6 OONachrichien

| Wissenschaft

Samstag, 15. Oktober 2011

Einstieg in
den Nanolift

Er sieht aus wie eine Ausstechform fiir Kekse: der
Biochip, den Forscher am ,Center for Advanced
Bioanalysis" (CBL) in Linz entwickelt haben. Doch

er ist ein Ding aus der Nanowelt: Seine Tausends- :
telmillimeter kleinen Strukturen bestehen aus
elastischem Kunststoff, wie er auch fiir Silikon-im-
plantate verwendet wird. Mit ihm lassen sich le-

bende Zellen punktgenau positionieren.

uf dem mneuen Biochip

,fs wachsen Zellschichten. So
wwerden sie im Mikroskop
sichtbar. Moglich macht das im
Normalfall die ,Totalreflektions-
mikroskopie*;
ein Laserstrahl den 100 Milliards-
telmeter dinnen Bereich einer
Schicht von Zellen, die auf einem
Glasplattchen heranwachsen.
Doch es gibt Zellen, bei denen
das nicht so einfach funktioniert
- die Epithelzellen, die das Deck-
gewebe des Korpers und von in-
neren Organen (Darm, Schleim-
haut) bilden. ‘

Diese Zellen haben zwei Sei-
ten: eine basale, die sie mit dem
darunterliegenden Gewebe ver-
bindet, und eine apikale (= duRe-
re), liber die sie mit ih-
rer Umgebung in Kon-
takt treten und den
Stoffaustausch  kon-
trollieren.

Die apikale Seite
besitzt eine raue
Oberflichenstruktur,
»die an winzige Finger
erinnert”, sagt Alois
Sonnleitner, der Leiter
des CBL. Lisst man
die Epithelzellen auf
einem Glaspldttchen wachsen,
bilden sie Schichten, deren ,viel-
fingrige“ AuRenseite vom Glas-
pléattchen zu weit entfernt ist und
vom Laserstrahl nicht mehr er-
reicht werden kann. Deshalb
bleibt die Oberseite der Epithel-
zellen unsichtbar.

Proteine ,im Gang*

Fiir die Zellforscher eine unbe-
fr1ed1gende Situation, ,denn ge-
‘rade in dieser duReren Membran
spielen sich die entscheidenden
Funktionsprozesse ab“, sagt
Sonnleitner. Die Membran enthélt
spezielle Proteine, die in einem
verzweigten Gangsystem der Zel-
le, dem Endoplasmatischen Ret1-
kulum, erzeugt werden.

Dort werden sie in zehntau-
sendstel Millimeter groRe ,Ruck-
sdcke”, die Vesikel, verpackt und

Dabei beleuchtet

zur Membran geleitet. Die Vesikel
verscimelzen dann binnen Se-
kunden mit der nach aufen ge-
wandten Hiille der Epithelzelle.

Mit dem Biochip konnte diese
Vesikelfusion jetzt erstmals welt-
weit beobachtet und charakteri-
siert werden. Er besteht aus Sili-
konmaterial,  auf dem sich die
Epithelzellen ziichten lassen, bis

_ sie eine ausdifferenzierte Zell-

schicht bilden. Der Chip enthilt
Positionierungselemente, mit de-
nen die CBL-Forscher die apikale
Membran moglichst genau und
schonend an die Oberfliche des
Glasplattchens annihern. °
Normalerweise wachsen Zel-
len auf dem Glasplittchen selbst

heran. Doch dann zeigt sich dem .

Blick durchs Reflekti-
onsmikroskop nur
ihre Unterseite. Am
CBL geht man einen
anderen Weg: * Die
Zellen auf den finger-
formigen Ausbuch-
tungen des Chips
werden von einem
auf- und niederge-
henden Miniaturkol-
ben, dem ,Nanolift*,
langsam ans Glas-
plittchen herangefiihrt. So kann
man die Oberseite der Membran
in ausreichender raumlicher Auf-
losung sichtbar machen.

Vielfiltige Anwendungen

»ES zeigte sich, dass die Stel-
len, wo die Verschmelzung ge-
schieht, iiber die ganze apikale
Membran verteilt sind“, sagt Ro-
land Thuenauer, der am CBL-Pro-
jekt federfithrend beteiligt war

.und bald an der Cornell Universi-
" ty in New York forschen wird.

+Mit dem Biochip werden wir
kiinftig zusammen mit den Ex-
perten in.Cornell die Vesikelfusi-
on und die beteiligten Proteinma-
schinen besser verstehen lernen®,
sagt Sonnleitner. Wichtig des-
halb, weil viele Krankheiten da-
durch ausgelost werden, dass ein
Teil der Proteinmaschinen kaputt
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«Nanolift” auf dem Mikroskop mit Schlduchen zur Ansteuerung wihrend einer Messung mit Laserlicht.

ist. Die Anzahl der Membranpro-
teine kann vom Organismus dann
nicht mehr richtig eingestellt
werden. Einige Krankheiten, die
von Fehlfunktionen in den Epi-
thelzellen verursacht werden, be-
Tuhen namlich nicht auf Defek-
ten der Membranproteine selbst,
sondern auf einem fehlerhaften
Vesikeltransport. .

Aus dem Kunststoff lassen
sich kostengiinstig extrem fein

justierte Positionierungselemen-.

te basteln. Die Anwendung geht
aber iiber die Zellforschung hi-
naus: Sie kénnten etwa auch zur
Erzeugung von Display-Reliefs
fiir Computer genutzt werden.
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