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Licht fiir die Gesundheit

Licht hat das Potenzial, die Urspriinge von Krankheiten zu
erkennen, ihnen vorzubeugen oder sie frithzeitig und scho-
nend zu heilen. Mit Licht gelingen Darstellungen von mik-
roskopisch kleinen Abldufen, etwa innerhalb von lebenden
Zellen, in extrem kurzer Zeit und ,berihrungslos“ - also
ohne biologische Prozesse zu storen oder sie zu beeinflus-
sen. Sie sind damit in vielen Bereichen potenziell schneller
und schonender als konventionelle Verfahren. Hierzu ge-
hort insbesondere die Aufklirung der Pathogenese vieler
Erkrankungen, welche in der Folge eine verbesserte Pra-
vention, Diagnostik und Therapie ermdéglicht. Zu nennen
sind aber auch Anwendungen in Biotechnologie und Um-
weltschutz. Innovationen aus den Optischen Technologien
haben in den Lebenswissenschaften bereits heute erhebli-
che wirtschaftliche Bedeutung und sichern Arbeitsplitze in
Deutschland. Der weltweite Umsatz in diesem Marktseg-
ment betriagt etwa 65 Milliarden Euro, an dem Deutschland
einen Anteil von ca. 10 Mrd. Euro (15 %) hat.

Bild 1: Konfokale Mikroskopie von humanen Brusttumorzellen,
die das membranstindige Protein Her2 (hier griin) stark tiberex-
primieren (Quelle: Prof. Alves, Gottingen)

Ziel dieser Fordermafinahme ist es, diese Anwendungspo-
tenziale weiter auszuschopfen.
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Zellbasierte regenerative Medizin

Weltweit wachst die Zahl von Erkrankungen, die durch den Verlust der Funktion von Zellen, Geweben oder ganzen
Organen verursacht wird. Beispiele hierfiir sind neurodegenerative Erkrankungen, Diabetes und Herzkreislaufer-
krankungen. Betroffene Patienten sind auf eine kontinuierliche Behandlung oder eine Transplantation angewiesen.
Spenderorgane sind jedoch bei weitem nicht in ausreichender Anzahl vorhanden. Die Entwicklung zellbasierter, re-
generativer Therapien bietet die Perspektive, den Verlust von Organfunktionen durch Stammzellen und deren Deri-
vate wiederherzustellen. Leider kénnen die benétigten Zellen aus den meisten Patientengeweben nicht in geeigneter
Qualitat und Menge erhalten werden.

Kaum ein Forschungsgebiet hat sich jiingst so dynamisch entwickelt wie das der induzierten pluripotenten Stamm-
zellen (iPS-Zellen). Anders als embryonale Stammzellen stammen die iPS-Zellen von erwachsenen Spendern und ihre
Gewinnung und Kultivierung sind daher ethisch unbedenklich. Da iPS-Zellen als Ausgangsmaterial fiir generell alle
organspezifischen Zellen dienen kénnen, bieten sie enorm vielfiltige Anwendungsmaoglichkeiten. Ziele des Verbun-
des sind Entwicklung, Realisierung und Validierung eines innovativen optischen Messsystems, um ein besseres Ver-
stindnis und die kontinuierliche Kontrolle der Eigenschaften von iPS-Zellen, einschlief3lich der Proliferation und des
Differenzierungspotentials, zu ermdoglichen. Erst hierdurch ldsst sich das Potential von iPS-Zellen in der regenerativen
Medizin, Pharmaindustrie und Grundlagenforschung voll nutzen.

Laserrastertomographie zur automatisierten Analyse von iPS-Zellen

Im Rahmen des Forschungsvorhabens soll ein Laserrastertomographie-System (engl.: Scanning Laser Optical Tomo-
graphy, SLOT) realisiert werden, mit dem sich die qualititsrelevanten Parameter von iPS-Zellaggregaten beobachten
lassen. Beim SLOT-Verfahren wird dhnlich wie bei der Computertomographie eine Serie von Projektionsbildern aus
unterschiedlichen Richtungen aufgenommen, die mittels Software in eine dreidimensionale Darstellung Gberfiihrt
werden konnen. Im Gegensatz zu existierenden Techniken entsteht ein einzelnes Projektionsbild durch zweidimen-
sionale Abtastung der Probe mit einem feinen Laserstrahl und simultane Registrierung von Transmissions- und Flu-
oreszenzsignalen mit verschiedenen Detektoren. Das SLOT-Verfahren liefert strukturelle und funktionelle Informa-
tionen iiber die Proben zu zellularer Auflésung und einzigartiger Sensitivitit, ohne dass sogen. Marker erforderlich
waren. Das SLOT-System soll von den Partnern fiir die automatisierte und kontrollierte Zellproduktion angepasst und
in der anwendungsorientierten Forschung eingesetzt werden. An Standardproben wird nachgewiesen werden, dass
das SLOT-Verfahren gegeniiber konventionellen, Marker-abhingigen Methoden deutlich sensitiver und spezifischer
ist.

Neben der Zellanalytik und Entwicklung von Zellkultivierungsprozessen hat die neue Technologie weitreichende
Anwendungsmaoglichkeiten z.B. in den Bereichen Tissue-Engineering, Entwicklungsbiologie, Neurologie, Immunolo-
gie und Krebsforschung. Langfristig wird eine Ubertragung der Analytik auf das in-vivo-Monitoring transplantierter
(Stamm-) Zellderivate im Empfingergewebe angestrebt.
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Bild 2: links: Schematische Darstellung des Funktionsprinzips von SLOT;
Rechts: Darstellung eines ungefirbten Aggregats aus iPS-Zellen mittels intrinsischer Kont-
rastmechanismen durch SLOT. Mafstabsbalken: 100um. (Quelle: H. Meyer, LZH)
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