germanen war die Reinhaltung des Blutes oberstes
Gebot’, wird bei Schmeil/Eichler behauptet; und die ,Judenfrage” sei
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eine Schicksalsfrage des deutschen Volkes, ,die bevolkerungspoliti-
sche Mal3nahmen zur Ausschaltung aller rassefremden politischen,
geistigen, gesellschaftlichen und wirtschaftlichen Einflisse in der
Nation verlangt”.

Das Kapitel endet mit einem Appell an die Schiiler, dass das
Verantwortungsgefiihl jeden deutschen Menschen davor bewahren
muisse, ,durch die Ehe mit einem Juden das Erbgut seiner Kinder zu
verschlechtern”.

Harter Tobak. Wenn das wirklich die Gesinnung des als Koautor
und Herausgeber genannten Otto Schmeil war, misste das Bild, das
wir uns von ihm gemacht haben, korrigiert werden. Und man musste
sich fragen, ob er Namensgeber fiir den Wissenschaftspreis einer
angesehenen Akademie sein kann.

Der ,Fall Schmeil" ist allerdings nicht so eindeutig

Aber so eindeutig, wie es zundchst scheint, ist der Fall nicht. In
den von Schmeil selbst verfassten Ausgaben von ,Der Mensch’, vor
1936, findet die pseudowissenschaftliche Rassenkunde keinen Raum.
Und das hinzugekommene Kapitel in der Neuausgabe ab 1936 hat
gar nicht der greise Schmeil selbst geschrieben. Seine lange Karriere
als aktiver Autor war zu diesem Zeitpunkt im Prinzip abgeschlossen.

Im Vorwort erklart er das Zustandekommen der Uberarbeitung.
Nach der Machtergreifung seien neue Vorgaben der zustandigen
Unterrichtsverwaltungen zuerst durch Schmeils langjahrige
Mitarbeiter in einem Begleitheft aufbereitet worden. Der ab 1936 als
Koautor genannte Paul Eichler habe dieses Material schlie8lich in das
Lehrbuch eingearbeitet - ,auf die Bitte des Verlags und der
Herausgeber”.

Dennoch: Unzweifelhaft hat Otto Schmeil als Herausgeber und
Griinder des Unterrichtswerks seinen gut eingefiihrten Namen fir
die Verbreitung der Nazi-ldeologie zur Verfligung gestellt. Im
Vorwort von,Der Mensch” stellt er sich auch inhaltlich hinter die
Bearbeitung seines Mitarbeiters Eichler. Er freut sich zudem dariber,
,dass die Biologie im neuen Staat die Bedeutung erhalten hat, fiir die
ich Jahrzehnte hindurch eingetreten bin”.

Ob sich Schmeil auf seine alten Tage dartber hinaus tatsachlich
mit der Nazi-Biologie identifizierte, ob er die Verbreitung dieser
Irrlehre gar aktiv beforderte, oder ob er vielmehr nur zusah, wie seine
Mitarbeiter und der Verlag ministerielle Vorgaben umsetzten - das
kann man aus diesem Vorwort allerdings nicht herauslesen, dazu
fehlt einfach der Kontext.
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Auch die wohl umfangreichste und aktuellste Schmeil-Biografie,
eine Dissertation von Anette Schenk, hilft nicht wirklich weiter, um
die Entstehungsgeschichte des Rassenkunde-Kapitels aufzuklaren.

Otto-Schmeil-Preis gerade ausgelobt

Schenk hatte ihre Dissertation,Otto Schmeil - Leben und Werk”
im Jahr 1998 vorgelegt (Palatina Verlag, Heidelberg). Akribisch zeich-
net die Wissenschaftshistorikerin sein Leben als Lehrer, Didaktiker
und Autor der ,Flora” nach. ,Hinweise auf eine Nahe zu nationalsozia-
listischem Gedankengut konnte ich bei meinen Recherchen nicht
finden’, erklart Schenk im Telefongesprach mit Laborjournal.



HINTERGRUND

Aufschluss tiber die Vorginge, die zur Uberarbeitung des
Lehrbuchs nach 1933 fiihrten, kdnnten theoretisch Dokumente aus
dem Verlag Quelle & Meyer geben - etwa Autorenvertrage oder
Korrespondenz mit den Herausgebern. Allerdings wurde das
Verlagshaus im Zweiten Weltkrieg von Bomben getroffen, offenbar
sind dabei die meisten Dokumente aus der fraglichen Zeit vernichtet
worden.

Auch bei der Heidelberger Akademie der Wissenschaften, die
den Otto-Schmeil-Preis der gleichnamigen Stiftung vergibt, ist mein
Zufalls-Fundstiick aus der Biicherkiste auf Interesse gestof3en.

»Mir war dieser Aspekt aus Schmeils Biografie bisher unbekannt’,
erklart Thomas Holstein, Prasident der Akademie.,Umso mehr sind
wir an einer Aufklarung interessiert” Die Akademie und die
Otto-Schmeil-Stiftung wollen das Thema in Zusammenarbeit mit
Historikern nun angehen:,Wir wollen Klarheit, ob es eventuell eine
Hinwendung Schmeils zum Nationalsozialismus gegeben hat", so
Holstein.

Nazi-Ndhe passt nicht wirklich

Anette Schenk und Thomas Holstein weisen aber beide darauf
hin, dass eine Nahe zum Nazi-Regime gar nicht zur Biografie des
Flora-Autors passt. Im Gegenteil: Schmeil war beispielsweise
Mitglied der Freimaurer, die zu den Gegnern des Nazionalsozialis-
mus zu rechnen waren.

Und auch Schmeils Lehrwerk fiel bald in Ungnade bei den
Machthabern, wie die Biografin in ihrer Dissertation dokumentiert.
Den Nazis kam im Gesamtwerk offenbar der,Blut-und-Boden“-Ge-
danke zu kurz, und seine Biicher verschwanden bald aus dem
Schulunterricht - daran konnte letztlich auch die systemkonforme
Ergdnzung von,Der Mensch” nichts andern. Man kann annehmen,
dass Schmeil Gber diese Zurlickweisung seines Werks am Ende
seines Lebens verbittert war.

Was der einflussreiche Lehrbuchautor mit tber siebzig
tatsachlich von der pseudowissenschaftlich pervertierten Biologie
im ,neuen Staat” gehalten hat, lasst sich vielleicht nicht mehr
vollstandig rekonstruieren.

Beim Durchblattern des alten Schulbuchs kam mir aber ein ganz
anderer Gedanke. In meiner Ausgabe hat der unbekannte Schiiler,
dem das Buch damals gehorte, einzelne Kapitel angekreuzt, teilweise
mit Datum versehen - vermutlich Lese-Hausaufgaben. Am 10.
Februar 1938 beispielsweise las er oder sie offenbar den Abschnitt
Uiber,die unzureichende Vermehrung des deutschen Volkes".

Schiiler der Indoktrinierung preisgegeben

Das brachte mich ins Griibeln: Hatte ich damals als 15-Jahriger
am Pult dieses Schiilers gesessen — hatte ich dann erkennen kénnen,
dass in diesem Buch sachliche Informationen tiber Physiologie und
Genetik nahtlos Gibergehen in ideologische Indoktrinierung und
pseudowissenschaftliche ,Rassenkunde”? Ich flirchte: Nein! Als
Schiiler hatte ich wohl keine Chance gehabt, die mit der Autoritat
der Wissenschaft auftretende Propaganda zu durchschauen. Zu
geschickt hatten die Autoren die menschenverachtende Ideologie in
das ansonsten fachlich kompetente Buch hineingewoben.

Den Biologieprofessoren, Dozenten und Lehrern allerdings héatte
es vielleicht schon auffallen miissen, dass ihre Disziplin nach 1933 in
einen Abgrund gefallen war. Stattdessen waren zu viele einfach nur
begeistert, dass die Biologie an Schulen und Universitaten
unverhofft so bedeutsam geworden war.

Hans Zauner
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Aus dem Tagebuch einer Jungforscherin

Verbriefte Unsicherheit

Mittwochabend, sieben Uhr. Im Vorbeigehen bemerke ich Licht im
Biiro meiner Chefin. Prof. Lous war zuletzt so viel unterwegs, dass ihr
Anblick im Institut selten geworden ist. Eigentlich habe ich ja keine
Lust, mit ihr zu sprechen - doch weil Gott, wann sie uns mal wieder
mit ihrer Anwesenheit begliicken wird. Ich atme also tief durch und
klopfe an die Tir.

»Herein!”

Ihre gepresste Stimme ldsst vermuten, dass sie nur ungern bei
ihrer Arbeit gestort werden will. Ich betrete ihr Biiro und werde sofort
wortlos darliber informiert, dass es weit wichtigere Dinge fiir sie gibt
als meine Wenigkeit. Ihre ersten Worte sind hoflich und direkt, um ja
nicht zu signalisieren, dass Small Talk Teil des Gespraches sein wird.
»Miriam, schon Dich zu sehen! Was kann ich fur Dich tun?”

4Ich wollte mich erkundigen, ob es schon Neuigkeiten zu
meinem Vertrag gibt?”

Lous’ Stirn legt sich in Falten, ganz als wiirden meine einfachen
Worte ihr Anstrengung abverlangen.  Ich verstehe nicht ganz... Du
hast doch noch gut drei Monate... Ich werde dann schon versuchen,
eine Verlangerung fiir Dich zu bekommen.”

Ich beife die Zéhne zusammen, hoffentlich nicht zu offensicht-
lich, und Uberlege, was ich als Nachstes sagen kann. Ich will nicht so
einfach unverrichteter Dinge gehen. Ich méchte nicht verscheucht
werden, als wdre meine Lebensplanung nur eine triviale Stérung im
groBeren Geschehen der Forschung. Ein paar Sekunden dauert es,
dann ist es Lous, die das Wort ergreift:,,Du willst bleiben, richtig?”

»Ja, das will ich schon’, sage ich schnell.

Ich gehe an den Postféachern vorbei und ziehe die ganze
Werbung der letzten Tage heraus - aus meinem eigenen Postfach
wie auch aus denen meiner engeren Kollegen. Am anderen Ende des
Stockwerks 6ffne ich die Tiir zu meinem Biiro mit dem Ellenbogen
und lasse den Stapel Papiermiill gleich dahinter auf einen kleinen
Tisch fallen. Marcel sitzt im Bliro und starrt auf einen Bericht, der vor
ihm liegt.,Post fiir Dich’, sage ich und reiche ihm einen Umschlag.

,Im Zeitalter der Hashtags ist es niemals gut, Briefe zu erhalten’,
seufzt er hinter seinem Schreibtisch.

,Ja, entweder eine Rechnung oder eine Ablehnung®, biete ich
ihm als Option an.

Er reiBt den Brief auf, hastig, und liest ihn mit einem Stirnrunzeln.

Was ist es?”

+Ach, nur hervorragende Neuigkeiten, die ich heute Abend mit
nach Hause nehmen kann."

Ich hebe die Augenbrauen. Marcel seufzt erneut und liest den
Brief vor... Man dankt ihm, dass er sich auf die Juniorprofessur in
Darmstadt beworben hat, aber leider haben sie jemand anderen auf
die Stelle berufen. Dennoch ermutigt man ihn, sich wieder zu
bewerben, sollten sich andere Stellen auftun.

,Och nee... Du hast Dich doch schon so gefreut..”

,Nun, darauf gefreut... gefreut nur insofern, dass es toll gewesen
ware, endlich von Dagobert Duck wegzukommen”

,Dagobert Duck” ist sein Professor, ein Pfennigfuchser wie aus
dem Bilderbuch. EIf Monate im Jahr investiert Prof. Duck Unmengen

an Zeit und Energie, um sicherzustellen, dass

4Es ist nur... Wie sicher ist es, dass ich bleiben
kann?"

Jch bin optimistisch, kann aber nichts
versprechen. Ich erwarte eine Antwort vom

»In meinem Spezialgebiet gibt es
etwa zwei offene Stellen im Jahr.«

nicht ein Atom im Labor verschwendet wird.
Und im Dezember wird das verbleibende
Budget mit beiden Handen aus dem Fenster
geschmissen, als gébe es kein Morgen. Klar,

Dekan. Du wirst ja teils vom Institut
finanziert”

,Sicher. Ich méchte ja nur wissen, wann eine Entscheidung fallt

»Diese Dinge sind nicht so einfach. Es spielen viele Faktoren mit
hinein. Viele Entscheidungen auf den letzten Dricker..."

Jch weil3. Aber ich denke, es ware nur fair, frith genug zu
erfahren, wenn ich doch gehen muss. Ich miisste mich dann besser
heute als morgen auf andere Stellen bewerben, eigentlich ist es dafiir
jetzt schon fast zu spét... Diese Unsicherheit treibt mich in den
Wahnsinn. Unsicherheit ist der Feind der Konzentration, oder etwa
nicht?”

Lous nickt verstandnisvoll.,Ja, das stimmt. Ich werde nachfragen,
ob eine Entscheidung in den néachsten Wochen moglich ist”

,Gut”, sage ich und versuche das Flinkchen Erleichterung
aufzunehmen, das von Lous vagen Bemerkungen ausgehen soll.

sIch sage Bescheid, sobald ich etwas hore.”

,Okay", sage ich ein klein wenig frohlicher, lachle unsicher und
verlasse das Biiro.
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will kein Akademiker Geld an die Drittmittel-
geber zuriickflieBen lassen, doch kennen die
meisten gewisse Grenzen. Nicht so,Onkel Dagobert”. Alle moglichen
Chemikalien, Plasmide, Zellen und weil3 der Geier was noch alles wer-
den in selbstzweckartigem Ubermal angeschafft — ohne wirklich
Uber ihren méglichen Nutzen nachzudenken.

,Ich nehme an, Du warst richtig scharf drauf?”

.Ja, schon. Aber wenn man es positiv betrachtet... zumindest
muss ich jetzt nicht nach Darmstadt.”

,Hm, aus freiem Willen ist wohl noch nie jemand nach Darmstadt
gezogen. Es gibt aber doch andere Positionen, oder?

JTja, irgendwann schon. In meinem Spezialgebiet gibt es etwa
zwei offene Stellen pro Jahr”

»Meine Gute..

,Und bei Dir? Bekommst Du nun den Anschlussvertrag?”

Karin Bodewvits,
Autorin von 'You Must Be Very Intelligent — The PhD Delusion’
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Erlebnisse einer TA

Der Kalle
und ich

Ich bin mir nicht immer sicher, was ich
von Hotlines halten soll. So habe ich
auch neulich wieder lange (berlegt, ob
ich anrufen soll - oder lieber nicht. Aber
nachdem sich die Glasplatte in meinem
Gefriermikrotom standhaft geweigert
hatte, meinen Anweisungen zu folgen,
und ich auch aus dem Anleitungsheft
nicht schlau wurde, wéhlte ich schlief3-
lich doch eine der Hotline-Nummern.
Der freundliche Herr konnte mir zwar
spontan auch nicht weiterhelfen,
versprach aber, mich postwendend
zurtickzurufen, nachdem er sich mit der
Abteilung fiir Konstruktion und Technik
beraten habe.

Das war jetzt eine Woche her. Inzwi-
schen kannte ich zwar den Abschnitt
. Troubleshooting” auswendig, aber
immer noch konnte nichts die Glasplat-
te zur Teamarbeit bewegen. Also rief ich
erneut bei der Hotline an, dieses Mal
die direkte Durchwahl des Vertreters
meines Vertauens.

Der Kalle ist auf Malle

WohImidiller, was kann ich fir Sie
tun?” Wohlmdiller? So hief3 er aber
letzte Woche noch nicht. Ich schilderte
kurz mein Anliegen. ,,Wissen Sie, der
Karlheinz Herrmann ist diese Woche
im Urlaub auf Mallorca, ich bin nur die
Vertretung.” Dachte ich mir’s doch: Der
Karlheinz Herrmann war das. Ich hatte
damals ndmlich noch (berlegt, was da-
von wohl der Vorname sei. Schén, dass
der Vertreter meines Vertrauens gerade
Malle unsicher macht, wo wir doch erst-
mal ein Problem zu I6sen hatten...

»Kann ich Ihnen weiterhelfen?”
Einen Versuch war’s wert. Ich schil-
derte also mein Problem, woraufhin
Herr Wohlmdiller in der Kundendatei
nachschaute. ,Da steht: ,Nach nettem
Gesprdch mit der Kundin Abteilung fiir
Technik kontaktiert.” Fast wurde ich rot.

Andererseits hatte er mir in unserem
,hetten Gesprdch”verheimlicht, dass er
bald in Urlaub fahrt. So dicke waren wir
also doch nicht - der Kalle und ich.

.Jetzt schau’ich mal, ob da noch
was zur Lésung ihres Problems steht.”
Herr Wohilmidiller zeigte vollen Einsatz,
konnte mir aber letztlich auch nicht wei-
terhelfen. Es war ihm sptirbar unange-
nehm - und ich glaube, insgeheim wdre
er wohl auch lieber mit Kalle auf Malle.
Ich im Ubrigen auch. Also nicht mit Kal-
le. Aber die Tatsache, dass Kalle gerade
relaxt am Strand lag, wahrend ich noch
immer auf meine wackelige Glasplatte
schaute und Herrn WohImdiller am Ohr
hatte, war nicht gerade aufmunternd.

.Wie dringend muss denn das
Problem mit der Glasplatte behoben
werden?” Herr Wohlmdiller fiihlte sich
gar nicht mehr so wohl. In den Auf-
zeichnungen von Kalle stand zwar mein
Problem beschrieben, aber von einer
Lésung war weit und breit keine Spur.
Ich wusste nicht recht, was ich antwor-
ten sollte - aber grundsdtzlich wér's
schon super, wenn das Mikrotom noch
wdhrend meines laufenden Vertrages
wieder in Gang kédme.

Ich kbnnte Karlheinz, also Herrn
Herrmann auch kurz kontaktieren...”
Das ging mir dann aber doch zu weit.
Ich wdre auch nicht gerade (bergliick-
lich, wenn ich mitten im Urlaub eine
Nachricht von Kalle bekommen hditte
- etwa mit folgendem Wortlaut: , Wir
haben die Losung fiir Ihr Anliegen ge-
funden: Fixieren Sie die Feststellschrau-
ben neu und justieren Sie die seitliche
Halterung mit den Schienen rechts und
links im 90-Grad-Winkel, so dass die
Glasplatte seitlichen Abschluss findet
und auf Deckung kommt.”

Ich glaube, so eine Nachricht hdtte
ich sofort geléscht. Oder ich hdtte spon-
tan mit Kalle Bruderschaft getrunken.

Annette Tietz
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Einsichten eines Wissenschaftsnarren (5)

Von den Gefahren
allzu schoner Geschichten

28

Jeder Narr weif3, dass wissenschaft-
liche Entdeckungen kaum jemals
»glatt und geradeaus™ verlaufen.
Trotzdem werden sie zur Publikation
oftmals genau so hingebogen. Doch
das ist nicht ungefdhrlich.

Wir Wissenschaftler sind ganz schon smart. Wir
stellen Hypothesen auf und bestdtigen diese
dann in einer Reihe von logisch aufeinander
folgenden Experimenten. Erwiinschtes Re-
sultat folgt auf erwiinschtes Resultat, mit je-
dem Schritt wird unsere Hypothese mehr zur
Gewissheit. Nahezu ausnahmslos sind alle Re-
sultate statistisch signifikant — manchmal auf
dem 5-Prozent-Niveau, manchmal hat der p-
Wert auch ganz viele Nullen. Einige unserer
Experimente sind unabhangig voneinander -
manche abhangig, weil sie dasselbe ,Material”
nutzen, beispielsweise fiir Molekularbiologie
und Histologie.

Also machen wir uns ermattet aber gliick-
lich an die lllustration und Verschriftlichung un-
serer Ergebnisse. Nicht nur hatten wir ein gutes
Handchen bei der nun bestatigten Ausgangs-
hypothese. Das Gliick war uns umso mehr hold,
da es die Kette der signifikanten p-Werte nicht
abreiBen lieB. Vergleichbar mit dem Kauf von

»Man kédnnte die Autoren fiir Auf-
schneider und Betriiger halten.«

vielen Losen einer Lotterie, bei der sich ein Los
nach dem anderen als Gewinn erweist. Wenn
wir dann noch die Reviewer iberzeugen kon-
nen, wird es so gedruckt.

Ubertreibe ich? Ein informelles Durchblt-
tern der filhrenden Journale (Nature, Cell, Sci-
ence, et cetera) belegt, dass die Uberwiegen-
de Zahl der dort publizierten Originalartikel
diesem Muster folgt. Besonders deutlich wird
die weder von Abbriichen noch von Nebenwe-
gen getriibte Linearitat dieses Musters an der
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Formel ,Next we...”, welche in unzéhligen Ar-
tikeln mehr als zehnmal Paragraphen einleitet.

Ein weiterer Hinweis besteht im fast voll-
standigen Fehlen von nicht-signifikanten Re-
sultaten. Dort, wo man mal ein ,n. s."findet, ge-
hort es in der Regel auch hin. Denn wenn es
hier zu einer Signifikanz gekommen ware, hat-
te es die Hypothese geféhrdet. Wie beispiels-
weise bei einer Gruppe, die sich nicht von ei-
ner Kontrolle unterscheiden sollte, weil etwa
dasselbe Gen mit verschiedenen experimen-
tellen Strategien manipuliert wurde.

Ein naiver Beobachter miisste zu dem
Schluss kommen, dass die Autoren solcher
Studien nicht nur unglaublich smart sind, son-
dern auch unwahrscheinlich viel Gliick haben.
Er kdnnte sie gar fuir Aufschneider oder Betri-
ger halten. Nach ein paar Jahren in der Wis-
senschaft wissen wir aber alle, dass da etwas
ganz anderes dahinter steckt. Wir erzahlen uns
namlich gegenseitig Geschichten (,Stories”). Die
jahrelange Arbeit an der ,Story”im Labor ver-
lief so gut wie immer ganz anders. Vieles ging
schief, manches war uneindeutig, oder die Re-
sultate passten nicht zur Hypothese. Strategien
wurden gewechselt. Die Hypothese revidiert.
Und so fort. Die glatte” Geschichte wurde al-
so ex post entwickelt und erzéhlt. Sie ist also ei-
gentlich tatsachlich eine ,Story”. Im Wortsinn.

Aber ist das ein Problem? Wir wissen doch
alle, dass es in Wahrheit nicht so verlduft wie
hinterher erzahlt. AuBerdem interessieren wir
uns doch aus gutem Grund nicht fiir all die Pro-
bleme und Holzwege, in die wir bei unserer
wissenschaftlichen Exploration geraten. Das
liest sich nicht gut und wiirde uns zudem mit
unnitzer Information Gberfluten.

Auf der anderen Seite aber 6ffnet das Ge-
schichtenerzéhlen Tiir und Tor fir eine Reihe
von Untugenden. Zum Beispiel dem ,Outcome
Switching” und der selektiven Verwendung von
Resultaten. Vergleichbar ist dies mit dem un-
gerichteten Abfeuern eines Schusses auf eine
Holzwand, auf der man dann um das Einschuss-
loch eine Zielscheibe malt. Mit dem Loch in der
Mitte. Blattschuss! So kann man namlich jede
beliebige Hypothese ,beweisen”!

Auch erfahren wir von den Geschichtener-
zdhlern in der Regel nichts tiber Resultate, die
es nicht in die Story geschafft haben - die uns
aber gut zu anderen Hypothesen und neuen
Erkenntnissen fiihren kdnnten.

Fragen wir uns daher ruhig mal, woher es
denn kommt, dass sich die Berichterstattung
Uber wissenschaftliche Entdeckungen fast voll-
standig von den tatsachlichen Prozessen und
Ablaufen im Labor abgel6st hat, die ihnen zu-
grunde liegen? Ist das ein Produkt unserer Vor-
liebe fiir aalglatte, moglichst spektakulare Sto-
ries? Oder unseres akademischen Belohnungs-
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systems, welches gerade solche,Geschichten”
belohnt - insbesondere wenn in Journalen mit
hohem Impact-Faktor publiziert wurden?

Uberraschenderweise nein. Die Rhetorik
einer linearen und ununterbrochenen Kette
von Experimenten, die logisch und fehlerlos
zum Beleg der Ausgangshypothese fortschrei-
tet, ist mehrere hundert Jahre alt. Schlief3lich
wurden noch im ausgehenden 17. Jahrhun-
dert Experimente so gut wie nicht publiziert,
sondern vor Publikum vorgefiihrt - also qua-
si vor Zeugen. Erst die Ausweitung und Inter-
nationalisierung der,Wissenschaftlichen Com-
munity” - von wenigen vorwiegend privatisie-
renden Gentlemen zu mehr und mehr ,Profes-
sionals” - machte irgendwann weithin sichtba-
re Publikationen notwendig.

Diese Veroffentlichungen entwickelten sich
damals zundchst unter der Schirmherrschaft
der zu dieser Zeit gegriindeten wissenschaftli-
chen Gesellschaften. Federfiihrend war hier die
Royal Society in England mit ihren noch heute
publizierten Proceedings. Da die Experimente
jetzt ohne,Zeugen” durchgefiihrt wurden und
ein sehr gemischtes und noch wenig speziali-
siertes Publikum angesprochen wurde, mus-
sten die Leser fiir den Gegenstand interessiert
und von der Giite der Experimente samt ihrer
Resultate lberzeugt werden. Der Rest ist im
wahrsten Sinne,Geschichte”. Das Losldsen ei-
ner Studie von ihrer tatsdchlichen Logik und
Praxis zugunsten einer ,Story” zur Reprédsenta-
tion in der entsprechenden wissenschaftlichen
Veroffentlichung ist heute Standard - und das
nicht nur in der Biomedizin.

Eine lange Tradition also. Und wir haben
uns daran gewohnt, denn nur so werden Pu-
blikationen Gberhaupt von den Journalen ak-
zeptiert. Also alles gut?

Ich denke: Nein! Warum? Weil heute viel
mehr Studien veroffentlicht werden; weil sie
zudem noch wesentlich mehr Informationen
in Form von Substudien enthalten; und weil sie
auch methodisch und konzeptionell deutlich
komplexer sind. Dies bedeutet, dass die Zahl
der,Freiheitsgrade” massiv zugenommen hat,
die es den Autoren ermdglichen, durch Selek-
tion von erwiinschten” Ergebnissen praktisch
jede beliebige Hypothese zu ,belegen”.

Dazu kommt, dass es heute (iblich gewor-
denist, die Generierung von Hypothesen durch
Exploration wie auch deren Konfirmation in ei-
ner einzigen Studie zu vermengen. Damit wird
es flir den Leser dann véllig unibersichtlich.
Wie viele Experimente wurden durchgefiihrt,
die es nicht in die Publikation geschafft ha-
ben? Und warum nicht? Wurde die Hypothe-
se ,unbiased” mittels explorativer Experimen-
te generiert — und dann in nachfolgenden un-
abhédngigen (!) Experimenten bestétigt? Wurde
die Hypothese fiir die Konfirmation eindeutig
formuliert, die dafiir ntige Fallzahl bestimmt

und Bias weitestmdglich ausgeschlossen? Al-
so die Experimente beispielsweise randomi-
siert und verblindet durchgefiihrt?

Wie aber kdnnte man das Risiko minimie-
ren, uns selbst und unsere Lesern durch die
selektive Verwendung von Ergebnissen zum
Zwecke des ,Storytelling”in die Irre zu fihren?
Wie lieBen sich die Ergebnisse robuster machen
und in ihrer Gesamtheit der wissenschaftlichen
Community zur Verfiigung stellen?

Eigentlich ganz einfach. Zunédchst mussten
wir Exploration und Konfirmation klarer von-
einander trennen. In der Exploration suchen
wir nach neuen Phdnomenen. Da kann man

»Wir verléren vielleicht an
Spektakel, gewdnnen aber
sicher an Reproduzierbarkeit.«

nicht alles vorausplanen, wie etwa Fallzahlen
vorher abschatzen. Man kann aber aufgrund
der eingehenden Befunde die Richtung éndern,
die die Experimente nehmen. Man muss dem
Zufall (,Serendipity”) eine Chance geben. Man
braucht keine Teststatistiken, man muss die er-
hobenen Daten nur sehr gut in ihrer Verteilung
beschreiben (beispielsweise Konfidenzinter-
valle). Wie man (iberhaupt alles sehr genau be-
schreiben muss, um die Resultate nachvollzieh-
bar und wiederholbar zu machen.

Das Ergebnis solcher Discovery-Phasen sind
Hypothesen. Notwendigerweise werden sich
jedoch viele falsch positive Ergebnisse einstel-
len — wegen der Originalitdt der so gewonne-
nen Hypothesen wie auch wegen der niedrigen
Fallzahlen in solchen Experimenten. Ebenso
werden die Effektstarken oftmals Giberschatzt
werden (siehe L/ 4/2017:S. 24-25,,Wie originell
sind eigentlich lhre Hypothesen?”).

Erstin einer darauf folgenden Phase mis-
sen die Ergebnisse und Hypothesen dann - so-

SERIE

fern man sie fir interessant und wichtig ge-
nug hélt - in einer separaten Studie konfirmiert
werden. Hier geht es darum, die falsch Positi-
ven auszusortieren und die wahren Effektstar-
ken zu ergriinden. Dafiir muss die Hypothese
vorab formuliert werden, die Fallzahlen sind
so abzuschatzen, dass man akzeptable Typ-I-
und -ll-Fehlerraten erhélt, und so weiter. Man
wird vor Beginn der Experimente einen detail-
lierten Analyseplan erstellen, und von diesem
und den darin niedergelegten Teststatistiken
nicht mehr abweichen. Sollten im Laufe der
Untersuchung wider Erwarten dennoch Ab-
weichungen vom Studien- und Analysenplan
nétig geworden sein, wird man diese begriin-
den und berichten.

Idealerweise sollte man solch eine konfir-
matorische Studie vor Beginn registrieren (zum
Beispiel mit Timestamp und bis zur Veroffentli-
chung mit Embargo beim Open Science Frame-
work) — um bei Publikation belegen zu kénnen,
dass man eben keine,Geschichte” erzahlt hat.
Daraus resultiert eine klare Trennung von ex-
plorativer und konfirmatorischer Studie, die na-
turlich nach Abschluss auch in einer Veréffentli-
chung publiziert werden kdnnte, wie dies etwa
Jeffrey Mogil und Malcolm Macleod erst kiirz-
lich fur alle experimentellen Studien in hoch-
rangigen Journalen gefordert haben (Nature
542(7642): 409-11).

Eine solche einfache Trennung in Design,
Analyse und Publikation von explorativen und
konfirmatorischen Studien kénnte die Trans-
parenz, Validitdt und Reproduzierbarkeit in der
experimentellen biomedizinischen Forschung
deutlich erhéhen. Einziger Nachteil: Wir miss-
ten auf etliche spektakuldre (aber dann oft-
mals nicht reproduzierbare) Studien verzichten.

Weiterfiihrende (und hier teils ohne Angabe zi-
tierte) Literatur findet sich unter http://dirnagl.
com/lj
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Frisch erforscht

» Entziindungsreaktionen, zum
Beispiel nach Verletzungen, sind ein
Balanceakt. Sie sind nétig zur Heilung,
aber das Immunsystem darf es nicht
Ubertreiben, sonst ist der Schaden
grofSer als der Nutzen. Zellbiologen

um Matthias Gaestel von der Medizi-
nischen Hochschule Hannover haben
nun einen biochemischen Schalter
beschrieben, der das Ausmafs einer
Entziindungsreaktion reguliert: Das En-
zym MK2 hélt Makrophagen am Leben
- aber nur dann, wenn tatsdchlich ent-
zuindliche Bedingungen vorliegen (Nat
Cell Biol: doi.org/10.1038/ncb3614).

2 Die DNA von Menschen, die vor 500
bis 8.500 Jahren in Subsahara-Afrika
lebten, liefert neue Erkenntnisse zum
Ubergang von jéger-und-Sammler- zu
Ackerbau-Kulturen. Einem internatio-
nalen Forscherteam, darunter Johan-
nes Krause und Nicole Boivin vom
Max-Planck-Institut fiir Menschheits-
geschichte in Jena, ist es mit hohem
technischen Aufwand gelungen, die
,ancient DNA“ zu analysieren, und mit
derjenigen heute lebender Menschen
zu vergleichen. Die Daten helfen, die
Besiedlungsgeschichte des Kontinents
besser zu verstehen (Cell 171: 59-71).

2 Die Bldtter der Wasserschlduche
(Utricularia spp.) sind zu raffinierten
Unterdruck-Fallen umgestaltet, mit
denen diese fleischfressenden Pflanzen
ihre Beutetiere einsaugen - und das
mit Geschwindigkeiten von bis zu vier
Metern pro Sekunde und 2.800-facher
Erdbeschleunigung. Im Fallenkérper
wird die Beute dann nahezu gleich
stark abgebremst - und stirbt. Den
Mechanismus, die Diversitét und die
Merkmalsevolution dieser ultraschnel-
len Saugfallen haben Freiburger Bota-
niker um Simon Poppinga und Anna
Sofia Westermeier nun eingehend mit
Kollegen aus Bochum, Miinster und
Miinchen beschrieben (Sci Rep 7: 1776;
Sci Rep 7: 12052). An dem Projekt
beteiligt war auch Ralph Tollrian, iiber
dessen sonstige Arbeit es ab Seite 36
mehr zu erfahren gibt.

Hans Zauner
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Dresden

Regenbogen-Pankreas

Die B-Zellen der gesunden Bauchspeicheldriise geben bei steigendem Glukose-Spiegel Insulin ab,
Glukose wird in die Zellen aufgenommen und der Blutzuckerspiegel sinkt. Bei Typ-I-Diabetes ster-
ben die Insulin-produzierenden Pankreaszellen jedoch ab, sie werden vom eigenen Immunsystem
attackiert. So weit, so bekannt. Allerdings gibt es schon seit einiger Zeit Hinweise, dass nicht al-
le B-Zellen gleich sind. So wunderten sich Mediziner, dass manche B-Zellen bei Typ-I-Diabetes-
Patienten noch viele Jahre nach Ausbruch der Krankheit lebten.,Vermutlich unterscheiden sich
diese Zellen von allen anderen Zellen, was ihnen erméglicht, sich vor dem Immunsystem zu ver-
stecken und so einer autoimmunen Zerstérung zu entkommen’, sagt Nikolay Ninov, der sich zu-
sammen mit seinem Team an der TU Dresden die Subpopulationen der 3-Zellen in Zebrabarbling-
Pankreaten sehr genau in vivo angeschaut hat (Nature Comm 8: 664).

Die Dresdner Zellbiologen modifizierten dazu das,Brainbow"-Verfahren, mit dessen Hilfe ge-
netisch kodierte Biomarker in vielen Farbkombinationen in proliferierende Zellen eingeschleust
werden kdnnen. Wahrend der Embryonalentwicklung des Pankreas entstand so ein ganzer Re-
genbogen an Farbschattierungen, je nach Zellgenealogie. Die Forscher konnten mit diesem
Tool zeigen, dass sich Zellen, die zu unterschiedlichen Zeitpunkten ,geboren” werden, offen-
bar auch funktionell unterscheiden. Hans Zauner

Bochum

Vogel schldgt Mensch

15 Menschen gegen 12 Tauben - das klingt nach
einem unfairen Wettbewerb. Vor allem, wenn es
um kognitive Aufgaben geht. Das Ergebnis des
Vergleichskampfes Mensch-gegen-Vogel, den
Bochumer Biopsychologen um Sara Letzner

Mensch oder Vogel? (Foto: iStock /Argument)

ausgerichtet hatten, war allerdings Uberra-
schend (Curr Biol 27: pR996-8).

Letzner wollte wissen, wie Vogel Multi-
Tasking-Aufgaben bewadltigen. Die Teilnehmer
(Taube oder Mensch) mussten eine Aufgabe
abrupt abbrechen und sich schnell einem an-
deren Problem zuwenden - und zwar in zwei
Varianten: Entweder gab es eine winzige Pause
zwischen den Aufgaben, oder es wurde mit flie-
Bendem Ubergang zwischen den Tatigkeiten
tatsachlich Multi-Tasking verlangt.

Sowohl Tauben als auch Menschen kamen
mit dem Wechsel besser zurecht, wenn ihnen
eine kleine Pause gegénnt wurde. Allerdings
kamen die Tauben bei der Umstellung auf die

neue Aufgabe etwas schneller in den neuen
Takt — zumindest in der Variante mit Pduschen.

Wie machen sie das — ganz ohne Grof3hirn-
rinde? ,In der kognitiven Neurowissenschaft
ist es schon ldnger ein Ratsel, wie Vogel mit
so kleinen Gehirnen und ohne einen Kortex
so schlau sein kénnen, dass einige von ihnen,
etwa Krdhen und Papageien, es kognitiv mit
Schimpansen aufnehmen kdnnen’, sagt Letz-
ner. Einen Teil der Antwort vermuten die Au-
toren in der speziellen Anatomie des Vogelge-
hirns: Die Nervenzellen im Gehirnmantel der
Végel sind extrem dicht gepackt. Das kdnnte
die Verarbeitungsgeschwindigkeit erhohen,
meinen die Bochumer. Hans Zauner

Kiel

Manipulative Nesseltiere

Der SuBwasserpolyp Hydra beeinflusst gezielt die Physiologie seiner bakteriellen Gaste — zum
Beispiel im Fall von denjenigen der Gattung Curvibacter, wie Sebastian Fraune und Kollegen in
PNAS berichten (doi:10.1073/pnas.1706879114). Wie viele andere Bakteriengemeinschaften kom-
munizieren auch Curvibacter-Kolonien via Quorum Sensing — und messen so etwa liber gemein-
schaftlich produzierte Signalmolekdile ihre Populationsdichte. Hydra kann in dieses Signalgeschehen
eingreifen und damit den Phanotyp der Bakterien verdandern. Die Schlisselerkenntnis der
Kieler Forscher war, dass Curvibacter unterschiedlich auf zwei Signalmolekiile reagiert, N-(3-
hydroxydodecanoyl)-L-homoserine lactone und N-(3-oxododecanoyl)-L-homoserine lactone.
Ersteres erleichtert die Kolonisierung mit Curvibacter und letzteres unterdriickt sie. Hans Zauner
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Schéne Biologie

Regelbriiche

Regeln sind was Schones. Wenn feste und
maoglichst allgemeingiiltige Regeln existie-
ren, werden die Einzelfille berechenbar.
Man weil3, wie sie sich hinsichtlich gewisser
Aspekte grundsétzlich verhalten und was man
von ihnen zu erwarten hat.

Nicht zuletzt deshalb ist auch die Suche
nach universellen Regeln eines der gro3ten
Ziele der Wissenschaft. Und vor allem die
Mathematik und Physik sind ja auch sehr er-
folgreich darin. Zwei plus Zwei macht bei-
spielsweise immer Vier - zu jeder Zeit und
Uberall im Universum. Und ebenso univer-
sell gilt etwa Newtons Gesetz zur Wirkung
der anziehenden Gravitationskraft zwischen
zwei Massepunkten.

Die Biologie hat es da auf ihrem ureige-
nen Gebiet deutlich schwerer. Also jenseits
davon, dass die Gesetze der Physik und
Chemie natuirlich auch in lebenden Organis-
men gelten — wie zum Beispiel das Gravita-
tionsgesetz oder der zweite Hauptsatz der
Thermodynamik. Sicher gibt es auch in der
Biologie ,Regeln’, die uns allgemein und im-
mer giiltig vorkommen. Zum Beispiel, dass
Leben grundsatzlich auf Nukleinsduren ba-
siert. (Bei den Proteinen wird es da schon
schwieriger - Stichwort,, RNA-Welt"). Aber gilt
das tatsachlich fiir das ganze Universum? Und
fur alle Zeiten? Schon schwammiger, oder?

Nobelpreistrager Sydney Brenner legte
sich diesbeziiglich bereits vor einiger Zeit fest,
als erim Gesprach mit Laborjournal sagte:,Es
gibtin der Biologie [...] keinen allgemein giil-
tigen Weg, wie man etwas verstehen kann.
Biologie ist das Gebiet, in dem das Beispiel
alles ist. Es ist nicht Beispiel fiir irgendetwas
anderes. Es ist, was es ist.”

Man mag uber die Absolutheit dieser
Aussage streiten, doch eines ist sehr auf-
fallig: Wie oft hatte man in der Biologie ge-
meint, gerade eine mehr oder weniger grofSe
Regel gefunden zu haben, als schon die ers-
ten Ausnahmen bekannt wurden - und oft-
mals weitere folgten. Haufig hatte man am
Ende gar so viele Ausnahmefalle identifiziert,

dass man sie insgesamt nur noch schwerlich
als Ausnahmen bezeichnen konnte.

Beispiele dafiir gibt es genug (- und die
sind ja laut Brenner alles in der Biologie!).
Nehmen wir die,,Springenden Gene”. So et-
was durfte es nach den damaligen ,Regeln”
gar nicht geben, da man dachte, die DNA kon-
ne die Erbinformation nur dann stabil und zu-
verldssig weitergeben, wenn sie absolut un-
verdnderbar sei. Der Ausgang der Geschichte
ist bekannt.

Ahnliches Beispiel: horizontaler Gentrans-
fer. Lange galt dieser schon als Ausnahme
kaum denkbar, als Regel natiirlich sowie-
so. Heute jedoch findet man nahezu aus-
nahmslos in jedem sequenzierten Genom
die ,FuBBstapfen” friiherer horizontaler Gen-
transfer-Ereignisse.

Eines der jiingsten Beispiele fiir eine sol-
che,Ausnahme von der Regel” publizierten
gerade Forscher aus Berlin, Oldenburg und
Oxford (Nat. Commun. 8: 455): Eine einzi-
ge Zelle des Riesen-StiBwasserbakteriums
Achromatium oxaliferum beherbergt nicht ein
Genom, auch keine zwei - nein, um die drei-
hundert Genome. Und diese sind keineswegs
immer gleiche Kopien, sondern extrem ver-
schieden. Bisweilen variierten die Sequenzen
der Kopien desselben Protein-kodierenden
Gens aus einer einzelnen Zelle (!) genauso
stark wie in der gesamten Achromatium-
Population.

Sicher spannend in vielerlei Hinsicht. In
unserem Kontext ist jedoch vor allem inter-
essant, dass man bis vor kurzem Bakterien
mit mehreren Genom-Kopien fiir Ausnahmen
hielt. Inzwischen ,begegnet” man jedoch im-
mer wieder solchen polyploiden Einzellern.
Ob es unter diesen wiederum eher die Aus-
nahme ist, dass deren multiple Genom-Kopi-
en nichtidentisch, sondern a la Achromatium
verschieden sind? Von einer Regel, wie viele
Genome eine Bakterienzelle enthalt und wie
diese jeweils beschaffen sind, wollen wir ja
schon gar nicht mehr sprechen.

Ralf Neumann
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Durchleuchtet
und enttarnt

BRAUNSCHWEIG: Planctomyceten wurden lange Zeit als
eine Zwischenform zwischen Pro- und Eukaryoten
diskutiert. Nun ist klar, dass diese Hypothese falsch ist
und die Planctomyceten zwar ungewdéhnliche, aber echte

gramnegative Bakterien sind.

Auch Standardlehrbilicher miissen immer wie-
der auf den neuesten Stand der Forschung ge-
bracht werden. So beginnt das Kapitel tiber
bakterielle Diversitét in dem beliebten,,Brock
Mikrobiologie” neuerdings mit einem Abschnitt
Uber den Zellaufbau der Planctomyceten, ei-
ner Bakteriengruppe, liber die bis vor kurzen
nur wenig bekannt war.

Dass sich dies langsam dndert, ist unter an-
derem Christian Jogler zu verdanken., Es ist ein-
fach ein gutes Gefiihl, ein Lehrbuch umschrei-
ben zu kdnnen’, schmunzelt der Mikrobiologe
als er von dem neuen Lehrbucheintrag erzahlt.
Nachdem Jogler 2012 die erste Nachwuchsfor-
schergruppe an der Deutschen Sammlung fiir
Mikroorganismen und Zellkulturen (DSMZ) in
Braunschweig Gibernommen hatte, wechselte
er Anfang 2017 als Assistant Professor an die
Radboud Universitat Nijmegen (Niederlande).

Auch dort dreht sich fiir ihn alles um die
Planctomyceten, eine phylogenetisch zu den
gramnegativen Bakterien gehorende Grup-
pe, die vor allem in SUB- und Salzgewassern,
aber auch im Boden und Klarschlamm verbrei-
tet ist.,Mir war immer ein organismischer Fo-
kus wichtig", begriindet Jogler das Interesse
fuir sein Forschungsobjekt. ,AuBerdem wollte
ich interdisziplinar arbeiten kdnnen, und da
waren die Planctomyceten genau das Richti-
ge, denn sie zeigen eine interessante Morpho-
logie, produzieren viele Sekundarmetabolite
und sind auch noch umweltrelevant” Mit einem
Marie-Curie-Stipendium ging der Nachwuchs-
forscher 2010 an die Harvard Medical School
zu Roberto Kolter, um dort erstmals Werkzeu-
ge fiir die genetische Manipulation der Planc-
tomyceten zu entwickeln.

Zuriick in Deutschland interessierte sich
Jogler fiir die damals aktuelle Hypothese, dass
Planctomyceten mit ihrem auBergewdhnlichen
Zellaufbau eine Vorstufe auf dem Weg zur eu-
karyotischen Zelle darstellten. So sollten sie bei-
spielsweise intrazelluldre Kompartimente und
die Fahigkeit zur Endozytose aufweisen — bei-
des Merkmale, die Eukaryoten charakterisieren.
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AuBerdem lie sich bei den Planctomyceten
kein Peptidoglycan nachweisen, das als Schlus-
selmolekil der bakteriellen Zellwand bei allen
freilebenden Bakterien vorkommt.

In Planctopirus limnophila fand Jogler den
perfekten Modellorganismus fiir seine For-
schungen.,Leider gelang es uns relativ leicht,
die Hypothese, dass Planctomyceten Endozy-
tose betreiben, zu widerlegen’, erzahlt der Mi-
krobiologe. Zwar konnte seine Gruppe besta-
tigen, dass Planctomyceten groBe Molekiile
wie das Green Fluorescent Protein (GFP) aufneh-
men, die angeblichen endozytotischen Vesi-
kel entpuppten sich jedoch in der hochaufls-
senden Mikroskopie schnell als Artefakte (Nat
Commun 8: 14853).

Zwischenform der Eukaryoten?

Das aufgenommene GFP befand sich im
periplasmatischen Raum, einem Bereich zwi-
schen der Cytoplasmamembran und der du-
RBeren Membran von gramnegativen Bakteri-
en. Dabei zeigten die mikroskopischen Aufnah-
men, dass der periplasmatische Raum durch
Einstlilpungen der Cytoplasmamembran zum
Teil extrem vergroBert war.

Im Grunde macht die Abstammung der Eu-
karyoten von den Planctomyceten phyloge-
netisch auch wenig Sinn. Stattdessen vermu-
tet man den Ursprung der Eukaryoten inzwi-

schen irgendwo in der Domane der Archaea.
Was hatte es aber dann mit den anderen Eu-
karyoten-dhnlichen Merkmalen der Planctomy-
ceten auf sich?

In zwei aufeinanderfolgenden Veroffentli-
chungen in Nature Communications widerlegte
Joglerin Zusammenarbeit mit dem Strukturbio-
logen Harald Engelhardt vom Max-Planck-In-
stitut fiir Biochemie in Martinsried systema-
tisch alle friiheren Befunde, die auf eine Son-
derstellung der Planctomyceten als Vorfahren
der Eukaryoten hinwiesen. So fanden die Wis-
senschaftler bereits 2015 sowohl die Gene fiir
die Syntheseenzyme als auch die Monomere
des Peptidoglycans, sowie die dafiir typische
nicht-proteinogene Aminosaure 2,6-Diamino-
pimelinsdure (Nat Commun 6:711).

Die Tatsache, dass sich leere Zellwandsdcke
(Sacculi) isolieren und anschlie3end durch Pep-
tidoglycan-spaltendes Lysozym zerstéren lie-
BBen, bewies dariiber hinaus, dass Planctomyce-
ten eine durchgangige Zellwand besitzen. De-
ren Existenz wiederum macht eine Endozytose
ziemlich unwahrscheinlich, da Membranvesikel
die Zellwand wohl nicht tiberwinden kénnen.

In der erst kiirzlich erschienenen zweiten
Veroffentlichung zeigten die Braunschweiger
an drei Planctomyceten-Arten mit Hilfe eines
Fluoreszenzfarbstoffs, der die Cytoplasmamem-

Harald Engelhardt (I.) und Christian Jogler (r.)
Foto: Larissa Tetsch




bran markiert, dass die inneren Membranen
der angeblichen Vesikel und die Cytoplasma-
membran ein Kontinuum bilden (Nat Commun
8:14853).

AuBerdem waren die inneren Membranen
energetisiert und enthielten ATPasen - beides
typische Merkmale der Cytoplasmamembran.
Durch deren starke Auffaltung kann im mikro-
skopischen Bild allerdings leicht der Eindruck
von membranumhuillten Kompartimenten ent-
stehen. Uber bioinformatische und Proteom-
analysen fanden die Mikrobiologen auf3erdem
typische Proteine der dueren Membran und
des Periplasmas. Planctomyceten besitzen al-
so eine Zellhille mit dem charakteristischen
Aufbau der gramnegativen Bakterien.

Leider nein!

Am MPI fiir Biochemie konnte Engelhardt
letztlich mit Hilfe der Cryo-Elektronentomo-
grafie die Existenz von abgeschlossenen Vesi-
keln als eigene Kompartimente widerlegen.

Bei dieser Methode handelt es sich um die
dreidimensionale Erweiterung der Cryo-Elek-
tronenmikroskopie, mit der sich individuelle
Zellen strukturell darstellen und analysieren
lassen. Dabei setzt man viele Aufnahmen aus
verschiedenen Richtungen des Objekts zusam-
men.,In der Cryo-Elektronenmikroskopie sind
die Proben sehr strahlungsempfindlich, da sie
nicht chemisch fixiert und in Polymere einge-
bettet sind. Man kann im Prinzip nur bei Mond-
licht mikroskopieren”, verdeutlicht Engelhardt.
,Dabei entsteht allerdings ein starkes Rauschen,
das man bei Biomolekiilen durch Mitteln Gber
viele Objekte reduzieren kann. Von verschie-
denen Zellen kann man jedoch keinen Mittel-
wert bilden.” Mit den seit kurzem verfligbha-
ren Direkt-elektronendetektoren lassen sich
aber aufBergewdhnlich scharfe Bilder gewin-
nen. In herkdmmlichen CCD-Kameras, bei der
jedes Elektron einen Photonenkegel auslost,
werden gerade die Signale kleiner Strukturde-
tails geschwacht.

Eigentlich sollten die publizierten Ergeb-
nisse jeden davon liberzeugen, dass die Planc-
tomyceten keine eukaryotischen Merkmale auf-
weisen. Doch erst in diesem Jahr wurde fiir die
Art Gemmata obscuriglobus eine Struktur mit
einer angeblichen Doppelmembran beschrie-
ben, die den Kernporen dhneln soll (Plos One
12:e0169432).

+Auf der Abbildung sieht man, dass die
Membran fiir eine Doppelmembran viel zu
diinn ist’, ist Engelhardt liberzeugt. ,Wahr-
scheinlich handelt es sich um Porenkomple-
xe in der duBeren Membran.” Ahnliche Struk-
turen haben Jogler und Engelhardt ebenfalls
auf ihren Bildern gefunden: Auf der Zellober-
flache gibt es kleine Vertiefungen (= kraterifor-
me Strukturen), die wie ein Druckknopf duB3ere
und Cytoplasmamembran miteinander verbin-
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den und Zellanhdnge mit bislang unbekannter
Funktion tragen. ,Wir stellen uns diese als ei-
ne Art Angel fiir verschiedene Substrate vor”,
erlautert Jogler.

Tatsachlich heftete sich fluoreszenzmar-
kiertes Dextran, das die Forscher den Planc-
tomyceten anboten, an die Pili-artigen Anhan-
ge an und wurde anschlieend ATP-abhéngig
aufgenommen. Das wére eine clevere Art der
Nahrungsaufnahme, denn,Planctomyceten ha-
ben wie ein Schweizer Taschenmesser fiir je-
des Substrat ein passendes Werkzeug", so Jo-
gler.,,Es ware dumm, diese teuren Enzyme fiir
den Substratabbau nach au3en abzugeben

Stattdessen postulieren die Forscher, dass
die Planctomyceten die Substrate Uber die kra-
teriformen Strukturen aufnehmen und dann
im Periplasma abbauen. Dies kdnnte auch ein
Grund fir dessen deutliche VergroBerung sein.

Als ndchstes wollen Jogler und Engelhardt
mit ihren Kolleginnen und Kollegen die genaue
Struktur der Vertiefungen und ihrer Zellanhan-
ge aufklaren und anschlieBend auch einen pas-
senden Namen fiir die ungewodhnlichen Ge-
bilde finden.

Mysteridse Krater

LInzwischen sind unsere Elektronenmikros-
kope mit neu entwickelten Phasenplatten auf-
geriistet worden, sodass wir durch die Vorteile
der Phasenkontrastmikroskopie kontrastreiche
und besser aufgelste 3D-Rekonstruktionen er-
halten kdnnen’, ist Engelhardt zuversichtlich.
~AuBerdem scheren wir die Pili-dhnlichen Zel-
lanhdnge ab und untersuchen ihre Proteinzu-
sammensetzung’, fligt Jogler hinzu.

So hofft er unter anderem einen Hinweis
auf die Aufgabe ratselhafter Proteine zu fin-
den, fiir die man aufgrund ihrer Ahnlichkeit
zum eukaryotischen Clathrin eine Beteiligung
an der Endozytose vermutet hatte.

Obwohl jetzt klar ist, dass die Planctomyce-
ten Bakterien mit einer gramnegativen Zellhil-
le sind, weisen sie doch noch einige Besonder-
heiten auf: Neben den krateriformen Struktu-
ren und dem vergroBerten Periplasma ist dies
vor allem die ungewohnliche Vermehrung tiber
Knospung. Anders als alle anderen bekannten
Bakterien besitzen Planctomyceten kein zu FtsZ
homologes Zellteilungsprotein.

Weiterhin ist es Joglers Ziel, die Planctomy-
ceten und ihre Sekundadrmetabolite biotech-
nologisch nutzbar zu machen. Und dann sind
da noch die vielen neuen Arten, die der Mikro-
biologe mit seinem Team isoliert.,Ich glaube,
wir haben bereits mehr Arten in Reinkultur ge-
bracht als alle anderen Gruppen zusammen seit
der Entdeckung der Planctomyceten’, sagt Jo-
gler nicht ohne Stolz.

Die Arbeit wird dem vielseitig interessierten
Biologen in Zukunft also wohl nicht ausgehen.

Larissa Tetsch
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Pfeilschnell gegen Amében

ZURICH: Wie mit einem Pfeilrohr k6nnen manche Bakterien anderen Prokaryo-
ten oder ihrem Wirt verschiedenste Stoffe injizieren — und das nicht immer zu
deren Vorteil. Bei Bakterien-fressenden Amében dreht sich der Spiefs um, und
der Jdger wird zum Gejagten. Wie das funktioniert, konnten Mikrobiologen um
Martin Pilhofer von der ETH Ziirich aufkldren.

Amdben haben Bakterien und andere Einzeller
zum Fressen gern. Mit ihren ScheinfiiBchen an-
geln sich die Eukaryoten ihre Leibspeise, neh-
men diese Uber Phagocytose auf und verdau-
en sie schlielich in den entstandenen Pha-
gosomen.

Nicht jedoch bei Amoebophilus asiaticus:
Das gramnegative Bakterium hat gelernt, dem
Amdben-,Magen” zu entfliehen. Denn es ge-
langt zwar auch mittels Phagocytose in die
Amobenzelle, kann allerdings in den Phago-
somen die Verdauung stoppen, ins Cytoplasma
entkommen und sich dort sogar vermehren -
so wird der Rauber quasi zur Beute.

Doch wie wehrt sich A. asiaticus?

Diese Frage stellten sich auch Mikrobiolo-
gen um Martin Pilhofer von der ETH Ziirich -
und verdffentlichten im August dieses Jahres
in Science ihre Antwort (357: 713-7).

Kopflos

Gemeinsam mit Kollegen von der Uni Wien
hatten die Ziircher die kontraktilen Injektions-
systeme von Prokaryoten im Verdacht. Mit Hil-
fe dieser Systeme sind Bakterien in der Lage,

mit Artgenossen, anderen Einzellern oder ih-
rem (potentiellen) Wirt zu interagieren. Die zwei
bekannten Modelle der Injektionssysteme sind
das Typ-6-Sekretionssystem, das in der Perip-
lasma- und duf3eren Membran bei gramnega-
tiven Bakterien eingebettet ist, und die extra-
zelluldren kontraktilen Injektionssysteme (eClS,
von Extracellular Contractile Injection System),
die in die Umgebung abgegeben werden. Da-
zu gehoren beispielsweise die Typ,,R” Bakterio-
cine, Metamorphosis-inducing Structures (MACs)
und Insecticidal Anti-feeding Prophages (Afps).

Alle Systeme einschlief3lich des Typ-6-Se-
kretionssystemes dhneln strukturell dem Auf-
bau eines Phagen - nur ohne Kopf. Sie beste-
hen also aus einer kontraktilen Hulle (Schwanz-
scheide), einem inneren Rohr plus Spike sowie
einer Basalplatte.

Die Ziircher fragten sich nun, ob es eines
der bekannten Injektionssysteme wohl auch
in A. asiaticus gibt und wenn ja, welches fir die
Interaktion mit dem Amoben-Wirt zustandig
ist? Oder behilft sich Amoebophilus womog-
lich ganz anders?

Vorangegangene Studien hatten gezeigt,
dass im Genom von Amoebophilus kein bekann-
tes Sekretionssystem kodiert ist”, erklart Pilho-

fer. Stattdessen enthalt das Erbgut der Bakteri-
en ein Afp-dhnliches Gen-Cluster. Aber ob die-
ses Uberhaupt eine Funktion in der Zelle hat
und beispielsweise Strukturen ausbildet, war
bislang unbekannt.

Fir die beiden Erstautoren Désirée Bock
und Jodo Medeiros war es an der Zeit, schwe-
res Geschiitz aufzufahren. Denn bei Amoebo-
philus gibt es zwei wesentliche Probleme:,Fluo-
reszenzmikroskopie und Knock-outs fallen aus
unserem Technik-Spektrum komplett raus, weil
es fiir Amoebophilus bislang keine genetischen
Tools gibt’, drgert sich Pilhofer. ,Aulerdem”,
wirft Doktorandin Bock ein, ,zahlt A. asiaticus
zu den obligaten intrazelluldren Amoben-Sym-
bionten, die sich alleine noch nicht kultivieren
lassen. Die Bakterien in den eukaryotischen Zel-
len sind fiir konventionelle Elektronenmikros-
kopie allerdings ungeeignet, weil die Proben
so viel zu dick sind.”

Glicklicherweise hatten die Zircher an der
ETH geeignete Geratschaften und einen pas-
senden Workflow.

Eiskalte Bilder

+Nachdem wir die Zellen mit Ethanpropan
bei circa minus 180 Grad Celsius kristallfrei ein-
frieren, kommen sie ins FIB Milling", zahlt Béck
auf. FIB Milling steht fiir Cryo-focused lon Beam
Milling. Dabei zielt der Experimentator mit ei-
nem Gallium-lonen-Strahl auf die Zelle, 16st da-
durch die Atome vom Festkdrper und radiert
die ausgewahlten Stellen quasi weg. Katho-
denzerstaubung nennt sich dieses Prinzip. Je
nachdem, wo Béck und Co schneiden, kénnen
sie so eine Lamelle von etwa 200 bis 300 Na-
nometern Dicke Ubrig lassen.

Damit die Ziircher aber nicht blindlinks auf
der Probe herumschneiden miissen und Ge-
fahr laufen, womoglich die falsche Stelle zu 16-
schen, kombinieren sie das FIB Milling mit ei-
nem Scanning Electron Microscope.

AnschlieBend kommt die Probe in ein
Kryo-Elektronenmikroskop. Dort kénnen Pil-
hofer und seine Kollegen nicht nur 2D-Bilder
aufnehmen, sondern gleichzeitig die Probe
langsam in alle Richtungen drehen. Die sich
daraus ergebenden Bilder-Serien kdnnen spa-
ter am Rechner sogar zu einer 3D-Grafik zu-
sammengefligt werden. ,Nur eine Handvoll
Labore weltweit arbeitet mit dieser Techno-
logie’, berichtet Pilhofer stolz.



Die Ergebnisse kdnnen sich sehen lassen:
Mit einer Auflésung von bis zu drei Nanometer
sind selbst kleinste Strukturen gestochen scharf.
Diese Auflosung erreichten die Mikrobiologen,
indem sie iber 200 Aufnahmen mit Hilfe eines
Computerprogrammes libereinanderlagerten.

Dadurch konnten die Ziircher sogar die
winzigen Injektionssysteme in A. asiaticus
erfolgreich darstellen — und staunten nicht
schlecht: Die Amoebophilus-Strukturen ah-
nelten nicht etwa den Afps, deren Hinweise
Pilhofer et al. im Bakterien-Genom gefunden
hatten, sondern den Typ-6-Sekretionssyste-
men. Die abgebildeten Strukturen waren wie
die Typ-6-Sekretionssysteme in anderen Bak-
terien (zum Beispiel Pseudomonas aerugino-
sa) in der Cytoplasmamembran verankert und
vergleichbar aufgebaut. Nur einen wesentli-
chen Unterschied konnten die Ziircher ausfin-
dig machen: Das System in Amoebophilus tritt
in Biindeln von bis zu 34 individuellen Struk-
turen auf. Das war vorher bei keinem anderen
Sekretionssystem gezeigt worden.

Die von den Mikrobiologen erwartete
Funktion des Systems konnte sich durch ein
kleines Detail auf den Tomogrammen besta-
tigen:,Die Strukturen erscheinen auf unseren
Aufnahmen in zwei unterschiedlichen Langen -
einmal quasi ganz ausgefahren und einmal hal-
biert”, skizziert Bock den Befund.,Daraus schlie-
Ben wir, dass sie sich kontrahieren mussen.”
Und das blitzschnell, wie Pilhofer aus anderen
Modellorganismen weil3:,Das Typ-6-Sekretions-
system bei Vibrio kontrahiert innerhalb von nur
funf Millisekunden, bei A. asiaticus erwarten

Jodo Medeiros (1), Désirée Bdck (m.) und
Martin Pilhofer (r.) vor dem Kryo-Elek-
tronenmikroskop Titan Krios.

Foto: Juliet Merz
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wir eine dhnliche Zeitspanne!” Das allerdings
ohne nachladen zu kénnen:, Die Typ-6-Sekre-
tionssysteme haben nur einen Schuss’, weil3
Pilhofer. Danach baut die Zelle die restlichen
Strukturen ab und baut diese bei Bedarf wieder
neu auf. Ob das bei A. asiaticus genauso funk-
tioniert, da sind sich die Ziircher noch nicht
ganzim Klaren.

Einen Zusammenhang zwischen den Struk-
turen in Amoebophilus und dem Entkommen
aus den Wirt-Phagosomen konnten Pilhofer
et al. aber klar auf den Tomogrammen erken-
nen: Denn Bakterien, die in das Cytoplasma der
Amoben gefllichtet waren, enthielten haufiger
kontrahierte Injektionssysteme, wahrend ext-
razelluldre A. asiaticus (kurz vor der Infektion)
einen gro3en Anteil geladener (ausgefahrener)
Injektionssysteme aufwiesen.

+AuBerdem zeigen die Bilder, dass die
Strukturen mit dem Phagosom zu interagie-
ren scheinen’, erganzt Béck. Denn die Mem-
bran des Amoben-,Magens” lagerte sich im-
mer dort an die Bakterienzelle an, wo auch die
Injektionssysteme lokalisiert waren.,Als hatte
die Bakterienzelle mit dem Injektionssystem die
Membran zu sich gezogen”, umschreibt Bock.

Fragliche Verwandtschaft

Doch eine Frage bleibt: Zu welchem Injek-
tionssystem gehort nun die entdeckte Struktur?

,Obwohl wir im Amoebophilus-Genom
keine Sekretionssystem-Gensequenzen fin-
den konnten, dhnelt die Struktur stark dem
Typ-6-Sekretionssystem?’, fasst Pilhofer zusam-
men. Er und seine Kollegen vermuten sogar,
dass es sich um eine vollkommen neue Art der
Injektionssysteme handeln konnte. Doch die
Ziircher bleiben bescheiden: Aufgrund der Ahn-
lichkeit zum Typ-6-Sekretionssystem tauften
Pilhofer et al. die neue Struktur ,Typ-6-Sekre-
tionssystem Subtyp 4“ - obwohl diese Stamm-
baum-technisch zu einem vollkommen ande-
ren Zweig gehort.

Die Evolution der Injektionssysteme bleibt
weiterhin im Dunst verborgen:,Welche Struk-
tur nun zuerst da war, und wie die anderen ge-
nau entstanden sind, das kdnnen wir immer
noch nicht sagen’, gibt Pilhofer zu, ist sich aber
sicher: ,Die Typ-6-Sekretionssysteme werden
maflos unterschatzt. Wir vermuten, dass ver-
schiedenste Injektionssysteme noch in ganzan-
deren Bakterien vorkommen, die wir anfangs
gar nicht auf dem Schirm hatten!

In Zukunft knopfen sich die Forscher an der
ETH Ziirich weitere Prokaryoten vor, um még-
licherweise auf ganz neue Injektionssysteme
zu stofBen - denn deren Vielfalt schatzen Pil-
hofer und Co grof3 ein. Genau deshalb haben
sie sich schon ein neues Versuchsobjekt ausge-
sucht - und werden kiinftig wohl den Cyano-
bakterien mehr auf die Pelle riicken.

Juliet Merz
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Kleiner Floh mit dickem Fell

BOCHUM: Was haben Wasserflohe und Menschen gemeinsam? Nicht viel, mag man vorschnell urteilen.
Das jedoch sehen Biologen der Universitédt Bochum anders. Sie zeigen, wie induzierbare Abwehrmechanismen
Daphnien vor allzu aufdringlichen Angreifern schiitzen und ziehen Parallelen zum menschlichen Immunsystem.

Aquarianer kennen sie als munteres Fischfutter,
Schiller aus dem Freiland-Biounterricht:
Daphnien - scheinbar durchs Wasser hlipfende
Krebstierchen, gemeinhin Wasserflohe genannt.
Dabei ist Daphnia mit mehr als 200 Spezies
gerade mal eine Gattung der eigentlichen
Wasserflohe (Cladocera). Mit einer Kérpergrof3e
von lediglich ein bis fiinf Millimetern bevélkern
Daphnien als Kosmopoliten Seen, Timpel und
Fliisse weltweit.

Die bekannteste Art ist Daphnia pulex, der
Gemeine Wasserfloh. Préagnante Merkmale sind
sein dunkles Komplexauge und die unermiid-
lich zappelnden Antennen am Kopf. Der Kérper
ist von einem zweiklappigen Exoskelett um-
schlossen, dem Carapax. Diese chitinverstark-
te Schale ist unflexibel und wird bei der Ent-
wicklung vom Schliipfling tiber juvenile Lar-
venstadien bis zum erwachsenen Tier taglich
mittels Hautung ersetzt. Bereits nach einer Wo-
che kénnen sich die kleinen Stakkato-Schwim-
mer fortpflanzen und entlassen bis zu ihrem
Ableben - wenige Wochen nach dem Schlupf -
alle paar Tage Jungtiere aus ihren Brutsacken.

Daphnien stehen in der Nahrungskette
recht weit unten und mussen sich daher ei-
niges einfallen lassen, um Fressfeinden ein
Schnippchen zu schlagen. Dabei gehen die
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Krebstiere erstaunlich vielfdltig vor. D. pulex
beispielsweise muss sich mit den Larven der
Bischelmiicken (Chaoborus) herumschlagen,
die wegen ihres AuBeren Glasstabchenlarven
genannt werden. Diese greifen sich ihre Beute
mit kréftigen Mandibeln und stopfen sie sich
dann in den Mund.

Pfiffige Forscher jedoch beobachteten
bereits in den 1970er-Jahren, dass einige Da-
phnia-Arten sich mit Carapax-Fortsatzen ,be-
waffnen” und so potentiellen Feinden entge-
gentreten. So wehrt sich D. pulex gegen Chao-
borus-Larven mit Nackenzahnen, kleinen Fort-
satzen am Kopf. Zwar sind diese Zdhnchen au-
genscheinlich zu klein, um Fressfeinden Res-
pekt einzujagen. Aber sie sorgen dafiir, dass
D. pulex nicht mehr mundgerecht ist. Den Bu-
schelmiickenlarven bleibt der Happen quasiim
Halse stecken, denn sie kdnnen die Daphnien
mit ihren Mandibeln nicht ordentlich greifen.

Zdhnchen gegen Larven und...

Wie genau eine solche Anpassung von-
statten geht, interessiert Ralph Tollrian, der
seit 2006 die Abteilung fiir Evolutionsékolo-
gie und Biodiversitat der Tiere an der Uni Bo-
chum leitet. Der studierte Meeres- und StiBwas-

serbiologe verfiel den Daphnien bereits wah-
rend seiner Doktorarbeit am Max-Planck-Ins-
titut fir Limnologie (PI6n). Nach Stationen in
Minchen und Lancaster (England) widmet er
sich nun in Bochum aber nicht nur den Was-
serflohen.

JIch beschaftige mich ganz breit mit der
Anpassung von Organismen an ihre Umgebung
und ihren Interaktionen’, so Tollrian. Einzeller
oder Vertebraten, Korallen und Pflanzen wie
der fleischfressende Wasserschlauch (Utricu-
laria australis), tropisch oder arktisch - die Bo-
chumer Forschungsabteilung tragt, Diversitat”
zu Recht in ihrem Namen. Aber:,Der Wasser-
floh ist ein Modellorganismus, mit welchem wir
Umwelteffekte von den Genen bis zum Okosys-
tem untersuchen kénnen’, betont Tollrian den
Vorteil von Daphnia. Dessen Fahigkeit zur pha-
notypischen Plastizitat, also zur Anpassung des
auBeren Erscheinungsbildes oder Verhaltens
an Umwelteinflisse, sei dullerst komplex und
faszinierend.

Tollrian erklart, dass sich Verteidigungs-
mechanismen unterschiedlich schnell ausbil-
den. Anpassungen des Verhaltens beispielswei-
se konnen relativ schnell aktiviert werden. J&-
gern, die auf Bewegung oder Beriihrung reagie-
ren, gehen die Wasserflohe einfach aus dem

Daphnia pulex
Foto: iStock / micro_photo



Weg, indem sie sich weniger bewegen. Lebens-
zyklus-Veranderungen brauchten langer, so
Tollrian: ,Wenn wirbellose Rduber da sind, die
nur sehr kleine Jugendstadien fressen, dann
investieren Daphnien ins somatische Wachs-
tum und produzieren weniger, aber gréere
Nachkommen.” Anders herum verhdlt es sich
bei optisch orientierten Raubern wie Fischen.
,In diesem Fall erreichen sie die Geschlechts-
reife bei geringerer KérpergréBe und produ-
zieren wesentlich mehr, aber kleinere Nach-
kommen’, fasst er zusammen.

Die zuvor erwdhnten Nackenzdhne bei D.
pulex wiederum entwickeln sich, wenn Chao-
borus-Larven in ihrer Nahe herumlungern. Bei
der Nahrungsaufnahme geben diese Kairomo-
ne als chemische Signalstoffe ins Wasser ab,
die der Gemeine Wasserfloh registriert. Mit je-
der Hautung werden daraufhin die Nackenzéh-
ne am Flohkopf groBBer und gréBer. Bei dieser
bemerkenswerten Anpassungsfahigkeit hilft
dem Krebstierchen sicherlich sein umfangrei-
ches Genpaket, welches mit knapp 31.000 Ge-
nen auf zwolf Chromosomen immerhin etwa
ein Drittel groBer ist als das des Menschen.

Eine dhnliche Strategie der Verteidigungs-
anpassung ist von Daphnia longicephala be-
kannt, die vom Gemeinen Riickenschwimmer

(Notonecta glauca) bedrangt wird. Die Wasser-
wanzen halten ihre Beute fest, stechen sie an
und schlirfen sie anschlieBend aus. Um diesem
Schicksal zu entgehen, riistet sich der Cousin
von D. pulex mit einem sperrigen Kamm, der
verhindert, dass Riickenschwimmer die Daphni-
en packen kénnen.

... Kdimme gegen Wanzen

Genau genommen sind es in den meis-
ten Fallen Cousinen, denn Daphnien vermeh-
ren sich — so lange ihnen ihre Lebensumstan-
de genehm sind — mittels Parthenogenese,
quasi jungfrauliches Wasserfloh-Klonen. Bio-
logen lieben Klone, denn sie sind dankbare,
da genetisch identische und somit perfekt ver-
gleichbare Versuchstierchen. Zudem erlaubt
der durchsichtige Korper tiefe Einblicke’, wo-
zu noch die kurzen Generationszeiten gepaart
mit ausgepragter Reproduktionsfreude kom-
men. Kurzum, Daphnien sind beliebte Modell-
organismen in Laboren diverser Fachrichtun-
gen. Und so blieb den Forschern letztlich nicht
verborgen, dass einige Daphnia-Arten bei der
Feindabwehr nicht allein auf Helm, Nackenzah-
ne oder Kdmme vertrauen, sondern noch eine
Schippe drauflegen: Sie modifizieren ihre Pro-
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cuticula. Dieses Schichtenkonglomerat aus fi-
lamentarem Chitingeflecht und diversen Pro-
teinen wird von der Epidermis sezerniert und
beschert dem Carapax seine Stabilitat.

Wie sich diese Stabilitdtsanpassung in Zah-
len ausriicken lasst, haben Tollrian und seine
Kollegen, vorneweg Ex-Doktorand Sebastian
Kruppert, im Juli 2017 im Nature-Abkdmmling
Scientific Reports berichtet (doi 10.1038/s41598-
017-09649-5). Kruppert et al. schauten dabei
besonders auf die Dicke und Steifigkeit der Pro-
cuticula und verglichen unbehelligte mit so-
genannten induzierten Daphnien der Arten D.
pulex und D. longicephala. Hierfir werden Da-
phnien mit ihrem Feind in einem Becherglas
ko-kultiviert, getrennt durch feinmaschiges Ge-
webe. So kdnnen die Wasserflohe Kairomone
wahrnehmen, ohne Chaoborus oder Notonec-
ta zum Opfer zu fallen. Diese wiederum wer-
den mit Jung-Daphnien gefiittert, damit sie die
Signalstoffe produzieren. Selbst Jungtiere im
Brutsack nehmen die Kairomone wahr, so dass
sie bereits,,induziert”, also mit kleinen Nacken-
zdhnen oder Kdmmen von der Mutter entlas-
sen werden. Einige Hautungen spéter sind die
bewehrten Tiere fertig zur Analyse.

Kruppert nahm einerseits die molekulare
Struktur der Procuticula unter die Lupe, an- »»
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dererseits den Carapax als Ganzes. Zunachst
maf er mithilfe eines Rasterkraftmikroskops die
Procuticula-Steifigkeit, indem er diese punktuell
mit einer feinen Nadel eindriickte. Die erhobe-
nen Daten dienten zur Berechnung des Elastizi-
tatsmoduls (englisch Young’s modulus) — einem
Materialkennwert aus der Werkstofftechnik, der
die Verformbarkeit eines Korpers definiert. Au-
Berdem analysierten er und seine Kollegen den
molekularen Aufbau der Procuticula mithilfe
der Rastertransmissions-Elektronenmikrosko-
pie. Das Ergebnis: Wahrend bei D. pulex sowohl
die Gesamtdicke der Procuticula zunimmt als
auch die Anzahl ihrer Schichten, zeigte D. lon-
gicephala bei erhdhter Anzahl von Procuticu-
la-Schichten eine unverdanderte Gesamtdicke.
Die Folge ist jedoch die gleiche: Die Stabilitat
der Procuticula beider Daphnia-Arten nimmt
in Anwesenheit ihres speziellen Fressfeindes
zu, bei D. longicephala sogar auf das Dreifache.

Mal hart, mal durchstoRfest

In einem weiteren Schritt untersuchte der
Biologe die geometrische Steifigkeit auf der
Gesamtflache des Carapax. Dazu piekste er die
Daphnien mit einer Nadel zur Insektenprapara-
tion, deren Spitzenradius laut Kruppert perfekt
zu den Chaoborus-Mandibelspitzen passt, und
Ubersetzte die Messwerte in eine Kraft-Weg-
Kurve. Auch hier zeigte sich: die Deformation
der Procuticula war im induzierten Typ beider
Daphnia-Arten geringer.

Aber: ,Wie verformt sich ein Koérper un-
ter der Belastung? Wie genau verteilt sich der
Stress innerhalb des Materials? Welche Berei-
che werden starker gezerrt oder gedriickt als
andere?’, wollte Kruppert wissen. Daher speis-
te er zur Veranschaulichung alle Messwerte in
die sogenannte Finite-Element-Analyse (FEA)
ein, bekannt aus Verformungsstudien beispiels-
weise in Luftfahrt oder Fahrzeugbau. ,Das ist
eine physikalische Simulation auf einen wie
auch immer gearteten geometrischen Kérper,
erlautert Kruppert — und erganzt:,Der Hinter-

Erstautor Sebastian
Kruppertund ...

Foto: Sebastian Kruppert
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grund ist, dass man eine komplexe Form in
moglichst viele, moglichst einfache und damit
leicht zu errechnende Elemente zerlegt.” De-
ren physikalisches Verhalten kénne dann mit
bekannten Funktionen bestimmt werden, so
Kruppert. Auf diese Weise wurden in der Stu-
die beispielsweise die Schichten der Procuti-
cula zu Zylindern mit bekannten Eigenschaf-
ten. Mithilfe der FEA erstellten die Bochumer
letztlich Modelle ihrer Wasserflohe und konn-
ten so numerisch beweisen, dass die mechani-
sche Resistenz des Carapax hauptsachlich auf
der strukturellen Reorganisation der Procuti-
cula basiert, und weniger auf der Gesamtform
der Daphien. Es handelt sich also um zwei un-
abhangige Mechanismen der Feindabwehr.

Kruppert sagt, dass dies durchaus sinnvoll
sei: ,Es gibt in der Regel einen Haupt-Prada-
tor, der ein hohes Risiko fur die Art bedeutet
und gegen den dann spezielle Abwehrmecha-
nismen gebildet werden, wie zum Beispiel die
Nackenzédhne [...] Diese verhindern nach dem
Schliissel-Schloss-Prinzip, dass der Rauber seine
Beute greifen kann. Die Steifigkeit des Carapax
hingegen stellt eine weitere Hiirde dar, wenn
der Rauber den Wasserfloh zwar fest im Griff
hat, aber nicht zubei3en oder -stechen kann.

So erklart sich auch der Unterschied der
strukturellen Procuticula-Messungen beider
Arten: ,Wenn sich die Dicke einer Struktur
andert, dann édndert sich deren Biegebelast-
barkeit, quasi die Harte. Und wenn ich mehr
Schichten habe, dann erhéht sich die Durch-
stof3festigkeit, also der Widerstand gegen Per-
foration”, so Kruppert. D. pulex muss sich ge-
gen die kraftigen Mandibeln von Chaoborus
zur Wehr setzen und baut deshalb auf die Kom-
bination beider Effekte. Der Riickenschwim-
mer hingegen sticht D. longicephala nur an.
Hier reicht also eine héhere Durchstoffestig-
keit, vergleichbar mit einer kugelsicheren Wes-
te. Eine dickere Procuticula wiirde keinen wei-
teren Vorteil bringen.

Denn bei aller Plastizitt unterliegen auch
Daphnien wirtschaftlichen Zwéangen.,Daphni-

en sind Krebse, die sich hauten und immer wie-
der in das Material investieren missen’, so
Tollrian. Wo gespart werden kann, wird daher
gespart. Wie das menschliche Immunsystem
handele es sich um ein induzierbares Vertei-
digungssystem: Die Abwehr wiirde erst hoch-
gefahren, wenn eine tatsachliche Gefahr vor-
handen sei.

Zugegeben, Antikorper und Immunzellen
sind schon ein wenig dezenter als fiese Zah-
ne am Hinterkopf. Aber fiir Daphnia scheint
die Strategie aufzugehen. Zumal Tollrian und
seine Mitstreiter schon kurz vor der Jahrtau-
sendwende zeigen konnten, dass die induzier-
ten Merkmale sogar auf die nachste Generati-
on Ubertragen werden kénnen - also epige-
netisch (Nature 401: 60-3).,Die Nachkommen
werden von der Mutter im Ovar induziert und
mit einem kleinen Helm geboren’, berichtet er.

Unterschédtzte Zwerge

Die Abwehrmechanismen bilden sich wie-
der zuriick, wenn Angreifer verschwinden oder
nur saisonal vorhanden sind.,,Biischelmiicken-
larven treten zum Beispiel nur zu bestimmten
Zeiten im Jahr auf. Die Verteidigungsstruktu-
ren missen dann nicht das ganze Jahr tiber ge-
bildet werden’, so Tollrian.,Das zeigt, dass de-
ren Ausbildung immer in einem Kosten-Nut-
zen-Verhaltnis zum individuellen Pradations-Ri-
siko steht — und dass die Organismen diese auf
eine sehr faszinierende Art abschétzen kon-
nen. Das hatte man denen noch vor ein paar
Jahren gar nicht zugetraut.”

Auch Kruppert gerdt immer wieder ins
Schwéarmen:,Auch nach sieben Jahren Arbeit
mit Wasserflohen bin ich immer wieder (iber-
rascht, was die Kerlchen zu bieten haben.” Und
so lieB er seine ,abgefahrenen Viecher” mit ei-
nem lachenden und einem weinenden Auge
zuriick. Denn inzwischen widmet er sich im ka-
lifornischen San Diego etwas gro3eren Daph-
nia-Verwandten, den farbenfrohen Fangschre-
ckenkrebsen. Sigrid Mdrz

... Senior-Autor
Ralph Tollrian.

Foto: Ralph Tollrian
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Stichwort des Monats

Ketogene Didt

Auf einen gesunden Lebensstil zu achten, ge-
hoért heute zum guten Ton: Standig gibt es neue
Trends, wie korperliche und geistige Fitness
optimiert werden konnen. Neben Cross-Fit,
Kardiotraining und Yoga spielt die Erndhrung
dabei wohl die groéB3te Rolle. Verschiedenste
Erndhrungsphilosophien stehen zur Wahl: ob
Mediterran, Low-Carb, Paleo oder Atkins - je-
de Diatempfehlung scheint den Weg zu einem
besseren Leben zu ebnen.

In den letzten Jahren hat dabei vor allem
eine kohlenhydratreduzierte, fettreiche Ernah-
rung viel Zuspruch bekommen. Sie soll kor-
perlich und geistig fitter machen, den Mus-
kelaufbau unterstiitzen und Entziindungswer-
te senken.

Langer gesund und fit

Die wohl extremste Auspragung fettba-
sierter Erndhrung findet sich in der ketoge-
nen Dit, bei der die tagliche Kalorienzufuhr
sich zu fast 90 Prozent auf Fette stiitzt. Ein der-
art niedriger Kohlenhydratanteil ist notig, um
eine Umstellung des Metabolismus zu errei-
chen, auf der die positiven Effekte dieser Er-
ndhrungsweise beruhen. Denn mangelt es
dem Korper an Glukose, stellt er seine Ener-
giegewinnung auf den Fettsdaureabbau um.
In der Leber werden eingelagerte Fette mit-
tels Ketose in Ketonkorper metabolisiert. Die-
se werden anschlieBend in Gehirn und Mus-
keln transportiert und dort in den Energietra-
ger Acetyl-CoA aufgespalten.

Ketose geschieht normalerweise in Hunger-
zustanden, um zu garantieren, dass der Kérper
weiterhin mit Energie versorgt wird, sie kann
aber auch durch Training hervorgerufen wer-
den. Um diesen metabolischen Zustand unter
Nahrungszufuhr zu erreichen, diirfen so gut
wie keine Kohlenhydrate und wenig Proteine
zugefiihrt werden — was extreme Einschran-
kungen mit sich bringt.

Dass die ketogene Diat zahlreiche positive
Effekte haben kann, zeigten vor Kurzem zwei
Maus-Studien, in denen auch die molekularen
Auswirkungen der Ketose untersucht wurden

(Roberts et al., Cell Metab. 26: 539-46; Newman
et al., Cell Metab. 26: 547-57). In beiden Studi-
en verldngerte eine ketogene Erndhrung so-
wohl die gesunde Lebensspanne als auch die
Lebensdauer der Mause.

In der Studie von Newman et al. war da-
bei nur die mittlere Lebensdauer verlangert,
wahrend bei Roberts und ihren Kollegen die
ketogen erndhrten Mause durchschnittlich um
13 Prozent ldnger lebten. Dies entspricht laut
den Wissenschaftlern einer um etwa sieben bis
zehn Jahre verldngerten Lebenszeit beim Men-
schen. Alternde Méuse wiesen in beiden Studi-
en bessere Gedachtnisleistungen auf. Roberts
et al. konnten auBerdem zeigen, dass ketogen
erndhrte Mause starker waren und die moto-
rischen Funktionen langer erhalten blieben.
Méuse unter ketogener Erndhrung hatten zu-
dem eine niedrigere Tumorinzidenz und bes-
sere Herzparameter.

Effekte wie beim Fasten

Da eine so fettreiche Erndhrung unkon-
trolliert schnell zu Ubergewicht fiihrt, bedien-
ten sich die beiden Forschergruppen verschie-
dener Strategien, um einer zu starken Ge-
wichtszunahme vorzubeugen. Newman und
Co. wechselten wochentlich zwischen einer
ketogenen und einer normalen, eher koh-
lenhydrathaltigen Nahrung. Wichtig war ih-
nen dabei, dass der Proteingehalt ausgegli-
chen blieb, um darauf zurtickzufiihrende Ef-
fekte auszuschlief3en.

Roberts et al. hingegen fiitterten konstant
ketogen, dafiir schrankten sie aber die Kalorien-
zahl streng ein. Beide Forschergruppen unter-
suchten zusétzlich Kontrollgruppen, die eben-
falls kohlenhydratarm und fettreich, aber nicht
ketogen erndhrt wurden, oder die eine norma-
le Nahrung bekamen.

Newman und seine Kollegen fanden bei
ersteren beiden Gruppen ein dem Fasten dhn-
liches Genexpressionsmuster, das eine ernie-
drigte Insulin-, Protein- und Fettsynthese wi-
derspiegelt. Einzigartig fir die ketogene Di-
at war, dass Zielgene von PPARa hochregu-

liert wurden, welches in die Fettsdureoxidati-
on involviert ist.

Roberts und Co. zeigten auflerdem, dass
Protein- und vor allem Histonacetylierungen
gesteigert waren — unter anderem beim Tumor-
suppressor p53. In beiden Studien fand sich zu-
dem ein gewebespezifisch verandertes Signal-
ling von mTORC1, das auch bei anderen Erndh-
rungsinterventionen, die zu einem langeren Le-
ben gefiihrt hatten, moduliert wird.

Die Wissenschaftler nehmen an, dass die
beobachteten Effekte auf die entstehenden
Ketonkorper zuriickzufiihren sind, beispiels-
weise B-Hydroxybutyrat (BHB). Neben seiner
vordergriindigen Funktion als Energielieferant
ist BHB in verschiedene Signalwege involviert,
beispielsweise als Inhibitor des NLRP3-Inflam-
masoms und von Histondeacetylasen (HDAC)
sowie als Ligand von G-Protein-Rezeptoren.

Die ketogene Erndhrung scheint nach die-
sen Erkenntnissen also einige gesundheitli-
che Vorteile zu bringen. Therapeutische An-
wendung findet sie bereits als Alternativbe-
handlung bei pharmakoresistenter Epilepsie
im Kindesalter, da sie dort die Anfallshaufig-
keit senkt.

Angenehmere Alternativen

Bei Krebserkrankungen und Multipler Skle-
rose wird ebenfalls ein positiver Effekt disku-
tiert. Als dauerhafte Erndhrungsform ist die
ketogene Diat allerdings wenig geeignet. Ge-
sundheitliche Gefahren kénnen durch GefaR3-
ablagerungen, erhéhte Harnsaureproduktion
und Vitaminmangel entstehen.

Umso wichtiger ist es, die molekularen Me-
chanismen zu verstehen. So kénnten die Si-
gnalwege, in die die Ketonkorper involviert
sind, vielleicht einmal durch weniger einschrén-
kende Manahmen beeinflusst werden. Die An-
wendungsgebiete liegen dabei aber primar
nicht in der Lifestyle-Industrie — die Forscher-
teams denken hier vor allem an die Behand-
lung altersassoziierter Erkrankungen.

Melanie Erzler
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Publikationsanalyse 2011 —2015: Pharmakologie

Zielsucher und Wirkungsjdger

Hlustr.: LJ

Pharmakologische Forscher ackern auf den unterschiedlichsten Feldern: Man findet Experten fiir metallorgani-
sche Verbindungen, Neurowissenschaftler, Dopingfahnder und viele mehr. Nur auf Frauen stdfst man selten.

Wie kann man Substanzen einsetzen, um ge-
zielt Veranderungen im Organismus herbeizu-
fiihren? Und vor allem: Uber welche Mechanis-
men interagieren diese Stoffe mit dem Lebe-
wesen? Diesen Monat schauen wir uns Auto-
ren und Paper zu diesem Themenkreis an - es
geht um die Pharmakologie.

Auf3en vor bleiben dabei die Toxikologen,
die ihr eigenes Ranking haben. Gesucht haben
wir also nach Wissenschaftlern, die im Analy-
sezeitraum vorwiegend in pharmakologischen
und pharmazeutischen Zeitschriften publizier-
ten und stieBen gleich auf das erste Abgren-
zungsproblem: Auch Mikrobiologen wie Ste-
fan Schwarz (FU Berlin) oder Patrice Nordmann
(Uni Fribourg) platzieren jede Menge Artikel in
Zeitschriften, die die Web of Science-Datenbank
als,,pharmakologisch” kategorisiert.

Mikrobiologen eher nicht dabei
Nun gibt es ohnehin groRe Uberlappun-
gen zwischen Journalen, die pharmakologische

und mikrobiologische Themen présentieren.
Tatsachlich sind ja auch zahlreiche Mikrobio-
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logen beispielsweise an Antibiotika-Resisten-
zen und den hierfiir relevanten Genen inter-
essiert — was durchaus auch pharmakologisch
relevant ist. Trotzdem liegt der Fokus besagter
Mikrobiologen fast immer auf den Bakterien
und ihren pathogenen Eigenschaften. Die In-
teraktion der Erreger mit den antibiotisch wirk-
samen Substanzen ist eher ein Nebenaspekt,
sodass wir Mikrobiologen nicht fiir unsere ak-
tuelle ,Kopfe“-Liste berticksichtigt haben.

Auch zu den Neuroforschern wollten wir
die Pharmakologen abgrenzen. Erstere sind hier
nur aufgelistet, wenn sie in nennenswertem
Umfang an der Wirkung von Substanzen inter-
essiert sind; oft tauchen Neurowissenschaftler
namlich als Koautoren pharmakologischer Pa-
per auf, obwohl eigentlich nur deren Knowhow
Uber das Gehirn gefragt ist.

Zu denen, die wir dennoch mit aufgenom-
men haben, gehort etwa Andreas Reif (4., siehe
Tabelle, S. 43), der heute an der Uni Frankfurt
arbeitet und auf ADHS und bipolare Stérun-
gen spezialisiert ist. Er untersucht Stoffwech-
sel und Genetik dieser Erkrankungen und wie
pharmakologisch wirksame Substanzen in die

Prozesse eingreifen. Promoviert hatte er am
Wiirzburger Institut fir Pharmakologie - ein
weiteres Indiz, dass er tatsachlich in diese Com-
munity gehort.

Neben den Zeitschriften, in denen die Arti-
kel der Forscher erscheinen, haben wir namlich
auch auf derenTiirschilder geschaut. Wer an ei-
nem pharmakologischen Institut forscht, dem
schreiben wir grundsétzlich auch ein Interes-
se an der Pharmakologie zu. Auch hier galt es
aber, Grenzen zu ziehen. So forscht beispiels-
weise Dirk Guldi am Department Chemie und
Pharmazie der Uni Erlangen-Nurnberg. Mit Bio-
logie oder Medizin hat er aber nichts am Hut:
Er publiziert zu Polymeren fiir solartechnische
Anlagen und gehort somit trotz der, zwittrigen”
Institutsbezeichnung nicht in unsere Liste der
meistzitierten Pharmaforscher.

Mancher Chemiker schon

Dennoch haben wir Chemiker nicht per se
ausgeklammert. Ingo Ott von der TU Braun-
schweig zum Beispiel landet auf Platz 9 und
ist Experte fiir Metallkomplexe und metallor-



Tabellen auf der folgenden Doppelseite!

ganische Verbindungen. Ebenso Gilles Gasser
(12.), der im Analysezeitraum an der Uni Ziirich
tatig war. Klingt erstmal nicht nach Lebenswis-
senschaften - doch beide erforschen Metall-
verbindungen als Wirkstoffe, etwa gegen Bak-
terien oder Tumorzellen. Ein eindeutig phar-
makologischer Hintergrund also.

Auch die Omics finden zunehmend Einzug
in die pharmakologischen Institute.,Pharma-
kogenomik” ist ein Stichwort, das in Papern
von einigen der Top-50-Autoren auftaucht.
So etwa bei Matthias Schwab (7.), der an der
Universitat Tibingen und am Dr. Margarete Fi-
scher-Bosch-Institut fiir Klinische Pharmakolo-
gie (IKP) in Stuttgart forscht.

Firmen mischen mit

Eher ein Exot in unserer Liste ist dagegen
Jurgen Bajorath (17.), der am Life & Medical
Science Institute (LIMES) der Universitdt Bonn
Pharmakologie am Computer betreibt. So ge-
hort das Data Mining nach Wirkstoffen zum Auf-
gabenfeld seiner Arbeitsgruppe.

Natdirlich st6Bt man bei der Suche nach
den meistzitierten Pharmaforschern auch auf
Namen aus der ,freien Wirtschaft”. Einer von ih-
nen belegt Platz 1 der,Kopfe“-Liste: Hans-Jr-
gen Worle erforscht die Behandlung von Dia-
betes — ebenso wie Uli Brodl (2.), Stefan Hantel
(16.) und Michaela Mattheus (34.), die wie Worle
im Analysezeitraum bei Boehringer Ingelheim
unter Vertrag standen. Thematisch gibt es in
deren Artikeln zwar deutliche Schnittmengen
zur Endokrinologie, doch haben wir bei Mitar-
beitern einer Pharmafirma, die eine Volkskrank-
heit erforschen, auch ein zentrales Interesse an
der Pharmakologie unterstellt.

Mit dem Blutkrebs-Experten Christian Klein
(31.) aus Zurich ist Gbrigens auch die Firma Ro-
che einmal vertreten; ebenso wie PIQUR-The-
rapeutics aus Basel, wo Doriano Fabbro (37.)
Kinasen inhibiert.

Kommen wir zu drei Autoren, die wir im
Friihjahr vom Pflanzenforscher-Ranking aus-
klammerten, obwohl sie unter anderem in
Pflanzen-Zeitschriften publiziert hatten. Ihre
Namen kommen jetzt hier zum Zug, da alle drei
das pharmakologische Potential von Pflanzen-
stoffen untersuchen - zum Beispiel beim Ein-
satz gegen Krebs oder Viren. Angefiihrt wird
die Riege der Phytopharmakologen von Tho-
mas Efferth (10.) von der Uni Mainz, gefolgt von
Michael Wink (32.) aus Heidelberg und Mat-
thias Hamburger (48.) aus Basel.

Ebenfalls als Pharmakologen einsortiert
haben wir drei Dopingforscher von der Deut-
schen Sporthochschule KéIn: Mario Thevis (23.),
Andreas Thomas (41.) und Wilhelm Schéanzer
(26.), der dieses Jahr in den Ruhestand gegan-
gen ist. Sicher denkt man beim Stichwort, Phar-
makologie” nicht gleich ans Doping, doch auch

hier geht es schlief3lich um Substanzen, die ge-
Zielt eine Wirkung im Organismus ausldsen sol-
len. Und selbst wenn die hier genannten Prota-
gonisten vor allem nach Wegen suchen, ebenje-
ne Stoffe im Kérper nachzuweisen und Doping
zu unterbinden - alle drei haben zahlreich in
pharmakologischen Zeitschriften verdffentlicht.

Werfen wir als ndchstes einen Blick auf die
regionale Verteilung innerhalb der,Képfe”-Lis-
te: Sechs Autoren waren im Analysezeitraum
in Basel ansassig. Vier am Schweizerischen Tro-
pen-und Public Health-Institut (Swiss TPH). Ih-
ren Platz unter den Pharmakologen sichern sich
diese Wissenschaftler durch ihre Forschung an
Substanzen und Therapien gegen Parasiten wie
Plasmodien oder Trypanosomen. Der meistzi-
tierte unter ihnen ist Marcel Kaiser auf Platz 13.

Seine Beinahe-Namensvetterin Jennifer
Keiser (18.) am selben Institut ist Ubrigens ei-
ne von nur drei Frauen in unserem Ranking.
Die Top-Ten bleiben komplett unter Mannern,
erst auf Platz 11 finden wir mit Christa Muller
von der Uni Bonn die meistzitierte Dame der
Liste. Und Bonn wiederum taucht mit vier Ein-
tragen zusammen mit Ingelheim als zweithdu-
figste Stadt in der Liste auf.

Zuletzt noch ein paar Worte zu den meist-
zitierten Papern aus der pharmakologischen
Forschung: Hier haben wir uns entschlossen,
den Rahmen méglichst eng zu fassen. Wir wol-
len ndmlich primar Arbeiten prasentieren, in
denen entweder die Wirkung einer Substanz
im Mittelpunkt steht, oder aber die Suche nach
Substanzen, um Molekiile im Organismus ge-
zielt zu beeinflussen.

Klinische Studien am Menschen zur Wirk-
samkeit von Medikamenten tauchen daher hier
nicht auf. Manchmal messen die Forscher da-
bei zwar auch Metabolite und schlieBen dann
auf pharmakodynamische und pharmakokine-
tische Prozesse zurlick, doch findet die eigent-
liche pharmakologische Forschung in der Re-
gel vor den klinischen Studien an menschli-
chen Probanden statt. Hatten wir den Begriff
der Pharmakologie auch auf klinische Studien
ausgeweitet, hatten diese wohl die gesamte
Artikel-Tabelle tiberschwemmt; der Blick auf
die grundlegende Arbeit der Pharmaforscher
ware uns verwehrt geblieben.

Auch genetische Assoziationsstudien und
epidemiologische Analysen bleiben in den Lis-
ten unberticksichtigt, selbst wenn gelegent-
lich Pharmakologen in der Autorenliste ste-
hen. In den Tabellen zu den meistzitierten Ar-
tikeln wollten wir zudem nur Arbeiten auflisten,
in denen erstmals Daten pharmakologischer
Forschung veréffentlicht werden. Sogenann-
te ,Guideline”-Paper haben wir daher ausge-
klammert, ebenso Metaanalysen zu Nebenwir-
kungen oder dem therapeutischen Outcome.

Die Top-Position der Artikelliste geht an
eine Arbeit, die die Struktur eines Adrenozep-

STATISTIK

tors in seiner aktiven Konformation untersucht.
Die Autoren wollten die Struktur des Proteins
nach Bindung eines Agonisten besser verste-
hen, womit diese Resultate auch fiir Arznei-
stoffentwickler relevant sind. Auf Platz 2 ein
Artikel Gber die bereits erwahnten metallorga-
nischen Verbindungen, hier solchen mit anti-
kanzerogener Wirkung. Mitgeschrieben haben
Ingo Ott (9.) und Gilles Gasser (12.).

RNAs neu im Visier

Erwahnenswert auch noch Platz 5: Das Pa-
per beschreibt den Einfluss zweier MikroRNAs
auf die Insulin-Sensitivitat — und zeigt damit,
dass nicht mehr nur Proteine sondern auch
Nukleinsauren als Ziele fiir Wirkstoffe in Fra-
ge kommen. Gut méglich, dass in einigen Jah-
ren Medikamente fiir Diabetiker auf den Markt
kommen, die RNAs inhibieren oder stabilisieren.

Was bleibt als Resiimee dieser Publika-
tionsanalyse? Zehn der meistzitierten Kopfe
sind oder waren in der Schweiz tatig, 47 sind
mannlich. Unter den Pharmakologen haben es
Schweizer offenbar leichter als Frauen, wenn es
um das Sammeln von Zitierungen geht.

Mario Rembold
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Die meistzitierten Originalartikel

1. Rasmussen, SGF;...; Casarosa, P;...; Schnapp, A; Konetzki, I;...;
Pautsch, A;...; Kobilka, BK

Structure of a nanobody-stabilized active state of the beta(2) adrenoceptor.

NATURE 469(7329): 175-80 (13 JAN 2011)
2. Gasser, G; Ott, I; Metzler-Nolte, N

Organometallic Anticancer Compounds.

JMED CHEM 54(1): 3-25 (13 JAN 2011)

3. Ling, LL; Schneider, T;...; Engels, I;...; Mueller, A; Schaberle, TF;...; Lewis, K

A new antibiotic kills pathogens without detectable resistance.
NATURE 517(7535): 455-9 (22 JAN 2015)
4. Rosenbaum, DM;...; Holl, R;...; Gmeiner, P; Kobilka, BK

Structure and function of an irreversible agonist-beta(2) adrenoceptor

complex. NATURE 469(7329): 236-40 (13 JAN 2011)

5. Trajkovski, M; Hausser, J;...; Bhat, B;...; Zavolan, M; Heim, MH; Stoffel, M

MicroRNAs 103 and 107 regulate insulin sensitivity.
NATURE 474(7353): 649-53 (30 JUN 2011)
6. Suhre, K;...;[+32 Koautoren, darunter 20 aus D, A]

810

698

453

451

398

Human metabolic individuality in biomedical and pharmaceutical research.

NATURE 477(7362): 54-60 (1 SEP 2011)
7. Lounkine, E;...; Hamon, J;...; Urban, L

Large-scale prediction and testing of drug activity on side-effect targets.

NATURE 486(7403): 361-7 (21 JUN 2012)
8. Bantscheff, M;...;[+ 23 Koautoren, darunter 21 aus D]

Chemoproteomics profiling of HDAC inhibitors reveals selective targeting

of HDAC complexes. NAT BIOTECHNOL 29(3): 255-65 (MAR 2011)
9. Wilcken, R; Zimmermann, MO; Lange, A; Joerger, AC; Boeckler, FM

Principles and Applications of Halogen Bonding in Medicinal Chemistry

and Chemical Biology. J MED CHEM 56(4): 1363-88 (28 FEB 2013)
10. Schiele, F; van Ryn, J;...; Park, J; Nar, H; Litzenburger, T

396

335

310

293

A specific antidote for dabigatran: functional and structural characterization.

BLOOD 121(18): 3554-62 (MAY 2 2013)

Die meistzitierten Reviews et al.

1. Neri, D; Supuran, CT
Interfering with pH regulation in tumours as a therapeutic strategy.
NAT REV DRUG DISCOV 10(10): 767-77 (OCT 2011)

2. Fjell, CD; Hiss, JA; Hancock, REW; Schneider, G
Designing antimicrobial peptides: form follows function.
NAT REV DRUG DISCOV 11(1): 37-51 (JAN 2012)

3. Zanger, UM; Schwab, M
Cytochrome P450 enzymes in drug metabolism: Regulation of gene
expression, enzyme activities, and impact of genetic variation.
PHARMACOL THER 138(1): 103-41 (APR 2013)

285

564

489

485

Kollegen bei Boehringer Ingelheim:
Hans-Jiirgen Wérle (li., 1.), Uli Brédl (re., 2.)

= |

Herz im Visier:
Heyo Kroemer (li., 5.), Stefan Engelhardt (re., 42.)

Wirkstoff-Vehikel fiir den Ziel-Transport:
Ernst Wagner (li,, 14.), Claus-Michael Lehr (re., 28.)

Sucht und Doping:
Rainer Spanagel (li., 22.), Wilhelm Schénzer (re., 26.)

Berticksichtigt wurden Artikel aus den Jahren 2011 bis 2015 mit mindestens einem Autor mit Adresse im
deutschen Sprachraum. Die Zahlen fiir Zitate und Artikel lieferte die Datenbank ,Web of Science” von Clarivate

So entstehen
unsere Tabellen

Analytics (ehemals bei Thomson Reuters). Stichtag war der 22. September 2017.
Die ,Kopfe” publizierten zwischen 2011 und 2015 bevorzugt in Fachbldttern zur Pharmakologie oder arbeiteten
an einem Institut dieser Ausrichtung. Reviews, Meeting Abstracts oder Ahnliches zéihlten nicht.

Wichtig: Die Datenbanken sind nicht fehlerfrei. Deren ,innere” Fehler k6nnen wir in der Regel nicht erkennen.

Listen: Mario Rembold
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STATISTIK

PUb”kationsanalyse 2011 -2015 vonMario Rembold

Die meistzitierten Kopfe

1. Hans-Jirgen Worle, Boehringer Ingelheim Ingelheim 6.249 84
2. Uli C. Brodl, Boehringer Ingelheim Ingelheim 3.493 147
3. Stefan Offermanns, MP!I f. Herz- & Lungenforsch. Bad Nauheim 3.210 34
4. Andreas Reif, Klin. f. Psychiatr., Psychosom. & Psychoth. Univ. Frankfurt 2.798 124
) ; 5. Heyo K. Kroemer, Pharmakol. Univ.-med. Gottingen 2,624 65
\ J&\ 6. Rolf Miiller, Inst. f. Pharmaz. Forsch. Saarland (HIPS) Saarbrticken 2.549 140
Begegnen sich woméglich in Frankfurt: 7. Matthias Schwab, Pharmaz. & Biochem. Univ. Tiibingen & IKP-Stuttgart 2.545 104
Stefan Offermanns (li., 3.), Andreas Reif (re., 4.) 8. Volker Arolt, Klin. f. Psychiatr. & Psychotherapie Univ. Miinster 2.189 100
9. Ingo Ott, Pharmazie TU Braunschweig 2122 56
10. Thomas Efferth, Inst. f. Pharmaz. & Biochem. Univ. Mainz 2.104 161
11. Christa E. Muller, Pharmazeut. Inst. Univ. Bonn 2.089 112
12. Gilles Gasser, Chimie ParisTech (bis 2016 Inst. f. Chem. Univ. Ziirich) 2.083 54
13. Marcel Kaiser, Schweizerisches Tropen- & Public-Health-Inst. Basel 2.057 172
14. ErnstWagner, Zentr. f. Pharmaforsch. LMU Miinchen 1.981 89
15. Reto Brun, Schweizerisches Tropen- & Public-Health-Inst. Basel (emer. 2012) 1.840 136
16. Stefan Hantel, Boehringer Ingelheim Ingelheim 1.731 13
17. Jiirgen Bajorath, Life & Medical Sciences-Inst. (LIMES) Univ. Bonn 1.726 147
T 18. Jennifer Keiser, Schweizerisches Tropen- & Public-Health-Inst. Basel 1.688 91
32:’;:; Z:oi:l((llf:& ), Christa Miiller (re., 11, 19. Twan Lammers, Inst. f. Exp. Mol. Imaging (ExMI) Univ.-klin. RWTH Aachen 1.668 67
20. Peter Proksch, Inst. f. Pharmaz. Biol. & Biotechnol. Univ. Diisseldorf 1.645 148
21. Peter Gmeiner, Pharmazie Univ. Erlangen-Niirnberg 1.604 56
22. Rainer Spanagel, Psychopharmakol. Zentralinst. f. Seel. Gesundh. Mannheim ~ 1.514 60
23. Mario Thevis, Pravent. Dopingforsch. Deutsche Sporthochsch. K6ln 1.501 110
24. Hans-Uwe Simon, Inst. f. Pharmakol. Univ. Bern 1.487 47
25. Thomas Eschenhagen, Exp. Med. u. Exp. Pharmakol. & Toxikol. UKE Hamburg  1.440 58
26. Wilhelm Schénzer, Biochem. Sporthochsch. Koln (seit 2077 Ruhestand) 1.426 106
27. Rolf W. Hartmann, Inst. f. Pharmaz. Forsch. Saarland (HIPS) Saarbriicken 1.420 107
28. Claus-Michael Lehr, Biopharmaz. & Pharmakol. Technol. Univ. Saarbriicken 1.346 73
29. Andreas Bernkop-Schniirch, Inst. f. Pharmazie Univ. Innsbruck 1.327 87
Pharmakologie am Computer: 30. Thomas Kissel, Pharmazie Univ. Marburg 1322 54
Jiirgen Bajorath (li., 17.), Gisbert Schneider (re., 36.) 31. Christian Klein, Roche Innovation Center Ziirich 1.260 38
32. Michael Wink, Inst. f. Pharmazie & Mol. Biotechnol. Univ. Heidelberg 1.247 121
33. Oliver Werz, Inst. f. Pharmazie Univ. Jena 1.225 94
34. Michaela Mattheus, Boehringer Ingelheim Ingelheim 1.213 14
35. Dieter Lutjohann, Klin. Chem. & Klin. Pharmakol. Univ. Bonn 1.174 75
36. Gisbert Schneider, Inst. f. Pharmazeut. Wiss. ETH Ziirich 1.157 84
37. Doriano Fabbro, PIQUR-Therapeutics Basel 1.125 17
38. Stefan Schulz, Inst. f. Pharmakol. & Toxikol. Univ.-klin. Jena 1.098 59
39. Walter E. Haefeli, Klin. Pharmakol. & Pharmakoepidemiol. Univ. Heidelberg 1.094 97
40. Gerd Geisslinger, Inst. f. Klin. Pharmakol. Univ. Frankfurt 1.082 93
. 41. Andreas Thomas, Biochem. Deutsche Sporthochsch. KdIn 1.064 65
Naturstoffe und Entziindungen: ) )
Peter Proksch (li., 20.), Oliver Werz (re., 33.) 42. Stefan Engelhardt, Pharmakol. & Toxikol. TU Miinchen 1.058 22
43. Hans-Georg Joost, Pharmakol. Univ. Potsdam & DIFE Potsdam-Rehbriicke 1.055 1
44. Victor Kuete, Univ. Dschang (zw. 2011 und 2015 auch Univ. Mainz) 1.050 85
45. Roland Seifert, Inst. f. Pharmakol. MH Hannover 1.044 82
46. Wolfgang Loscher, Inst. f. Pharmakol. TiHo Hannover 1.029 60
47. Sergio Wittlin, Schweizerisches Tropen- & Public-Health-Inst. Basel 1.023 52
48. Matthias Hamburger, Pharmazentrum Univ. Basel 998 920
49. Rainer H. Miiller, Inst. f. Pharmazie FU Berlin 989 50
50. Gunther Hartmann, Inst. f. Klin. Chem. & Klin. Pharmakol. Univ.-klin. Bonn 978 32
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RATSEL

Kennen Sie den?

Der pazifistische
Sprengstoff-Liebhaber

Polymere Makromolekiile aus hun-
derttausenden von Atomen? Gibt es
nicht, kann es gar nicht geben, so
die einhellige Expertenmeinung. Ein
Weltkriegsgegner und spditerer No-
belpreistrdger bewies: Gibt es doch!

Ein Steinbruch bei Ziirich vor ungefahr hun-
dert Jahren: Ein junger Chemieprofessor der
Eidgendssischen Technischen Hochschule hat
Lebensgefahrliches im Sinn. In einem massi-
ven Metallrohr |dsst er geschmolzenes Natrium
mit einer farblosen, leicht stiBlich riechenden
Flissigkeit reagieren; diese ist zwar

Nun, eine dieser polymeren Verbindungen,
an denen unser Mann forschte, war die Cellu-
lose - der Hauptbestandteil pflanzlicher Zell-
wande und damit auch die haufigste organi-
sche Verbindung auf unserem Planeten. Dass
Cellulose ausschlieBlich aus B-D-Glucose-Mo-
lekiilen besteht, das hat der Gesuchte schonim
Jahr 1920 herausgefunden. Es heil3t, er habe in
Zurich auch kinstlichen Pfeffer hergestellt, das
Kaffee-Aroma analysiert und an Pyrethrinen, na-
turlich vorkommenden Insektiziden, geforscht.

Doch die richtig groBen Dinger, die hat-
ten es ihm angetan. Dabei war deren Existenz
damals nur hypothetisch, den

fur sich gesehen eher reaktionstra-
ge — bei Kontakt mit Alkalimetallen
jedoch: Rumms. Doch dem
Wissenschaftler geht es nicht um
Explosionen; er mochte vielmehr
Diamanten herstellen: Chloratome
mogen sich mit Natrium zu Natrium-
chlorid verbinden, der freiwerdende
Kohlenstoff hingegen unter Druck
kubische Modifikation annehmen.

Begriff,Makromolekil” hatte er
sich selbst ausgedacht, und sei-
ne Versuche, deren Struktur auf-
zukldren, brachten die gesam-
te Fachwelt gegen ihn auf. Die
lieben Kollegen machten sich
Uber ihn lustig, wann immer
er Uber ,hochmolekulare Ver-
bindungen” und ,unendliche
Wiederholungen von Baustei-

Eine Reaktion Ubrigens, die friher
an Schulen gerne vom Chemielehrer vorge-
fahrt wurde (,Blecheimer-Versuch”) und heute
strengstens verboten ist. In Anwesenheit von
Feuchtigkeit entsteht gerne mal das Kampfgas
Phosgen, und bei wiederholter Durchfiihrung
besteht Vergiftungs- und damit Lebensgefahr.

Was war das fiir ein Mensch, dieser Stein-
bruch-Experimentator?

Geboren wurde er in der Nibelungenstadt
Worms, und ehe er sich der Chemie zuwandte,
erlernte er, ganz im Sinne seines sozialdemo-
kratisch-bewegten Vaters, das Schreinerhand-
werk. Nach Studium und Promotion entdeckte
und beschrieb unser Mann in seiner Habilitati-
onsschrift die Ketene, organische Verbindun-
gen mit kumulierten Doppelbindungen. Uber
Karlsruhe gelangte der nunmehr zum Profes-
sor Berufene schlieB3lich nach Zirich, wo er ab
1912 an der dortigen ETH an hochmolekula-
ren Stoffen zu forschen begann.

Sie aber fragen sich vielleicht langst: Na
gut, aber was hat das alles mit Biologie zu tun?

44 LABORJOURNAL | 10/2017

nen grof3er Molekiilmasse” do-
zierte. ,Gibts nicht!, beschied man ihm.,Pure
Einbildung eines Exzentrikers!” Seine angebli-
chen Makromolekiile seien in Wahrheit spon-
tan zusammengelagerte kolloidale Partikel, und
so stand es auch in der Fachliteratur.

Per Atombindung verkniipft?

Ja klar, Pfeifendeckel! Nattrlich sind Protei-
ne, Nukleinsauren, Cellulose oder Kautschuk
aus Makromolekiilen aufgebaut, und natdrlich
sind diese per Atombindung untereinander ver-
knupft. Doch bis sich diese Erkenntnis des Ge-
suchten allgemein durchgesetzt hatte, sollten
noch Jahrzehnte vergehen. Fiir damalige Wis-
senschaftler war die Existenz derart grof3er Mo-
lekiile undenkbar; man legte ihm nahe, er mo-
ge seine Zeit doch nicht mit dieser ,Schmie-
renchemie” vergeuden. Ihm wars egal - be-
reits 1921 stellte er hochmolekularen, aus meh-
reren Millionen Atomen zusammengesetzten
Kautschuk her. Er wechselte ins Stidbadische,

untersuchte dort die Struktur von Starke und
Baumwolle, und benannte 1929 das Polystyrol.
Dank seiner Erkenntnisse gelang es der Textil-
industrie, synthetische Fasern zu entwickeln.

Das eingangs beschriebene Experiment
schlug Ubrigens fehl. Die hochexplosive Mi-
schung zerfetzte das Bombenrohr — mit einem
Schlag, der,bis Paris zu horen war”. Dabei war
er doch Kriegs- und Chemiewaffengegner und
pladierte schon 1917 6ffentlich fiir einen Frie-
densschluss. Wie heif3t er? WK

Na, wer ists?

Mailen Sie den gesuchten Namen sowie
lhre Adresse an: wk@laborjournal.de.

Wir verlosen mehrere Laborjour-
nal-T-Shirts. In Lj 6/2017 war Jacques
Piccard gesucht. Gewonnen haben
Dominika Fahlbusch (Bad Langensalza)
und Sabine Schmidt (UIm).

Auflésung aus L19/2017:

Der gesuchte, bescheidene Recy-
cling-Unternehmer ist der japani-
sche Zellbiologe Yoshinori Ohsumi
(*1945). Er erforschte die genetischen
und molekularen Grundlagen der
zellulédren ,Mullabfuhr”, sprich: des
als Autophagozytose bezeichneten
Prozesses, mit dem eukaryotische Zel-
len eigene Bestandteile abbauen und
wiederverwerten - und auf diese Wei-
se Energie sparen. Mittels Autophago-
zytose werden ferner auch in die Zelle
eingedrungene Viren, Bakterien und
Fremdproteine abgebaut. Ohsumi
wurde fur seine wissenschaftlichen
Leistungen vielfach ausgezeichnet,
unter anderem mit dem Kyoto-Preis
(2012), dem Nobelpreis fiir Physio-
logie oder Medizin (2016) und dem
Breakthrough Prize in Life Sciences
(2017).



PROSTATAKREBS-FRUHERKENNUNG

,,Ohne Nutzen!™

Immer deutlicher zeichnet sich ab, dass die Tumordiagnostik noch in den
Kinderschuhen steckt. Die Test-Entwickler in der Biotechbranche
sollten dies als Chance sehen — und sie auch nutzen.

Wer braucht IGel? Beschwerdefreie Krebs-
risikopatienten offenbar nicht. ~ Foto: Pixabay

Nach Pressemitteilungen aus Essen schril-
len in der Diagnostikbranche regelmaBig die
Alarmglocken. Denn in der Ruhr-Metropole resi-
diert der Medizinische Dienst der Krankenkassen,
kurz MDS, und dessen Experten vom |Gel-
Monitor bewerten seit 2012 nach wissenschaft-
lichen, sprich: evidenzbasierten Kriterien, jene
Untersuchungs- und Behandlungsmethoden,
welche Arzte ihren Patienten gerne zustzlich
als Selbstzahlerleistung anbieten. Féllt eine sol-
che Bewertung negativ aus, so bedeutet dies
fuir die Gesundheitsindustrie millionenschwe-
re UmsatzeinbuBen.

Dass die aus eigener Tasche zu bezahlenden
Jindividuellen Gesundheitsleistungen” (IGel)
meist nichts taugen, den Patienten oft sogar
mehr Schaden als Nutzen bringen, diirfte sich
inzwischen herumgesprochen haben. So etwa
wurde der bei Arzten beliebte PSA-Test zur Frii-
herkennung von Prostatakrebs vom IGeL-Moni-
tor bereits mehrmals als ,tendenziell negativ”
bewertet. Die rund 50 Euro teure Suche nach
Prostata-spezifischem Antigen im Blut ist so-
mit nicht nur nutzlos, sondern potenziell schad-
lich fiir den Patienten: Aufgrund falsch-positiver
Befunde werden fast immer zusétzliche, nicht
risikofreie Folgeuntersuchungen veranlasst.

Unlangst fiel ein weiteres IGeL-Angebot zur
Prostatakrebsfriiherkennung krachend durch:
Die beschwerdefreien Mannern gern empfoh-
lene Ultraschall-Untersuchung per Rektalson-
de (TRUS) entpuppte sich als wissenschaftlich
bodenlos; die Experten vom IGeL-Monitor fan-
den schlicht keine Studien zu Nutzen und Scha-
den dieses 20 bis 60 Euro teuren Spafes.,Weil
solche Untersuchungen jedoch immer scha-
den kénnen [und auch bei Fehlalarmen meist
zu Folgetherapien fiihren; Anm. d. Red.], wird
diese IGeL mit,tendenziell negativ’ bewertet”,
lautet die logische Konsequenz des Essener
Prifgremiums. Auf www.igel-monitor.de kann
man dessen lakonisch-stringente Beweisfiih-
rung nachlesen.

Chance fiir die Biotechbranche?

Fiir den ménnlichen U60-Teil der Bevélke-
rung ist das vernichtende Urteil des IGeL-Mo-
nitors ein zweischneidiges Schwert: Man spart
sich unsinnige Ausgaben, gut — aber anderer-
seits mochte man ja schon gerne wissen, wie's
um die eigene Prostata steht. Und auch Jiin-
gere sowie Frauen wdren bestimmt nicht ab-
geneigt, moglichst friih Gber wirklich bosarti-
ge Tumoren informiert zu werden.

Genau dies wiederum kdnnte eine Chan-
ce fiir pfiffige Biotechfirmen sein. Denn in den
USA und China, den mit Abstand gré3ten Ge-
sundheitsmarkten, will man Krebsfriiherken-
nungs-Screenings massiv ausweiten und da-
ran forschende Unternehmen mit Milliarden-
summen férdern. Uber tumorspezifische, zur
Friherkennung taugliche Biomarker wird in der
Branche ohnehin bereits intensivst geforscht;
die Berliner Epigenomics AG etwa erhielt im
April 2016 die FDA-Zulassung fiir ihren Bluttest
auf Darmkrebs. Hierzulande dagegen spielt die-
ser Test nur eine Nebenrolle: Die Kassen erstat-
ten die dafiir anfallenden Kosten nicht. Noch
nicht? Winfried Képpelle

WIRTSCHAFT

Wirtschafts-Ticker

» Der 41-jahrige Amerikaner Vasant
Narasimhan wird neuer Chef beim
mit 136.000 Mitarbeitern und 46
Milliarden Euro Umsatz weltgrofSten
Pharmakonzern Novartis (Basel).
Der bisherige CEQO, Joseph Jimenez,
tritt zum 1. Februar 2018 zurtick. Der
gelernte Biologe Narasimhan ist seit
2005 in Schweizer Diensten und war
zuvor als Unternehmensberater tatig.

2 Der Laborzulieferer Sartorius

hat im Gottinger Westen ein 25.000
Quadratmeter grofSes Produktionsge-
béude eingeweiht, in dem kuinftig 450
Mitarbeiter Waagen, Reinstwassersys-
teme und Feuchtemessgerdite herstel-
len werden. Der preisgekronte Neubau
habe 42 Millionen Euro gekostet; zehn
Prozent davon kamen vom Land Nie-
dersachsen und dem Bund. Insgesamt
wolle Sartorius bis Ende 2018 rund 500
Millionen Euro in den Neubau der Kon-
zernzentrale in Gottingen investieren,
so Vorstandschef Joachim Kreuzburg.

2> Die vom Wiener Antibiotika-Entwick-
ler Nabriva verkiindeten Ergebnisse
aus einer Phase-IlI-Studie (,LEAP1”) zur
Behandlung von Lungenentztindungen
sind zwiespadltig: Das getestete Préparat
Lefamulin habe , nicht schlechter” abge-
schnitten als die vergleichsweise mitge-
testete Standardtherapie Moxifloxazin

- aber eben auch nicht besser. Ob das
fiir Zulassung und Markterfolg reicht,
wird die LEAP2-Folgestudie zeigen.

2 Die Rigontec GmbH, gegriindet
2014 an der Uni Bonn, um RNA-basier-
te Immuntherapeutika zur Behandlung
von Krebs- und Viruserkrankungen zu
entwickeln, gehért seit September zum
US-Pharmagiganten Merck & Co. Auf-
gebaut wurde die Biotechfirma mit 30
Mio. Euro Wagniskapital, verkauft fiir
464 Mio.: Aus jedem investierten Euro
sind somit 15 geworden. WK
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Haste ma" ne* Mark (oder so)?

Crowdfunding entwickelt sich zunehmend zu einer ernsthaften Finanzierungsalternative fiir Start-ups.
Der Unterschied zu gédngigen Modellen: Das Geld kommt online, direkt von Privatpersonen — ohne komplizierte Umwe-
ge liber Wagniskapitalfirmen. Doch das Verlustrisiko fiir den Anleger ist deutlich gréfer...

Junger Start-up-Unternehmer auf Kapitalsuche.
Foto: Ritzii

Der Erdbér’ hat alles voll im Griff. 2011 wurde
er ins Leben gerufen, bestand zunachst aus
Frucht- und Gemisepliree in Quetschtiiten
und konnte gekauft werden. Und wenn
man die Geschichte vom ,Erdbdren’ liest,
dann scheint dies ein Kapitel aus dem Buch
,Unternehmensgriindung leicht gemacht’ zu
sein. Ein Ehepaar, um die gesunde Erndhrung
ihres Kindes bemiiht, erkennt, dass es we-
nig griffbereite Produkte gibt, die unter-
wegs den schnellen Hunger von nérgelnden
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Goldschdtzen bekampfen, ohne dass man
gleichzeitig gezwungen ist, Zucker und indust-
rietibliche, Produkt-aufhlibschende Substanzen
in die aufgesperrten Mauler zu kippen.

Um das benétigte Kapital fiir Herstellung,
Verpackung und Vertrieb zusammenzubekom-
men, prasentierte sich das Start-up 2013 auf
der damals ebenfalls erst zwei Jahre alten
Crowdfunding-Plattform,Seedmatch’: mit Vi-
deo, ausfiihrlicher Produktbeschreibung und
Gewinnaussichten. 250.000 Euro wollte man

von der Crowd einwerben. Das gelang - und
wie: Binnen acht Stunden kam das erhoffte
Geld von 277 Investoren, die als Mindestein-
satz 250 Euro bereitstellen mussten. Erdbar’
expandierte in der Folge - und zwar so erfolg-
reich, dass das Unternehmen seinen Investo-
ren 2016 das Angebot machte, deren Anteile
fir 1.000 Euro zuriickzukaufen.

Nicht nur Wohltdtigkeitsprojekte

Crowdfunding wird immer mehr zu einem
vielseitig zu nutzenden System. Bekannt ge-
worden ist diese Art der Projektfinanzierung
durch 6ffentliche Spendenaufrufe fir Wohlta-
tigkeitsprojekte. In diesem Fall lautet die exak-
te denglische Bezeichnung allerdings,Crowd-
donating” — mit der Eigenheit, dass der Spen-
der (die ,Crowd”) keine monetdre Gegenleis-
tung erhdlt, sondern lediglich ein,Dankeschon”.

Bei Crowdfunding im eigentlichen Sinne
hingegen erhalten die Unterstiitzer eine Ge-
genleistung, die meist jedoch nicht-finanziel-
ler Artist —im Extremfall also auch wieder nur
ein herzliches,Dankeschon”. Manchmal bekom-
men die Geldgeber als Gegenleistung auch ein
exklusives Vorab-Ergebnis des finanzierten Pro-
jekts, beispielsweise einen Prototypen oder ein
Vorserien-Modell des spateren Serienprodukts.
Oder man raumt ihnen einen Freundschafts-
rabatt ein, wenn das finanzierte Produkt auf
dem Markt ist.

Was bei wohltatigen Zwecken und als wohl-
meinende,Anschubhilfe” fiir sympatische Mini-
projekte funktioniert, kann aber auch fiir den
eigenen Geldbeutel Nutzen bringen - zumal
Banken den Begriff, Habenzinsen' ja langst aus
ihrem Wortschatz geldscht haben.

Crowdinvestoren wollen Rendite

Damit wdren wir beim Crowdinvesting - je-
ner Art der Crowdfinanzierung, auf die sich spe-
ziell Biotechfirmen neuerdings vermehrt stiit-
zen. Wie der Name schon andeutet, agieren die
privaten Geldgeber in diesem Fall nicht anders
als klassische Investoren — das heil3t, sie beteili-
gen sich finanziell am Erfolg des Unternehmens
beziehungsweise eines bestimmten Projekts,
und wollen mit ihrem Geldeinsatz auch eine
Rendite (sprich: Gewinn) erzielen. Und damit
waren wir bei Online-Portalen wie ,Seedmatch;
,Startnext’ oder,Universso' Inzwischen gibt es
- leider, muss man fast schon sagen - dutzen-



de derartiger Crowdfunding-Plattformen; die
meisten davon sind jedoch fiir biotechnologi-
sche Vorhaben eher uninteressant. Einen guten
Uberblick fiir Neueinsteiger bietet die Website
http://crowdfunding-portal.de, auf der sich auch
eine Liste der meisten in Deutschland tétigen
Crowdfunding-Plattformen findet.

Marktfithrer Seedmatch

Kapitalsuchende Firmengriinder, oder je-
ne, die in deren Firmen investieren wollen, wer-
den Uber kurz oder lang bei Seedmatch lan-
den - laut Eigenreklame , die gro3te deutsche
Crowdfunding-Plattform fiir Start-ups”. Auf die-
ser 2009 vom Firmenberater Jens-Uwe Sauer
gegriindeten und im August 2011 online ge-
gangenen Biihne kdnnen sich Start-ups jegli-
cher Art préasentieren. Seedmatch hat bislang
nach eigener Aussage 101 Projekte finanziert;
die Seite hat mehr als 54.000 registrierte Nut-
zer und von diesen bisher rund 33 Millionen
Euro Kapital eingeworben.

Die Investoren der bei Seedmatch vertre-
tenen Firmen erhalten in der Regel keine Un-
ternehmensanteile. Das von ihnen vergebene
Geld wird zumeist als Kredit behandelt, der ei-
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Screenshot

der Seedmatch- i inuben , daren,

Website

ne begrenzte Laufzeit von drei bis flinf Jahren
hat. Verlockend ist das deswegen, weil theore-
tisch hohe Renditen von 200 Prozent und mehr
moglich sind (zum Vergleich: Banken bieten
derzeit Renditen von Null bis fast Null Prozent).

Ja, theoretisch.

Natdirlich ist ein Haken dabei. Wenn ein
Business-Plan nicht aufgeht wie geplant, oder
schlimmer noch, ein Unternehmen komplett
scheitert, geht die Crowd meistens leer aus, da
es sich bei den Darlehen um,nachrangige” Kre-

dite handelt. Das bedeutet, dass die Crowd bei
einer Insolvenz erst dann Geld sieht, wenn an-
dere Glaubiger (zum Beispiel Banken) bedient
worden sind. Das aber kommt so gut wie nie
vor, so dass das von Otto Normalpipettierer in-
vestierte Geld futsch ist.

Tja, Uberirdische Renditen bringen eben
auch galaktische Risiken mit sich.

In der Praxis ist festzustellen, dass vor al-
lem Start-ups von der Crowd gefordert wurden
und werden, die es mit ihrem Produkt schon »»
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recht weit gebracht haben. So wie eines der we-
nigen Unternehmen aus dem medizinisch-diag-
nostischem Bereich, die bei,Seedmatch’ vertre-
ten sind: Die Oncgnostics GmbH. Diese wurde
2012 als Spin-Off der Klinik flir Frauenheilkun-
de an der Uniklinik Jena gegriindet; die Firma
bietet einen Schnelltest zur absichernden Ge-
barmutterhalskrebs-Diagnose bei Frauen mit
einem auffélligen Pap-Abstrich an (siehe Inter-
view mit der Oncgnostics-Griinderin Martina
Schmitz in Laborjournal 5/2017, Seite 50-51).

Mit diesem Abstrich fahndet man nach Pa-
pillomviren, die Gebdarmutterhalskrebs auslo-
sen kdnnen. Doch oft wird bei Auffalligkeiten
vorschnell zum Skalpell gegriffen, was bei nach-
folgenden Schwangerschaften das Risiko einer
Friithgeburt massiv erhéht. Der Diagnose-Test
von Oncgnostics kdnnte sicherstellen, ob wirk-
lich die Gefahr besteht, dass sich ein Krebs ent-
wickeln kann - oder aber eine folgenlose In-
fektion vorliegt, die von selbst und ohne ope-
rativen Eingriff ausheilt.

Als sich die Geschaftsfuhrer der Firma, Mar-
tina Schmitz und Alfred Hansel, mit ihrem Team
im August 2016 dazu entschlossen, iber Seed-
match Investoren zu finden, war die Entwick-
lung ihres Tests so gut wie abgeschlossen, sie
hatten wichtige Vertriebslizenzen in der Tasche
und laut eigener Aussage bereits Kooperatio-
nen mit einigen groBen Namen der Pharmain-
dustrie abgeschlossen. Warum entschieden sich
die beiden dann tberhaupt noch dafiir, Gber
private Geldgeber Mittel einzuwerben - es war
doch bereits alles in trockenen Tiichern?

,Eben weil es private Geldgeber sind, die
man beim Crowdfunding anspricht’, erklart
Schmitz. Die Firma habe ndmlich eine Forde-
rung durch die BMT Beteiligungsmanagement
Thiringen GmbH in Aussicht gehabt - aller-
dings nur dann, wenn gleichzeitig Mittel aus
privater Hand zur Verfligung gestellt wiirden.
»Dazu kommt, dass die Prasentation auf einer
Plattform wie Seedmatch duBerst offentlich-
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keitswirksam ist”, so Schmitz weiter.,Unser In-
ternetauftritt bedurfte einer Bearbeitung, und
das konnten wir wunderbar mit dem Auftritt
beim Crowdfunding verkniipfen.”

Zwei Fliegen mit einer Klappe

Erklarungen wie diese hort man oft, wenn
man wissen mochte, warum Firmen auf Crowd-
funding aus sind. Die in Aussicht stehende
Geldsumme ist natirlich die eine Motivation,
aber Marketing spielt offenbar ebenfalls eine
nicht unwichtige Rolle. Als sich selbst anprei-
sende Firma ist man gezwungen, einer Laien-
gemeinschaft einen Sachverhalt vorzustellen,
der gespickt ist mit Spezialwissen. Bei medizi-
nisch-therapeutischen Projekten ist dies regel-
mafig eine Herausforderung, denn gerade Wis-
senschaftler tun sich schwer damit, komplizier-
te Sachverhalte fiir Otto Normalbiirger allge-
meinverstandlich herunterzubrechen.

Woo the Crowd!” lautet das Zaubermittel
beim Crowdfunding, ins Deutsche Ubersetzt
in etwa ,Begeistere die Massen!” Das geldsu-
chende Unternehmen muss einen Aha-Effekt,
einen Begeisterungssturm erzeugen - und ob
ihm dies gelungen ist, lasst sich bereits in den
ersten Tagen nach Beginn der Finanzierungs-
runde erkennen: Hat ein Run auf die zu zeich-
nenden Anteile eingesetzt, oder herrscht tote
Hose an der Crowdfunding-Front?

Oncgnostics hatte bereits nach drei Wo-
chen das erste Zwischenziel von 300.000 Eu-
ro erreicht und noch vor Ablauf der zur Verfi-
gung stehenden Zeit, am 28. September 2016,
hatten 429 Anleger die gewilinschten 500.000
Euro zur Verfligung gestellt.

Mittels Crowdfunding lasst sich vielleicht
auch einer der kritischen Stolpersteine beim
Unternehmensaufbau schadlos tiberwinden.

Viele Firmengriinder sind namlich selbst die
glihendsten Vertreter des Nutzens ihrer Pro-
dukte. Die sinngemale Aussage:,Wir waren so
begeistert von unserer Idee, dass wir uns gar
nicht vorstellen konnten, dass es Leute gibt,
die unser Produkt nicht wollten”, hért man von
gescheiterten Griindern allzuoft. Und tatsach-
lich ist die haufigste Ursache, dass ein Start-
up nicht ziindet, der fehlende Markt. Rund 42
Prozent (fast die Halfte!) aller Neugriindungen
scheitern am fehlenden Marktbedirfnis und
vor allem an der Fehleinschatzung des Mark-
trisikos seitens der Jungunternehmer.

Trittleiter in die Realitét

Helfen kénnte es, nach der,Lean Start-up”-
Methode zu verfahren. Das bedeutet vor allem
eins: Klinkenputzen. Die Entrepreneure sind auf-
gerufen, ihre Produktidee erstmal als reine Hy-
pothese zu betrachten und dann dem,Get out
of the building”-Ansatz folgend hinaus in die
Welt zu gehen und durch eine Vielzahl an Ge-
sprachen mit potentiellen Kunden deren Be-
dirfnisse mit der eigenen Vorstellung abzuglei-
chen. Ganz nach dem Motto des Marketingex-
perten Seth Godin: ,Don't find customers for
your product, find products for your customers.”

Crowdfunding kann also ein guter Selbst-
test dafiir sein, ob man Menschen fiir sein Pro-
dukt begeistern kann - potenzielle Investoren
sind dhnlich kritisch wie potenzielle Kunden.
Wichtig dabei ist, dass man mit moglichst we-
nigen Fragezeichen an den Start geht.

Genau das konnten die Geschéftsfiihrer der
hannoverschen Rodos Biotarget GmbH (kurz
RBT), Marcus Furch und Robert Gieseler-von der
Crone, erleben. RBT feiern 2018 ihr zehnjahriges
Bestehen und sind in einem Sektor tatig, der
lange Anlaufzeiten und viel Geduld erfordert:



Die Geschdiftsfiihrer der Jenaer Firma
Oncgnostics, Martina Schmitz (3. v. r.)

und Alfred Hansel (dahinter) sehen
Crowdfundung (auch) als éffentlichkeitswirk-
sames Reklame- und Prisentationsmittel.

Foto: Oncgnostics

Therapieentwicklung. Fiir eine ganze Reihe von
Krankheiten bastelt RBT an einem neuartigen
Verfahren einer nebenwirkungsarmen Medi-
kamentenverabreichung: Bereits vorhandene
Wirkstoffe sollen per ,Targeted Drug Delivery”
gezielt dahin gebracht werden, wo sie physio-
logisch oder medizinisch gebraucht werden.

Diese Idee an sich ist nicht neu. Schon seit
Jahrzehnten etwa werden Antikdrper einge-
setzt, entweder wirksam fur sich alleine oder
aber mit kleinen ,Medizinpackcken” gekop-
pelt, die sich dann durch die spezifische Bin-
dung der Antikorper am gewiinschten Zielort
im Korper anreichern und erst dort ihre wirk-
same Konzentration erreichen.

Bonbon mit Cremefiillung

Die von Gieseler-von der Crone verfolgte
Strategie funktioniert ahnlich: Sein Unterneh-
men stellt rund 150 Nanometer kleine Vesikel
her (sogenannte Nanocarrier), die weder eine
organische noch eine immunologische Reak-
tion im Korper auslosen. Diese Vesikel lassen
sich wie ein Bonbon mit Cremefiillung grund-
satzlich mit jeder Art von Molekdlen beladen,
zum Beispiel mit Antibiotika, Peptiden zur Im-
munisierung, Nukleinsauren oder Chemothe-
rapeutika. Der Clou der Nanocarrier aus Han-
nover sei aber, dass Molekiile in die Vesikelhiil-
le eingebaut werden kdnnten, so Gieseler-von
der Crone. Diese kdnnten dann mit Oberfla-
chenmolekiilen von Zielzellen interagieren und
die Aufnahme der Carrier einleiten, wodurch
Clathrin-umbhiillte Vesikel entstlinden. In der
Zelle kommt es dann zur Fusion mit anderen
Vesikeln beziehungsweise Membranstruktu-
ren. Die ,Targosphere” getauften Carrier wiir-
den ihre Molekiilfracht also extrem zielgenau
und effektiv abladen — und die therapeutischen
Molekiile in der Zelle bereits in kleinsten Men-
gen zu durchschlagenden Wirkungen fiihren.

Bislang ist es RBT gelungen, von diver-
sen Forderbanken und Wagniskapitalgebern
knapp sieben Millionen Euro einzuwerben;
mittels Crowdfunding hofft man derzeit, wei-
tere 800.000 Euro zur Durchfiihrung einer kli-
nischen Phase-I-Studie zu erhalten.

Und das ist auch das Problem. Denn Pha-
se | bedeutet: Wir testen unser experimentel-
les Produkt erstmals im Menschen auf mogli-
cherweise heftige Nebenwirkungen oder Kom-
plikationen — wissen aber noch gar nicht, ob’s
Uiberhaupt gegen die Krankheit wirkt bezie-
hungsweise funktioniert.

Der Crowd signalisiert dies: Kein Mensch
weiB, ob und wann das Produkt auf den Markt
kommt. Hm. Es macht ja durchaus einen riesi-
gen Unterschied, ob man wie Oncgnostics der
Crowd sagen kann: ,Wir dirfen unser fertiges
Produkt ab jetzt verkaufen!” Oder ob man sa-
gen muss:, Wir haben eine zukunftsfahige und
viel versprechende Technologie in Handen, die
einen enormen Markt bedienen kann — nur wis-
sen wir nicht, ob wir das auch jemals dirfen!”

Im zweiten Fall wird ,Wagnis” also gro3 ge-
schrieben, und das merkt man dem Férderver-
halten der Crowd an: Am Ende des zur Verfu-
gung stehenden Zeitfensters waren Rodos Bio-
target lediglich 367.500 Euro zugesagt worden.
Die Crowd zdgert also, je mehr Ungewisshei-
ten mit dem Projekt verkniipft sind.

Die Plattform gewinnt immer

Die Anbieter von Crowdfunding-Plattfor-
men hingegen gewinnen immer; zwischen fiinf
und zehn Prozent Provision der eingeworbe-
nen Gesamtsumme sind {blich. Da wundert
es nicht, dass immer mehr Nischen gesucht
und ausprobiert werden.

Etwa mit Experiment.com’ Dort werden
Forschungsprojekte zur Férderung vorgestellt.
Statt an Stiftungen oder staatliche Geldgeber
mit strengen Vorgaben und schlechten Erfolgs-
aussichten wendet man sich als Forscher an
die Crowd, um Drittmittel einzuwerben. Die
US-Plattform ging 2012 online und musste
enorme Uberzeugungsarbeit leisten, denn Wis-
senschaftler tun sich nicht nur schwer mit ver-
standlichem Erklaren, sondern noch viel mehr
mit dem Plaudern liber Ideen, die noch nicht
durch Publikationen oder Patente in trocke-
nenTiichern sind. Dennoch warben 2015 be-
reits 850 Projekte auf Experiment.com um fi-
nanzielle Unterstlitzung. 364 davon erhielten
tatsachlich private Forschungsgelder.

Nicht nur die Anleger miissen also etwas
wagen, um einem Projekt zum Erfolg zu ver-
helfen, sondern auch die Unternehmer mus-

Innovatives Start-up
mit extravaganter
Produktidee sucht
Crowdinvestoren.

Foto: Missile
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sen gelegentlich neue Wege gehen. RBT jeden-
falls lieB sich vom mageren Erstlingserfolg nicht
abschrecken und hat die Targosphere-Techno-
logie nun bei Aescuvest zur Férderung vorge-
stellt. Auf dieser 2014 neu entstandenen Platt-
form ist RBT eine von erst drei Firmen, die In-
vestoren fiir sich gewinnen wollen. Auf Aescu-
vest werden Investoren ganz gezielt fiir Unter-
nehmen gesucht, die sich auf den (deutschen)
Gesundheitsmarkt spezialisiert haben.

Je spezieller die Plattform, desto konkreter
klingen auch die Texte der sich anbiedernden
Firmen. Hatte RBT bei Seedmatch, wo auch So-
larparks und 3D-Software zur Spielzeugproduk-
tion beworben werden, noch die Targosphere-
Technologie an sich beworben, so klingt es nun
schon reichlich fachspezifischer: Man wolle sich
definierten Krankheitsbildern, darunter Dia-
betes Typ-2, akutes Leberversagen und auch
dem Hepatozellularen Karzinom, annehmen
und diese mithilfe von Nanocarriern und ent-
sprechenden Wirkstoffen behandeln.

,Ein Unternehmen atmet’, meint Marcus
Furch dazu,,es ist nicht ungewohnlich, die Un-
ternehmensstrategie flexibel auszurichten und
an die Bediirfnisse des Marktes anzupassen.”

Unverhofft kommt oft

Zumindest in diesem Fall war dieses Vor-
gehen ein Volltreffer. Zwar haben die privaten
Investoren auch auf Aescuvest ein eher zoger-
liches Verhalten an den Tag gelegt (17 Tage vor
Schluss hatten 85 Investoren knapp 113.000
Euro zur Verfligung gestellt), doch einer die-
ser Investoren hatte sich offenbar dann doch
etwas genauer mit der Hannoveraner Firma
beschaftigt: Er stellte RBT die fiir die klinische
Studie bendtigten 800.000 Euro als, direkte Be-
teiligungsinvestition” zur Verfligung.

Ist ja auch nicht weiter verwunderlich: Wen-
det man sich an eine gro3e Menge Menschen,
dann kann man schon mal die Daumen driicken
fiir das Motto: Unverhofft kommt oft!

Thorsten Lieke
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FIRMENPORTRAIT: VITA 34/ BIOPLANTA (LEIPZIG)

Salbei aus dem Bioreaktor

In Leipzigs , Bio City" sind Pflanzenbiologen am Werk. Sie entwickeln Verfahren zur Wasserbehandlung und
Altlastensanierung sowie pflanzliche Wirkstoffe und Feinchemikalien fiir die pharmazeutische Industrie.

Beim Begriff ,Reaktor” kommt einem tiblicher-
weise das Bild eines metallenen Ungetiims in
den Sinn, das als Teil eines Atomkraftwerks eine
unheilvolle Aura verspriiht. Mit der Farbe,,Griin”
hat das alles eher nichts zu tun, und ebensowe-
nig mit Pflanzen wie Salbei oder Beinwurz. Die
Bioreaktoren von Bioplanta zerschlagen dieses
negative Bild aber schon auf den ersten Blick.
Die gldsernen,Reaktoren” stehen im Innen-
hof der ,Bio City Leipzig’, und wie die Vorsilbe
,Bio” schon andeutet, handelt es sich hier um
eine biologische Variante — mit griinem, fast
schon asthetisch anmutendem Innenleben.
Aufgestellt wurden sie von Mitarbeitern der
Vita 34 AG - einer borsennotierten Gesellschaft
furr Zelltransplantate, die sich in der Hauptsa-
che mit humanen Stammzellen beschéftigt und
die nach eigenen Angaben,gréB3te private Na-
belschnurblutbank Deutschlands” betreibt.
Im Millionengeschéft mit Nabelschnur-
blut-basierten Therapien fiel Vita 34 des ofte-
ren unangenehm auf. Der Spiegel etwa kritisier-
te 2011 die, liberzogenen Versprechen und un-
seriosen Werbeformen” im ,Nabelschnur-Bu-
siness”, und das Oberlandesgericht Dresden
verbot dem Unternehmen im gleichen Jahr,
Jweiterhin falschlich den Eindruck zu erwecken,
das eigene Nabelschnurblut kdnne Krankhei-

50 LABORJOURNAL | 10/2017

ten heilen”, Seit einer Firmeniibernahme im
Jahr 2012 besitzt Vita 34 aber auch ein bota-
nisches Standbein: den erwdhnten Bioreakto-
ren-Betreiber Bioplanta.

Nicht nur humane Stammzellen

Und damit sind wir zuriick in Leipzigs,,Bio
City": Die GlasgefaBe — es missen hunderte,
vielleicht tausende sein — erinnern an die Mi-
niatur-Biotope, die manche von uns einst im
Biologieunterricht gebastelt haben. Auch ein
Bioreaktor ist ein solch geschlossenes System.

,Deren Vorteil ist: Man braucht die Pflanze
nicht aktiv mit Nahrstoffen zu versorgen. Das
geschieht automatisch tiber eine Zeitschalt-
uhr”, erklart Bioplanta-Projektmanagerin Ma-
ria Schope. Das Nahrmedium wird in regelma-
Bigen Abstanden in die einzelnen Pflanzenge-
fale gepumpt; dadurch ist die Produktion der
gewiinschten Inhaltsstoffe unabhéngig von sai-
sonalen Bedingungen und erlaubt ganzjéhrig
konstante Ausbeuten.

Die Herausforderung liege darin, die opti-
malen Bedingungen fiir jede spezielle Pflanze
und den gewiinschten Wirkstoff zu finden, so
die Biologin Schope. Medizinisch interessante
Produkte, etwa die antibakteriell wirksamen Tri-

terpene des Salbeis, haben haufig eine schiit-
zende Funktion in der Pflanze und werden als
Reaktion auf Stressfaktoren wie extreme Tem-
peraturen oder pH-Werte gebildet. Zu wenig
oder zu viel Stress konnen daher einen nach-
teiligen Einfluss auf die Wirkstoff- oder Biomas-
seproduktion haben.

Inhaltsstoffe teils noch unbekannt

Doch das ist nicht die einzige Herausforde-
rung. Viele der in Leipzig genutzten Pflanzen
sind exotischer Herkunft, und es ist nicht im-
mer einfach, sie dazu zu bekommen, sich in vi-
tro unter sterilen Bedingungen zu vermehren.

WViele Arten sind immer noch nicht vollstan-
dig durchgescreent bezuglich ihrer Inhaltsstof-
fe', sagt Schope. Daher beteiligte sich Bioplan-
ta einst an einem Projekt, in dem etwa 200 Ar-
ten analysiert wurden - in der Hoffnung, auf
neue Wirkstoffe zu stoen. Zum Teil wiirden
aber auch genetisch verdnderte Pflanzen ge-
zlichtet, die neuartige Verbindungen produ-
zieren. Beispielsweise brachten die Bioplan-
ta-Wissenschaftler in Kooperation mit der TU
Dresden und mit Hilfe von Agrobakterien Halo-
genasen in Pflanzen ein. Diese stellen nun ha-
logeniertes Tryptophan her, welches wieder-

Bioplanta-Projektmanagerin
Maria Schépe (links) mit ihrer
Kollegin, der Ingenieurin Anja
Hebner, sowie einer Kaffeepflanze
(Coffea arabica).

Foto: Charlotte Kling



um als Ausgangsstoff fiir die Synthese weiterer
pharmazeutischer Verbindungen dienen kann.

Ublicherweise infizieren die Agrobakterien
isolierte Wurzeln der Pflanze, worauf sich soge-
nannte ,Hairy Roots” bilden. Aus diesen gen-
veranderten Fragmenten wieder eine ganze
Pflanze zu ziehen, kann knifflig sein. Lachend
erinnert sich Kollegin Anja Hebner an den tiber-
schwanglichen Anruf von Schope, als ihr dies
erstmals gelungen war.

Seit nunmehr 25 Jahren ist man in Leip-
zig in Sachen ,Griine Biotechnologie” tatig.
Fir die hauseigenen Biofabriken ,zur effizien-
ten Ziichtung von Elitepflanzen’, also beson-
ders leistungsfahiger Pflanzenklone zur Gewin-
nung von Wirkstoffen, bekam Bioplanta 2009
den Innnovationspreis des Freistaats Sachsen
verliehen. Doch was 1992 nach der Griindung
durch den Agrarwissenschaftler André Gerth
mit der generellen Selektion von Nutz- und
Wildpflanzen begann, spezialisierte sich schnell
auf nachwachsende Rohstoffe zur Energiege-
winnung und der gezielten Suche nach neu-
en pflanzlichen Wirkstoffen in Arznei- und Ge-
wirzpflanzen.

Was aber brachte 2012 die Leipziger Pflan-
zenbiologen auf den Schirm von Vita 34? Der
Schnittpunkt lag in der Kryokonservierung.

Wie friert man schonend ein?

+Es verschwinden taglich drei Arten, die
nie wiederkommen®, erldutert Schope. Des-
halb bemiihte sich Bioplanta vor gut fiinf Jah-
ren im Biodiversitats-Projekt ,Vitamarker”, ein
Standardprotokoll zur Kryokonservierung ver-
schiedener Pflanzenarten zu entwickeln; zeit-
gleich suchte man einen Vitalitatsmarker, der
bereits vor dem Einfrieren Aufschluss tiber das
Regenerations- und Reproduktionspotenzial
der Pflanze nach dem Auftauen geben kénn-
te. Manche Pflanzen, wie zum Beispiel die Wil-
de Mohre, produzieren beispielsweise als Re-
aktion auf extreme Kalte Anti-Freeze-Proteine
(AFP), die das Gewebe vor Schaden durch Eis-
kristalle schiitzen.

Kryokonservierung jedoch ist auch fir
die Lagerung von menschlichen Stammzel-
len ein elementares Thema, zumal das bislang
zur Kryokonservierung von Stammzellen ver-
wendete Frostschutzmittel DMSO nicht un-
problematisch ist. Vita 34 beteiligte sich also
am Projekt Vitamarker und Gilbernahm wenig
spater gleich die komplette Bioplanta GmbH.

Eine weitere Schnittmenge bilden Stamm-
zellen; neben menschlichen widmen sich die
Sachsen namlich neuerdings auch der Erfor-
schung pflanzlicher Stammzellen, genauer: Man
untersucht die Wirkung pflanzlicher Stammzel-
lextrakte auf Stammzellen der Nabelschnur.

In der ,Bio City” werden die Stammzellen
aller méglichen Pflanzen als Kallus, einer An-

Chinaschilf (Miscanthus sinensis) wird zur Reinigung Schwermetall-verseuchter Béden genutzt.
Foto: Charlotte Kling
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sammlung undifferenzierter, totipotenter Zel-
len, auf Ndhrmedium gehalten. Vergleicht man
sie mit menschlichen Stammzellen in Kultur, so
wirken sie duBerst robust und solide; sie kon-
nen sogar getrocknet und eingelagert werden.

Der Kosmetikhersteller Mibelle hat auch
schon eine Creme, basierend auf Apfelstamm-
zellen, auf dem Markt, und wirbt mit einer,ge-
steigerten Regeneration von Hautstammzel-
len”. Als Naturwissenschaftler hingegen steht
man solchen, in der Werbung propagierten Ef-
fekten von Kosmetikprodukten auf Zellen eher
skeptisch gegeniber.

Reklameversprechungen

JPflanzliche Stammzellextrakte wirken auf
humane Stammzellen’, bestatigt jedoch Schope.
Allerdings konnten noch keine einzelnen Verbin-
dungen mit den regenerativen Effekten in Ver-
bindung gebracht werden, da nur das Stamm-
zellextrakt ,als Ganzes” wirke. Logischerweise
ist man bei Bioplanta tiberzeugt vom Potenzi-
al pflanzlicher Stammzellen; man arbeite auch
selbst mit einer nicht genannten Kosmetikfirma
an einer Creme, basierend auf Stammzellen von
Apfel, Salbei und Beinwell. Sie soll laut Bioplan-
ta noch in diesem Jahr auf den Markt kommen.

Doch Pflanzen kénnen noch viel mehr als
nur” Wirkstoffe produzieren oder als Energie-
trager dienen. Klickt man sich durch die Gppi-
ge Bioplanta-Website, so findet man eine Ru-
brik namens,Ingenieursleistungen®. In der Tat
ist Anja Hebner nicht etwa Biologin, sondern
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Diplom-Ingenieurin. Was machen Ingenieure
in einem Pflanzenbiotechnologie-Unterneh-
men? Sie leiten Projekte, in denen Pflanzen
samt der mit ihnen assoziierten Mikroorga-
nismen zur biologischen Abwasser- und Bo-
denbehandlung genutzt werden: zur soge-
nannten Phytoremediation.

Verseuchte Boden regenerieren

Diese geschieht in sogenannten,Wetlands".
Was ist das nun wieder?

Wetlands sind grof3e Wasserbecken, beste-
hend aus einem Kiesfilter und standortheimi-
schen Sumpfpflanzen, wie zum Beispiel China-
schilf (Miscanthus sinensis). Dessen Wurzeln er-
ledigen die Filtration und den biologischen Ab-
bau von Schadstoffen; eingesetzt werden diese
Systeme zum Beispiel zur Reinigung Schwer-
metall-verseuchter Béden. Die Schwermetal-
le kdnnen spater mitsamt der Pflanze geerntet
und zur Energiegewinnung eingesetzt werden.
Dieses einfache und recht kostengtinstige Prin-
zip sei vor allem attraktiv fiir Schwellenldnder,
und so sei das Unternehmen,vom Bergbau in
Mexiko zum Bergbau in Vietnam” und in viele
weitere Lander wie Chile, China und Ungarn
gekommen, erzahlt Hebner.

Angesichts der Vielzahl unterschiedlicher
Projekte ist es bemerkenswert, dass nur rund
zehn Leute bei Bioplanta arbeiten. Noch viel
bemerkenswerter jedoch ist es, wie viel der
Mensch von Pflanzen noch lernen kann.

Charlotte Kling
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Die Enzymicals-Belegschaft
beim Betriebsausflug 2016:

Erst Paddeln auf der Peene,
dann sitzen auf de Steene

(CEO Ulf Menyes sitzt links oben,
Firmen-Urgestein Rainer
Wardenga rechts unten).

Foto: Enzymicals

FIRMENPORTRAIT: ENZYMICALS (GREIFSWALD)

Die Flasche auf dem Tisch

Ein junger Greifswalder Feinchemikalien-Hersteller beweist, dass man nicht
in den Wirtschaftszentren der Republik beheimatet sein muss, um weltweit aktiv zu sein.

Greifswald: Hansestadt an der Ostsee mit 57.000
Einwohnern, jeder Sechste davon Student
der dortigen Universitat. Friedrich Loffler, der
Begriinder der Virologie, war hier 25 Jahre
lang Professor fiir Hygiene und Geschichte
der Medizin; der Frihromantik-Maler Caspar
David Friedrich (Sie wissen schon: der mit den
frustrierend-einsamen Landschaften) ist sogar
im Stadtchen geboren, als sechstes Kind eines
puritanischen Talgseifensieders.

Und schon sei es in Greifswald sowieso,
daran lasst UIf Menyes keinen Zweifel:, Arbei-
ten, wo andere Urlaub machen!”

Hochstens die Infrastruktur sei nicht op-
timal, gibt der Geschaftsfiihrer des 2009 ge-
griindeten Enzym- und Feinchemikalienher-
stellers Enzymicals zu:,Es ist nicht einfach, hier
hin und auch wieder weg zu kommen®, so Me-
nyes. Da hat er recht: Die ndchsten gré3eren
Flughdfen sind Hamburg und Berlin, jeweils
Uber zweieinhalb Stunden Fahrzeit entfernt.

,Wir missen immer erst lange Wege auf
uns nehmen, ehe wir unsere Kunden erreichen,
denn die sitzen nicht hier oben im Nordosten
Nein, gewiss nicht — die sitzen weltweit, in Eu-
ropa, den USA und neuerdings gar in Neusee-
land. Kunden der Greifswélder sind nicht nur
mittelstandische Unternehmen, sondern auch
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die ganz Gro3en der pharmazeutischen Indus-
trie wie Roche, Novartis und GlaxoSmithKline.

Bis es soweit war, floss aber viel Wasser die
Peene herunter. Denn begonnen hat Enzymi-
cals einst als kleines Spin-off der Universitat
Greifswald. Gemeinsam mit drei seiner Postdok-
toranden und einem EXIST-Griinderstipendi-
um in der Tasche zog der Greifswalder Bioche-
mieprofessor Uwe Bornscheuer in einige Réu-
me des Biotechnikums. Der Verfahrenschemi-
ker tiiftelte bereits seit langem an Biokatalysa-
toren und deren Optimierung herum. Nun soll-
te die Forschung endlich Anwendung finden.
Bis heute lenkt Bornscheuer die Geschicke sei-
ner Firma als Vorsitzender des Aufsichtsrates.

Einstieg mit Mitte 50

2010 stieB Menyes zur immer noch tber-
schaubaren Truppe hinzu. Auch er hatte Ver-
fahrenschemie studiert und zudem bereits Er-
fahrungen mit Firmengriindungen und - lei-
der, wie er betont — auch mit einer Insolvenz
gesammelt. Dennoch wagte er sich mit,Mit-
te 50” erneut an das Experiment,Firmengriin-
dung’ und betreut seitdem als angestellter Ge-
schaftsfiihrer das kleine Biotechunternehmen.
»Meine ersten Schritte 2010 waren, unseren

ersten strategischen Beteiligungspartner, die
Brain AG, ins Boot zu holen’, erinnert sich Me-
nyes. Das hessische Unternehmen bietet en-
zymbasierte Auftragsforschung fiir die Che-
mie- und Pharmaindustrie an und erwarb als
Seed-Investor eine Minderheitsbeteiligung an
Enzymicals. Nur kurze Zeit spater, im Jahr 2012,
stieg die Greifswalder Braun Beteiligungs Gm-
bH mit ein. Wagniskapital oder Bankkredite sei-
en nicht n6tig gewesen. Derart finanziell ge-
polstert, erweiterte die junge Firma nach und
nach ihre Produktpalette.

Im aktuellen Online-Katalog findet sich da-
her heute ein bunter Straul an Enzymen: Trans-
aminasen; Phosphotransferasen; die Schweine-
leberesterase (PLE), eine Hydrolase von Carbon-
saure- und Alkoholestern. Klassisch wurde und
wird die PLE auch heute noch durch Extraktion
aus Schweinelebern gewonnen. Das sei insofern
problematisch, als die Chargen in Zusammen-
setzung und Reinheit variierten, so Menyes. Zu-
dem enthalte die aus Tieren erzeugte PLE ein
Gemisch verschiedener Isoenzyme, die sich in
ihrer Substratspezifitdt sowie der sogenann-
ten Enantioselektivitat unterscheiden wirden.

Enantiomere sind bekanntermaBen mole-
kulare Spiegelisomere, das heif3t, sie konnen
bei identischen Strukturformeln nicht durch



Drehung ihrer Atomverbindungen deckungs-
gleich Gibereinander gelegt werden. Ein Beispiel
fiir chirale Molekdle sind (R)- und (S)-Milchs&u-
re, die fiir entsprechende Drehmomente im
Joghurt sorgen.

Rechtsdrehend oder linksdrehend, R oder
S, macht das wirklich so einen gro3en Unter-
schied? Na, und ob! Beispielsweise ist schon
lange bekannt, dass chirale Molekdile oftmals
sogenannte Enantiomeren-reine Rezeptoren
ansprechen und somit vom menschlichen Kor-
per unterschiedlich wahrgenommen werden.
Das Terpen Limonen zum Beispiel ist in seiner
(R)-Form in Zitrusfriichten und Kimmel6l ent-
halten und verleiht ihnen einen orangenarti-
gen Geruch. (S)-Limonen hingegen riecht nach
Terpentin und findet sich in Nadelbaum- und
Pfefferminzol. Oder zum Beispiel die Amino-
sdure (R)-Phenylalanin: Sie schmeckt siif3, das
linksdrehende Pendant hingegen bitter.

Weitaus dramatischere Folgen zeigte in
den 1950er-Jahren ein Enantiomer des Wirk-
stoffs Thalidomid, besser bekannt als das Me-
dikament Contergan der Firma Griinenthal.
Contergan wurde gegen Ubelkeit und Schlaf-
storungen in den ersten Schwangerschaftsmo-
naten verschrieben. Als Folge kam es zu Hau-
fungen von schweren Fehlbildungen an Ex-
tremitdten Neugeborener. Der Ubeltater war
schnell ausgemacht: Das (S)-Enantiomer des
Thalidomids blockiert den Wachstumsfaktor
Vascular Endothelial Growth Factor (VEGF) und
somit die Vaskularisierung der embryonalen
Gliedmalen, wahrend die,gute’ (R)-Form die
gewlinschte sedierende Wirkung entfaltet. Das
heimtuickische an Thalidomid ist, dass sich bei-
de Enantiomere innerhalb weniger Stunden im

Geschdiftsfiihrer

Ulf Menyes als , KAW-
Griinder-Champion 2014
des Landes Mecklenburg-
Vorpommern”

Foto: KfW / Peperoni

menschlichen Organismus ineinander umwan-
deln, sprich racemisieren. Selbst der Verkauf
reinen (R)-Thalidomids hétte also die medizi-
nische Katastrophe nicht verhindert.

Dennoch wird heutzutage in der Pharma-
forschung eine enantioselektive Synthese von
Wirkstoffen angestrebt, um unerwiinschte oder
gar schadliche Spiegelmolekiile zu vermeiden.
Im Jahr 2001 verlieh man William Knowles, Ryo-
ji Noyori und Barry Sharpless fiir ihre Beschrei-
bung chiralitatsspezifischer Synthesereaktio-
nen sogar den Chemie-Nobelpreis.

Enantioselektive Synthese

Enzymicals nutzt die hauseigenen Biokata-
lysatoren, um genau eine solche enantioselek-
tive Synthese diverser Chemikalien zu ermdgli-
chen. Hierzu Gibernahm die Firma im Jahr 2010
beispielsweise die Patentrechte zur Herstellung
rekombinanter PLE-Isoenzyme von der Evonik
AG. Gemeinsam mit dem Chemieunternehmen
hatte Mitgriinder Bornscheuer sechs Isoformen
optimiert, um sie zur Herstellung enantiome-
renreiner Feinchemikalien einsetzen zu kénnen.

Wir stellen zum Beispiel ein Pharmainter-
mediat her, welches eine Vorstufe fiir das Hor-
mon Prostaglandin sein kann’, sagt Menyes.
Dieses tragt den Namen (1R,6S)-6-(Methoxy-
carbonyl)-cyclohex-3-en-1-carbonsaure und
wird mittels Isoenzym PLE6 synthetisiert. Die
Hoffnungen waren grof3, dieses Intermediat
in groBem Umfang an die Pharmaindustrie zu
bringen., Leider ist dieser Wirkstoff schon ge-
nerisch, also nicht mehr unter Patentschutz’,
ergdnzt er. ,Da hdtten wir vielleicht zwanzig
Jahre friiher dran sein missen.”
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Enzymicals hat noch weitere Chemikalien
mit nicht weniger sperrigen Namen im Portfo-
lio. Stoffe wie diese seien in Zukunft eines der
Standbeine von Enzymicals, ist sich Menyes si-
cher. Und hergestellt werden sie nattirlich bio-
katalytisch, also mithilfe der firmeneigenen En-
zyme. In den vergangenen Jahren habe die Fir-
ma enormes Know-how angesammelt, so Me-
nyes: Biologen wie Griindungsmitglied Rainer
Wardenga, dazu Biochemiker, Biotechnologen,
Synthese- und Verfahrenschemiker - die 16 En-
zymicals-Mitarbeiter stellen ein interdisziplina-
res Team und decken neben Biokatalyse und
Protein Engineering auch die klassische Che-
mie ab.,Wir kombinieren in der Synthese che-
mische mit biokatalytischen Schritten, denn die
Chemikalienherstellung ist oft eine Mehrstufen-
synthese’, erldutert Menyes.,Manchmal sind wir
eben auch eine ganz klassische Chemiebude’,
betont er. Das Ergebnis zahle, so Menyes, und zi-
tiert den Jilicher Biotechnologieprofessor Chris-
tian Wandrey: ,Am Ende einer Bioprozessent-
wicklung sollte immer eine Flasche mit inter-
essanten Chemikalien auf dem Tisch stehen.”

Dennoch betont der Geschéftsfiihrer, dass
weder die Enzyme noch die Feinchemikalien
bisher das Kerngeschaft des Unternehmens sei-
en.,Wir sitzen mit den Enzymen nichtam Ende
der Wertschopfungskette, wir sitzen irgendwo
mittendrin. Davon kann man nicht leben’, er-
klart er. Viel mehr seien Enzyme und Chemi-
kalien das Fenster nach auBlen. So kénne die
Firma zeigen, was sie kann; und verkauft dann
Konnen, Wissen und Entwicklungsvorschldge
beispielsweise in Form von Dienstleistung, Um-
satzbeteiligung oder Lizenzvereinbarungen.
+Was der Markt im Moment braucht, sind die
Wege und Prozesse, mit den Enzymen Chemi-
kalien herzustellen, also Prozessentwicklung:
Was mache ich mit den Enzymen, wie nutze ich
sie, um eine Chemikalie wirtschaftlich sinnvoll
herzustellen, einschlieBlich der Aufarbeitung
des Produktes?’, so Menyes.

Heute finanziere sich die Firma eigenstdn-
dig, sagt Menyes nicht ohne Stolz. Seine vor
dem Einstieg bei Enzymicals erlittene Insolvenz
habe ihn gelehrt, dass ein Unternehmen lang-
sam und organisch wachsen msse. Fordergel-
der seien durchaus wichtig, so Menyes. Deshalb
kooperiert Enzymicals auch an etlichen Fronten
und holte sich im Jahr 2015 durch die Beteili-
gung an insgesamt drei Horizont-2020-Projek-
ten der EU 1,2 Millionen Euro in die Firmenkasse.

Dennoch: Wichtiger seien Kundenauftrége.
Und eine Firma kénne eben nur so schnell wach-
sen, wie Auftrdge vorhanden seien, ist Menyes
sicher.,,Das Verhaltnis zwischen Férdermitteln
und Kundenauftrdgen ist schon deutlich in Rich-
tung der Kundenauftrége gekippt. Dariiber sind
wir naturlich sehr froh” - und gibt sich kampfe-
risch:, Wir stellen am Ende die Flasche auf den
Tisch. Wir reden nicht nur dariiber, sondern wir
machen’s” Sigrid Méirz

10/2017 | LABORJOURNAL 53



54

WIRTSCHAFT

PRODUKTUBERSICHT: 3D-ZELLKULTURSYSTEME

Giinstiger Zelltropfchendrucker

Vorgefertigte Platten und Schalen mit speziellen Oberfldchenstrukturen
erleichtern die dreidimensionale Kultur von Zellen. Zelldichten wie
in natiirlichem Gewebe erzeugt ein neuentwickelter Biodrucker.

Wer von den (Ublichen zweidimensionalen
adharenten Zellkulturen auf dreidimensi-
onal (3D) wachsende Kulturen umsteigen
mochte, kann mittlerweile aus einer groen
Palette an 3D-Zellkultursystemen auswéahlen.
Am reibungslosesten diirfte der Wechsel fiir
3D-Zellkultur-Novizen mit Spharoid-Systemen
funktionieren.

Sphéroide sind kleine kugelférmige Zell-
haufen, deren Durchmesser meist zwischen 30
und 50 Mikrometern liegt, aber auch tiber 500
Mikrometer erreichen kann. Da in den kleinen
Zellkugeln dhnliche Konzentrationsgradienten
vorliegen, etwa im Gehalt von Nahrstoffen, Sau-
erstoff oder Metaboliten, wie in soliden Tumo-
ren, sind sie insbesondere bei Krebs- und Wirk-
stoffforschern als Modell-Systeme sehr gefragt.
Ihre Herstellung ist vergleichsweise simpel und
erfolgt meist in den Napfchen spezieller Mik-
rotiterplatten.

Die Plattenhersteller setzen in der Regel
zwei einfache Tricks ein, mit denen sie die Zell-
verbdnde dazu bringen, kugelférmig zu wach-
sen. Erste Voraussetzung ist eine aalglatte Ober-
flache, an der selbst Adhéasionskiinstler unter
den Zellen nicht anhaften kdnnen. Dies reicht
fur die Ausbildung eines wohlgeformten Spha-
roids jedoch noch nicht aus. Dazu muss auch
die Geometrie des Napfchenbodens stimmen.
Die Platten-Hersteller bieten hdufig Rundwell-
Platten an, deren Wellb6den nicht eben, son-
dern nach auB3en gewdlbt sind. Wird die Zell-
suspension in die Napfchen pipettiert, sam-
meln sich die Zellen in der runden Vertiefung
an und bilden Sphéroide.

Gefdhrliche Zellcluster

Haufig wachsen diese in den einzelnen
Napfchen jedoch nicht ganz gleichmafig he-
ran. Einige sind groBer oder bilden unregel-
maBig geformte Zellcluster, die dazu tendie-
ren, an der Plattenoberflache anzuhaften.
In der Grundlagenforschung mag dies noch
durchgehen. Bei Stammzell-Sphéroiden, die
fur Zell-Transplantation gezlichtet werden,
sind diese UnregelmaBigkeiten jedoch uner-
wiinscht. Zu grof3 ist das Risiko, dass sich ein-
zelne Zellen zu Tumoren weiterentwickeln.

Vor diesem Problem stand auch der
Schweizer Chirurg Patrick Kugelmeier. Kugel-
meier arbeitete wahrend seiner Ausbildung an
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der Universitat Zurich daran, die komplizierte
und haufig nicht erfolgreiche Transplantation
der Bauchspeicheldriise durch die einfachere
Transplantation von Langerhansschen Insel-
zellen zu ersetzen. Fir die Transplantationen
benotigte er Inselzell-Sphéroide mit einer ex-
akt definierten GroRe (zu grof3e werden nach
derTransplantation abgestof3en), die er még-
lichst schnell und einfach in groen Mengen
herstellen konnte.

Eigentlich ziemlich simple Vorgaben, an
denen die bestehenden kommerziellen Spha-
roid-Systeme jedoch allesamt scheiterten. Der
Mediziner entschloss sich deshalb, eigene
Spharoid-Platten zu entwickeln und lieB die-
se 2011 patentieren.

Die Form der Napfchen entspricht in sei-
nen Platten einer auf dem Kopf stehenden Py-
ramide mit quadratischer Grundfldche. Dies ist
zunachst nichts Besonderes. Auf die Idee, die
Wellboéden in Pyramiden-Form auszufiihren, ka-
men auch schon andere Hersteller. Kugelmei-
ers Pyramiden-Napfchen enden jedoch nicht
wie Ublich in einer scharfkantigen Spitze, son-
dern in einer Rundung. Diese kleine Modifika-
tion fiihrt dazu, dass die Zellen in sémtlichen
Wells zu sehr einheitlichen Spharoiden heran-
wachsen, die der Experimentator in der jeweils
gewlinschten GroB3e ernten kann. Die Platten
sind insbesondere fiir die Kultur von Stamm-
zell-Sphéroiden gedacht, es spricht aber nichts
dagegen, sie auch fiir die dreidimensionale Kul-
tur anderer Zellen einzusetzen.

Neben den weiteren, beinahe schon klas-
sischen Methoden der 3D-Zellkultur mithilfe
von Tragern (Scaffolds) oder Hydrogelen experi-
mentieren Forscher auch mit 3D-Biodruck-Ver-
fahrern. Eine sowohl kostengtinstige als auch
interessante neue Bioprinting-Technik stellte
die Gruppe des englischen Chemikers Hagan
Bayley von der Universitdt Oxford im August
vor (Scientific Reports 7: 7004).

Der Spezialist flir Membranporen-Proteine
entwickelte ein ebenso cleveres wie einfaches,
Tropfen-basiertes Biodruck-Verfahren. Bei die-
sem spriiht der Drucker aus einer kleinen Dii-
se winzige Tropfen einer Zellsuspension mit
einem Volumen von einem Nanoliter und et-
wa 130 Mikrometer Durchmesser in ein olge-
fulltes Gefal3 mit einer Glasoberflache (siehe
Bild oben). Ein motorisierter Mikromanipula-
tor bewegt den Olbehilter an die gewiinsch-
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ten Koordinaten. Bayleys Trick besteht darin,
Lipide in das Ol zu mischen, die sofort eine Li-
pid-Einfachschicht um jeden Tropfen bilden,
der in das Ol fallt. Nahern sich die Tropfen ein-
ander an, schlieBen sie sich - stabilisiert durch
entstehende Lipid-Doppelschichten - zu gro-
Beren Verbanden zusammen. Diese bedecken
zunachst den Boden des Gefal3es und wach-
sen schlieflich an den gewiinschten Positio-
nen auch in der dritten Dimension weiter. Die
gedruckten Zellstrukturen verpackten die Eng-
lander in einer Gelschicht und tberfiihrten sie
nach Entfernen des Ols in Zellkulturmedium,
um sie weiter zu kultivieren.

Zelltropfchen in Ol

Die Auflosung der Tropfchendruck-Technik
aus Bayleys Labor ist deutlich héher als bei gan-
gigen Extrusions-Druckern, welche die Zellen
als Strang wie aus einer Tube herausdriicken;
und dhnlich gut wie bei Tintenstrahl-Druckern,
die Zelltropfchen mit finf bis flinfzig Mikrome-
ter Durchmesser aussto3en. Entscheidender
ist jedoch die wesentlich hohere Zelldichte in
den Tropfen des englischen Druckers, die wie
in natiirlichen Zellgeweben bei etwa 30 Milli-
onen Zellen pro Milliliter liegt.

Ein weiterer Vorteil: Der Bioprinter kann
zwei verschiedene Zelltypen an beliebigen
Positionen der Zell-Konstrukte unterbringen.
Mit einem mehrdsigen Dispenser ware es so-
gar moglich, mehr als nur zwei verschiedene
Zelltypen in den gedruckten Geweben zu de-
ponieren.

Interessant ist auch der Preis des Druckers.
Nach Angaben der Briten liegen die Herstel-
lungskosten deutlich unter 10.000 Euro — und
damit am unteren Ende der Preisskala fiir kom-
merzielle 3D-Biodrucker. Bayley hat auch schon
eine Firma (OxSyBio) gegriindet, die sich um
die Weiterentwicklung seines Druckers kiim-
mert. Das ist Ubrigens schon die zweite Fir-
mengriindung von Bayley. Der Chemiker leg-
te Ende der neunziger Jahre mit seinen Arbei-
ten zu Poren-Proteinen die Grundlagen fiir die
Nanoporen-Sequenzierung. Kurze Zeit spater
griindete er die Firma Oxford Nanopores, die
mit ihren MinlON-Geraten gerade den Sequen-
ziermarkt aufmischt.

Harald Zéhringer



3D-Zellkultursysteme

WIRTSCHAFT

PRODUKT-
NAME
300MICRONS Statarrays Mikrotiterplatte mit 10 Mikro- Erzeugung und Analyse von 3D-Aggregaten, 960 Aggregate pro Platte, 109,-
Karlsruhe MCA96-960-PS, kavitéten pro Well (300 pm Mikrokavitéten aus Polystyrol | LA-Oberflache (Low Attachment) zur 19,-
www.300microns.com MCA96-960-PSLA Durchmesser und 200 um Tiefe) Spharoidherstellung
;(;n:—ai(gt :721 94247891 Statarrays Mikrotiterplatte mit 10 Mikro- Erzeugung und Analyse von 3D-Aggregaten, 960 Aggregate pro Platte, 109,-
in f;) @300microns.com MCA96-960-PC, kavitéten pro Well (300 pm Mikrokavitéten aus Polycarbonat | LA-Oberflédche (Low Attachment) 19,-
) MCA96-960-PCLA Durchmesser und 200 pm Tiefe) zur Sphéroidherstellung
Statarrays Mikrotiterplatte mit 169 Mikro- Erzeugung und Analyse von 3D-Aggregaten, 16.224 Aggregate pro 109,-
MCA96-16.224-PS, | kavitdten pro Well (300 pm Platte, Mikrokavitéten aus Polystyrol | LA-Oberflache (Low Attach- 19,-
MCA96-16.224-PSLA | Durchmesser und 200 pm Tiefe) ment) zur Sphéroidherstellung
Statarrays Mikrotiterplatte mit 169 Mikro- Erzeugung und Analyse von 3D-Aggregaten, 16.224 Aggregate pro 109,-
MCA96-16.224-PC, | kavitdten pro Well (300 pm Platte, Mikrokavitéten aus Polycarbonat | LA-Oberflédche (Low Attach- 19,-
MCA96-16.224-PCLA | Durchmesser und 200 pm Tiefe) ment) zur Sphéroidherstellung
Dynarrays Mikrokavitatenarray mit 634 3D-Aggregatherstellung, 6-Well-Format oder Einbau in Dynarrays- 29,
MCA300-300-PC Kavitdten, Durchmesser Bioreaktor, mit und ohne Poren (3 pum) erhaltlich
300 pm, 500 pum, 800 pm,
Tiefe 300 pm, Polycarbonat
Dynarrays Bioreaktor zum Einbau von Einbau von 2 Dynarrays maglich | Perfusion, Superfusion | 1499,-
Bioreaktor Dynarrays Mikroskopierbar
Amsbio BME 2 RGF Organoid | Organoidkultur Bildet rekonstituierte Basalmembran bei 37°C | PathClear = PCR- 40,- (1 ml)
AT T Matrix getestet auf 31 Viren und Pathogﬁne |Wachstu_msfaktor-reduzierter 190,- (5 ml)
Kontakt: Basalmembranextrakt (BME 2): fiir 3D-Organoidkultur 290,- (2x5ml)
Tel. +49 69779099 BME R1 Matrix Organoidkultur 5.0, 40, (1 ml)
info@amsbio.com Wachstumsfaktor-reduzierter BME R1: fiir 3D-Organoidkultur 190,- (5 ml)
Organoid Harvesting | Organoidkultur Nicht-enzymatisches Verfahren zur Depolymerisierung von extrazel- 65,- (100 ml)
Solution lularen Matrixproteinen fiir die Ernte intakter Organoide | Passage,
Kryopreservation und biochemische Analyse von Organoiden sowie
Einsatz in PDX-Xenotransplantations-Modellen
Cultrex HA-R-Spon- Organoidkultur Zelllinie fiir die Herstellung von gereinigtem RSPO1-Protein oder 515,-
din 1-Fc 2937 Cells RSPO1-konditioniertem Medium fiir Organoid-Zellkultur (1Vial: 10° Zellen)
BME 3 Xenograftanwendungen Bildet rekonstituierte Basalmembran bei 37 °C| PathClear = P(R- 40,- (1 ml)
getestet auf 31 Viren und Pathogene | Normaler Wachstumsfaktor 160,- (5 ml)
BME 3: fiir Xenograft-Anwendungen 240,- (2x5ml)
Cultrex 3D Spheroid Spharoid-Kit 96-Well-Format zur Hochdurchsatz-Messung von Zellinvasion, mit 310,- (96 rxn)
Cell Invasion Assay Spharoiden eingebettet in Matrix
Cultrex 3D Spheroid Sphéroid-Kit 96-Well-Format zur Hochdurchsatz-Messung der Zellproliferation/ 310,- (96 rxn)

Cell Proliferation /
Viability Assay

Viabilitat mit spezialisierter Spharoid-Bildungsmatrix in Platten mit re-
duzierter Zelladhésion | Fluorimetrisches oder kolorimetrisches System

Cultrex Embryoid Embryoid-Bodies-Bildung Mit spezialisierter EB-Bildungsmatrix (um Zellaggregierung zu sti- 265,- (96 rxn)

Body Formation Kit mulieren) und ROCK-Inhibitor fiir Bildung von Embryoid Bodies mit 240,- (10x EB
gleichformiger GroBe und hoher Viabilitét in Platten mit reduzierter Bildungsmatrix,
Zelladhdsion | Fluorimetrisches oder kolorimetrisches System 1,1 ml)

Lipidure COAT, Plattenbeschichtungsmaterial 96-Well U-, V- oder Flach-Boden-Platten, 6-, 12-, 24-Well-Platten, Ab70,-

Platten zur Reduzierung der weilRe, schwarze oder farblose 348-Well-Platten, 60-mm- und (7 Platten)

Zelladhdsion 90-mm-Schalen

Randomly Tragersystem hergestellt durch Faserdurchmesser: 4 ym | Porengrde: 15-30 um, Porositat etwa 80% | 115,- (6-,

Orientated Mimetix Elektrospinning Gestelltiefe von 50 pm | 12-, 96- und 384-Well-Platten sowie Einsatze 12-, 96-Well)

Scaffold zum Einhdngen in 6-Well-Platten 130,- (384-Well)

Aligned Mimetix Tragersystem hergestellt durch Ideal fiir Zellen, die Leitstrukturen benétigen oder wenn die Orientie- 315,- (12-Well)

Scaffold

Elektrospinning

rung Zellverhalten und Funktion beeinflusst | Anwendung: Schwan-
zellen, Oligodendrozyten, Myelinscheiden-Bildung, Nerven-Reparatur,
Kardiomyozyten, Sehnen-Reparatur | Faserdurchmesser:

2 pm; Gestelltiefe von 2-4 um | 96- und 384-Well-Platten sowie
Einsédtze zum Einhdngen in 12-Well-Platten

(
130,- (96-Well)
205,- (384-Well)

Alvetex Scaffold

Pordses Polystyrolgeriist, in
das Zellen einwachsen konnen

12-, 24-, 96- und 384-Well-Platten sowie Einsatze zum Einhdngen in
6-und 12-Well-Platten | 200 ym Schichtdicke des Polystyrolgerilsts,
Porengrol3e etwa 40 pm im Durchmesser mit etwa 14 pm grof3en Ver-
bindungen | Co-Kulturen, Schnitte, Zelldifferenzierungen, Toxizitétstests
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Ab 100,-
(Einsatze)

Ab 95,- (Platten)
85, (Starter-Kit)
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Amsbio (Fortsetzung, Alvetex Strata Pordses Polystyrolgeriist, auf Einsdtze zum Einhéngen in 6- und 12-Well-Platten | 200 um Schichtdicke | Ab 160,- (12 5t.)
Kontakt siehe Seite 55) dem intakte Gewebe und Zellen des Polystyrolgeriists, PorengroBe ca. 13 pm im Durchmesser mit etwa 350,- (48 St.)
3-dimensional wachsen konnen 5 um groBen Verbindungen | Co-Kultur, Embryoid Bodies, Gewebekultur
Perfusion Plate Perfusionssytem Kompatibel mit Alvetex-Einsatzen, Standard 2D-Kultur usw. | Ab90,-
Kombination von 3D-Zellkultur mit Mediumzirkulation / Perfusion (2 Platten)
MAPTrix Rekombinante extrazellulare MAPTrix (Mussel Adhesive Protein Based Matrix) | Rekombinantes Ab125,-
Matrix-Mimetika Muschelprotein mit mehr als 50 bioaktiven Peptidmotiven per 2,5 mg/5ml
MAPtrix Hygel Rekombinante extrazelluldre MAPTrix (Mussel Adhesive Protein Based Matrix) fiir 3D-Kultur | Ab175,- (10mg
Matrix-Mimetika-Hydrogel mit Rekombinantes Muschelprotein mit mehr als 50 bioaktiven MAPTri ECM +
PEG-Crosslinker Peptidmotiven 50 mg Linker)
Col-Tgel 3D Cell Anpassbares Hydrogel-System In 3 verschiedenen Steifigkeiten (weich, mittelhart, hart) | 160,- (1 ml)
Culture Gels basierend auf Kollagen Fiir verschiedene Zelltypen 410,- (10 ml)
Cultrex 3-D Culture Basalmembranextrakt Bildet rekonstituierte Basalmembran bei 37°C | PathClear (PCR- 55,- (1 ml)
Matrix BME 1, getestet auf 31 Viren und Pathogene) | Wachstumsfaktor-reduzierter 230, (5 ml)
PathClear BME 1: fiiir 3D-Zellkultur 350,- (2x5ml)
Cultrex Kollagen |, Verschiedene extrazellulare Extrazelluldre Matrix-Proteine zur Stimulation von 3D-Zellstrukturen 175,/ 20 ml (K.)
Laminin| Matrix-Proteine 725,-/30 mg (L)
Sodium Alginate Gelierendes Polysaccharid Einfache Herstellung von Gelpartikeln zur Einbettung von Zellen fiir 140,- (Al /25 ml)
Alginate 3D Cell 3D-Kultur | Geliert in Anwesenheit von Calcium und verfliissigt sich bei 500, (Kit/4x24-
Culture Kit Zugabe eines Ca-Chelatbildners Well)
BioCat VitroGel 3D Ready- Synthetisches Hydrogel Anwendungsfertig | Schnelle Gelbildung | Homogene Zellverteilung im 299,
Heidelberg To-Use Hydrogel Gel | Kompatibel mit Imaging
www.biocat.com VitroGel 3D-RGD 359,-
IT((intal(gt;EzI;«: s;’z‘;e 3-D Life Hydrogel Synthetische Hydrogele Modifizierbar mit bioaktiven Molekiilen | Von Zellen abbaubarer 60,- bis 165,-
el.+ bi Kits (D-Linker | Von Anwender abbaubares Dextran-Gel | Einstellbare
gamer@biocat.com Gel-Harte | Komponenten separat erhaltlich
Biotrend Chemikalien 3D Cell Culture Matrix | Hydrogel Spharoid-Formation-Assays 940,-
Kéln Alginate Hydrogel Kit
Www.biotrend.com 3D Cell Culture BME-Matrix Spharoid-Formation-Assays 1.026,-
Kontakt: Gunther Jaeger Matrix BME Kit
Tel. +49 221 9498320
info@biotrend.com 3D Cell Culture Ma- Duo-Matrix Sphéroid-Formation-Assays 1.026,-

trix Duo-Matrix Kit

Brand

Wertheim
www.brand.de
Kontakt: Nicolas Frank
Tel. +49 9342 8080

Brandplates Insert
System

Zellkultur-Einsdtze (Inserts)

PC- und PET- Membranen | 4 verschiedene Porengrden |
6 Insert-Strips a 4 Inserts pro Platte | 5 Platten (120 Inserts)

655,- bis 775,-

Brandplates Insert
Strips 13 mm

Zellkultur-Einsatze (Inserts)

PC- und PET- Membranen | 4 verschiedene PorengrdRen | Einzeln
verpackt | Teilbar in 4 EinzelgefaBe | 12 Strips a 4 Inserts

240,- bis 288 -

56

info@brand.de Brandplates Insert Zellkultur-Einsétze (Inserts) PC- und PET- Membranen | 4 verschiedene PorengrdRen | Einzeln 246,- bis 317 -
Strips 9 mm verpackt | Insbesondere fiir ALI-Kulturen | 12 Strips a 4 Inserts
Brandplates Single Zellkultur-Einsdtze (Inserts) PC- und PET- Membranen | 4 verschiedene PorengrdBen | Einzeln 276,- bis 331,-
Inserts 13 mm verpackt | 48 Inserts
Brandplates 24-und | Tragerplatte fiir Insert-Strips Einzeln verpackt | 10 Platten mit Deckel 105, - bis 110,-
24/6-Well-Platten und Single Inserts
Cellendes 3-D Life Hydrogele Chemisch definierte Hydrogele Einstellbare Festigkeit | Modifizierbar mit bioaktiven Komponenten 60,- bis -165,-
Reutlingen (z.B. Adhasionspeptiden) | Wahlweise zellinduzierbare Abbaubarkeit
www.cellendes.com fiir Zellmigration | Wahlweise abbaubar durch Anwender zur Zell-
Kontakt: wiedergewinnung | Sehr gute Transparenz
.Teil,' +49”7 1? el 3-D Life ToGro Chemisch definiertes Hydrogel Definierte Festigkeit und zelladhasive Eigenschaften | Geeignet fiir 230,-
info@cellendes.com Zellmigration | Sehr einfache Handhabung | Fiir viele Kulturen
geeignet | Okonomischer Verbrauch
3-D Life RGD Peptide | Zelladhasionspeptid zur Modifi- Kovalente Ankopplung an 3-D Life Hydrogele | Vermittelt Zelladhésion 95,-
zierung von 3-D Life Hydrogelen an Hydrogelmatrix
CellSystems epiCS Rekonstruierte humane Epider- In-vitro-Toxikologie, Wirksamkeitstestung (Efficacy), Forschung und 52~
Troisdorf mis (RhE) (inkl. Kulturmedium) Entwicklung
\IQIW\;vskI;mg;v |troécom|k. epiCS-M Rekonstruierte humane Epi- 3 Pigmentierungsgrade: Asia-Caucasier (hell), Caucasier (mittel), 80,
TOI" a49 '22:{9;5 21950 ng dermis (RhE) mit Melanozyten Afro-Amerikaner (dunkel) | Pigmentierung und Depigmentierungs-
e+ (inkl. Kulturmedium) studien, Melanogenese-Forschung
info@cellsystems.de
epiCS-FT Rekonstruierte humane Haut, Rekonstruierte Epidermis und Dermis | Wirksamkeitstestung, (Efficacy), | Auf Anfrage
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Nollhaut” (inkl. Kulturmedium)

Wundheilung, Permeation, Mikrobiom, Forschung und Entwicklung




3D-Zellkultursysteme

WIRTSCHAFT

PRODUKT-
NAME
Corning Life Sciences Corning Spheroid 96- bzw. 384-Well-Platten, Rundboden | Ultra-Low-Attachment-Beschichtung | Herstellung und 1.226,74
Amsterdam Microplates je 5 oder 50 Platten/Karton Analyse von 3D-Spharoiden auf derselben Platte (96-Well/50)
Www.corning.com 1.691,01
Kontakt: Peter Weiser (384-Well/50)
TeI.. 9 6227.3 81194 Corning Matrigel Beschichtungs-Reagenz Rekonstituierte Basalmembran zur Beschichtung von KulturgeféBen Ab 241,66
weiserp@corning.com ) . . . .
Matrix | In-vivo-Tumor-Augmentation | Verschiedene Formulierungen und
Mengen
Corning Pura- Peptid-Hydrogel Synthetische Matrix | Selbst-organisierend unter physiologischen 258,14
Matrix Peptide Bedingungen | Definierte dreidimensionale Kulturumgebung
Hydrogel
Corning and Zellkultur-Inserts und Verschiedene Membranen und PorengrdRen | Je nach System
Falcon Permeable Insert-Platten Migrations- und Invasions-Studien | Co-Kultur von Zellen | und Mengen
Supports Zellulére Transportstudien
Dunn Labortechnik FX-5000TT Bioreaktorsystem, Gelmatrix Untersuchung von zyklischen oder statischen Zugwirkungen auf Auf Anfrage
Asbach 3D-Zellkulturen | Unterschiedliche Frequenzen, Amplituden und
www.dunnlab.de Wellenformen in einem Programm anwendbar | Tissue Engineering
Kontakt: | Modulares, erweiterbares System z.B. fiir Echtzeitbeobachtung von
Tel. +49 26 83 430 94 Zellen, Hochdurchsatzanwendungen
info@dunnlab.de . . .
FX-5000C Bioreaktorsystem Anwendung von zyklischem oder statischem Druck auf 3D-Zellkulturen | Auf Anfrage
und Gewebe | Simuliert die in vivo wirkenden Kréfte auf Zellen aus
Muskel, Lunge, Herz, BlutgeféRen, Haut, Sehnen, Bandern und
Knochen | Unterschiedliche Frequenzen, Amplituden und Wellen-
formen in einem Programm anwendbar | Druck bis etwa 96 kPa |
Modulares, erweiterbares System
BellcoCell System Einmal-Bioreaktorflaschen- Fiir hohe Ausbeuten: Zellmasse, Membranproteine, monoklonale Auf Anfrage
System, 3D-Mikrocarriermatrix Antikdrper, rekombinante Proteine, Viirus-Produktion |
Einfacher Austausch des Mediums und Produkternte |
Modulares, erweiterbares System | Einfache Bedienung
Greiner Bio One Cellstar 3D-Zellkultivierung in Losung ZellkulturgefaBe mit zellabweisender Oberflache | Unterbindet Auf Anfrage
Frickenhausen adharentes Zellwachstum effektiv | Stabile chemische Modifikation
www.gho.com/bioscience der GefaBoberflache | 6- bis 384-Well-Mikroplatten, Flaschen und
Kontakt: Zellkulturschalen erhéltlich
;Zfofg;'ggg';gzls 0 - Magnetische Schnelle Sphéroidausbildung, Co-Kultivierung verschiedener Auf Anfrage
’ 3D-Zellkultivierung Zelllinien | Einfache Handhabung | Verschiedene Formate (von
Single-Well- bis 384-Well-Format) | Kein Probenverlust wahrend
des Versuchsverlaufs
1&L Biosystems TisXell 3D-Bioreaktor Dynamische Kultur von Implantaten, Geweben und Sphéroiden | Auf Anfrage
Konigswinter Hohe Zellviabilitat auch in tieferen Zellschichten | Homogenes
http://de.il-biosystems.com Zellwachstum | Férdert Vaskularisierung | Kombiniert Rotation
Kontakt: mit Perfusion
I:;o;ﬁgbzlgszjstge 1r2§?1e Cellink+ 3D-Bioprinter Patentierte “Clean-Chamber”-Technologie (HEPA-Luftfilterung) | Auf Anfrage
’ Pneumatisch angesteuerte Druckkdpfe | Beheizbare Druckkdpfe (bis zu
125°C) | UV-Crosslinking-System (365 nm, 405 nm Option) | Druck im
Hersteller: Multiwellformat
QuinXell Technologies (TisXell) . . ) o . .
Cellink AB (Cellinkc+ und Bio X) Bio X 3D-Bioprinter :-_IEPA—LuftﬂIter'gng, UV—St_er|I|5|erung | [3re|fach austauschbare, n:tel— Auf Anfrage
. igente Druckkdpfe | Beheizbares und kiihlbares Druckbett (4-60° C) |
Nanofiber Solutions UV-Hértungssystem mit 365 nm und 405 nm UV-LED
300Micron (Statarrays)
Nanofiber Solutions 3D-Multiwellplatten- und Live-Zellimaging auf 3D-Topographie | Ideal auch fiir Nerven- Auf Anfrage
Einsatze zellen | High Content Screening | Zell-Migrationsanalysen |
In-Vitro-Modelle
Statarrays Multiwellplatten fiir Sphéroide Produktion und Analyse von 3D-Aggregaten | Bis zu 16.224 Sphéroide Auf Anfrage
pro 96-Well-Platte | Standardisierung und reproduzierbare Arrays |
Passend fiir Zell-Imaging-Systeme und Mikroskope |
Absolute Vergleichbarkeit der Ergebnisse
Kugelmeiers Sphericalplate 5D 3D-Zellcluster, RegelmaRige, frei skalierbare Zellcluster in Stammzellqualitat | 74,-
Zollikerberg, Schweiz Selbstassemblierung, Deutlich zeitsparender und giinstiger als herkdmmliche Platten fiir
www.kugelmeiers.com kein Scaffold Spharoid-Kulturen

Kontakt: Patrick Kugelmeier
Tel. +4178 406 91 87
info@kugelmeiers.com
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58

MoBiTec (ytoCapture Kammerboden enthélt hexa- Imaging Chamber (8-Well-Format mit Deckglashoden) | Geeignet 72,- (4 Stiick)
Gottingen Chamber gonale Mikrovertiefungen mit u.a. fiir Einzelzellanalysen nicht-adharenter Zellen mit kleinem Durch- 280,- (16 Stiick)
www.mobitec.com einem Durchmesser von 20 pm messer oder zur Analyse von Nuclei | Deckglashoden versehen mit
Kontakt: Arne Schulz und einer Tiefe von 10 um einer Polymerschicht mit Mikrokavitaten; Zellen sedimentieren in
Tel. +49 551707220 die Mikrokavitaten und sind vor Fliissigkeitshewegungen geschiitzt
info@mobitec.com N I . B B -
(ytoCapture Forderung einer 3D-Ausrich- Imaging Chamber (8-Well-Format mit Deckglasboden) | 72,- (4 Stiick)
Chamber S-40-15 tung adhérent wachsender Zel- Mikrokavitaten mit quadratischem Grundriss, einer Seitenlange von 280,- (16 Stiick)
len durch die Mikrostrukturen 40 pm und einer Tiefe von 15 um | Geeignet zur Analyse von Zellen
mit gréBerem Durchmesser (< 30 um)
(ytoCapture Sphéroide Imaging Chamber (8-Well-Format mit Deckglashoden) | Sechseckige 80,- (4 Stiick)
Chamber Mikrokavitaten mit einem Durchmesser von 250 pm und einer Tiefe 320,- (16 Stiick)
H-250-100 LCA von 100 pm, Format erlaubt Cluster-Analyse von adhdrenten und
nicht-adhdrenten Zellen | Low-Cell-Adhesion-Oberflche
(ytoCapture Cham- Sphéroide 5.0. | Kammerboden enthélt quadratische Mikrovertiefungen mit einer 80,- (4 Stiick)
ber $-500-100 LCA Seitenlange von 500 pm und einer Tiefe von 100 ym | 320,- (16 Stiick)
(ytoCapture Dish Sechseckige Mikrokavitaten mit | Imaging Dish (mit Deckglasboden und zentralen Mikrokavitaten) | 120,- (10 Stiick)
H-20-10 einem Durchmesser von 20 pm Geeignet u.a. fiir Einzelzellanalysen nicht-adhérenter Zellen mit
und einer Tiefe von 10 um kleinem Durchmesser oder zur Analyse von Nuclei | Erhéltlich mit
Mikrokavitaten-Arrays von 6 mm oder 18 mm Durchmesser
CytoCapture Dish Forderung einer 3D-Ausrich- Imaging Dish (mit Deckglasboden und zentralen Mikrokavitéten) | 120,- (10 Stiick)
S-40-15 tung adhérent wachsender Zel- Mikrokavitaten mit quadratischem Grundriss, einer Seitenlange von
len durch die Mikrostrukturen 40 pm und einer Tiefe von 15 pm | Geeignet zur Analyse von Zellen mit
groBerem Durchmesser (< 30 um) | Erhdltlich mit Mikrokavitaten-
Arrays von 6 mm oder 18 mm Durchmesser
CytoCapture Dish Spharoide Imaging Dish (mit Deckglashoden und zentralen Mikrokavitaten) | Sechs- 120,- (10 Stiick)
H-250-100 eckige Mikrokavitaten mit einem Durchmesser von 250 pm und einer 150,- (10 Stiick,
Tiefe von 100 pm | Format erlaubt Cluster-Analyse von adhérenten und LCA-Oberfléche)
nicht-adhérenten Zellen | Wahlweise mit Low-Cell-Adhesion-Oberfléche
CytoCapture Dish, Sphéroide Imaging Dish (mit Deckglashoden und zentralen Mikrokavitéten) | 120,- (10 Stiick)
S$-500-100 Quadratische Mikrovertiefungen mit einer Seitenlange von 500 ymund | 150,- (10 Stiick,
einer Tiefe von 100 ym | Erméglicht Cluster-Analyse von adhérenten LCA-Oberflache)
und nicht-adharenten Zellen | Auch mit Low-Cell-Adhesion-Oberfléche |
Erhdltlich mit Mikrokavitdten-Arrays von 6 mm oder 18 mm Durchmesser
PrimeSurface Dishes | Sphdroide | Zellkultur-Schalen Adharentes Zellwachstum wird zuverldssig unterbunden | Ausbildung 104, bis 460,
(Sumitomo Bakelite) | mit zellabweisender Oberflache von homogenen Spharoidkulturen und Stammzell-Aggregaten | Keine
Diffusion von Chemikalien von der Schalenoberflache ins Zellkulturme-
dium | Ideal fiir Differenzierungsstudien, Medikamenten-Screening mit
3D-Zellmodellen und um die Induktion von ES/iPS Zellen zu untersuchen
PrimeSurface Plates | Zellkultur-Platten mit zellab- 5.0.| 138,- bis 719,-
(Sumitomo Bakelite) | weisender Oberfléche Spezielle Platten erhéltlich fiir die Lumineszenzdetektion
Pelobiotech Cell2Sphere Kits Krebszell-Spharoide in Einsatzbereite Spharoide | Lagerfahig bei -80°C | Ohne Scaffolds Ab 839,
P|anegg 96-Well-Platte
www.pelobiotech.com Cell2Sphere alacarte | Sphéroid-Zelllinien in Einsatzbereite Spharoide | Lagerfahig bei -80°C | Ohne Scaffolds Auf Anfrage
Kontakt: Peter Frost S\l
96-Well-Platte
Tel. +49 89517 286 0
info@pelobiotech.com Cell2Sphere YourOwn | Krebszell-Sphéroide Einsatzbereite Spharoide | Lagerfahig bei -80°C | Ohne Scaffolds Auf Anfrage
Single Well Bio- Magnetische Levitation Ohne Scaffold | 6-Well und 24-Well 478 - (6)
Hersteller: Assembler Kit 717,-(24)
?EE;FZT;gJ:rE;apeutics Bioprinting Kit Magnetisches Bioprinting Schneller Druck von Sphéroiden | 96-Well und 384-Well 717,-11.195,-
Bi0 Assay — Spharoide Hochdurchsatz-Screening in 3D | 96-Well und 384-Well | Auf Anfrage
n3D Biosiences (Bio-Assembler Complete System Wahlweise Nur-Bioprinting-Version erhéltlich
x'l" E"’ps""tf'f"f dK't' BOASSY, | pvetexSaaffolds | Scaffold 2x12-Well-Platte / 2x 24-Well-Pltte Ab 186,-/216,-
i ) 2x96-Well-Platte / 2 x 384-Well-Platte Ab 270,- /338,
Alvetex Scaffold Scaffold 6-Well-Platte (12 Inserts) / Ab 205,-
Well Inserts 12-Well-Platte (12 Inserts) Ab172,-
é\EsahthIas)s o e Ezsphere Spharoide Mikro-Well-Oberfléche | Sphéroide durch Fliissigkeitsiiberschichten | Ab 512,- (35, 60,
ZDICE 35-mm-Schale, 60-mm-Schale, 100-mm-Schale, 6-Well-Mikroplatte, 100 mm)
96-Well-Mikroplatte Ab 321,- (6-W.)
Ab 329,- (96-W.)
Akron Biotech (AK-Polyfibers) AK-Polyfibers Scaffold Scaffolds aus elektrogesponnenen Polymer-Nanofasern | Auf Anfrage
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Pelobiotech (Fortsetzung, SynBBB 3D Model 3D-Mikrofluidik-Chips und Echtzeit-Visualisierung zelluldrer Funktionen Ab1.578 -
Kontakt siehe Seite 58) Starter Kit Zubehdr
. SynTumor 3D Model 3D-Mikrofluidik-Chips und Zwei Netzwerk-Konfigurationen Ab 1.578,-
Hersteller: Starter Kit Zubehs
SynVivo (SynBBB 3D Model, arterfl ubehor
SynTumor 3D Model, SynRAM3D | SynRAM 3D In- 3D-Mikrofluidik-Chips und Physiologischer Scher-Stress in mikrovaskuldrer Umgebung | Ab1.578 -
Inflammation Model, SynTox3D) | flammation Model Zubehor Ko-Kultur mdglich
Starter Kit
SynTox 3D Model 3D-Mikrofluidik-Chips und Physiologische, morphologische, fluidische und 3D zelluldre Ab 1.578,-
Starter Kit Zubehor Bedingungen
Hersteller: 3D Skin ModelKit = Humane primare Keratinozyten, Medien und Einstze | 1.195,-
CellApplications (3D Skin Model- Fiir 12 oder 24 Inserts
Kit, 3D Airway Model Kit
l irway Model Kit 3D Airway Model Kit | -- Humane Lungenepithel-Zellen, Medien und Einsatze | 1.416,-
Fiir 12 oder 24 Inserts
Serva Electrophoresis Collagen CS-Ldsung In vivo-ahnliche 3D-Kollagen- Losung von gereinigtem, nativen Kollagen Typ 1 aus der Rinderkalber- 310,-
Heidelberg 0,5%in 10 mM HC, matrix haut | Sauresolubilisiert ohne Enzymbehandlung und Pepsinextraktion
www.serva.de steril | Bildet im Vergleich zu Pepsin-solubilisiertem Kollagen starkere Gele
Kontakt: Judith Koch mit transparenter bis weiBer Erscheinung bei physiologischem pH und
Tel. +49 6221 13840 44 Temperaturen | Exzellente Quelle fiir Kollagenfibrillen fiir Zell- und
info@serva.de Gewebekultur-Applikationen, sowie Gewebe-Engineering-Projekte
Stemcell Technologies AggreWell 400/800 Mikrowell-Kulturplatten zur Konsistente Herstellung von Zellaggregaten, mit vielen Zelltypen Ab51,-
Koln Herstellung von Embryoid kompatibel, optimale optische Eigenschaften
www.stemcell.com Bodies und Spharoiden
Kontakt: ) . .
AggreWell EB Zellkulturmedium z. Herstellung Serum-frei | bFGF reduziert 152,-
Tel. 49221 8887990 F tion Medi d Kult Embryoid Bodi
et o ormation Medium und Kultur von Embryoid Bodies
IntestiCult Organoid Zellkulturmedium zur Herstel- Definiert | Polarisiertes Epithel | Intra- und interzelluldre Signalgebung 291,-
Growth Medium lung und Kultur intestinaler | Selbst-ausbreitende Stammzellnische
(Mouse) Organoide
IntestiCult Organoid | Zellkulturmedium zur Her- Komplettmedium | Polarisiertes Epithel | Intra- und interzelluldre 404,-
Growth Medium stellung und Kultur humaner Signalgebung | Selbst-ausbreitende Stammzellnische
(Human) intestinaler Organoide
STEMdiff Cerebral Zellkulturmedium z. Herstellung Definiert | Serum-frei | Einfaches 4-Phasen-Protokoll | 260,-
Organoid Kit und Kultur cerebraler Organoide Dreidimensionale Organoide
mTeSR3D Medium fiir die Suspensionskul- Expansion, Scale-Up, 3D-Suspensionskultur 480,-
tur humaner ES und iPS-Zellen
Takara Bio Europe Cellartis DEF-CS Medium fiir die 3D-Kultur von Frei von tierischen Produkten (xeno-free) | Pluripotente Zellen wachsen 250,-
www.takarabio.com 500 Xeno-Free 3D Stammzellen in Bioreaktoren als Spharoide | Differenzierungpotenzial und Karyotyp bleiben
Kontakt: Tel. +33 13904 6880 Spheroid Culture erhalten | 5x10° Zellen in einem 1L-Bioreaktor in 3-4 Passagen
techEU@takarabio.com Medium
Thermo Fisher Scientific Thermo Scientific Mit hydrophilem Low- — Auf Anfrage
www.thermoscientific.com Nunclon Sphera Binding-Polymer beschichtete
Faschen, Schalen, Oberflache
Platten
AlgiMatrix 3D Bioscaffold 24- und 96-Well-Platte 219,
Culture System
AlgiMatrix 3D Bioscaffold 6-Well-Platte 227~
Culture System
Geltrex LDEV-Free Extrazellulare Matrix Basalmembran-Matrix mit reduziertem Wachstumsfaktor 43,10
Geltrex LDEV-Free, Extrazelluldre Matrix Basalmembran-Matrix mit reduziertem Wachstumsfaktor 48,24
hESC-Qualified
rhLaminin-521 Extrazelluldre Matrix - 73,70
Viscofan BioEngineering Losliches Kollagen 3D-Kollagen-Hydrogele / Naturnahe Umgebung fiir authentisches Zellverhalten | 249, -
Weinheim Typ|, bovin Beschichtung von Zellkultur- Flexible Verwendung durch hohe Konzentration (5 mg/ml) |
WWW. (,s0luble collagen*”) gefdBen Saure-lgslich, steril
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Kontakt:
Tel. +49 6201 86 358
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einer stabilen, reinen Kollagen-
Typ-I-Membran

Zellkultur- und In-vivo-Anwendungen | Implantierbar mittels direktem
Vernahen | Formate von 96-Well bis 100 x 150 mm | Einsetzbar fiir
Standard-Fluoreszenzmikroskopie und Histologie-Techniken |

Ab 2018 auch in medizinischer Qualitat erhaltlich
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Methoden Special: Ramanmikroskopie

Farbverschiebungen

Lange Zeit dachten Biologen, die Ramanspektroskopie wdre nur etwas fiir
hartgesottene Chemiker und Materialwissenschaftler. Spdtestens seit aus
der Ramanspektrokospie die Ramanmikroskopie wurde, hat sich dies jedoch
griindlich gewandelt. Die Technik ist zwar immer noch etwas tricky und
kostet auch Geld. Sie erdffnet Biologen und Medizinern jedoch neue

faszinierende Einblicke in Zellen.

Die Ramanspektroskopie beruht auf der
Messung der inelastischen Streuung von
Photonen an Molekiilen, die Chandrasekhara
Venkata Raman, 1928 entdeckte. Trifft mo-
nochromatisches Licht aus einem Laser auf ein
Objekt, zum Beispiel eine Zelle, so interagie-
ren die Photonen mit der Probe. Die Photonen
regen Molekiile zur Schwingung an und kon-
nen dabei Energie abgeben oder aufnehmen.

Die Energiedifferenz zwischen auftreffen-
dem und emittiertem (gestreutem) Photon ent-
spricht der Energiemenge, die zur Anregung ei-
ner bestimmten Molekiilschwingung nétig ist.
Die entsprechenden Frequenzverschiebungen
sind messbar. Im Raman-Spektrum stellen die
einzelnen Banden alle Frequenzunterschiede
dar, die sich aus den verschiedenen chemischen
Bindungen und funktionellen Gruppen eines
Molekiils ergeben.

Auch wenn der Raman-Effekt wesentlich
schwacher und seltener ist als die elastische
Streuung (Rayleigh-Effekt), liefert er detaillierte
Informationen. Jedes Molekil hat sein eigenes
Spektrum, einen,molekularen Fingerabdruck”.
Je starker dieser Abdruck (Bandenausschlagim
Spektrum), desto hoher ist die Konzentration
der Molekiil(-bindungen), die den Effekt verur-
sachen. Raman-Spektren biologischer Proben
sind aufgrund der immensen Molekdlvielfalt
sehr komplex. Kann man einem Raman-
Spektrum aber prazise Ortskoordinaten zu-
ordnen, wird die Komplexitat Giberschaubarer.

Vor circa zwanzig Jahren 16ste die Kombi-
nation von Ramanspektrometer und Konfokal-
mikroskop das urspriinglich verwendete ,Ra-
man-Mapping” (Messung der Raman-Streuung
an einzelnen Stellen) ab und erzeugte mit der
Konfokalen Ramanmikroskopie erstmals Bilder.
Hierzu wird ein Objekttrdger mit Probenmate-
rial durch die Linse eines umgebauten Konfo-
kalmikroskops mit Laserlicht angeregt. Der La-
serstrahl tastet die Probe rasterférmig ab und
erzeugt fiir jede Position ein Streusignal. Diese
werden von einem angeschlossenen Spektro-
meter analysiert und von einer angeschlosse-
nen CCD-Kamera aufgezeichnet. Nimmt man
das Ramanspektrum jedes einzelnen Pixels auf,
kann man daraus mit Hilfe spezieller Software
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Diese Raman-Karte eines marinen Bakteriums zeigt die Verteilung von Energiespeicher-Molekdilen
innerhalb der Zelle. In den roten Arealen lagert das Bakterium Polyhydroxybutyrat ein, dessen
Raman-Spektrum unten rechts zu sehen ist. In den blauen Zonen dominieren dagegen
Aminosduren (blaues Spektrum) sowie Proteine.

Foto: Stony Brook University

ein Bild erstellen, das zeigt, welche Substanz
an welcher Stelle sitzt.

Da das Konfokalmikroskop stérendes Streu-
licht ausschlie3t, das aus den Arealen unter-
oder oberhalb der Fokusebene stammt, sind
fuir transparente Materialien auch 3D-Aufnah-
men prinzipiell méglich. Hierzu misst man ver-
schiedene Fokusebenen transparenter Proben
und setzt sie, ahnlich wie bei der konfokalen
Fluoreszenzmikroskopie, zu einem 3D-Bild zu-
sammen.

Physikalische Grenzen

Die spektrale Auflésung hangt von der
Brennweite des Spektrometers, der Linien-
dichte des Spektrometer-Gitters sowie der Pi-
xelgroBe der CCD-Kamera ab. Die raumliche
Auflésung ist von der Apertur des Mikroskops
abhdngig. Sie ist physikalisch etwa durch die
Halfte der eingesetzten Wellenlange begrenzt,

furr Einzelmolekiile wie zum Beispiel Himoglo-
bin (5nm) oder DNA (Dicke 2 nm) ist sie also
zu schwach. Mit einem blauen Laser (480 nm)
kann man zum Beispiel bis 300 Nanometer klei-
ne Objekte erkennen und gleichzeitig untersu-
chen, was sich innerhalb eines 300 Nanometer
Umbkreises an Substanzen befindet.

Die Konfokale Ramanspektromikroskopie
fillt eine Nische in der Lebendzellanalyse. An-
ders als sonstige Zellmikroskopieverfahren lie-
fert sie Informationen zur chemischen Struk-
tur der Zellbestandteile. So kann beispielswei-
se zwischen DNA, Lipiden und Proteinen diffe-
renziert werden, weil sich die Streuungsmus-
ter prinzipiell unterscheiden.

Ein Vergleich mit alternativen Methoden
zeigt ihre Vorteile. So missen die Zellen zum
Beispiel bei der Elektronenmikroskopie fixiert
werden, liefern vom Innenleben der Zellen also
nur eine Momentaufnahme. Die Durchlichtmi-
krokopie, die ohne fixierte Zellen auskommt,



unterscheidet dafiir nicht zuverldssig zwischen
DNA-Knauel, Protein-Klumpen oder Staubkorn.
Ihr Vorteil ist aber, dass Bilder sofort generiert
werden, so dass Proben dem Lichtstrahl nur
kurz ausgesetzt sind. Bei der Fluoreszenzmik-
roskopie konnen die héchstauflésenden Me-
thoden Einzelmolekiile erkennen, setzen aber
ein ausgekliigeltes Anfarben beziehungswei-
se Labelling und/oder eine genetische Mani-
pulation der Zellen voraus.

Langes Warten

Eine wirklich harte Nuss sind die relativ
langen Integrationszeiten (Belichtungszei-
ten), die flir die Ramanmikroskopie notwen-
dig sind. Denn nur etwa eines unter zehn Mil-
lionen Photonen liefert ein Streusignal. Die La-
serstrahlung einfach zu intensivieren, wére bei
sensiblen biologischen Proben aber keine so
gute Idee.

In fixierten Proben, etwa zur Diagnostik von
gut- und bosartigem Gewebe, lassen sich die
Zellbestandteile aufgrund ihrer unterschiedli-
chen Spektren unterscheiden. Die DNA verrat
sich durch Phosphor-Sauerstoff-Verbindungen,
Lipide anhand der Kohlenstoff-Doppelbindun-
gen und Proteine aufgrund ihrer Amid-Bindun-
gen. Das fiir Cytochrom c typische Spektrum
gibt den Standort der Mitochondrien preis.

Man erfahrt jedoch nur, um welche Mole-
kiltypen es sich handelt. Da hochmolekulare
Stoffe sehr komplex und C-N- oder C=0-Bin-
dungen quasi omniprdsent sind, ist es nicht
immer einfach und manchmal auch unmég-
lich, einzelne Molekdilarten voneinander zu un-
terscheiden. Krebszellen und gesunde Zellen,
oder auch unterschiedliche Zelltypen, haben
individuelle Spektren, lassen sich also mit ent-
sprechenden Referenzspektren klassifizieren,
auch ohne die zugrundeliegenden Molekiile
beim Namen nennen zu kénnen.

Die Erkenntnis, dass die Fixierung, zum Bei-
spiel in Formalin, die Spektren mitunter ver-
zerrt, fUhrte zu Direktanalysen von Lebend-Pro-
ben (Analyst 141(12): 3590-600). Hier diirfen
sich Pflanzen- oder Tierzellen in Wasser, PBS
oder sonstigen Medien tummeln, was zum Bei-
spiel bei Infrarotspektroskopie-Techniken un-
maoglich ist.

Je kurzwelliger das Licht, desto schadlicher
ist es fiir biologische Proben. Sie werden des-
halb mit einem 785 nm-Laserstrahl sanft ab-
getastet. Damit die Zellen gar nicht erst mit-
bekommen, dass sie ,unter Beobachtung” ste-
hen, kdnnen Ramanspektrometer in Zellinku-
batoren integriert werden.

Seltenes Ereignis
Dass die Raman-Streuung selten auftritt

und die Aufnahmen Zeit bendtigen muss man
akzeptieren. Ansonsten schreitet die Optimie-

rung von Gerdten und Protokollen zligig vor-
an. An den Raman-Geraten selbst gibt es vie-
le Stellschrauben: die Wellenldnge des Lasers,
die Konfokalitat, die Apertur des Objektivs, Git-
ter und Brennweite des Spektrometers sowie
die Kameraempfindlichkeit (Signal-Rausch-Ver-
héltnis). Objekttrager aus Glas sind zwar bil-
lig, fordern aber Abstriche beim Kontrast. In
wiederverwendbare Alternativen aus Barium-
fluorid, Calciumfluorid oder Quartz zu inves-
tieren, lohnt sich mitunter, auch wenn Kosten
und Logistikaufwand etwa bei medizinischen
Hochdurchsatzexperimenten ordentlich zu Bu-
che schlagen.

Hinsichtlich der Laserfrequenz ist die Ra-
manmikroskopie ein Balanceakt. Kurze Wellen-
langen (hohe Frequenzen) liefern stérkere Si-
gnale, schiadigen aber die Probe bei langeren
Wellenldngen sind die Signale schwach. Auch
die Kamerawahl ist nicht ganz einfach: Von vorn
aufnehmende CCD-Kameras sind billiger, er-
zeugen aber mehr Hintergrundrauschen. Bei
von hinten aufnehmenden Kameras ist es ge-
nau umgekehrt. An jedem Spiegel und Gitter
verliert man Signalstarke, optische Glasfasern
sollen deshalb Kopplungsverluste begrenzen.

Der Knackpunkt zur Optimierung von Ra-
man-Experimenten ist aber die Integrationszeit.
Je ldnger und intensiver die Bestrahlung, desto
héher die Gefahr, dass Zellen,,geschmort” wer-
den (im Spektrum als amorphe Carbon-Ban-
den erkennbar). Zwar rastert das Mikroskop die
Probe punktférmig ab, doch Gewebe kdnnen
mitunter auch auf eine punktuelle Belichtun-
gen empfindlich reagieren.

Abgestimmte Frequenz

Die Integrationszeiten pro Spektrum be-
ziehungsweise pro Pixel liegen je nach Gerét
zwischen zehn und hundert Millisekunden. Je
ldnger man integriert, desto klarer die Spek-
tren und schoner die Bilder. Ein Trick mit dem
sich die Integrationsdauer weiter reduzieren
ldsst, um zum Beispiel auch sehr gering kon-
zentrierte Proben messen zu kénnen, ist die
Ausnutzung des Resonanzeffekts. Bei dieser
Technik wird die Frequenz des Lasers genau
auf die Elektronenanregung des zu detektie-
renden Molekiiltyps abgestimmt. Hierdurch er-
héht sich nicht nur die Raman-Streuung son-
dern auch der Kontrast. Fiir Hdmproteine funk-
tioniert das zum Beispiel prima (Journal of Ra-
man Spectroscopy 44(8): 1061-76).

Der Experimentator muss sich jedoch auf
seinen Ziel-Molekdltyp beschranken und des-
sen Verhalten kennen. Und er benétigt einen
Laser, bei dem man die Wellenlange einstel-
len kann, oder ein entsprechendes Filterset.

Auch das SILAC-Verfahren (Stable Isotope
Labelling), das sich vor allem fiir Aminosduren
eignet, verkirzt die Aufnahmedauer. Ein Iso-
top verursacht bei dieser Technik einen charak-
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teristischen Shift der Raman-Bande. Bauen le-
bende Zellen die gelabelte Aminosdure ein, las-
sen sich de novo-synthetisierte Proteine orten.

Die SERS-Technik (Surface Enhanced Ra-
man Spectroscopy) verkiirzt die Aufnahme-
dauer, indem sie die Signale mit kritischer In-
tensitdt schneller sammelt. Metallische Nano-
partikel, meist Silber oder Gold, in unmittelba-
rer Nahe zur Probe interagieren mit eintreffen-
den Photonen und verstarken das entstehen-
de elektrische Feld. Je rauer die Partikel, des-
to groBer der Effekt. Die Raman-Streuung der
betroffenen Molekdle verstarkt sich gewaltig
(bis zu Faktor 10™). Daflir mussen Metallpar-
tikel und Lebendmolekiil eng beisammen lie-
gen, was am besten durch die Inkubation der
Zellen mit Metallkolloid-Suspensionen gelingt.

Datenwust

Die binnen Minuten entstehenden Daten-
berge abertausender Spektren kann nur eine
ausgekliigelte Software verstandlich aufberei-
ten. Schon beim Scannen eines 13 Mikroliter
groBRen Emulsionstropfchens mit 200x200x50
Pixeldaten und einer Integrationszeit von je
10 Millisekunden kommt man in einer halben
Stunde auf zwei Millionen Spektren mit einer
Rohdatengréf3e von sechs Gigabyte.

Die Auswertesoftware, die auf gangigen
Standard-PCs lauft, liefern kommerzielle Anbie-
ter zusammen mit Ramanspektrometer, Kon-
fokalmikroskop und CCD-Kamera gleich mit.
Den nétigen Zutritt zur Datenbank, um eige-
nen Spektren anhand dokumentierter Sub-
stanz-spezifischer Spektren eine Identitat zu-
zuordnen (dhnlich HPLC) muss man sich zu-
satzlich beim Anbieter erkaufen. Die ,Tatersu-
che” durch handisches Durchwiihlen von Pu-
blikationen ist nur etwas fiir extrem zdhe Wis-
senschaftler mit einer gewissen Vorahnung.

Die Ramanmikroskopie lasst sich prima mit
anderen bildgebenden Verfahren kombinie-
ren, etwa der Rasterkraftelektronenmikrosko-
pie (AFM), der Fluoreszenz- oder der Elektro-
nenmikroskopie (SEM). Raman liefert chemi-
sche Informationen, AFM und SEM strukturelle.

Kombinierte Verfahren

Die kombinierte Raman-AFM oder Ra-
man-SEM-Mikroskopie (RISE; Raman imaging
and scanning electron microscopy) verknupft
die beiden Methoden, indem sie von der glei-
chen Probe AFM- beziehungsweise SEM- und
Raman-Bilddaten sammelt. Das passiert nicht
gleichzeitig, sondern nacheinander. Die Pro-
be wird hierzu in einer Vakuumkammer auto-
matisch zwischen beiden,Messstationen” hin-
und her gereicht. Die integrierte Software ver-
eint schlieBlich alle Daten in einem gemein-
samen Bild. Anders als die Elektronenmikros-
kopie, bringt die Ramanmikroskopie auch die
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Kristallstruktur und Konformation von Mole-
kllen ans Licht. Entsprechend interessant ist
das Anwendungspotenzial kombinierter Ra-
man-SEM-Systeme.

Die Ramanmikroskopie hat flr samtliche
Teildisziplinen der Biowissenschaften etwas zu
bieten. In der Medizin hat sie als nicht-invasive
und Labelling-unabhéngige Methode insbe-
sondere unter Stammzellforschern Fu3 gefasst
(Epj Techniques and Instrumentation 2(1): 6).

Stammzellkulturen sind sehr heterogen.
Mit der Ramanmikroskopie kdnnen Forscher
die gewlinschten Zell-Exemplare zur Weiter-
kultivierung identifizieren. Sind die Beleuch-
tungszeiten des Laserstrahls entsprechend
kurz, schadet dies den Zellen nicht. In einem
Gemisch aus sich differenzierenden menschli-
chen embryonalen Stammzellen (hESCs) iden-
tifiziert das Raman-Mikroskop beispielsweise
Kardiomyocyten anhand von akkumuliertem
Glycogen und Myofibrillproteinen. Solange
der Experimentator beziehungsweise seine
Auswertesoftware die charakteristischen Ra-
man-Spektren molekularer Marker kennt, kann
er einzelne Zellen identifizieren.

Identifikation von Zellen

Normale und krankhafte Zellen variieren
hinsichtlich ihrer Zusammensetzung sowie ih-
rer Verteilung von Zellkomponenten. Gleiches
gilt fiir Zelltypen in gesundem und krankem
Gewebe. Mit der Raman-Mikroskopie ladsst sich
zum Beispiel feststellen, ob und welche Krebs-
zellen auf therapeutische Antikorper reagieren.

Die Raman-Technologie erleichtert aber
auch die Krebsdiagnose (Analyst 138(14):
4035-39). So beobachteten Pathologen bei Ra-
man-Analysen mit einem 532-Nanometer-La-
ser von Darmgewebeproben krebskranker Pa-
tienten autofluoreszierende Zellkerne. Die Si-
gnale korrelierten mit dem (immunologisch
detektierten) Krebs-Marker p53.

Pharmakologen wollen mit Toxizitéts-Tests
an menschlichen Zellen unter wirklichkeitsna-
hen Bedingungen herausfinden, welcher Pati-
ent auf einen Wirkstoff anspricht. Auch hier ist
die Ramanspektroskopie hilfreich.

Die Pharmabranche untersucht mit der Ra-
man-Spektroskopie ob Pillenbestandteile ihre
chemische Struktur auch nach der Lagerung
beibehalten, chemisch reagieren oder gar ver-
dampfen. Die Messung erfolgt in diesem Fall
nur punktuell an der Oberfldche oder einem
Schnitt der Probe.

Viele Méglichkeiten

Enantiomere (etwa Acetylsalicylsdure in
Ibuprofen oder in Aspirin) unterscheiden? Die
Verteilung von Molekiilen in Emulsionen kla-
ren? Oder feststellen, wie welche Bestandteile
einer Sonnenschutzlotion wie tief in die Haut
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eindringen? All das ist mit der Raman-Spektro-
skopie prinzipiell moglich. Details hierzu finden
Sie zum Beispiel in einem aktuellen Review zu
Anwendungen der Raman-Technologie in der
Biopharmazeutischen Industrie (Appl Spectrosc
71(6): 1085-16).

Wer will, kann Bakterienstdamme mit der
Ramanspektroskopie ganz ohne Sequenzie-
rung oder Ausstreichen auf zig verschiede-
nen Nahrmedien einordnen. Solange sich die
Stdamme in ihrer Metabolit-Zusammensetzung
unterscheiden und Referenzspektren vorliegen,
geht auch das.

Ausgesprochen gewinnbringende Studien-
objekte sind Magnetobakterien, die Eisen sam-
meln und so die fiir SERS-Aufnahmen nétigen
Nanopartikel gleich selbst mitbringen. Vielver-
sprechend ist auch die Idee, Nanopartikel als
Biosensoren einzusetzen und Mikroorganis-
men sowie deren Toxine mittels Ramantech-
nologie aufzuspliren (Methods 68(2): 348-53).

Raman fiir's Feld

Wer nur die Spektroskopiedaten benétigt
und Mikroskop und Kamera nicht braucht, fin-
det mobile, handliche Raman-Gerate etwa fiir
Feldversuche. Ein texanisches Forscherteam
nutzte jlingst ein Ramansspektroskop (ohne
Mikroskop) zum Fitnesstest von Pflanzen (PNAS
114(13): 3393-96).

Uber einen Zeitraum von drei Tagen ver-
folgte es die Anderungen zweier Haupt-Antio-
xidantien in Stress-exponierten (Salz, Kalte, Tro-
ckenheit, Starklicht) Buntnesseln. Bekannt ist,
dass radikale Sauerstoffspezies sich bei Stress
anreichern und Pflanzen als sofortige Gegen-
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maBnahme Carotinoide und Anthocyane als
Radikalféanger produzieren. Letztere tauchen
in den Raman-Spektren als distinkte Banden
auf, die mit biochemischen Analysen an Zel-
lextrakten libereinstimmen.

Auch wenn es an der genauen Quantifizie-
rung noch hapert, kdnnen Landwirte mit ei-
nem mobilen Raman-Spektrometer schon heu-
teins Feld ziehen und ihre Schiitzlinge aus bis
zu zehn Zentimeter Entfernung untersuchen.
Messen sie einen Anthocyan-Anstieg, kénnen
sie rechtzeitig handeln und zum Beispiel gie-
Ben. Die zukiinftige Automatisierung solcher
mobilen Messgerate kénnte es sogar ermdgli-
chen die Beregnungs-, Heiz-, und Beliiftungs-
anlagen genau an die pflanzlichen Bediirfnis-
se anzupassen.

Auch Biotechnologen bedienen sich der
Ramanspektroskopie. So haben Forscher he-
rausgefunden, dass sich Polyethylenterepht-
halat (PET) aus synthetischer Altkleidung durch
Erhitzen unter Druck, gefolgt von enzymati-
schem Verdau mit Pilz-Cutinase, wieder in sei-
ne Polymer-Einheiten Terephtalsaure (TA) so-
wie Ethylenglycol zerlegen lasst (Microb Bio-
technol DOI: 10.1111). Dass das wiedergewon-
nene TA im Reinheitsgrad mit industriell syn-
thetisiertem mithalten und als Ausgangsstoff
fir neues PET dienen kann, bewies das Team
mittels Ramanspektroskopie.

Wer auf den Raman-Zug aufspringen will,
findet auf entsprechenden Webseiten, wie zum
Beispiel Raman4Clinics (www.ramand4clinics.eu)
oder CLIRSPEC (www.clirspec.org), sowie Sym-
posien (www.raman-symposium.com) weitere
Informationen.

Andrea Pitzschke



Neulich an der Bench (174): Organoide

Vom Organmodell
zum Organersatz

Zu den wenigen Themen aus der Biologie, die es in letzter Zeit in die Wissen-
schaftsseiten und Feuilletons von Tages- und Wochenzeitungen geschafft
haben, zdhlen Organoide. Viele sehen in den Mini-Organen die neue
Wunderwaffe bei der Analyse krankheitsspezifischer Mechanismen.

Es gibt aber auch skeptische Stimmen.

Organoide sind stark vereinfachte Miniatur-
varianten echter Organe. Sie bestehen aus un-
terschiedlichen, Organ-spezifischen Zelltypen,
die sich zu einer funktionellen Einheit formie-
ren und teilweise die Aufgaben eines echten
Organs tibernehmen. Ahnlich wie bei ,richti-
gen” Organen bewerkstelligen die verschie-
denen Zelltypen Prozesse wie Exkretion,
Kontraktion und Filtration gemeinsam.

Organoide ahmen ihre Vorbilder auch hin-
sichtlich Zellgruppierung und rdumlicher An-
ordnung der Zellen ziemlich gut nach. Verant-
wortlich hierfir ist ihre Fahigkeit, sich wahrend
der Organoid-Formierung selbstdndig zu or-
ganisieren. Die Zellen kommunizieren mit Si-
gnalstoffen und,machen untereinander aus”,
welche Zelle sich zu welchem Zelltyp differen-
ziert, und wo sie sich anzusiedeln hat.

Durch die Produktion unterschiedlicher
Oberflachenproteine und den damit einherge-
henden unterschiedlichen Hafteigenschaften
finden die richtigen Partner im Organoid-Mo-

saik zusammen. Bereits bestehende Gewebe-
massen sowie die von Nachbarn vorgegebe-
ne Zellteilungsrichtung dirigieren die aus we-
nig-differenzierten Vorlauferzellen gebildeten
Nachkémmlinge an die Oberflache. Dort emp-
fangen sie Signale zur endgliltigen Differenzie-
rung; Zellen die au3en sitzen, verwandeln sich
so schneller zum Organ-spezifischen Zelltyp.

Stammzellen als Startmaterial

Im Labor basteln Forscher Organoide aber
nicht in Fertigbauweise aus Organbruchsti-
cken zusammen, sondern stellen sie von Grund
auf neu her. Ob Nieren-, Netzhaut-, Haut- oder
Hirn-Organoid - als Startmaterial dienen plu-
ripotente Stammzellen, die sich prinzipiell in
jeden beliebigen Zelltyp verwandeln kénnen.
Abgesehen von ihrer nur begrenzten Verfiig-
barkeit und ethischen Grenzen kommen em-
bryonale Stammzellen jedoch nicht fiir alle An-
wendungen in Frage. Stattdessen verwenden

In cerebralen Organoiden
finden sich die Zellen zu
dhnlichen Strukturen
zusammen, wie in einem
echten Gehirn. Je besser
Forscher diese
Selbstassemblierungspro-
zesse verstehen, desto
gezielter k6nnen Sie die
Organoid Entwicklung in
die gewtlinschte Richtung
lenken.

Zeichnung: IMBA
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Forscher induzierte pluripotente Stammzellen
(iPSCs), die sie durch kiinstliches Umprogram-
mieren aus nicht-pluripotenten Korperzellen
gewinnen.

Auf dem Weg zum Wunsch-Organoid lie-
gen jedoch einige Stolpersteine, die es aus dem
Weg zu raumen gilt. Ein Hindernis sind zum
Beispiel Stammzellen, die wahrend der Kulti-
vierung gerne zu runden Klumpen aggregie-
ren. Im Inneren dieser inhomogenen Zellmasse
zirkulieren andere Signalmolekdile als auf3en.
Auch sind die Zellen je nach ihrer Entfernung
zur Oberflache unterschiedlich gut fiir appli-
zierte Wirkstoffe erreichbar.

Die Gruppe der britischen Organoid-For-
scherin Madeline Lancaster vom MRC Labo-
ratory of Molecular Biology in Cambridge, UK
fand zum Beispiel heraus, dass das Oberfla-
che-zu-Volumen-Verhdltnis von Organoiden
ausschlaggebend fiir die Zelldifferenzierung
und somit firr die Organoid-Zusammensetzung
ist (Nat Biotechnol 35(7): 659-66).

Die britischen Forscher brachten Stammzel-
laggregate mit Poly(lactid-co-glycolid)-copo-
lymer (PLGA), einem Polyester aus Milch- und
Glycolsdure,in Form”. Obwohl nur ein Bruchteil
der Zellen in direkten Kontakt mit dem Polyes-
ter kam, formierten sich die Stammzellen nicht
mehr zu Klumpen, sondern zu flachen Gebil-
den, die sich binnen weniger Tage zu dreidi-
mensionalen Aggregaten pluripotenter Stamm-
zellen, sogenannten Micro-patterned Embryo-
nal-Kérperchen, weiterentwickelten. Nach ent-
sprechender Induktion gelang es dem Team,
aus diesen schlieB8lich Neuroektodermal-Ge-
webe zu generieren.

Aber wie verleiht man den Stammzellen
den richtigen,Schubs’, damit sie sich tatséch-
lich in Zelltypen des gewlinschten Gewebes
oder Organs differenzieren? Organoid-Forscher
greifen hierzu auf das immer umfangreichere
Know-how von Stammzellforschern und Ent-
wicklungsbiologen zurtick.

Die Mdglichkeiten, Stammzellen in die rich-
tige Richtung zu dirigieren, sind sehr vielfal-
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METHODEN

tig, basieren aber meist auf entsprechenden
Wachstumsfaktoren und Nahrmedien. Fiir Neu-
roepithelium als Vorstufe cerebraler Organoide
beziehungsweise flir Netzhautepithelium ver-
wenden Forscher beispielsweise Knockout Ser-
um Replacement (KSR), ein Serum-freies wachs-
tumsférderndes Medium, in unterschiedlichen
Konzentrationen.

Ganz ohne Stiitze kommen Zellen trotz ih-
res,Talents” zur Selbstorganisation nicht aus.
Ihre zelleigene extrazelluldre Matrix ist hierfiir
zu schwach. Ein Hydrogel sorgt dafiir, dass die
wachsenden Organoide ihre gewiinschte drei-
dimensionale Form und Gr6Be annehmen und
die Zellen miteinander kommunizieren kénnen.
Am haufigsten wird als Matrixmaterial ,Matri-
gel” eingesetzt, das aus dem Sekret einer Tu-
mor-Zelllinie (Engelbreth-Holm-Swarm-Tumor-
linie) stammt und aus einer Laminin-reichen
extrazelluldren Matrixsubstanz besteht.

Aber selbst wenn samtliche Zutaten und
auch Kulturbedingungen identisch sind, so
ist doch jedes Organoid ein Unikat. Der Fak-
tor Zufall bestimmt maBgeblich die relative La-
ge der einzelnen Gewebsregionen. Entspre-
chend schwierig sind Vergleichsanalysen mit
solch heterogenen Probenmaterialien. Orga-
noid-Skeptiker sehen darin eines der Haupt-
probleme fiir die Anwendung von Organoiden
und warnen deshalb vor einem voreiligen Hy-
pe um Organoide als Organmodelle (Develop-
ment 144: 938-41).

Erst wenn Organoid-Forscher die Selbstor-
ganisations-Mechanismen der Zellen im De-
tail verstehen, kdnnen sie diese gezielt steu-
ern, um letztlich reproduzierbare, aussagekraf-
tige Resultate zu erzielen (siehe hierzu auch das
Interview mit dem Organoid-Spezialisten Jur-
gen Knoblich im Anschluss an diesen Artikel).

Dennoch liegt das gréfte Anwendungs-
potenzial von Organoiden in der Modellierung
von Krankheiten, Medikamententests zur The-
rapieentwicklung und irgendwann vielleicht so-
gar im Ersatz defekter Organe. Organoid-Mo-
delle kdnnten bisherige Ansdtze verdrangen
oder zumindest ergdanzen. Im Gegensatz zu
Tiermodellen fordern sie keine Opfer und be-
stehen, anders als Zellkulturen, aus verschiede-
nen Organ-spezifischen Zelltypen, die dhnlich
wie in richtigen Organen physisch interagieren.

MaRgeschneiderte Organoide

Organoide sind nicht zuletzt deshalb so
attraktive Forschungsgegenstiande, weil sie
sich ,maBschneidern” lassen. Liefert ein Pati-
ent Zellmaterial zur Organoid-Kultur, so ent-
hélt auch der fertige Organoid die individuelle
genetische und immunologische Ausstattung
des Spenders. Transplantate wiirden keine Ab-
stoBungsreaktionen ausldsen.

Auch fiir Medikamententests zur Entwick-
lung personalisierter Therapien eréffnen Or-
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ganoide neue Wege. Im Fall eines 19-jahrigen
Mukoviszidose-Patienten war eine personali-
sierte Therapie nach Wirktstofftests an Orga-
noiden bereits erfolgreich (Curr Opin Pulm Med
22(6): 610-6).

Fir die Erforschung von Krankheiten, ins-
besondere Krebs, nutzen Forscher Organoide
auf unterschiedliche Weise. Ausgangspunkt
kénnen induzierte pluripotente Stammzel-
len eines Patienten sein, oder bei einer Biop-
sie entnommenes Tumorgewebe. So legte zum
Beispiel eine internationale Forschungsgrup-
pe um den holldandischen Stammzellforscher
Hans Clevers vom Hubrechte Institute der Uni-
versitdt Utrecht eine lebende Organoid Bio-
bank an (Cell 161(4):933-45).

Die Gruppe analysierte systematisch per
Biopsie entnommene Gewebsproben von Pa-
tienten, die ein kolorektales Karzinom (CRC)
trugen. Hierzu legten die Forscher Tumor-Or-
ganoid-Kulturen von 20 bisher unbehandel-
ten CRC-Patienten an (weder medikamentds
noch per Strahlenbehandlung). Parallel dazu
kultivierten sie Organoide aus dem benach-
barten, krebsfreien Gewebe. Hierdurch erhiel-
ten die Forscher fiir jeden Patienten einen un-
mittelbaren Vergleich zwischen gepaarten Or-
ganoiden.

Dass die CRC-Tumor-Organoide ein geni-
gend verlassliches Abbild des urspriinglichen
Tumors liefern, belegten umfangreiche Genex-
pressions-Analysen. Tatsachlich stimmten die
genetischen Verdanderungen in der,lebenden
Biobank” mit den Daten bisheriger Mutations-
analysen von CRC Uiberein. Die CRC-charakteris-
tischen Abweichungen kommen in beiden vor.

Die Eignung von Tumor-Organoiden fiir
Hochdurchsatz-Screenings von Wirkstoffen
zeigte das Forscherteam am Beispiel einer ein-
zelnen Organoid-Kultur (P19b), die aus der,le-
benden Biobank" stammte. Der Organoid P19b
reagiert aufgrund einer Mutation im WNT-Si-
gnalweg (RNF43) tberempfindlich auf sekre-
tiertes WNT, ist aber dennoch von diesem ab-
héngig. Entsprechend flihrte die Zugabe ei-
nes Inhibitors, der ein fiir die WNT-Sekretion
notwendiges Enzym hemmt, in einem Screen
mit verschiedenen Organoiden der lebenden
Biobank nur bei dem Organoid P19b zu einem
deutlichen Einbruch der Viabilitat. Der Inhibitor
konnte also fiir Patienten, aus denen der Orga-
noid P19b stammt, ein interessanter Wirkstoff-
kandidat fir die CRC-Therapie sein.

Trotz dieser vielversprechenden Ansatze ist
bei der Organoid-Kultur Vorsicht geboten. Wie
bei jeder Zellkultivierung besteht ein Kontami-
nationsrisiko mit bakteriellen oder pilzlichen
Keimen. AuBBerdem sind die Kulturen kaum un-
endlich propagierbar, da sich Gber kurz oder
lang Fehler einschleichen kénnen, die zur In-
stabilitat des Genoms und unweigerlich zur
Apoptose fiihren. Auch die Gefahr der Verfal-
schung beziehungsweise Verzerrung durch

die An- oder Abreicherung bestimmter sub-
klonaler Zell-Populationen ist nicht zu un-
terschatzen. Sie fiihrt dazu, dass die Orga-
noid-Kultur in ihrer quantitativen und qualita-
tiven Zusammensetzung zunehmend vom Ori-
ginal-Tumorgewebe abweicht. Ein Tumor-Orga-
noid wird nie ein authentisches Abbild eines
echten Krebsgeschwiirs sein. Wahrend der Ent-
wicklung dndert sich die Zusammensetzung
der beteiligten Zellklontypen. Tumore sind ei-
ne heterogene Masse verschiedener Zellklone.
Doch im Zuge der Kultivierung kann sich ein
einzelner Sub-Klon als dominanter Bestand-
teil durchsetzen. Der entstandene Tumor-Or-
ganoid reagiert dann unter Umsténden ganz-
lich anders als sein Vorbild (und ist dement-
sprechend wenig aussagekréftig).

AnschluR an Blutkreislauf

Bevor Organoide als Transplantate geeig-
net sind, muss ihr Reifeprozess verstanden
und entsprechend gesteuert werden. Bishe-
rige Arbeiten beleuchten primar die friihe Or-
ganoid-Entwicklung. Ein reifes Organ muss je-
doch mit Nahrstoffen versorgt werden — ohne
einen entsprechenden Anschluss an die Blut-
bahn ist dies nicht moglich. Das hierfiir nétige
,Kanalsystem"” entsteht wéhrend der Formie-
rung von Zellen zu Organoiden jedoch nicht
von alleine. Manche Forscher versuchen, das
Problem durch Beimengen von Endothelzellen
zu l6sen. Ob das immer funktioniert, ist frag-
lich. Auch Ingenieure sind inzwischen auf den
Zug aufgesprungen und konstruieren ausge-
kltigelte Inkubatoren fiir die Organoid-Kultur.
Vielleicht kdnnen sie mit ihren Geraten unkon-
ventionelle Lésungen fiir die, Installation” des
Kanalsystems beisteuern.

Sind Organoide die neuen Hoffnungstra-
ger der Stammzell- und Krebsforscher oder
sind sie nur ein Hype? Kommt ein in vitro ge-
zlichtetes Gewebe Uberhaupt in einer frem-
den Umgebung klar? Eine Leber als Ersatzteil
gibt es noch nicht, menschliches Lebergewe-
be funktioniert aber bereits in Mdusen (Nature
499: 481-4). Hierfuir kombinierten japanische
Forscher drei Zellpopulationen: aus Stamm-
zellen gewonnene Leberzellen, mesenchy-
male Stammzellen und Endothelzellen. Die-
ses Trio im richtigen Mengenverhaltnis spie-
gelt in etwa die friihen Zelllinien bei der Le-
ber-Entwicklung wider. In Gegenwart von Ma-
trigel aggregierten die Zellen spontan und wie
von Geisterhand entstanden dabei auch gefaf3-
artige Strukturen. Diese lie3en sich nach Orga-
noid-Transplantation in eine Maus an das dor-
tige Blutsystem ,anschlieBen’, das fremde Le-
bergewebe wurde dadurch mit Mausblut ver-
sorgt. In letzterem fanden sich nach einer Wei-
le tatsachlich Menschen-typische Stoffwech-
selprodukte.

Andrea Pitzschke



INTERVIEW MIT DEM ORGANOID-SPEZIALISTEN JURGEN KNOBLICH

.Bi1s zur klinischen Anwendung von
Organoiden ist es nhoch sehr weit"

METHODEN

Jiirgen Knoblich ziichtet in seinem Labor am Institut fiir Molekulare Biotechnologie (IMBA)
des Wiener Biozentrums dreidimensionale cerebrale Organoide. Sie sollen ihm dabei
helfen, die friihen Entwicklungschritte des menschlichen Gehirns zu verstehen.

Herr Knoblich, in Ihrer jiingsten Studie zu
Gehirn-Organoiden zeigen Sie, dass PLGA
das Verklumpen von Stammzellen verhin-
dert. Was macht dieses Biopolymer mit den
Zellen?

Jiirgen Knoblich » PLGA ist ein Standard-
material aus der Biomedizin. Es wird unter an-
derem fir chirurgische Néhte verwendet, die
sich von selbst abbauen sollen. Wir verwen-
den ein PLGA, welches fiir Nahte von Zahn-
fleischwunden gedacht ist, kiirzen die Faden
auf die gewlinschte Lange und dréseln sie auf.
Gelatine ginge prinzipiell auch, aber ihr man-
gelt es an der perfekten Steife.

Organoide entstehen im Labor so: Aus Ko-
lonien induzierter pluripotenter Stammzellen
gewinnen wir Einzelzellen. Diese werden in
96-well-Platten tiberfiihrt. PLGA-Fasern verhin-
dern, dass die Zellen sich als runde Klumpen
am Plattenboden absetzen. Binnen zehn Tagen
ist vom PLGA nichts mehr brig. Bis dahin ha-
ben sich die Zellen aber an den Fasern entlang
angeordnet und behalten diese gewiinschte
Position auch bei. Die erhaltenen elongierten
+Embroyid Bodies” (hauptsachlich Exoderm)
wiirden flach bleiben. Deshalb Gberfiihrt man
sie in Tropfen aus Matrigel und regt sie so zum
dreidimensionalen Wachstum an.

Matrigel als Geriistsubstanz fiir Organoi-
de wird aus Tumorzellen gewonnen. Sind
fiir biologische Systeme typische ,,Quali-
tdts“-Schwankungen problematisch, das
heif3t variiert unter Umstdnden die Mat-
rigel-Zusammensetzung? Besteht die Ge-
fahr, dass bei der Organoid-Transplantati-
on Bestandteile des Matrigels eine Abstol3-
ung auslésen?

Knoblich » Matrigel ist in der Tat ein gro-
Bes Problem und sein klinischer Einsatz kri-
tisch. Seine Herstellung und Aufreinigung er-
fordern einen sehr hohen Aufwand, der sich
im Preis niederschldgt. Bei uns macht Matrigel
zwanzig Prozent der gesamten Ausgaben fiir
Verbrauchsmaterialien aus. Bis zur klinischen
Anwendung von Organoiden ist es noch sehr
weit. Matrigel stammt aus Maus-Tumorzellen
und ist nicht GMP (Good Manufacturing Practi-
se)-kompatibel. Die Suche nach synthetischen

Foto: IMBA

Alternativen, wie zum Beispiel PEG-basierten
Materialien, lauft.

Matrigel ist teuer und erfordert Expertise sowie
das nétige Equipment. Kénnten die Anwender
es nicht gleich selbst produzieren?

Knoblich » Matrigel-Marktprodukte durch-
laufen sehr stringente Tests. Qualitatsschwan-
kungen darf es nicht geben. Fiir reproduzier-
bare Ergebnisse ist DIY-Matrigel keine Option.

Bleibt bei einem Bruchteil der fiir Organoi-
de verwendeten pluripotenten Stammzel-
len die unendliche Teilungskraft ungewollt
erhalten? Dann wiirden Organoide irgend-
wann unkontrolliert wachsen. Wird ein Or-
ganoid-Transplantat woméglich irgend-
wann zu einem Tumor und brédchte mehr
Schaden als Nutzen?

Knoblich » Ja, diese Gefahr besteht wirk-
lich. Bis zur klinischen Anwendung sind auch
aus diesem Grund noch viele Jahre Forschung
notig.

Sind Organoide in irgendeiner Weise kon-
servierbar, zum Beispiel fiir Iingere Trans-
porte oder fiir Wirkstoffscreenings von Sub-
stanzen die erst in den néichsten Jahren ent-
deckt werden?

Knoblich » Es gibt zwei Typen Or-
ganoide. Einmal lasst sich der Entwick-
lungsprozess bei der Embryogenese
nachvollziehen. Ausgangspunkt sind
(induzierte) pluripotente Stammzellen,
die wir zum Beispiel zur embryonalen
Gehirnentwicklung anregen. Konser-
vierung ist hier nicht méoglich.

Beim zweiten Ansatz aber schon.
Er geht von adulten Stammzellen aus
und vollzieht Regenerationsprozesse
von Organen nach. Am zuganglichs-
ten sind hierbei Darm-, Leber- sowie
Pankreas-Material. Der Nachteil ist,
dass Patienten eine Biopsie durch-
machen miissen. Hierfiir eignen sich
nur Organe, die sich schnell regene-
rieren. Dafiir lassen sich solche Orga-
noide aber relativ einfach gewinnen,
und die Forschung ist, im Gegensatz
zum ersten Ansatz, schon recht weit. Beachtli-
che Fortschritte gibt es zum Beispiel beim Ver-
schlieBen von Darmwunden.

Wie gut ist die ,,Organoid-Community” ver-
netzt? Waire es nicht sinnvoll, Probenmate-
rial und Wirkstoffe untereinander auszu-
tauschen und Daten, etwa von Medikamen-
ten-Screenings an Geweben weltweit ver-
streuter Krebspatienten, auf eine gemeinsa-
me Plattform zu stellen?

Knoblich » In der Tat ist die Community in
diesem Bereich extrem gut vernetzt. Viel besser
als in vielen anderen, etablierteren Forschungs-
gebieten. Hans Clevers von der Universitat Ut-
recht und ich bauen das Netzwerk weiter auf,
wir veranstalten Workshops und Tagungen. Fiir
die Ressourcenvernetzung gibt es zum Beispiel
den von Hans Clevers initiierten ,The Hub”. Das
ist eine Non-Profit-Plattform zum Austausch
von,Living Biobank“-Material. Zudem existie-
ren zum Beispiel am Sanger-Center und am
NIH Zellbanken von induzierten Stammzellen.

Néchstes Jahr findet in Heidelberg ein
EMBO-Meeting statt, das von Hans Clevers,
Melissa Little, Esther Schnapp und mir orga-
nisiert wird (www.embo-embl-symposia.org/
symposia/2018/EES18-08/index.html).

Interview: Andrea Pitzschke
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Neue Produkte

LABORAUSSTATTUNG TEMPERIERUNG

Vakuummessgerit

Name und Hersteller:
DVR 2pro von Vacuubrand

Technik: Die Stromversorgung erfolgt in
dem Uberarbeiteten Messgerat mit einem
handelsublichen 9V-Alkalie-Batterieblock.
Auch die Men(ifiihrung wurde optimiert.
Alle medienberiihrten Teile sind
chemiekalienbesténdig. Verschiedene
Anschlisse und Zubehdrteile bieten dem
Anwender maximale Flexibilitat fir die
Verwendung im Labor. Dazu zdhlen eine
Schlauchwelle DN 6/10 fiir alle gdngigen
Laborschlduche, der Kleinflansch DN 16
zur festen Montage, die Klemmring-Ver-
schraubung zum direkten Anschluss eines
PTFE Schlauchs 8/10 mm und eine
Stativhalterung flr die einfache
Platzierung direkt am Prozess.

Vorteile: Das Vakuummessgerat verfiigt
Uber eine hohe Messgenauigkeit. Das
grof3e Display sorgt fiir eine klare Anzeige
und gute Lesbarkeit der Messwerte.

Mehr Informationen:
Tel. +49 9342 808 5550
www.vacuubrand.com
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Umwalzthermostat

Name und Hersteller:
Loop L 100 und L 250 von Lauda

Technik: Die Umwalzthermostaten
arbeiten mit Peltier-Technologie
zwischen 4 und 80 °C. Die beiden
luftgekiihlten Gerdtetypen bieten
eine Kalteleistung von 120 und 250
Watt.

Vorteile: Die Gerate punkten mit ihrer
Kompaktheit und geringer
Gerauschentwicklung. Dennoch
erreichen sie eine beeindruckende
Kalteleistung. Die Peltier-Technologie
bietet Vorteile bei Betrieb und
Wartung, aber auch fiir die Sicherheit
im Arbeitsprozess sowie die Umwelt.

Mehr Informationen:
Tel. +49 9343 503-0
www.lauda.de

SAUERSTOFFFREIE KULTUR

Anaerobenwerkbdanke

Name und Hersteller:
Bactron von ShellLab/Sheldon

Vertrieb:
Dunn Labortechnik

Technik: Die Werkbéanke mit Inkubator fiir
die Vorbereitung von Proben und
Kultivierung verschiedener Organismen
unter sauerstofffreien Versuchsbedingun-
gen wurden weiter entwickelt und
verbessert.

Vorteile: Durch die integrierte Vakuum-
pumpe arbeiten die Werkbanke deutlich
leiser. Der Schleusenzyklus wurde um 60
Prozent beschleunigt. Proben lassen sich
jetzt mehr als doppelt so schnell in die
Kammer einbringen als zuvor. Die
Schleuse fasst bis zu 216 Schalen.

Mehr Informationen:

Tel. +49 2683430 94

www.dunnlab.de
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Multiplex Immunoassay

Name und Hersteller:
Proximity Extension Assay von Olink
Proteomics

Technik: Bei der Proximity Extension Assay
(PEA)-Technologie miissen an jedes
Zielprotein zwei Antikdrper binden, die
jeweils mit unikalen partiell komplemen-
taren Oligonukleotiden gekoppelt sind.
Die eigentliche Messung erfolgt dann
mittels quantitativer PCR. Samtliche
Assays unterliegen einer strengen
Qualitatskontrolle, die Validierungsdaten
sind frei verfuigbar.

Vorteile: Durch die Kopplung einer dualen
Antikérpererkennung mit einer
DNA-Methode wird eine auBBerordentliche
Auslese-Sperzifitat erreicht. Mit nur 1l
Probenmaterial kdnnen jeweils 92
Biomarker gleichzeitig bestimmt und mit

jedem Panel 96 Proben gemessen werden.

In jedem Lauf werden mehr als 9000
Datenpunkte erzeugt. Es gibt Panels fir
spezielle Erkrankungen oder fiir
biologische Prozesse, mit denen sowohl
etablierte als auch explorative Biomarker
gemessen werden kdnnen.

Mehr Informationen:
Tel. +46 18 4443970
www.olink.com

Results in 24 howrs; Hands-on fime: < 3 hours

Multiplex Panel

Name und Hersteller:
Lunaris Mouse 12-Plex Th17 Kit
von Ayoxxa Biosystems

Technik: Das Kit besteht aus einem
Panel hoch spezifischer Antikor-
per-Paare gegen Zytokine (CCL20,
IFN-y, IL-1B3, IL-4, IL-6, IL-10, IL-17A,
IL-17E, IL-17F, IL-21, IL.-23 und TGF-31).
Diese Zytokine sind an der
Regulierung der Differenzierung von
Th17-Zellen und ihrer Effektorfunktio-
nen bei unterschiedlichen Erkrankun-
gen, wie Autoimmunreaktionen und
immunvermittelten Krankheiten
sowie bei Asthma, Allergien, Krebs,
der mikrobiellen Abwehr und bei
Transplantationen beteiligt.

Vorteile: Mit dem Test kann man die
aktive Form des Wachstumsfaktors
TGF-B1 (Transforming Growh Factor
betal) messen.

Mehr Informationen:
Tel. +49 64098199915
www.integra-biosciences.com

PCR-System

Name und Hersteller:
Platten, Gefal3e, Streifen, Deckel und
Folien von Brand

Technik: Die Oberflachentextur und die
Well-Rénder der PCR-Platten sind so
geformt, dass sie optimal mit den
Verschlussfolien abdichten. Die zur Platte
passende selbstklebende qPCR-Ver-
schlussfolie aus Polyester gibt den Kleber
erst beim Andriicken frei. Durch ihre hohe
Transparenz sind eine visuelle Uberwa-
chung der Proben sowie die Erkennung
kleinster Signale bei der Real-Time-PCR
maoglich. Der Klebstoff ist in Mikrokapseln
geschitzt und wird nur bei Druck an den
erhohten Stellen der Platte freigesetzt.

Vorteile: Die glatten Well-Oberflachen und
die Verwendung von reinstem Polypropy-
len reduzieren die Immobilisierung von
Enzymen und Nukleinsauren an der
Welloberfldche und machen dadurch eine
Low Binding Behandlung Uberflissig.
Darliber hinaus erméglicht das
diinnwandige PCR-Platten-Design eine
konstante, schnelle und prazise
Warmelbertragung.

Mehr Informationen:
Tel. +49 9342 808-0
www.brand.de
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BUCH ET AL.

Abwiirts gehts!

Klimakatastrophe, Insektensterben, der Untergang des Abendlandes — Desaster sind schwer in Mode. Zudem waren eben
erst Bundestagswahlen. Aber kennen Sie eigentlich das Standardwerk der wirklich schlimmen Untergangs-Szenarien?

Liebling, wir wohnen jetzt am Hang... (Szene aus ,San Andreas’; USA 2015)
Foto: Warner Bros.

Auf allen Kandlen wird man seit Jahren mit
Erderwdrmung und Klimawandel bombar-
diert, und glaubt man den politisch korrek-
ten Bedenkentragern, dann sollten wir schleu-
nigst in Tropenhelme und Schwimmwesten in-
vestieren und unseren Hybrid-Zweitonner mit
einem zweiten Bord-Kiihlschrank ausstatten.

Tun Sie es nicht! Langfristig droht der
Menschheit hdchstens Eiseskalte. Der hollan-
dische Wissenschaftskolumnist Maarten Keu-
lemans erinnert sich in seinem Endzeit-Klassi-
ker Exit Mundi genusslich daran, dass sich die
Klimaforscher noch in den 1960er und 1970er
Jahren gro3e Sorgen machten, es kénne dem-
nédchst eine neue, bitterfrostige Kalteperiode
(im Fachjargon: Glazial) anbrechen. In den Nie-
derlanden hatte man beispielsweise 1963 mit
minus 21 °C ,die grote Kélte seit 1830” gemes-
sen, so Keulemans, und die Auguren des Welt-
klimas unkten nicht anders als heute — nur sei
damals eben schneeweill gewesen, was heu-
te heil und trocken sei und ,globale Erwar-
mung"” heife.
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So unrecht hat Keulemans damit nicht. Auch
der Laborjournal-Rezensent meint sich daran zu
erinnern, es sei in seiner Jugend wissenschaft-
licher Konsens gewesen, dass es zum Ende des
Jahrhunderts zu einer globalen Erdabkiihlung
komme. Folgerichtig schockte beispielsweise
das US-Magazin Newsweek am 28. April 1975
seine Leser mit dem disteren Katastrophenbe-
richt,The Cooling World", und die Vereinten Na-
tionen richteten sogar eine Klimaforscher-Kom-
mission ein (ganz dhnlich wie heute das IPCC),
die zum beunruhigenden Ergebnis kam:,,Bin-
nen eines Jahrhunderts steckt die Menschheit
mdoglicherweise mitten in der Eiszeit"

So abwegig ist das gar nicht

Nein, abwegig ist Keulemans Argumenta-
tion nicht. Warum sollten die heutigen Klimaex-
perten mit ihrer prognostizierten globalen Er-
warmung und deren schlimmen Folgen weni-
ger auf dem Holzweg sein als die Generation
vor ihnen? Etwa, weil wir im Jahr 2017 sooo viel

schlauer sind? Immerhin erlebt Homo sapiens
samt den ihn umgebenden Viechern und Krau-
tern derzeit den Schlussakt des Holozéns - ei-
ner schnuckeligen, aber eben nur kurzen Zwi-
schenwarmzeit (Interglazial). Und einerlei, ob
der Planet nun demnéachst Mensch-und-Erd-
ol-verursachte Hitzewallungen bekommt oder
nicht — wir befinden uns langst in einem ganz
anderen Schlamassel namens kdnozoisches Eis-
zeitalter. Dessen ungemiitliche Kennzeichen
sind extrem vergletscherte Polkappen und Glet-
schervorstoBe bis in mittlere Breiten und las-
sen unseren Planeten schon seit 30 Millionen
Jahren frosteln. Und unsere Ururur-undsowei-
ter-Enkel erwartet sicherlich kein Tropenklima,
sondern ein lausekaltes Sauwetter namens Gla-
zial, das nur Eisbdren und andere psychrophile
Zeitgenossen amusiert und selbst pelzmitzi-
ge Roland-Emmerich-Fans mit solargespeister
FuBbodenheizung schaudern lassen wird. In-
formieren Sie sich tber die klirrfrostigen Ein-
zelheiten im preisgekronten Dokumentarfilm
The Day after Tomorrow, und kommen Sie ihren
Mitmenschen dann bloB nicht mehr mit den
,Gefahren einer Klimaerwarmung”.



Doch keine Angst, Keulemans meint das mit
der baldigen Eiszeit wohl nicht bierernst. Kli-
mabesorgte Laborjournal-Leser mégen daher
bitte vom Verfassen emporter Leserbriefe Ab-
stand nehmen — zumal deren Beférderung ja nur
unerwiinschte Abwarme produzieren wirde.

Doch ob es nun ein globaler Hitzeschock
sein wird, der uns kiinftig zu schaffen macht,
oder glaziale Eiseskalte — der Menschheit blei-
ben dutzende weitere Mdglichkeiten, gewissen-
haft ausgerottet zu werden, auch ohne gré3en-
wahnsinnige Prasidenten und atomraketengei-
le Diktatoren. In Exit Mundi hat Keulemans rund
30 davon aufgelistet und sorgfaltig beschrieben.
Jene unter uns, die schon immer wissen woll-
ten, wie man die Menscheit mdglichst elegant
ausradiert, zermanscht, pulverisiert und besei-
tigt, finden darin eine mannigfaltige Auswahl
der (laut Untertitel) ,besten Weltuntergange”
Wie ware es zum Beispiel mit einem anstandi-
gen Gammabilitz - einer kosmischen Superex-
plosion, die in Sekundenbruchteilen eine un-
vorstellbare Menge an Gamma- und Réntgen-
strahlung ins Weltall schleudert? Laut Keule-
mans versteht noch kein Astrophysiker genau,
was ein solcher Gammablitz Gberhaupt ist (,es
steht lediglich fest, dass ein sich schnell drehen-
der superschwerer Wolf-Rayet-Stern von innen
heraus von einem schwarzen Loch verschluckt
wird und ein Energiebiindel aussendet”), doch
hat der Hollander immerhin eine recht anschau-
liche Beschreibung anzubieten:,Ein schwarzes
Loch verschluckt einen Stern und riilpst.”

Es regnet Salpeterséure

Die Konsequenzen eines solchen Blitzes je-
denfalls wéren laut Keulemans und den Astro-
physikern und deren Nature-Artikeln, die er zi-
tiert, enorm - selbst wenn er sich mehrere tau-
send Lichtjahre entfernt ereignen wiirde: Die
Erd-Atmosphére beginnt zu brennen, Walder
verkohlen, Meere trocknen aus - und die dem
Blitz zugewandte Seite der Erdkugel wird au-
genblicklich sterilisiert. Die Atome der Atemluft
kleben zu einer dreckig-braunen Stickstoffdio-
xid-Wolke zusammen, welche die Ozonschicht
wegfrisst. Die DNA der wenigen Uberlebenden
wird vom nun ungefilterten UV-Licht der Sonne
in Stlicke geschossen, wir ersticken in Giftgas,
es regnet dtzende Salpetersdure und es bricht
eine Eiszeit aus (schon wieder...). Das alles ,nur
wegen eines albernen, zehn Sekunden dauern-
den Blitzchens aus dem Weltall”. Laut Keulemans
gibt es Wissenschaftler, die das Massenausster-
ben vor 443 Millionen Jahren im oberen Ordo-
vizium mit einem solchen kosmischen Ereignis
in Verbindung bringen, zumal damals haupt-
sichlich Arten rund um den Aquator (iberlebt
hétten. Genau dort stellt man sich die Auswir-
kungen eines Gammablitzes am geringsten vor.

Gammablitze sind lhnen als Biowissen-
schaftler zu abstrakt, zu weit hergeholt, zu phy-

sikalisch? Kein Problem - Keulemans, der Uibri-
gens auch eine populdre Website zum Thema
betreibt (www.exitmundi.nl) bietet ein Fiillhorn
an Alternativen fiir die moglichst endgliltige
Menschheitsausrottung an. Wie ware es zum
Beispiel mit ...

> ... dem schleichen-
den Verschwinden des
Y-Chromosoms und damit
der Manner? Derlei sei gemafl3
aktuellem Wissensstand durch-
aus im Rahmen des Moglichen,
argumentiert Keulemans.

P ..derweltumspannenden Superseuche,
schrecklicher und todlicher als Pest, AIDS und
Ebola? Dass sie kommt, sei sicher - nur der
Zeitpunkt ungewiss.

P .. der stoBweisen Freisetzung unterseei-
scher Methanvorrate durch die Erderwdrmung
(und darauf folgende weltumspannen-
de Tsunamis, Feuerstiirme und vulkanische
Winter)? Ein solches Szenario befiirchten selbst
einige grundseridse Klimaforscher.

P ... oder der Freisetzung eines gentechnisch
erzeugten Superunkrauts durch Terroristen,
Witzbolde oder schlampige Wissenschaftler?
Je mehr sich die griine Gentechnik durchsetze,
desto wahrscheinlicher werde auch der Oko-
GAU, schreibt Keulemans — mit der Folge, dass
die Menschheit schlicht verhungere.

Fiillhorn der Katastrophen

So weit hergeholt manches in Exit Mundi
dargestellte Szenario auch wirken mag - der
Rezensent hat nur ganz wenige Ungenauigkei-
ten oder gar Fehler im Buch gefunden - bei-
spielsweise, dass durch einen globalen Atom-
krieg ,10.000 Millionen Menschen” sterben
wirden. Dies ist allein deswegen nur schwer
maoglich, weil derzeit nur gut zwei Drittel da-
von auf der Erde herumlaufen. Auch dass sich
ein Virus zu einer Bakterie, was die Ausmafle
und Komplexitdt angeht, wie ein Flugzeug-
trdger zu einem Ruderboot verhalten wiirde,
ist natirlich falsch: Es ist genau anders her-
um (vermutlich nur ein Fliichtigkeitsfehler des
Ubersetzers).

Einem statistischen Denkfehler sitzt der
Hollander auf Seite 95 auf: Natirlich ist es un-
gewohnlich, dass eine franzosische Familie in
neun Generationen 78 Tochter und keinen ein-
zigen Sohn hervorbrachte - doch prompt die
extrem geringe Wahrscheinlichkeit dafiir aus-
zurechnen ist Unsinn — und noch gréBerer Un-
sinn ist es, zu behaupten, diese Familie sei ver-
mutlich ,immun” gegen das Zurweltbringen
von mannlichen Kindern geworden. Nein: So
etwas kommt eben schon mal vor unter vie-
len Millionen franzésischen Familien. Die Ham-
burger Physiker und Statistikknobler Hans-Her-
mann Dubben und Hans-Peter Beck Bornholdt
nennen so etwas, Ankldager-Trugschluss”: Auch

BUCH ET AL.

({[ v

Maarten Keulemans Maarten
Keulemans
E “I T Exit Mundi.
M “ N n Die besten
b Weltuntergdinge
nt ge Taschenbuch, dtv,

2010. 304 Seiten,
(vergriffen).
Audio-CD, Random
House Audio.

140 min, 15 Euro.

wenn es extrem unwahrscheinlich ist, im Lotto
zu gewinnen - irgendjemand gewinnt trotz-
dem, und der ist normalerweise eben kein Be-
triiger, sondern hatte nur Gluck.

Lunares Bauschaum-Szenario

Ob groteske Weltuntergangs-Szenarien wie
das, Isolieren des Mondes mittels Bauschaum”
oder das,Sperren des Golfstroms durch Atom-
bomben beziehungsweise Schiffsladungen vol-
ler Salz” wirklich méglich sind, tibersteigt das
physikalische Grundwissen des Rezensenten.
Plausibel klingen die Argumente und Erklarun-
gen von Keulemans jedenfalls. Lediglich beim
angeblichen ,Weltuntergang 2012" ist Keule-
mans den Weltuntergangsesoterikern auf den
Leim gegangen. Denn diese ,alle 25.800 Jahre
vorkommende, besondere Planetenstellung”
gibts gar nicht, versichern Astronomen. Insofern
ist es miBig, dass Keulemans einem nicht exis-
tenten Phanomen die Eintreffenswahrschein-
lichkeit,gering” verleiht; richtiger ware ,null”.

Und dass vor 2.600 Jahren noch die ,Ur-
zeit” geherrscht haben soll, wie der Autor im
selben Kapitel schreibt, ist hoffentlich nur ein
Ubersetzungs- oder Schreibfehler: Zu dieser
L,Urzeit” umsegelten die Phonizier Afrika, schlief
Siddhartha Gautama unter einer Pappelfeige
ein und erwachte als Buddha, und vermaf3 der
griechische Philosoph Thales von Milet mit Hil-
fe eines Stabes die Hohe der Cheopspyramide,
die damals auch schon schlappe 2.000 Jahre in
der dgyptischen Wiiste herumstand.

Fur alle, die nach der Lekttire dieser lako-
nisch-frech niedergeschriebenen Weltunter-
gangs-Kollektion auf den Geschmack gekom-
men sind: Auf Youtube gibts mehr zum Thema
- beispielsweise die gruselige Animation eines
interstellaren Riesenbrockens, der zu Musik von
Pink Floyd in den Pazifik platscht und flugs einen
globalen Feuersturm entfacht, der binnen weni-
ger Stunden 3,8 Milliarden Jahre Evolution pul-
verisiert (mit,Asteroid Impact (HD)” googeln).
Wer sich danach noch den Director’s Cut von Ar-
mageddon (153 Minuten) in Blu-ray-Auflésung
gibt, den kdnnen Bundestagswahl-Ergebnisse,
pobelnde Prasidenten oder Hitzerekorde nicht
mebhr kratzen. Winfried Koppelle
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SERVICE

Kongresse, Tagungen, Symposia

2017

18.10.—20.10. Freiburg

Signals from the Invisible: Nanoscale
Compartmentalization of Signaling Pro-
cesses in Biology and Medicine — SFTI
Symposium 2017 | www.sfti2017.de

19.10.-20.10. Genf (CH)
International Conference on
Clinical Metagenomics |
clinicalmetagenomics.org

19.10.-21.10. Heidelberg

19th EMBL PhD Symposium:
Bridging the Gaps — Interdisciplinary
Approaches in Life Sciences |
phdsymposium.embl.org

23.10.-24.10. Berlin

8th World Congress on Targeting
Mitochondria |
www.targeting-mitochondria.com

23.10.-25.10. Wien (AT)
7th Symposium on Structural Proteo-
mics | www.structuralproteomics.net

24.10.-27.10. Heidelberg

EMBL Conference on Mammalian
Genetics and Genomics: From
Molecular Mechanisms to
Translational Applications |
www.embl.de/training/events/2017/
MMM17-01

25.10. Freiburg

12th Freiburg Inmunology
Meeting |
www.uniklinik-freiburg.de/cci/
aktuelles/veranstaltungen.html

25.10.-26.10. Frankfurt/M.
Symposium on Dynamics of Adult
Stem Cells and Cancer | www.
georg-speyer-haus.de/veranstaltungen/
sonstige-veranstaltungen.htm/

25.10.-26.10. Hannover
Leopoldina-Symposium: Wissen-
schaft braucht Gesellschaft — Wie
geht es weiter nach dem March for
Science? | www.leopoldina.org/de/
veranstaltungen/veranstaltung/
event/2518

m Deutsche Gesellschaft fir

Kiinische Chemie und Laboratoriumsmedizin e.V.

14. Jahrestagung

der Deutschen Gesellschaft fir Klinische
Chemie und Laboratoriumsmedizin

in Kooperation mit der

JA}IVKC

Niederléndische Vereinigung fir Klinische
Chemie und Laboratoriumsmedizin (NVKC)

11. - 14. Oktober 2017
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zur Grundversorgung
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2017 auch wieder mit mobiler
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Alle Informationen in der Hosentasche

Stellen Sie sich anhand der kostenfreien DGKL
Kongress App Ihren personlichen Kongress
zusammen, setzen Sie sich Termine, machen
Sie sich einen Uberblick iber das Kongress-
gelénde und erhalten Sie tagesaktuelle In-
formationen. Die App finden Sie unter dem
Suchbegriff ,DGKL 2017" in den App Stores
von Apple, Google und Windows.
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11.10.2017
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26.10. Frankfurt/M.

Gene-Drive: Vererbungsturbo in
Medizin und Landwirtschaft —
Offentliche Tagung des Deutschen
Ethikrates | www.ethikrat.org/
veranstaltungen/weitere-
veranstaltungen/gene-drive

26.10. Berlin

ScieCon 2017 — Firmenkontaktmesse
fiir Naturwissenschaftler,
Pharmazeuten und Mediziner |
sciecon.bts-ev.de/berlin

26.10.—27.10. Berlin
5th World Congress on Targeting
Microbiota | www.microbiota-site.com

29.10.-1.11. Berlin

Protecting the Code: Epigenetic
Impacts on Genome Stability — Confe-
rence of the European Association for
Cancer Research (EACR) | www.eacr.org/
conference/protectingthecode2017

31.10.-2.11. Basel (CH)

European Antibody Congress 2017 |
www.terrapinn.com/conference/
european-antibody-congress

31.10.-2.11. Basel (CH)

World Immunotherapy Congress
2017 | www.terrapinn.com/conference/
world-immunotherapy-congress

1.11.=2.11. Berlin

5th International mRNA Health
Conference |
www.mrna-conference.com

1.11.-3.11. Rostock

1st International Conference on Res-

piratory Pathogens (ICoRP) — The Mo-
lecular Biology of Bacterial and Viral

Respiratory Infections | icorp.fli.de

2.11.-3.11. Hannover

Conference on HIV Immunity and Era-
dication | www.volkswagenstiftung.de/
en/events/calendar-of-events.html

2.11.-4.11. Heidelberg

EMBO Conference on Quantitative
Principles Biology | www.embl.de/
training/events/2017/QUN17-01

5.11.-8.11. Heidelberg

EMBO Conference on Cancer
Genomics | www.embl.de/training/
events/2017/CAN17-01

5.11.-10.11. Ziirich (CH)
Conference on Soft Matter
Interfaces: From Biology to
Engineering Applications |
www.softmat.mat.ethz.ch/
Softmatterinterfaces.html

6.11.-7.11. Frankfurt/M.

2nd International Conference on
Autoimmunity | autoimmunity.
conferenceseries.com

6.11.-8.11. Frankfurt/M.

2nd International Congress on
Epigenetics and Chromatin |
epigenetics.conferenceseries.com

7.11.-8.11. Diisseldorf
PharmaLab-Kongress 2017 — Fach-
messe fiir alle Laborbereiche der
pharmazeutischen Industrie |
www.pharmalab-kongress.de

8.11.-9.11. Leipzig

Latest Developments in the
Diagnosis of Infectious Diseases —
Fraunhofer Life Science Symposium
2017 | www.fs-leipzig.com

8.11.-10.11. Weimar

21st Joint Meeting on Signal
Transduction: Receptors, Mediators
and Genes |
www.sigtrans.de/meeting.htm/

9.11.-10.11. Braunschweig
Jahrestagung AG Vakzine mit EGAI
(Europaische Gesellschaft fiir ange-
wandte Immunologie): Immun-
modulation und therapeutische
Vakzinierung | sites.google.com/site/
alsanafreiburg/home/ak-vakzine

9.11.-10.11. Halle (Saale)

7. Herbsttreffen der AG
Molekularpathologie der Deutschen
Gesellschaft fiir Pathologie (DGP) |
www.pathologie-dgp.de

9.11.-10.11. Wien (AT)

21st World Congress and Exhibition
on Vaccines, Vaccination and
Immunization | http//vaccinesworld.
alliedacademies.com

10.11. Borstel

New Developments in Immuno-
logy, Inflammation and Infection
(NDI3)|

http://ndi3.fz-borstel.de


http://www.dgkl2017.de

10.11.=12.11. Thun (CH)

83rd Annual Congress of the Swiss
Society of Pathology |
http://sgpath.ch/event/jahrestagung-
swiss-pathology-days-17

12.11.-14.11. Heidelberg
EMBO/EMBL Symposium:
From Single- to Multiomics —
Applications and Challenges in
Data Integration |
www.embo-embl-symposia.org

12.11.-15.11. Lausanne (CH)
Conference on Engineering
Development and Organogenesis |
www.ascona-locarno.com/de

13.11.-15.11. Hamburg

Frontiers in Structural Systems
Biology of Host-Pathogen Interactions
— Opening Symposium of the Centre
for Structural Systems Biology (CSSB)
| cssb-symposium2017.de

13.11.-16.11. Diisseldorf
Medica 2017 — Weltforum der
Medizin | www.medica.de

16.11.-17.11. Berlin

Neutrophil Extracellular Traps
Meeting 2017 | www.mpiib-berfin.
mpg.de/news/nets-2017

16.11.—17.11. Heidelberg

EMBL Conference on Revolutions in
Structural Biology: Celebrating the
100th Anniversary of Sir John
Kendrew | www.embl.de/training/
events/2017/IK517-01

19.11.-22.11. Tegernsee

2017 Ringberg Symposium on
Giant Virus Biology |
www.mpimf-heidelberg.mpg.de/
13934558/rinabera

20.11.-21.11. Martinsried

ToPAG Symposium (Toxic Protein
Aggregation in Neurodegeneration) |
http://topag.mpg.de

21.11.-22.11. Heidelberg

From Chromatin to RNA: A Systems
View on Molecular Mechanisms —
EMBL-DFG Women in Science
Network Conference | www.embl.de/
training/events/2017/5FB17-0

23.11.-25.11. Wien (AT)

Annual Meeting of the Austrian
Society for Allergology and Immuno-
logy (0GAI) | www.0egai2017.0rg

24.11.-25.11. Marburg

Synthetic Biology Made in Germany
— 1st Conference of the German
Association for Synthetic Biology
(GASB) | www.synthetischebiologie.
org/gasb-conference

27.11.-29.11. Berlin

Seed and Soil: In Vivo Models of Meta-
stasis — Conference of the European As-
sociation for Cancer Research | www.
eacr.org/conference/seedandsoil2017

27.11.-29.11. Braunschweig

10. Forum Wissenschaftskommuni-
kation | www.forum-
wissenschaftskommunikation.de

27.11.-29.11. Diisseldorf

Formation, Aggregation and Propaga-
tion of Amyloids — Diisseldorf-Jiilich
Symposium on Neurodegenerative Di-
seases | www.ipb.hhu.de/duesseldorf-
juelich-symposium-2017.html

29.11.-30.11. Miinster

Miinster Conference on Biomolecule
Analysis | https://campus.uni-muenster.
de/cu-proteomics/konferenz-2017

Enhance your Life Sciences Career!

Firmenkontaktmesse
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26. Oktober 2017, 10-17 Uhr

TU Berlin - Lichthof
StraBe des 17. Juni 135
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¥
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_ ScieCon

presented by the btS

www.ScieCon.info

29.11.-1.12.2017 Berlin
Recognize, Repair, Regrow —
Personalized Biomedicine Rises
8th BSRT Symposium — Organized by
the Berlin-Brandenburg School of
Regenerative Therapies (BSRT)

Since scientists in the biomedical re-
search field aspire to improve diagno-
stic or therapeutic options or simply
to gain insight into the cause and de-
velopment of diseases, they seek to
be“little” heroes with the hope that
their daily work eventually finds li-
nical application. For this reason this
year's symposium has been bestowed
a superhero theme with the intention
to unite scientists.

For more information:
http://bsrt-symposium.charite.de

30.11. Frankfurt/M.

Gene und Lebensmittel: Dechema-
Veranstaltung | dechema.de/
762_+Gene+und+Lebensmittel-p-
20066155.htm/

4.12.-7.12. Wien (AT)

International Symposium on
Microbe-Assisted Crop Production —
Opportunities, Challenges and Needs
(miCROPe 2017) | www.micrope.org

Workshops

2017

19.10.-20.10. Berlin

Workshop on Campylobacter, Arco-
bacter and Related Organisms (CARO
2017) | www.vetmed.fu-berlin.de/
einrichtungen/institute/we08/caro2017

6.11.-10.11. Miinster

8th Mouse Imaging Academy: Annual
Hands-on Workshop | www.uni-muens-
ter.de/EIMI/teaching/mia/index.htm/

8.11.-10.11. Schontal

Revolutionizing Cell Biology Tools for
Virology — 16th Workshop “Cell Biolo-
gy of Viral Infections” of the Society for
Virology (GV) | www.gfv-cellviro.de

10.11.-11.11. Zeilitzheim
11. GfV Workshop Klinisch-Virologische
Forschung | www.g-f-v.org/node/703

13.11.-Bochum

Differential analysis of Quantitative
Proteomics Data Using R |
www.denbi.de/22-training-cat/
training-courses/382-r2

SERVICE

5.12.-7.12. Heidelberg

EMBL Conference on Lifelong
Learning in the Biomedical Sciences |
www.embl.de/training/events/2017/
LLL17-01

7.12.-8.12. Basel (CH)

Helminth Infection: From Trans-
mission to Control — Swiss TPH
Winter Symposium |
www.swisstph.ch/de/ueber-
uns/events/winter-symposium-2017

7.12.-9.12. Leipzig
20th Lipid Meeting Leipzig |
www.lipidmeeting.de

2018

30.1.-31.1. Frankfurt/M.

Dechema Conference on Advances in
Chemical Biology | http://dechema.
de/en/ChemBio2018.html

5.2.-7.2. Potsdam

,PLANT 2030 Status Seminar 2018 |
www.pflanzenforschung.de/de/
plant-2030/termine

13.11.-15.11. Leimen

EMBO Workshop: Self-Leadership for
Female Scientists | lab-management.
embo.org/dates/sl-13-15-november-2017

22.11.-24.11. Liibeck
5th Translational DZIF-School |
www.dzif-autumn-school.de

22.11.-24.11. Wien

Advanced Microscopy Techniques for
Plant-Microbe Interaction Analysis
—Training Course and Workshop |
www.epsoweb.org/webfm_send/2273

22.11.-24.11. Berlin

How to Use Bisulfite-Treated
Sequencing to Study DNA
Methylation — DNA Methylation Data
Analysis Workshop | www.ecseq.com

22.11.-24.11. Reutlingen
Biologisierung der Medizintechnik
— Workshop VII des NMI Tiibingen:
Biomaterial-lImmunsystem
Wechselwirkungen |
www.nmi.de/biologisierung
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SERVICE

Fortbildungen, Kurse

BIOCHEMIE
UND IMMUNOLOGIE

19.10.-20.10. Heidelberg
Promocell Academy: ELISA Trouble-
shooting | www.promocell-academy.com

23.10.-24.10. Heidelberg
Promocell Academy: ELISA Basiskurs |
www.promocell-academy.com

25.10.-27.10. Heidelberg
Promocell Academy: ELISA Aufbaukurs
| www.promocell-academy.com

30.10.—31.10. Heidelberg

Promocell Academy: Labor-
Kompaktkurs Western Blot |
www.promocell-academy.com

14.11.-15.11. Miinchen
Lab-Academy-Grundkurs: Aligemeine
Immunologie | www.lab-academy.de

15.11.-17.11. Heidelberg
Promocell Academy: Techniken zur
Analyse von Protein-Protein- und
Protein-DNA-Interaktionen |
www.promocell-academy.com

16.11.-17.11. Miinchen
Lab-Academy-Intensivkurs: ELISA |
www.lab-academy.de

29.11.-30.11. Miinchen
Lab-Academy-Intensivkurs:
Assaydevelopment fiir ELISA |
www.lab-academy.de

1.12. Miinchen
Lab-Academy-Intensivkurs:
Antikorper | www.lab-academy.de

4.12.-5.12. Miinchen
Lab-Academy-Intensivkurs: Western
Blot | www.lab-academy.de

BIOTECHNOLOGIE

7.11.-8.11. Heidelberg

Promocell Academy: Industrielle
Zellkulturtechnik |
www.promocell-academy.com

9.11.-10.11. Heidelberg

Promocell Academy: Prozesstechnik
fiir Zellkultur-Bioreaktoren |
www.promocell-academy.com
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CHROMATOGRAPHIE
UND SPEKTROMETRIE

23.10.-24.10. Potsdam
Klinkner-Seminar: HPLC-Basiskurs —
Grundlagen der Methodenentwick-
lung | www.klinkner.de

25.10. Miinchen
Dr.-Bichimeier-Seminar: HPLC-
Basiskurs fiir die Qualitatskontrolle |
www.dr-bichimeier.de/
seminare-2017-analytik

25.10.—26.10. Miinchen
Dr.-Bichimeier-Kombi-Seminar: Inten-
sivkurs HPLC - Basiswissen fiir die
Qualitatskontrolle, Troubleshooting
und Methodenoptimierung | www.dr-
bichimeier.de/seminare-2017-analytik

25.10.-26.10. Potsdam
Klinkner-Seminar: HPLC-Fortgeschrit-
tenenkurs — Methodenentwicklung
und -optimierung | www.klinkner.de

27.10. Potsdam

Klinkner-Seminar: HPLC-Fortge-
schrittenenkurs — Spezialtechniken |
www.klinkner.de

26.10. Miinchen
Dr.-Bichlmeier-Seminar: HPLC-
Troubleshooting und Methodenent-
wicklung | www.dr-bichimeier.de/
seminare-2017-analytik

6.11.-7.11. Freising
Klinkner-Seminar: GC-Kurs fiir Fortge-
schrittene — Wege zu Empfindlichkeit
und Qualitat | www.klinkner.de

16.11. GieRen

GDCh-Kurs: Wirkungsbezogene
Analytik mit HPTLC-Bioassay-HRMS |
www.gdch.de/fortbildung

20.11. Miinchen
Dr.-Bichimeier-Seminar: Grundlagen
der Massenspektrometrie | www.
dr-bichlmeier.de/seminare-2017-analytik

MIKROBIOLOGIE

7.11.-8.11. Miinchen
Lab-Academy-Fortbildung:
Mikrobielle Qualitatskontrolle |
www.lab-academy.de

MOLEKULARBIOLOGIE

19.10.-20.10. Miinchen
Lab-Academy-Intensivkurs:
Next-Generation-Sequencing |
www.lab-academy.de

19.10.-20.10. Zwenkau
Genovia-Praxistraining: Real-
Time-PCR | http://biotechnologie-
weiterbildung.de/215.html

23.10.-25.10. Miinchen
Lab-Academy-Grundkurs:
Basiswissen Molekularhiologie |
www.lab-academy.de

23.10.—25.10. Zwenkau
Genovia-Praxistraining: FISH und Sky
| http://biotechnologie-weiterbildung.
de/194.html

24.10.-25.10. Miinchen
Lab-Academy-Intensivkurs:
Validierung bioanalytischer
Methoden | www.lab-academy.de

26.10.—27.10. Miinchen
Lab-Academy-Grundkurs:
Realtime-PCR | www.lab-academy.de

30.10.—31.10. Heidelberg
Promocell Academy: Klonierungs-
strategien |
www.promocell-academy.com

30.10.—31.10. Miinchen
Lab-Academy-Intensivkurs: PCR |
www.lab-academy.de

2.11.-3.11. Zwenkau
Genovia-Praxistraining: Auswertung
medizinischer Sequenzdaten |
http://biotechnologie-weiterbildung.
de/180.html

MOLEKULARBIOLOGIE

6.11.-8.11. Zwenkau
Genovia-Praxistraining: Grund-
kenntnisse der Molekularbiologie |
http://biotechnologie-weiterbildung.
de/187.html

6.11.-10.11. Heidelberg

EMBL Course: Next Generation
Sequencing — Enrichment Based
Targeted Resequencing |
www.embl.de/training/events/
2017/ILL17-11

6.11.-10.11. Miinchen
Lab-Academy-Kompaktfortbildung:
Molekularbiologie |
www.lab-academy.de

9.11.-10.11. Heidelberg

Promocell Academy: Next Generation
Sequencing & Library Preparation |
www.promocell-academy.com

13.11. Berlin

Akademie Glasernes Labor: CRISPR/
Cas Advanced — All You Need to Get
Your Project Running |
www.glaesernes-labor-akademie.de

13.11.-16.11. Heidelberg

EMBL Course: Next Generation Sequen-
cing — Amplicon Based Targeted Rese-
quending | www.embl.de/training/events

14.11.-17.11. Miinchen
Lab-Academy-Kompaktfortbildung:
Molekularbiologie |
www.lab-academy.de

22.11.-24.11. Heidelberg

Promocell Academy: Aufbaukurs
Realtime-PCR — Genexpressionsstu-
dien | www.promocell-academy.com

Weitere Kongresse, Tagungen, Fortbildungsveranstaltungen etc.
finden Sie auf unserer Homepage unter dem Stichwort ,Termine”.
Kurze Veranstaltungshinweise in unserem Serviceteil sind
kostenlos. Schicken Sie uns lhre Ankiindigungen, Schulungs- bzw.
Kurslisten oder einen Link zu Ihrer Website. Aus Platzgriinden
kénnen wir allerdings nur Kurse veréffentlichen, die fiir einen
GroBteil unserer Leser von Interesse sind. So erreichen Sie uns:
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ZELLBIOLOGIE UND
MIKROSKOPIE

18.10.—20.10. Miinchen
Lab-Academy-Grundkurs: Zellkultur |
www.lab-academy.de

23.10.-24.10. Heidelberg

Promocell Academy: Zellviabilitats-,
Proliferations- und Toxizitétstests |
www.promocell-academy.com

24.10.-27.10. Bergisch-Gladbach
MACS Academy: MACSQuant
Instrument Training |
www.miltenyibiotec.com/en/support/
macs-academy.aspx

25.10. Heidelberg

Promocell Academy: Labor-Kompakt-
kurs Apoptose-Assay |
www.promocell-academy.com

26.10.-27.10. Miinchen
Lab-Academy-Intensivkurs: Viraler
Gentransfer | www.lab-academy.de

2.11. Heidelberg

Promocell Academy: Zellbanken und
Kryokonservierung von Zellkulturen |
www.promocell-academy.com

3.11.-4.11. Heidelberg

Promocell Academy: Immunhisto-
chemie Farbemethoden |
www.promocell-academy.com

7.11.-8.11. Heidelberg

Promocell Academy: Fluoreszenzmik-
roskopie lebender Zellen |
www.promocell-academy.com

7.11.-10.11. Bergisch-Gladbach
MACS Academy: MACSQuant Instru-
ment Training | www.miltenyibiotec.
com/en/support/macs-academy.aspx

8.11.-9.11. Heidelberg
Eppendorf/EMBL-Seminar:
Microinjection into Adherent Cells —
Theory and Practical Exercises |
www.eppendorf.com/DE-de/service-
support/eppendorf-training-center

13.11.-16.11. Zwenkau
Genovia-Praxistraining: Chromosomen-
praparation und -analyse | http://
biotechnologie-weiterbildung.de/497.html

14.11.-17.11. Heidelberg
Promocell Academy: Basiskurs
Zellkultur |
www.promocell-academy.com

ZELLBIOLOGIE UND
MIKROSKOPIE

20.11.-24.11. Heidelberg

EMBO Practical Course: The Fundamen-
tals of High-End Cell Sorting |
www.embo.org/events/events-calendar

20.11.-24.11. Miinchen
Lab-Academy-Kompaktfortbildung:
Zellkultur | www.lab-academy.de

21.11.-24.11. Bergisch-Gladbach
MACS Academy: Human ES/iPS Cell
Research | www.miltenyibiotec.com/
en/support/macs-academy.aspx

21.11.-24.11. Heidelberg
Promocell Academy: Basiskurs 3D-Zell-
kultur | www.promocell-academy.com

23.11.-24.11. Miinchen
Lab-Academy-Grundkurs: Mikroskopie-
ren mit Licht- und Fluoreszenz-
mikroskop | www.lab-academy.de

26.11.-1.12. Basel (CH)

EMBO Practical Course on Volume
Electron Microscopy by Automated
Serial SEM | http://meetings.embo.org/
event/17-sem

29.11.-30.11. Heidelberg
Promocell Academy: Basiskurs
Primérzellkultur | www.
promocell-academy.com

30.11.-1.12. Hamburg
Eppendorf-Seminar: Grundlagen der
Zellkultur | www.eppendorf.com/
DE-de/service-support/eppendorf-
training-center

5.12.-6.12. Heidelberg

Promocell Academy: Inmunzytoche-
mie und fluoreszente Lebendzell-
marker in Zellkulturen |
www.promocell-academy.com

10.12.-15.12. Heidelberg

EMBL Course: High-Accuracy CLEM —
Applications at Room Temperature
and in cryo | www.embl.de/training/
events/2017/LEM17-01

12.12.-14.12. Heidelberg
Promocell Academy: Zellkultur Bioas-
says | www.promocell-academy.com

12.12.-15.12. Bergisch-Gladbach
MACS Academy: MACSQuant Instru-
ment Training | www.miltenyibiotec.
com/en/support/macs-academy.aspx

SONSTIGE
VERANSTALTUNGEN

18.10.-20.10. Heidelberg
EMBL Course: Software Carpentry |
www.embl.de/training/events/2017

23.10.-26.10. Leimen

EMBO Laboratory Management
Course: Research Leadership for
Group Leaders | http://lab-management.
embo.org/dates#group-leaders

6.11.-9.11. Leimen

EMBO Laboratory Management
Course: Research Leadership for
Group Leaders | http://lab-management.
embo.org/dates#group-leaders

7.11.Bonn

DHV-Seminar: Wissenschaftlerinnen
auf dem Weg zur Professur | www.
hochschulverband.de/cms1/termine.html

14.11. Berlin

DHV-Seminar: Drittmitteleinwerbung
und -verwaltung | www.
hochschulverband.de/cms1/termine.html

14.11. Bonn

DHV-Seminar: Die Professur — Rechte
und Pflichten | www.hochschulver-
band.de/cms1/termine.htm/

14.11.-16.11. Leimen

EMBO Laboratory Management
Course: Research Leadership for
Postdocs | http://lab-management.
embo.org/dates#postdocs

20.11.-23.11. Leimen

EMBO Laboratory Management
Course: Research Leadership for
Group Leaders | http://lab-management.
embo.org/dates#group-leaders

SERVICE

SONSTIGE
VERANSTALTUNGEN

23.11.-24.11. Zwenkau
Genovia-Praxistraining: Workshop
MLPA | http://biotechnologie-
weiterbildung.de/201.htm/

27.11.-29.11. Zwenkau
Genovia-Laborkurs: Epigenetik | http//
biotechnologie-weiterbildung.de/145.html

27.11.-8.12. Berlin

Akademie Glasernes Labor: Fachkraft
fiir Molekularbiologie — Intensivkurs
mit TOV-Zertifikat |
www.glaesernes-labor-akademie.de

28.11.-29.11. Heidelberg

Promocell Academy: PCR in der medi-
zinischen Diagnostik und Gen-Diag-
nostik | www.promocell-academy.com

29.11.-1.12. Heidelberg

EMBL Course: Next Generation Sequen-
cing — Whole Genome Sequencing
Library Preparation | www.embl.de

29.11.-1.12. Berlin
DNA Methylation Data Analysis |
http://ecseq.com

30.11.-1.12. Freiburg

GDCh-Kurs: Aktuelle Trends der
molekularbiologischen Lebensmittel-
analytik | www.gdch.de/fortbildung

30.11.-1.12. Heidelberg
Promocell Academy: PCR- und Primer-
Design | www.promocell-academy.com

4.12.-5.12. Iwenkau
Genovia-Praxistraining: Real-Time-
PCR | http://biotechnologie-weiterbildung.
de/215.html

LAB-ACADEMY

Laborkurse in Minchen

Seit 2005 Ihr kompetenter Fortbildungspartner fiir Lebenswissenschaften

ie e Mikroskopie e Biostatistik

NEUES KURSPROGRAMM 2018
PLANEN SIE JETZT IHRE FORTBILDUNG MIT UNS!

Unser Service

lhr Vorteil:

e Garantierte Kursdurchfiihrung - keine kurzfristige Absage bestétigter Termine!
o Aktuelle Kursinhalte — stets an den Anforderungen der Praxis orientiert!
L] Unabhéngige Kurskonzeption - keine ,,Werbeveranstaltungen® im Kurs!

Weitere Informationen zu unserem Fortbildungsangebot:

www.lab-academy.de info@lab-academy.de Tel.: +49 (0)89 — 32 49 99 00
Dr. Battke SCIENTIA GmbH LAB-ACADEMY  Schlesierstr.4 D-82024 Taufkirchen/Miinchen
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Vortrdge, Seminare, Kolloquien

BASEL

Mittwoch, 25. Oktober

16:00 Uhr, Seminar, Friedrich-Mies-
cher-Institut, Maulbeerstr. 66, Raum
5.30, J. Schwaller, Basel: Acute
myeloid leukemia: Learning from
mouse models

Dienstag, 31. Oktober

12:15 Uhr, Vortrag, Biozentrum,
Klingelbergstr. 50-70, Raum BZ 411,
T. Meier, London: Structure of
complete rotary ATPase and its role
as a new drug target against
infectious diseases

Mittwoch, 1. November

11:45 Uhr, Seminar, Unispital,

Klinikum 2, Petersgraben 4, 2. 0G,
DIM-Konferenzraum, C. Cavelti-Weder,
Basel: Air pollution and diabetes

Mittwoch, 8. November

11:45 Uhr, Seminar, Unispital,
Klinikum 2, Petersgraben 4, 2. 0G,
DIM-Konferenzraum, M. Fussenegger,
Basel: Synthetic biology-inspired
treatment strategies of the future

Montag, 13. November

12:15 Uhr, Seminar, Unispital, Zentrum
fiir Lehre und Forschung (ZLF),
Hebelstr. 20, KHS, M. Williams:
TCR-dependent differentiation of
(D4+ memory T cells

BERLIN

Dienstag, 17. Oktober

9:15 Uhr, Seminar, Deutsches Rheuma-
Forschungszentrum (DRFZ), Charité
Campus Mitte, Virchowweg 12, EG,

SR 1+2, L. Bauer, Berlin: T cell/B cell
cooperation in inflamed lung tissue

Mittwoch, 18. Oktober

15:00 Uhr, Seminar, Oskar-und-Cécile-
Vogt-Haus (B55) , Robert-Rdssle-Str.
10, GHS, U. Hill, Berlin: The role of
(/EBPalpha in intestinal homeostasis
and tumorigenesis

Freitag, 20. Oktober

12:30 Uhr, Kolloquium, FU, Biochemie,
Thielallee 63, Lise-Meitner-HS, J. Weir,
Tiibingen: Reconstituting the cell
division machinery: From kineto-
chores to meiotic recombination
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BERLIN

Freitag, 20. Oktober

16:15 Uhr, Seminar, MP! fiir
Infektionsbiologie, Charitéplatz 1,
Paul-Ehrlich-HS, L. Ramakrishnan,
(ambridge (GB): How a mycobacterial
lipid subverts host macrophages in
tuberculosis and leprosy

Dienstag, 24. Oktober

9:15 Uhr, Seminar, Deutsches
Rheuma-Forschungszentrum (DRFZ),
Charité Campus Mitte, Virchowweg 12,
EG, SR 1+2, C. Cendon, Berlin:
Lifestyle and compartmentalization
of human circulating and tissue
resident memory T cells

Freitag, 27. Oktober

10:00 Uhr, Seminar, MDC.C Axon 2,
Robert-Rassle-Str. 10, Z. Mourelatos,
Philadelphia: Hidden lifestyles of
messenger RNAs

Dienstag, 7. November

9:15 Uhr, Seminar, Deutsches
Rheuma-Forschungszentrum (DRFZ),
Charité Campus Mitte, Virchowweg 12,
EG, SR 1+2, A. Nowak, Berlin:
Optimising human Treg stability and
target specificity for therapeutic
applications

Freitag, 10. November

12:30 Uhr, Kolloquium, FU, Biochemie,
Thielallee 63, Lise-Meitner-HS, M.
Lohse, Berlin: Optical approaches to
receptor signaling

BERN

Mittwoch, 18. Oktober

12:15 Uhr, Seminar, Institut fiir
Pharmakologie, SR INO-F 703,

R. Zenobi, Ziirich: Exhalomics by
ambient mass spectrometry

Freitag, 20. Oktober

13:15 Uhr, Seminar, Institut fiir Infek-
tionskrankheiten (IFIK), Friedbiihlstr. 51,
HS, F. Inmer: Swisstransplant

Freitag, 27. Oktober

13:15 Uhr, Seminar, Institut fiir
Infektionskrankheiten (IFIK),
Friedbdihlstr. 51, Horsaal, N. Khanna,
Basel: Biofilm-associated infections
— Challenges ahead

BERN

Mittwoch, 1. November

12:15 Uhr, Seminar, Institut fiir
Pharmakologie, SR INO-F 703,

B. Bodenmiller, Ziirich: Highly
multiplexed analysis of the tumor
ecosystem by mass cytometry

Mittwoch, 8. November

10:00 Uhr, Seminar, Inselspital, INO
F-703, E. Meylan, Lausanne:
Neutrophils and tumor cell SNAIL
establish a vicious dialogue in lung
adenocarcinoma

BONN

Donnerstag, 9. November

17:00 Uhr, Kolloquium, Hochschule
Bonn-Rhein-Sieg, Campus Rheinbach,
Von-Liebig-Str. 20, G. Schwarz, KoIn:
Molybdenum — A trace element and
its role in human disease

DRESDEN

Dienstag, 17. Oktober

17:00 Uhr, Seminar, TU, Andreas-
Schubert-Bau, Zellescher Weg 19, HS
28, T. Reinard, Hannover: Wolffia — eine
Wasserlinse mit Potential: Vom Genom
zur biotechnologischen Nutzung

Donnerstag, 19. Oktober

11:00 Uhr, Vortrag, Max-Planck-Institut
fiir molekulare Zellbiologie und Genetik,
Pfotenhauerstr. 108, Auditorium (Big
Half), B. Burke, Singapur: Molecular
interactions at the nudlear periphery
and LINCs to human disease

ERLANGEN

Donnerstag, 26. Oktober

13:00 Uhr, Vortrag, Optical Imaging
Centre, Hartmannstr. 14,
Kussmaul-Campus, R. Prevedel,
Heidelberg: Imaging brains in action
— Using advanced optical techniques
to visualize dynamic events in

living organisms

Donnerstag, 26. Oktober

17:15 Uhr, Kolloquium, Institut fiir
Medizinische Mikrobiologie,
Immunologie & Hygiene,
Wasserturmstr. 3, 1. 0G, HS, W. Dunn,
Oxford: Discovery of new Leishmania
motility mutants in a CRISPR-Cas9
knockout screen

FRANKFURT

Dienstag, 24. Oktober

17:15 Uhr, Kolloguium, Institut fiir
Molekulare Biowissenschaften,
Biozentrum, Campus Riedberg, Raum
NU 260/3.13, M. McInerney, Oklahoma
(USA): Energy from biomass:
Genomic and proteomic insights into
the bioenergetics of anaerobic
syntrophic metabolism

Donnerstag, 9. November

15:30 Uhr, Vortrag, Georg-Speyer-
Haus, Institut fiir Tumorbiologie &
experimentelle Therapie,
Paul-Ehrlich-Str. 42-44, HS, M. Kaulich,
Frankfurt: Expanding the CRISPR
toolbox with 3Cs-gRNAs

Das CRISPR/Cas-System wird meist dazu
verwendet, Protein-kodierende DNA auszu-
schalten oder zu editieren. In vielen Féllen,
etwa bei Resistenzen gegen Medikamente,
spielt aber auch das nicht-Protein-kodierende
Genom eine entscheidende Rolle. Bisher war
es jedoch schwierig, die fiir die CRISPR/
(as-Experimente nétigen gRNA-Bibliotheken
auf dieses Genom auszurichten. Mit welcher
Technik dies inzwischen mdglich ist und wie
man mit dieser das nicht-Protein-
kodierende Genom mit Hochdurchsatzexperi-
menten analysieren kann, erldutert Manuel
Kaulich am 9. November in Frankfurt.




FREIBURG

Montag, 23. Oktober

13:00 Uhr, SFB 746, Zentrum fiir Bio-
chemie und Molekulare Zellforschung,
Stefan-Meier-Str. 17, 1. 0G, GSR,

D. Pagliarini, Madison (USA): Defining
mitochondrial protein function
through systems biochemistry

Mittwoch, 25. Oktober

13:00 Uhr, Seminar, Max-Planck-Insti-
tut fiir Inmunbiologie und Epigenetik
(MPI-IE), Stiibeweg 51, HS, A. Trumpp,
Heidelberg: Stem cells and cancer

GOTTINGEN

Donnerstag, 19. Oktober

17:00 Uhr, Vortrag, Uni, Wilhelmsplatz
1, Aula, S. Hell, Géttingen: Optical
microscopy: the resolution
revolution

Dienstag, 24. Oktober

17:15 Uhr, Kolloquium, Institut fiir
Mikrobiologie & Genetik, Grisebachstr.
8, EG, HS MNO06, R. Lood, Lund
(Schweden): Lysins to kill

Dienstag, 7. November
17:15 Uhr, Kolloguium, Institut f. Mikro
biologie & Genetik, Grisebachstr. 8, EG,

HS MN06, S. Vuilleumier, StraBburg (F):

Blindspots of microbial biodegra-
dation of chlorinated solvents revi-
sited: the dichloromethane case

Dienstag, 14. November

17:15 Uhr, Kolloquium, Institut fiir
Mikrobiologie & Genetik, Grisebachstr.
8, EG, HS MNO6, M. Thanbichler,
Marburg: Bactofilins — A new and
versatile class of cytoskeletal
proteins in bacteria

HALLE

Montag, 23. Oktober

19:00 Uhr, Vortrag, Stadtmuseum,
GroRRe Markerstr. 10, K. Simon,
Oxford (England): Novel autophagy
signaling pathway important in
ageing

Montag, 6. November

19:00 Uhr, Vortrag, Stadtmuseum,
GroBBe Mérkerstr. 10, S. Mohammed,
Oxford (England): Proteomics of
intestinal adult stem cells and
organoids
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HAMBURG

Dienstag, 14. November

14:00 Uhr, Seminar, Zentrum fiir
Molekulare Neurobiologie (ZMNH),
Falkenried 94, EG, Raum E.82,

V. Nagerl, Bordeaux: Super-resolution
imaging of the extracellular space

of the brain

HANNOVER

Montag, 23. Oktober

17:00 Uhr, Seminar, Medizinische
Hochschule, Carl-Neuberg-Str. 1,
Gebdude K5, Ebene 02, Knoten D, SR 30,
G. Weidinger, Ulm: Zebrafish heart
regeneration requires alleviation of
cardiomyocyte replication stress by
BMP signaling

Donnerstag, 26. Oktober

16:15 Uhr, Kolloquium, Tierdrztliche
Hochschule (TiHo), Physiologisches
Institut, Bischofsholer Damm 15, 2. 0G,
SR, K. Kadlec, Mariensee: Mobile
genetic elements conferring
antimicrobial resistance in
Pasteurellaceae

Montag, 6. November

16:15 Uhr, Kolloquium, Medizinische
Hochschule, Institut fiir Versuchstier-
kunde, Carl-Neuberg-Str. 1, HS Q (J6),
P. Radermacher, Ulm: ,Tierinten-
sivstation”: Design von Tier-
versuchen in der Schockforschung

17:00 Uhr, Seminar, Medizinische
Hochschule, Carl-Neuberg-Str. 1,
Gebaude K5, Ebene 02, Knoten D,
SR 30, A. Schafer, Hannover: STEMI
und Duale Plittchenhemmung

Dienstag, 7. November

15:00 Uhr, Vortrag, Medizinische
Hochschule, Carl-Neuberg-Str. 1,
Gebdude | 2, Ebene 01, HS M,

M. A. Hidalgo: Adaption of the (0,
permeability of various cells and
organelles to their specific
metabolic needs

Mittwoch, 15. November

16:15 Uhr, Seminar, Tierarztliche
Hochschule (TiHo), Institut fiir
Pharmakologie, Toxikologie &
Pharmazie, Biinteweg 17, EG, SR,

H. Haller, Hannover: Molekulare
Mechanismen von Nierenerkrankun-
gen und neue Entwicklungen in der
therapeutischen Strategie

SERVICE

Nachdem Stefan Hell zu Beginn des
neuen Milleniums der Aufldsungsgrenze
von Lichtmikroskopen mit der
STED-Mikroskopie ein Schnippchen
geschlagen hat, knackte seine Gruppe
am Gottinger MP! fiir Biophysikalische
Chemie Ende letzten Jahres mit dem
MINFLUX-Mikroskop auch die
Auflosungsschallmauer von 1 Nano-
meter. Welche Anwendungspotentiale
das MINFLUX-Konzept in Struktur-,
Zell- sowie Neurobiologie hat, erlautert
der Nobelpreistrger Stefan Hell am
19. Oktober in Gottingen.

HEIDELBERG

Mittwoch, 18. Oktober

13:00 Uhr, Seminar, Interdisziplindres
Zentrum fiir Neurowissenschaften
(1ZN), Im Neuenheimer Feld 306, HS 2,
S. Elzoheiry / H. Toutounji:
Characterization of neuronal
ensembles during gamma
oscillations in hippocampal slice
cultures / Detecting non-stationary
events in multiple spike trains

16:00 Uhr, Seminar, Innere Medizin V,
Im Neuenheimer Feld 410, HS,

A. Kramer, Heidelberg: Carcinoma of
unknown Primary

Donnerstag, 19. Oktober

16:00 Uhr, Kolloquium, Zentrum fiir
Molekulare Biologie (ZMBH), Im
Neuenheimer Feld 282, EG, SR 001,
T. Schulz, Potsdam: The adipogenic
lineage: Pathophysiological
implications of aging, metabolism
and stem cell function

Freitag, 20. Oktober

10:00 Uhr, Seminar, European
Molecular Biology Laboratory (EMBL),
Meyerhofstr. 1, Raum 202,

N. Pakharukova, Turku: Adhesive
fimbriae of pathogenic
Gram-negative bacteria:
mechanisms of assembly and
receptor recognition

Mittwoch, 25. Oktober

16:00 Uhr, Seminar, Nationales
Centrum fiir Tumorerkrankungen (NCT),
Im Neuenheimer Feld 460, 2. 0G,
Konferenzraum 2/3, L. Apostolidis,
Heidelberg: Update Neuroendokrine
Neoplasien

HEIDELBERG

Donnerstag, 26. Oktober

15:00 Uhr, Seminar, EMBL, Meyerhofstr.
1, Small Operon, R. Kohler, Miinchen:
RNA polymerase and the ribosome:
A snapshot of the central dogma of
molecular biology

Freitag, 27. Oktober

17:00 Uhr, Vortrag, Deutsches Krebsfor-
schungszentrum, Communication Center,
Im Neuenheimer Feld 280, HS, P. Nurse,
London: Controlling the cell cycle

Montag, 6. November

12:15 Uhr, Seminar, Biochemie-Zentrum
(BZH), Im Neuenheimer Feld 328, EG,
SR 25, S. Munro, Cambridge: Capture
of transport vesicles at the Golgi by
golgin coiled-coil proteins

Mittwoch, 8. November

16:00 Uhr, Kolloguium, Zentrum fiir
Molekulare Biologie (ZMBH), Im
Neuenheimer Feld 282, EG, SR 001,

R. Jaenisch , Cambridge: Epigenetics,
stem cells and disease research

HOMBURG

Montag, 23. Oktober

13:00 Uhr, SFB 894, CIPMM, Kirrberger
Str. 100, Geb. 48, Auditorium,

B. Winner, Erlangen: Human stem cell
derived models: What can they teach
us about neurodegenerative
diseases

Dienstag, 24. Oktober

17:00 Uhr, Seminar, Universitatsklini-
kum, Geb. 61.4, SR, H. Slevogt, Jena:
Microbial detection, frontline
responses and modulation of host
defenses in the human lung
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INNSBRUCK

Donnerstag, 19. Oktober

18:30 Uhr, Seminar, Frauenkopfklinik,
Anichstr. 35, GHS 1, N. Komlenac:
Sexualitdt — Zusammenhange
zwischen Mannlichkeit, sexuellen
Funktionsstorungen und Gespréachen
liber Sexualitat

Donnerstag, 9. November

18:30 Uhr, Seminar, Frauenkopfklinik,
Anichstr. 35, GHS 1, B. Seeber:
Sexualitdt — Sexualitat nach der
Menopause

Montag, 13. November

17:15 Uhr, Vortrag, Center for Chemistry
and Biomedicine (CCB), Innrain 80-82,
L.EG.220, J. Aqvist, Uppsala: Entropy
and enzyme catalysis

KIEL

Mittwoch, 15. November

16:30 Uhr, Seminar, Rechtsmedizin,
Arnold-Heller-Str.12, Eingang
Hospitalstr, Horsaal, U. Siebert,
Hannover: Ursachen fiir das
Fasanensterben

KOLN

Montag, 23. Oktober

16:00 Uhr, Seminar, Center for
Molecular Medicine (CMMC),
Gebaude 66, Robert-Koch-Str. 21, SR,
D. Bartsch, Koln: Translational
regulation in embryonic
development and homeostasis

Unser Gehirn ist standig damit
beschaftigt, die Bewegungsabldufe von
Objekten aus der Umgebung zu
berechnen und mit den eigenen
Bewegungen zu koordinieren. Wie
schafft das ein Biindel aus Nervenzellen,
das nicht viel mehr als elektrische Impul-
se erzeugt und die Signale mithilfe von
Neurotransmittern von einer Nervenzelle
zur anderen {ibertragt? Wie und wo
Nervenzellen,rechnen’, erklart
Alexander Borst am Beispiel des
Fliegengehirns am 7. November in
Miinchen.

JENA

Donnerstag, 19. Oktober

17:00 Uhr, Vortrag, Beutenberg-Campus,
Hans-Knoll-Str. 1, HS, Abbe-Zentrum
Beutenberg”, M. Hay, Atlanta (USA):
Chemical ecology as ecosystem medi-
cine to treat environmental collapse

Freitag, 20. Oktober

16:15 Uhr, Vortrag, Leibniz-Institut fiir
Naturstoff-Forschung & Infektionshio-
logie, HKI, Beutenbergstr. 11a, HS,

D. Braga de Lima, Jena: Investigating
the substrate specificity of
multimodular enzymes of higher
fungi and a predatory bacterium

Donnerstag, 9. November

11:30 Uhr, Seminar, Max Planck Insti-
tute for Chemical Ecology, Hans-Knéll-
Str. 8, Schleiden/Stahl R., &. Lankinen,
Uppsala: Mate choice in plants
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LANGEN

Mittwoch, 8. November

14:15 Uhr, Kolloquium, Paul-Ehrlich-In-
stitut, Paul-Ehrlich-Str. 51-59, HS, K. Bo-
ateng / A. Attah, Accra (Ghana): Blood
regulation in Ghana — The story so far

MAGDEBURG

Donnerstag, 26. Oktober

17:00 Uhr, Seminar, SFB 854, Medizi-
nische Fakultat, Haus 10, Kinderklinik, HS,
J. Geginat, Mailand: Protective and
pathogenic T-cell subsets in human
autoimmune diseases

Donnerstag, 2. November

17:00 Uhr, Seminar, SFB 854, Medizini-
sche Fakultat, Haus 10, Kinderklinik, HS,
N. Joller, Ziirich: Specialization of Tregs
in Th1 responses
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MARBURG

Dienstag, 7. November

17:00 Uhr, Seminar, Klinikum Lahnberge,
HS 1, U. Kern, Wiesbaden: Schmerz-
therapie: Klinisch-wissenschaftliches
Update Phantomschmerz

Montag, 13. November

13:15 Uhr, Seminar, SFB 987, Max-
Planck-Institut fiir terrestrische Mikro-
biologie, Karl-von-Frisch-Str. 10, HS,

A. Datta, Mumbai: Developing synthetic
chemical probes for sensing signaling
lipids and metal ions

13:15 Uhr, Seminar, SFB 987, Max-
Planck-Institut fiir terrestrische Mikro-
biologie, Karl-von-Frisch-Str. 10, HS, J.
Vogel /K. Turgay, Wiirzburg / Hannover:
Exploring the bacterial universe of fun-
ctional RNA with Grad-seq / The intri-
cate involvement of AAA+ protease
complexes in protein homeostasis and
stress response of Bacillus subtilis cells

MUNCHEN

Dienstag, 17. Oktober

17:15 Uhr, Seminar, LMU, Biozentrum,
Martinsried, GroB8haderner Str. 2-4, HS
B01.019, S. Holden, Newcastle:
Breaking up is hard to do: how a
dynamic protein nanomachine drives
bacterial cell division

Donnerstag, 19. Oktober

11:00 Uhr, Seminar, Campus Martins-
ried, BMC, SRN02.017, Y. Barral,
Ziirich: The centromere licenses the
chromosome for mitotic
condensation: mechanism and
consequences for genomic immunity

17:15 Uhr, Seminar, SFB 924, WZW,
Emil-Ramann-Str. 2, HS 12, M. Albert,
Tiibingen: Interaction of the parasitic
plant Cuscuta spp. with susceptible
and resistant host plants

Montag, 23. Oktober

11:00 Uhr, Seminar, Campus Martinsried,
MPI fiir Biochemie, Molekularbiologie,
SRi8/10, L. Schaefer, Frankfurt: Proteo-
glycan neofunctions: Regulation of
inflammation and beyond

13:00 Uhr, Seminar, Genzentrum,
Feodor-Lynen-Str. 25, Lynen-HS,

T. Hwa, San Diego: Quantitative study
of gene expression: From
transcriptome to proteome

MUNCHEN

Dienstag, 24. Oktober

11:00 Uhr, Vortrag, Campus Martinsried,
MPI, T-Gebaude, KHS, S. Petry,
Princeton: How to make microtubules
and build the mitotic spindle

Mittwoch, 25. Oktober

17:15 Uhr, Seminar, Campus Martinsried,
Biomedizinisches Centrum (BMC), KHS,
N02.040, S. Gordon, Oxford:
Heterogeneity of tissue macrophages:
distribution and functions

Montag, 6. November

18:00 Uhr, Seminar, Campus
Martinsried, Biomedizinisches Centrum
(BMC), GHS B00.019, K. Tye: Neural
circuits important for processing
motivational valence

Dienstag, 7. November

19:00 Uhr, Vortrag, Campus
Martinsried, MPI, T-Gebdude, GHS,
A. Borst, Martinsried: Wie rechnen
Nervenzellen?

Dienstag, 14. November

17:15 Uhr, Seminar, LMU, Biozentrum,
Martinsried, GroBhaderner Str. 2-4, HS
B01.019, 0. Espeli: Environmental stress
adaptation of the bacterial cell cycle

MUNSTER

Donnerstag, 19. Oktober

12:00 Uhr, Vortrag, Uniklinik, Ebene 05
Ost, Konferenzraum 403, G. Rosso
Vera, Dresden: Peripheral nervous
system mechanobiology

Montag, 23. Oktober

17:00 Uhr, Vortrag, Medizinische
Fakultat, Waldeyerstr. 15, HS, T.
Hokfelt: The neuropeptide galanin
teams up with noradrenaline and
serotonin in mood control

Donnerstag, 26. Oktober

12:00 Uhr, Vortrag, Uniklinik, Ebene 05
Ost, Konferenzraum 403, M. Holimann:
Mechanism and dynamics of epitheli-
al tricellular junction assembly

Freitag, 27. Oktober

15:00 Uhr, Vortrag, PAN-Zentrum,
Institut fiir Anatomie, Vesaliusweg 2,
HS, C. Ewelt: Fluoreszenz in der
Neurochirurgie — erweiterte
Anwendung und neue Therapiemdg-
lichkeiten



MUNSTER

Donnerstag, 2. November

12:00 Uhr, Vortrag, Uniklinik, Ebene 05
Ost, Konferenzraum 403, M. Kahms:
The Janus-faced role of presynaptic
mitochondria — from ATP to calcium

Montag, 6. November

17:00 Uhr, Vortrag, Medizinische
Fakultat, Waldeyerstr. 15, HS,

F. R. Heinzel: (Dys-)synchrony in
subcellular Ca?* dynamics in
cardiomyocytes

Donnerstag, 9. November

12:00 Uhr, Vortrag, Uniklinik, Ebene 05
Ost, Konferenzraum 403, M.
Trautmann: Fusion protein-driven
signaling as therapeutic target in
soft tissue tumors

POTSDAM

Donnerstag, 19. Oktober

13:00 Uhr, Kolloquium, Deutsches
Institut fiir Erndhrungsforschung (DIfE),
Rehbriicke, Arthur-Scheunert-Allee
114-116, Konferenzzentrum, A. Krook,
Stockholm: Insulin sensitivity in
skeletal muscle — role of miRNAs

Mittwoch, 25. Oktober

13:00 Uhr, Kolloguium, Deutsches
Institut fiir Erndhrungsforschung (DIfE),
Rehbriicke, Arthur-Scheunert-Allee
114-116, Konferenzzentrum, C. Jacob,
Saarbriicken: A taste of redox:
Secondary plant metabolites in
prevention, control and therapy

REGENSBURG

Donnerstag, 26. Oktober

17:00 Uhr, Seminar, Uniklinikum,
Medizinische Mikrobiologie,
Franz-Josef-Straul3-Allee 11, SR,

. Gentle, Freiburg: Regulation of
autophagy by inhibitor of apoptosis
proteins

ROSTOCK

Montag, 6. November

17:00 Uhr, Kolloquium, Institut fiir
Chemie, Albert-Einstein-Str. 3a, HS 001
,August Michaelis”, F. Hanke: Die
Herausforderungen einer
Lebensweise am Meer

18. OKTOBER BIS 15. NOVEMBER 2017

SAARBRUCKEN

Dienstag, 7. November

14:15 Uhr, Seminar, SFB 1027, Campus,
E2 6, E.04, T. M. Magin, Leipzig:
Intermediate filament proteins —
guardians of tissue integrity

TUBINGEN

Donnerstag, 19. Oktober

17:15 Uhr, Seminar, SFB 766, IMIT,
Biologie, Auf der Morgenstelle 28,

HS 3N12, E. Bibi, Rehovot: How does
the bacterial SRP-receptor target
ribosomes to the membrane for
translation of membrane proteins?

Donnerstag, 26. Oktober

17:15 Uhr, Seminar, SFB 766,
Medizinische Mikrobiologie,
Elfriede-Aulhorn-Str. 6, SR,

D. Andersson, Uppsala: Evolution of
resistance under weak (or no)
antibiotic selection

Montag, 30. Oktober

17:00 Uhr, Kolloquium, Interfaculty
Institute of Biochemistry (IFIB),
Hoppe-Seyler-Str. 4, KHS, R. Riek,
Ziirich: Amyloids: From the origin to
the end of life

Donnerstag, 2. November

17:15 Uhr, Seminar, SFB 766, IMIT,
Biologie, Auf der Morgenstelle 28,
HS 3N12, N. Typas, Heidelberg:
High-throughput interaction
profiling in bacteria

Montag, 6. November

17:00 Uhr, Kolloquium, Interfaculty
Institute of Biochemistry (IFIB),
Hoppe-Seyler-Str. 4, KHS, K. Busch,
Miinster: Mitochondrial membrane
compartments define the peculiar
protein diffusion and localization

Donnerstag, 9. November

17:15 Uhr, Seminar, SFB 766, Medizi-
nische Mikrobiologie, Elfriede-Aul-
horn-Str. 6, SR, S. HauBler, Hannover:
Treatment challenges of acute and
chronic Pseudomonas aeruginosa
infections

Montag, 13. November

17:00 Uhr, Kolloguium, Interfaculty
Institute of Biochemistry (IFIB),
Hoppe-Seyler-Str. 4, KHS, 0. Berggren,
Stockholm: The eye as an in vivo
research tool for diabetes

WIEN

Mittwoch, 18. Oktober

11:00 Uhr, Seminar, Research Institute
of Molecular Pathology (IMP),
Campus-Biocenter 1, HS, G. Sienski,
Cambridge: Molecular dysfunctions
underlying Alzheimer’s Disease

16:00 Uhr, Seminar, Research Institute
of Molecular Pathology (IMP),
Campus-Biocenter 1, HS, J. Rink:
Molecular and evolutionary
mechanisms in planarian
regeneration

Donnerstag, 19. Oktober

13:00 Uhr, Seminar, MFPL,
Dr.-Bohr-Gasse 9, Hauptgebaude,
6.0G, SR1, E. Holmqvist, Uppsala:
Global characterization of bacterial
RNA-protein interactions by
UV-crosslinking in vivo

Dienstag, 24. Oktober

17:00 Uhr, Seminar, Vetmeduni,
Veterindrplatz 1, Gebdude NA, 2. 0G,
SR, 1. Saccheri, Liverpool: The
evolutionary genetics of industrial
melanism — an unfolding story

Montag, 30. Oktober

11:00 Uhr, Seminar, Research Institute
of Molecular Pathology (IMP),
Campus-Biocenter 1, HS, N. Bellono:
Molecular basis of electroreception
in skates and sharks’

Dienstag, 31. Oktober

11:00 Uhr, Seminar, Gregor Mendel
Institute (GMI), Dr.-Bohr-Gasse 3,
Orange SR, P. Wappner, Buenos Aires:
Mechanisms of cell adaptation

to hypoxia

Dienstag, 14. November

10:00 Uhr, Vortrag, Vetmed,
Veterindrplatz 1, Bibliothek
Parasitologie, Geb. AA, 3. 0G, Raum
AA08B09, C. Zittra: Mosquito fauna in
Eastern Austria with the main focus
on invasive species — Molecular
phylogeny, prevalence and ecology

11:00 Uhr, Seminar, Institute of
Molecular Biotechnology (IMBA) /
Gregor Mendel Institute (GMI),
Dr.-Bohr-Gasse 3, HS, A. Larson:
Investigating contributions of phase
separation to heterochromatin
organization

SERVICE

IMPRESSUM

Laborjournal
24. Jahrgang | Heft 10/2017

gegriindet 1994
von Hanspeter Sailer
und Kai Herfort

ISSN: 1612-8354
Einzelpreis: 3,50 Euro

Verlag und Herausgeber:
Lj-Verlag GmbH & Co. KG
Merzhauser StraBe 177
D-79100 Freiburg

Fax: +49-761-35738
www.laborjournal.de

Druck & Lithos:
Hofmann Infocom GmbH
Emmericher Str. 10
90411 Niirnberg

Anzeigen:

top-ad Bernd Beutel
SchlossergdBchen 10,
D-69469 Weinheim

Tel. +49-6201-290 92-0

Fax. +49-6201-290 92-20
E-Mail: info@top-ad-online.de

Versand/Abo:
Tel. +49-761-28 68 69

Stellenanzeigen:

Ulrich Sillmann,

Tel. +49-761-29 25 885

Fax. +49-761-3 57 38

E-Mail: stellen@laborjournal.de

Kalender:
Tel. +49-761-29 25 885
E-Mail: kalender@laborjournal-online.de

Graphik/Bilder/Montagen/Layout:
Kai Herfort, Winfried Koppelle,
Ulrich Sillmann

Redaktion:

Zentrale: Tel. +49-761-28 68 93
Chefredakteur: Ralf Neumann

Tel. +49-761-29 25 884

Kai Herfort (-28 68 69)

Winfried Koppelle (-29 25 882)
Harald Zahringer (-29 25 886)
E-Mail: redaktion@laborjournal.de

Titelbild:
gmutlu (iStock),
Montage: Kai Herfort

Standige Mitarbeiterlnnen:

Ulrich Dirnagl, Julia Eckhoff, Rafael Florés,
Kathleen Gransalke, Karin Hollricher,
Sigrid Madrz, Juliet Merz, Andrea Pitzschke,
Mario Rembold, Chris Schlag, Larissa
Tetsch, Annette Tietz, Hans Zauner

Bankverbindung:

Fidor-Bank

[BAN: DE42 7002 2200 0020 1347 47
BIC: FDDODEMMXXX

10/2017 | LABORJOURNAL 77



78

SERVICE

E
S ”c;,a
« 31 ey

Kommt zum Science Slam!

18. Oktober: Berlin

25. Oktober: Hamburg
27. Oktober: Ravensburg
3. November: Géttingen
4. November: Osnabriick
10. November: Halle

15. November: KéIn

Mehr Infos unter
www.scienceslam.de

WURZBURG

Dienstag, 24. Oktober

18:00 Uhr, Kolloguium, IMIB,
Josef-Schneider-Str. 2, Bau D15,
Raum 01.002-004, R. Peek, Nashville:
Enabling relationships in H.
pylori-induced gastric cancer

Dienstag, 7. November

18:00 Uhr, Kolloquium, IMIB, Josef-
Schneider Str. 2, Bau D15, Raum
01.002-004, E. Medina, Braunschweig:
Deciphering the cross-talk between
Staphylococcus aureus and the host
during real infection

ZURICH

Dienstag, 17. Oktober

8:30 Uhr, Seminar, Institut fiir Pharma-
kologie & Toxikologie, Irchel, Winterthu-
rerstr. 190, Y17-H-05, M. Ziind: Lighting
up metabolism in the wake

12:00 Uhr, Seminar, Uni Irchel,
Physiologisches Inst., Winterthurerstr.
190, RY23 K52, K. Kappler, Ziirich:
Anti-carbohydrate antibodies in
inflammatory bowel disease

12:30 Uhr, Seminar, Inst. f. molekulare Le-
benswissenschaften, Irchel, Winterthur-
erstr. 190, HS Y35-F-32, P. de Pablo, Mad-
rid: Atomic Force Microscopy of virus
capsids uncover the interplay between
mechanics, structure and function
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ZURICH

Freitag, 20. Oktober

12:15 Uhr, Seminar, USZ / HAL E3,

T. Bekinschtein, Cambridge: You are
losing it! Fragmentation of cognition
in the process of falling asleep

12:15 Uhr, Kolloquium, Virologisches
Institut, Winterthurerstr. 270, SR, TBA
00.05, K. Tobler, Ziirich: Genomic
comparison of bovine papillomavirus
1isolates from bovine, equine and
asinine lesional tissue samples

16:00 Uhr, Kolloquium, INI,
Winterthurerstr. 190, Raum Y35 F51,
G. Courtine, Lausanne: Neurotechno-
logies to overcome leg paralysis

Montag, 23. Oktober

16:15 Uhr, Kolloquium, Kinderspital,
Steinwiesstr. 75, HS, KIN HOE,

R. H. Houtkooper, Amsterdam:
Pharmacological approaches to
restore mitochondrial function

Dienstag, 24. Oktober

8:30 Uhr, Seminar, Institut fiir Pharma-
kologie & Toxikologie, Irchel, Winter-
thurerstr. 190, Y17-H-05, Y.-C. Tsai:
GABAergic postsynaptic compartment
regulates neuronal activity in princi-
pal cells in mouse barrel cortex

12:00 Uhr, Seminar, Uni Irchel,
Physiologie, Winterthurerstr. 190, RY23
K52, A. Bogdanova, Ziirich: Rare
hereditary anemias: From genotype
to phenotype

12:15 Uhr, Seminar, Uni Irchel,
Winterthurerstr. 190, HS Y03-G-85,

C. Schradin, StraBburg: Physiological
and social flexibility as an
adaptation to a changing world

Freitag, 27. Oktober

16:00 Uhr, Kolloquium, INI,
Winterthurerstr. 190, Raum Y35 F51,
N. Langer, Ziirich: A neurometric
approach to cognitive aging

Montag, 30. Oktober

16:15 Uhr, Kolloquium, Kinderspital,
Steinwiesstr. 75, HS, J.-C. Paterna,
Ziirich: Current trends in AAV vector
development

18:15 Uhr, Vortrag, UZH, Ramistr. 71,
Hauptgeb., Aula, T. Baubec, Ziirich:
Epigenetics — Are we more than the
sum of our genes?

18. OKTOBER BIS 15. NOVEMBER 2017

ZURICH

Dienstag, 31. Oktober

8:30 Uhr, Seminar, Institut fiir
Pharmakologie & Toxikologie, Irchel,
Winterthurerstr. 190, Y17-H-05, N. H.
Du: Genetic and epigenetic circadian
variations in diabetes

12:00 Uhr, Seminar, Uni Irchel, Physiolo-
gie, Winterthurerstr. 190, Raum Y23 K52,
. Orlando, Ziirich: Regulatory DNA ele-
ments modulating oxygen-regulated
erythropoietin gene expression

12:30 Uhr, Seminar, Institut f mol. Lebens-
wissenschaften, Irchel, Winterthurerstr.
190, HSY35-F-32, M. Vignuzzi, Paris: Pre-
dicting and altering viral evolution

Mittwoch, 1. November

17:30 Uhr, Seminar, Klinik f.
Neuroradiologie, Frauenklinikstr. 10,
Raum Nord1, €307, S. Kollias, Ziirich:
Imaging of brain connectivity

Freitag, 3. November

12:15 Uhr, Seminar, USZ / HAL E3, S.
Thiel, Ziirich: Does OSA affect
cerebrovascular function?

16:00 Uhr, Kolloquium, INI,
Winterthurerstr. 190, Raum Y35 F51,
R. Guetig, Jerusalem: How far is the
next spike? Gradient learning in
spiking neurons

Montag, 6. November

16:15 Uhr, Kolloquium, Kinderspital,
Steinwiesstr. 75, HS, C. Boyle-Neuner,
Ziirich: Use of Real-time glucose
monitoring in rats to investigate
changes in glucose excursions and
hypoglycemia after bariatric surgery

Dienstag, 7. November

8:30 Uhr, Seminar, Institut fiir Pharma-
kologie & Toxikologie, Irchel, Winterthu-
rerstr. 190, Y17-H-05, B. Campbell:
What? Where? And why? New tools and
approaches for understanding the
importance of gephyrin post-trans-
lational modification

12:00 Uhr, Seminar, Uni Irchel,
Physiologisches Inst., Winterthurerstr.
190, Raum Y23 K52, B. Levin, Ziirich:
Glucose sensing

17:00 Uhr, Vortrag, ETZ, Gloriastr. 35,
Raum E6, M. Calame, Basel: On-chip
monitoring of ions, proteins and
bacteria

ZURICH

Freitag, 10. November

16:00 Uhr, Kolloquium, INI,
Winterthurerstr. 190, Raum Y35 F51,
J. Georgiou, Nicosia: Bioelectronics
for improved quality of life

Samstag, 11. November

10:00 Uhr, Vortrag, UZZ, Ramistr. 71, Aula,
KOL G-201, M. Hochuli: Wenn SiiBes
kommt oder SiiBes fehlt - Einblicke ins
Netzwerk des Stoffwechsels

Montag, 13. November

16:15 Uhr, Kolloquium, Kinderspital,
Steinwiesstr. 75, HS, KIN HOE, A. Hall,
Ziirich: Quantitative intravital imaging
of dynamic cellular processes: How to
illuminate the secrets of the kidney

19:30 Uhr, Vortrag, UZZ, Ramistr. 71,
Aula, KOL G-201, W. W.-L. Wong: Cell
death proteins, orchestrators of
inflammation and disease

Dienstag, 14. November

8:30 Uhr, Seminar, Institut fiir
Pharmakologie & Toxikologie, Irchel,
Winterthurerstr. 190, Y17-H-05,

Z. Looser: Activity dependent calcium
dynamics in oligodendrocytes

12:00 Uhr, Seminar, Uni Irchel, Physiolo-
gie, Winterthurerstr. 190, GSR, RY23 K52,
T. Knopfel, Ziirich: Novel aspects in
intestinal phosphate absorption

12:15 Uhr, Seminar, Uni Irchel,
Winterthurerstr. 190, HS Y03-G-85,

Y. Erten: Coevolution of body size and
cancer defences

17:00 Uhr, Vortrag, ETZ, Gloriastr. 35,
E6, M. Sitti, Stuttgart: Untethered
mobile milli/microrobots for
biomedical applications

Weitere Vortrdge finden Sie auf
unserer Homepage unter dem
Stichwort ,Termine” Gerne
kénnen Sie Ihre Veranstaltungs-
hinweise an die Mailadresse
kalender@laborjournal-
online.de” schicken. Oder Sie
tragen die Vortrédge, Seminare
etc. selbst auf unserer Website
ein. Die Verdffentlichung ist
kostenlos. Aus Platzgriinden
kénnen wir allerdings nur
Veranstaltungen beriicksichti-
gen, die fiir einen GrofBteil
unserer Leser von Interesse sind.

» www.laborjournal.de
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Bernhard-Nocht-Institut fiir Tropenmedizin

In der Abteilung fur Virologie des Bernhard-Nocht-Instituts fiir Tro-
penmedizin (BNITM) in Hamburg ist ab sofort eine Stelle als

naturwissenschaftliche Doktorandin/

naturwissenschaftlicher Doktorand
(50 % EG 13 TV-AVH)

fur die Themenbereiche Virologie und Immunologie der Lassa-Virus-
infektion im naturlichen Wirt (Mastomys natalensis) zu besetzen. Da-
neben umfasst die Stelle die Mitwirkung an Projekten zu Lassa-Fieber
in Westafrika.

lhr Profil:

e sehr guter Abschluss eines naturwissenschaftlichen Studiums

¢ fundierte Kenntnisse in Virologie und/oder Immunologie

e praktische Erfahrung mit molekularbiologischen, tierexperimen-
tellen (FELASA B-Zertifikat winschenswert) und/oder immunolo-
gischen Techniken

e Bereitschaft zum Arbeiten mit kleinen Versuchstieren unter Bedin-
gungen der Sicherheitsstufen 3 und 4

e selbststandiges und kreatives Arbeiten

e Teamgeist und Engagement fur die Gruppe und unsere Partner in
Afrika

e Vermittlung von Wissen an Praktikant(inn)en und Master-
student(inn)en

¢ Reisebereitschaft und Tropentauglichkeit

Die Stelle ist zunachst auf 3 Jahre befristet und wird in Anlehnung an
die Regeln des 6ffentlichen Dienstes nach TV-AVH (Tarifvertrag der
Arbeitsrechtlichen Vereinigung Hamburg e. V.) vergutet. Fur die Ta-
tigkeit im Sicherheitsbereich sind gesundheitliche Eignung und eine
erfolgreiche Sicherheitsuberprifung (U1) erforderlich.

Wir streben ausdrucklich eine Erhéhung des Anteils von Frauen in
Fuhrungspositionen an, insbesondere beim wissenschaftlichen Perso-
nal in Forschung und Lehre. Gleichzeitig ist es unser Ziel, Unterrepra-
sentanzen eines Geschlechts im Sinne des HmbGleiG in allen Berei-
chen und Positionen abzubauen.

Schwerbehinderte und ihnen gleichgestellte behinderte Menschen ha-
ben Vorrang vor gesetzlich nicht bevorrechtigten Bewerberinnen und
Bewerbern gleicher Eignung, Befahigung und fachlicher Leistung.

lhre Bewerbung schicken Sie bitte bis zum 25.10.2017 mit den Ub-
lichen Unterlagen (Anschreiben, Abitur- und Hochschulzeugnisse
mit Notenspiegel, ggf. Referenzen) unter dem Kennwort , Dokto-
rand/in-Virologie” bevorzugt per E-Mail in einer PDF-Datei an Frau
Linda Dvorak (dvorak@bnitm.de) oder per Post an:

Bernhard-Nocht-Institut fur Tropenmedizin
Personalabteilung

Bernhard-Nocht-Str. 74

20359 Hamburg

Fur Ruckfragen stehen Prof. Stephan Gunther (guenther@bni.uni-
hamburg.de) oder Dr. Lisa Oestereich (oestereich@bnitm.de), Abtei-
lung Virologie, zur Verfugung.

Institut fiir Molekulare Biologie
gefordert durch die
Boehringer Ingelheim Stiftung

@b

Das Institut fiir Molekulare Biologie gGmbH (IMB) ist auf dem Campus
der Johannes Gutenberg Universitdt Mainz angesiedelt. Wir suchen zum
01.01.2018:

O Technischer Angestellter - BTA/Laborant (m/w)
Bewerbungsschluss: 30. November 2017

Wir suchen Personen mit einem hohen Maf} an Verantwortungsbewusstsein,
Eigeninitiative, Flexibilitat und Spaf an der Arbeit in einem internationalen
und dynamischen Umfeld. Wir bieten interessante, abwechslungsreiche
und anspruchsvolle Tadtigkeiten sowie eine attraktive Vergiitung.

Informationen zu der obigen Stelle finden Sie auf der Webpage des IMB:
http://www.imb-mainz.de/jobs/.

Bitte beachten Sie auch unseren Online-Stellenmarkt, wo Sie noch mehr
Job-Angebote finden (www.laborjournal.de/rubric/markt/stellen_liste.
lasso?typus=3) bzw. liber www.laborjournal.de. Wie in der Printausgabe
kdnnen Sie auch dort gestaltete Anzeigen (im PDF-Format bzw. als HTML-Datei)
oder reine Textanzeigen aufgeben. Wenn Sie den Anzeigenschluss nicht gerade
verpasst haben, empfehlen wir lhnen aber nach wie vor Anzeigen in der
gedruckten Ausgabe - Sie erreichen mehr potentielle Bewerber.

Achtung: Wenn Sie eine gestaltete Printanzeige aufgeben, ist eine vierwdchige
Aufschaltung auf unserem Online-Stellenmarkt ist inklusive!

Wenn Sie eine Stellen- oder Kongressanzeige schalten wollen, erreichen Sie

uns per E-Mail (stellen@laborjournal.de), telefonisch (0761-2925885)

For Life is Precious

Field application specialist

HiMedia Laboratories Pvt. Ltd. is a worldwide leading, family owned com-
pany with headquarter in Mumbai, India. To serve Europe we have created
a subsidiary HiMedia Laboratories GmbH, located in Einhausen, Germany.

Since more than 40 years HiMedia is serving the world with products for
Microbiology, Tissue culture and Molecular biology.

To strengthen our market share in Europe HiMedia Laboratories GmbH is
looking for a field application specialist with deep knowledge in Microbiology.

Your tasks:

- Handling the technical inquiries of our European distributors and key
accounts

- Development of customized solutions and technical support for our
customers

- Realization of product training and international European product
presentations and seminars for our European distributor network

- Promotion of products and demand generation

- Close cooperation with the German office

- Reporting to head office in India

Your profil:
- M.sc. of Biology, core area Microbiology
- Fluentin English
- Team oriented and well structured working skills
- Customer focused, knowledge and solution oriented thinking

If you are interested in this interesting and challenging position, then please
send your complete application documents in English via E-Mail to
Cornelia.Reuter-Frasch@himedialabs.com.

Please indicate your earliest possible date of entry as well as your desired
salary.

HiMedia Laboratories GmbH
Marie-Curie-Str. 3

D-64683 Einhausen

Tel. +49 (0)6251 / 989 24 26

Anzeigenschlusstermine Serviceteil

Ausgabe 11-2017 (erscheint am 08.11.2017):
Ausgabe 12-2017 (erscheint am 08.12.2017):

23.10.2017
23.11.2017
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Karlsruher Institut fir Technologie

2 PhD positions at KIT, Karlsruhe (Biology/(Bio-)Physics)

After successful funding of a collaborative research center initiative
involving research groups in Heidelberg, Karlsruhe and Géttingen
(http://sfb1324.de), we have 2 open positions for PhD students at
the Karlsruhe Institute of Technology (KIT), Germany. This is an
interdisciplinary project focused on the analysis of molecular
events within the Wnt signalling pathway and we are looking for

a Biologist and a (Bio-)Physicist (or Physical Chemist) who will
work in close collaboration.

Biology candidate: The selected candidate will join the research
group of Gary Davidson at KIT North Campus. The group has a
research focus on mechanisms that regulate Wnt receptor activation.
A highly motivated, independent biologist is sought who will use
cutting edge genetic (CRISPR/Cas) and biophysical (advanced
microscopy) technology to investigate Wnt receptor biology.

(Bio-)Physics candidate: The selected candidate will join the research
group of Uli Nienhaus at KIT South Campus. The group has a research
focus on the development of advanced fluorescence microscopy
methods and their application to quantitative biophysical studies of
living systems. We are looking for a highly motivated, independently
working physicist who will develop and apply novel fluorescence-
based imaging techniques and related analysis software to investigate
Whnt receptor biology in a quantitative fashion.

Contact details:

The biology candidate should send an e-mail with full cv and letter
of motivation to: gary.davidson@kit.edu

The (bio-)physics candidate should send an e-mail with full cv and
letter of motivation to: Uli.Nienhaus@kit.edu

More information on the new collaborative research center:
http://sfb1324.de

The Washington University School of Medicine, St. Louis (USA) is offer-
ing a Postdoctoral Position in Kidney Injury and Repair Mechanisms.
The Herrlich Lab (http://www.herrlichlab.org) studies the regulation
and biology of metalloprotease-released growth factors, cytokines
and their receptors (ectodomain shedding predominantly by ADAM10
and ADAM17) in kidney disease and cancer. Ectodomain cleavage
regulates many important signaling steps in inflammation and repair
of injured organs, as well as numerous cell fate decisions, e.g. by
activation of TNFalpha, Notch or of EGFR signaling pathways.

We use:

* experimental models of acute and chronic kidney disease and can-
cer in vitro and in vivo in mice

* cutting-edge transgenic mouse technology (Cre-mice; CRISPR-Cas9)

* computational approaches

* translational approaches

The ideal candidate will have a strong background in molecular/cellu-
lar biology and biochemistry and experience with the handling of mice.
The position will be immediately available and is fully funded for up to
three years. To apply please submit a letter describing your interests,
CV and contact info for three references to Andreas Herrlich, MD PhD:
aherrlich@gmail.com.

Contact: Campus Box 8126, to Andreas Herrlich, MD PhD - Associate
Professor of Medicine, 660 S. Euclid Ave, 63110 St. Louis, MO (USA)

c STIFTUNG EXPERIMENTELLE BIOMEDIZIN

Die STIFTUNG EXPERIMENTELLE BIOMEDIZIN
nimmt Bewerbungen entgegen fiir die

Peter Hans Hofschneider Stiftungsprofessur
fiir Molekulare Medizin

Die Stiftung experimentelle Biomedizin, eine schweizerische Stiftung mit Sitz
in Zurich, vergibt 2018 wieder eine Forschungsprofessur zu Ehren des
Lebenswerkes von Herrn Prof. Dr. Dr. Peter Hans Hofschneider (14.02.1929
— 23.07.2004), welcher wesentliche Beitrdge zur Forschung im Bereich der
Molekularen Medizin geleistet hat.

Ziel der Peter Hans Hofschneider Stiftungsprofessur ist es, Nachwuchswissen-
schaftler/Innen zu fordern, welche auf dem Gebiet der Molekularen Medizin
tatig sind und sich durch herausragende wissenschaftliche Leistungen aus-
zeichnen. Durch die Peter Hans Hofschneider Stiftungsprofessur soll es Ihnen
ermoglicht werden, eine eigene Arbeitsgruppe zu etablieren.

Die Bewerber/Innen sollten junge Forscher sein, welche nach der Promotion
Uiber einen Zeitraum von mindestens zwei Jahren eine intensive Forschungs-
tatigkeit betrieben haben und sich durch erfolgreich abgeschlossene For-
schungsarbeiten, belegt durch Publikationen, in einem der folgenden Gebiete
auszeichnen:

« Molekulare Hepatogastroenterologie;
* Molekulare Dermatologie;
* Molekularbiologie kardiovaskularer Erkrankungen.

In der Peter Hans Hofschneider Stiftungsprofessur enthalten sind das Gehalt
des Gruppenleiters fiir eine Dauer von bis zu finf Jahren (Gehalt einer
Assistenzprofessur) sowie das Gehalt fiir eine Doktorandenstelle und CHF
50'000.00 fiir die laufenden Kosten.

Die Bewerber/Innen missen fir die Dauer der Forschungsprofessur an einer
Hochschule oder Forschungsinstitution oder aber in einer Klinik in der Schweiz,
Deutschland oder Osterreich tatig sein.

Die Frist zur Einreichung der Bewerbungsunterlagen endet am 1. November
2017. Fur die Bewerbungsrichtlinien wird auf folgende Homepage verwiesen:
(www.hofschneider-stiftungsprofessur.ch).
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Friedrich Miescher Institute
for Biomedical Research

INTERNATIONAL PhD PROGRAM

IN BASEL, SWITZERLAND

Applications are invited for internally
funded PhD student fellowships at the
FMIin Basel, Switzerland. Our research
focuses on epigenetics, quantitative
biology and neurobiology. We employ
state-of-the-art technologies to explore
basic molecular mechanisms of cells
and organisms in health and disease.

Application information:
www.fmi.ch/phd

Application deadline:
November 20, 2017

Next deadline:
May, 2018

> Epigenetics
> Neurobiology
> Quantitative biology

www.fmi.ch

Affiliated with the University of Basel Affiliated with the Novartis Institutes for BioMedical Research
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Deutsches Herzzentrum Miinchen
des Freistaates Bayern
Klinik an der Technischen Universitat Miinchen

Das Deutsche Herzzentrum Miinchen des Freistaates Bayern — Klinik an der Technischen Universitat Miinchen
- bietet als international renommierte Klinik der Maximalversorgung mit seinen 1.200 Beschaftigten fachbezogene
Medizin auf hochstem Niveau.

Das Institut fiir Andsthesiologie sucht fiir das blutgruppenserologische Labor/Blutdepot zum nachstmdglichen
Zeitpunkt in Vollzeit einen

Medizinisch-technischen Laborassistenten — MTLA (m/w)

Ihr Aufgabengebiet:
Die Tatigkeit umfasst die gesamte Blutgruppenserologie, einschlieBlich Antikdrperdifferenzierungen und Blut-
gasanalysen sowie Untersuchungen mit Point-Of-Care-Methoden (ROTEM®, MULTIPLATE®).

Ihr Profil:

— Qualifikation als MTLA (m/w) bzw. Abschluss in Kiirze

— Kenntnisse im Umgang mit Automatisation in der Inmunhamologie von Vorteil

— Teamfdhigkeit sowie selbststandige und eigenverantwortliche Arbeitsweise

— versierte EDV-Kenntnisse

—  Flexibilitat zur Ubernahme von Bereitschafts- und Wochenenddiensten

Unser Angebot:

— eine abwechslungsreiche, vielseitige Tatigkeit in einem internationalen Umfeld

— Vergiitung nach dem TV-L, inklusive Jahressonderzahlung zuziiglich betriebliche Altersvorsorge

— attraktives Arbeitgeberangebot (z.B. Sportprogramm, Kindertagesstatte, Personalverkauf Krankenhaus-
apotheke, Job-Ticket)

Das Deutsche Herzzentrum Miinchen fordert die berufliche Gleichstellung von Frauen und Mannern. Schwer-
behinderte Menschen werden bei ansonsten im Wesentlichen gleicher Eignung bevorzugt eingestellt.

Besuchen Sie auch unsere Homepage: www.dhm.mhn.de oder nutzen Sie den nebenstehenden QR-Code.

Ihre Ansprechpartner:
—> PD Dr. Martin, Stv. Direktor Institut fiir Andsthesiologie Telefon-Nr. 089 1218-4611
— Herr Schmid, Leitung Personalgewinnung Telefon-Nr. 089 1218-1734

Ihre Bewerbung senden Sie bitte elektronisch in einer PDF-Datei (nicht grofier als 5 MB)
bis zum 30.10.2017 an:

Deutsches Herzzentrum Miinchen, Personalverwaltung, Lazarettstrafie 36, 80636 Miinchen, Bewerbung@dhm.mhn.de

]
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Arbeitsschutz von ROTH

Riskieren
Sie einen
Blick!

« Alles rund um Sicherheit und Schutz
im Labor — passende Schutzbrillen fur jeden
» Als Pioniere im Bereich Arbeitsschutz bieten
wir jahrzehntelange Erfahrung
» Hochste Qualitat & persoénliche Expertenberatung
« Extrem kurze Lieferzeiten
« Faire Preise bei hochster Qualitat

Wir sind die Experten flr Laborbedarf, Chemikalien und Life Science.

Bestellen Sie unter:

Tel.0800 5699000 - www.carlroth.com



http://www.carlroth.com

Luna® Universal qPCR |

& RT-qPCR Produkte.

Diese Neuentwicklung von New England Biolabs
nutzt die aktuellste Enzymtechnologie = ganz auf Hohe
der Zeit —und bietet Thnen zuverlissige Performance
und optimale Resultate auf unterschiedlichsten Proben
und Zielsequenzen.

Finden Sie kinderleicht das richtige Produkt fiir
Ihre Experimente: verfiigbar fiir Farbstoft- wie

fiir Sonden-basierte Detektion sind Luna qPCR &
RT-qPCR Reagenzien kompatibel mit allen gingigen
Plattformen.

Nutzen Sie unsere kosteneffizienten Luna Produkte
und erhalten Sie die Sensitivitit, Spezifitit und
Zuverlissigkeit, die Sie vom aktuellsten und
klassenbesten Reagenz erwarten diirfen.

Bestellen Sie Ihr kostenfreies Testmuster unter:
www.neb-online.de/LUNA

Ampilification plot

10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36 38 40
Cycle

One or more of these products are covered by one or more patents, trademarks and/or copyrights owned or controlled by
New England Biolabs, Inc. For more information, please email us at gbd@neb.com. The use of these products may require
you to obtain additional third party intellectual property rights for certain applications.


http://www.neb-online.de/LUNA
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