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Nanotechnologie nach dem
Vorbild der Natur

In der unsichtbar kleinen Welt der Biomole-
kile in der Zelle birgt die Natur noch immer
Geheimnisse, die es zu entdecken gilt, und
sie erbringt Leistungen, mit denen unsere
derzeitigen Techniken nicht konkurrieren
koénnen.

Um Inspiration flr neue Technologien zu finden,
begeben wir uns in die Welt der Zelle, wo Einzel-
moleklle wichtige Aufgaben Ubernehmen und
die ungeordnete thermische Bewegung mehr
Einfluss hat als die Schwerkraft. Hier befinden
wir uns im Bereich der Nanometer (1 Nanometer
= 0,000001 Millimeter).

Indem wir die natUrlichen Vorgange im Nanokos-
mos besser verstehen lermnen, erhalten wir die
Chance, sie nachzuahmen, wo sie uns nitzen
(z.B. bei der Produktion von Nanostrukturen

oder in der Informationstechnologie) und sie
zu blockieren, wo sie uns schaden (z.B. bei der
Entstehung von Krankheiten oder wahrend der
Ablagerung von biologischen Materialien auf
Schiffsrimpfen).

Am B CUBE untersuchen wir Naturphdnomene
und ihre Mechanismen, von einzelnen Molekdilen
Uber komplexe Maschinen, die aus mehreren
Molekilen aufgebaut sind, bis hin zu den Struk-
turen der Zelle. Wir entwickeln neue Methoden,
um tiefere Einblicke in diese Strukturen erhalten
zu konnen. Unser Ziel ist, aus unseren Erkennt-
nissen innovative Materialien, Systeme und
Technologien zu entwickeln. Gemeinsam mit
anderen Arbeitsgruppen rund um die Welt brin-
gen wir die Biotechnologie voran und lassen die
Grenzen zwischen biologischen und klnstlichen
Systemen verschwimmen.



Das B CUBE - Center for Molecular Bioengineering an der Technischen Universitat
Dresden — widmet sich der Erforschung und Entwicklung biologischer Materialien in
drei Hauptrichtungen:

BioProspektion

Identifizierung und systematische Erfassung von Naturphanomenen, die fiir neuartige
technologische Anwendungen niitzlich werden kénnten. Die untersuchten Mikroorganis-
men, Tier- und Pflanzenarten werden im Hinblick auf mégliche Anwendungen beschrieben,
kategorisiert und in einer ,Datenbank der Naturphdnomene” zusammengefasst.

BioNano Werkzeuge

Entwicklung und Anwendung von neuartigen Methoden zur Charakterisierung
biologischer Strukturen und Funktionen auf molekularer Ebene.

Gleichzeitig werden biomolekulare Maschinen im Hinblick auf ihre Eignung als
Nano-Werkzeuge in synthetischen Umgebungen untersucht und optimiert.

Biomimetische Materialien

Design und Synthese von neuartigen Biomaterialien ausgehend von Strukturen
in biologischen Systemen. Dieses Forschungsgebiet wird als Molekulare Bionik
bezeichnet und bedient sich Methoden der modernen Nanotechnologie.

Dresden ist dabei ein idealer Standort fur uns. Unsere MISSION ist, neue Ansatze

Hier kdnnen wir mit den an der Technischen auf dem Gebiet des , Molecular Bio-
Universitat stark vertretenen Ingenieur- und engineering” zu entwickeln, in enger
Naturwissenschaften kooperieren, hier sind Verzahnung von Lebenswissenschaften
wir integriert in ein vielseitiges und enges und Ingenieurwissenschaften.

Netzwerk von komplementdren Forschungs-

einrichtungen, beispielsweise in den Lebens- Unsere ZIELE sind:

wissenschaften. Diese nachbarschaftlichen

Wechselwirkungen helfen uns, neuartige e Die Entwicklung von neuen Methoden,

Ideen und Konzepte zu entwickeln und stellen um Naturphdnomene auf der Grundlage
eine exzellente Infrastruktur bereit. i ihrer molekularen Bestandteile besser
Wir erwarten, dass unsere Forschung bedeu- Zu verstehen.

tende Neuerungen in mehreren Wirtschafts- :
bereichen bewirken, etwa in der Wirkstoff- i e Die aus der Erforschung der molekula-

entwicklung, der medizinischen Diagnostik, ren Phdnomene gewonnenen Einsichten
und in der Synthese von Funktionsmaterialien. in die Entwicklung innovativer Materia- :
Die Nanotechnologie der Natur kennt viele lien, Systeme und Technologien von wirt-
geheime Rezepte, die wir herausfinden und schaftlicher Bedeutung umzusetzen. :

far den gesellschaftlichen Nutzen anwenden

wollen.



Entstehungsgeschichte
unseres Zentrums

2006 wurde erstmals die Idee zur Griin-
dung des B CUBE diskutiert. Ein erster Vor-
schlag wurde daraufhin im Rahmen eines
Wettbewerbs des Bundesministeriums fiir
Bildung und Forschung (BMBF) eingereicht.
Er kam in die engere Auswahl und die Wei-
terentwicklung des Strategiekonzeptes
wurde vom BMBF ein Jahr lang geférdert.

2008 erhielt B CUBE vom BMBF die Zusage
zur Forderung von zwei Nachwuchsgruppen
Uber funf Jahre und wurde offiziell als For-
schungszentrum gegrindet. Es operiert seit-
dem als wissenschaftlich unabhéngige Einrich-
tung an der Technischen Universitat Dresden.
Die Etablierung des Forschungszentrums
wurde darUber hinaus durch den Freistaat
Sachsen (u.a. durch Mittel des Europaischen

Fonds fir regionale Entwicklung) und die TU
Dresden finanziell unterstitzt.

2010 bezogen die Arbeitsgruppen von Yixin
Zhang, Michael Schlierf und Stefan Diez die
neu eingerichteten Laborrdume in der Arnold-
strafe 18. Im Januar 2012 zog die Arbeits-
gruppe von Nils Krdger ein und vervollstan-
digte damit die heutige Besetzung.

Seit Juni 2012 zahlt die TU Dresden zu den elf
deutschen Exzellenz-Universitaten. B CUBE
ist an beiden Exzellenz-Clustern sowie der
Graduiertenschule beteiligt, die in Dresden
im Rahmen dieser Initiative Forderung von der
Bundesregierung erhalten. Zurzeit befindet
sich ein neues Gebaude fir B CUBE in der
Planungsphase, das im Jahr 2017 bezugsfertig
sein soll.



Forschungsgruppen

Engagierte Teams
entschlUsseln‘die Ratsel von
der Strukturbildung bis zum
molekularen Antrieb

‘ Forschungsgruppe
I Prof. Dr. Stefan Diez i

Biomolekulare
Transportsysteme

Forschungsgruppe
I » Prof. Dr. Nils Kroger

Silika-Biomineralisation
und Unterwasseradhasion

_I Nachwuchs-Forschungsgruppe

I T Dr. Michael Schlierf

Struktur und Mechanik
einzelner Molektle

I Nachwuchs-Forschungsgruppe

Dr.Yixin Zhang
Chemische Verfahren zur

biologischen und medi-
zinischen Forschung und
I Anwendung




Forschungsgruppe Prof. Dr. Stefan Diez

Biomolekulare Transportsysteme

~Unsere Forschungsgruppe
entwickelt optische Techniken, um
die Wirkungsweise biomolekularer
Motoren besser zu verstehen.
Daruberhinaus bilden wir zellulare
Transportsysteme in kunstlicher
Umgebung nach, um sie bio-
physikalisch zu untersuchen und

nanotechnologisch anzuwenden.”



Kinesin-Mikrotubuli-Transportsystem in kiinstlicher Umgebung:
Mikrotubuli werden durch immobilisierte Kinesinmotoren liber eine Substrat-
oberflache bewegt. Cargo, wie z. B. Halbleiternanokristalle (Quantum Dots),
soll beispielsweise von einer Ladestation (A) zu einer Entladestation (B) trans-
portiert werden.

Quantum Dot

Kinesinmotor Mikrotubulus
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Wir untersuchen die Physik von biologi-
schen Bewegungs- und Transportprozes-

sen vom Einzelmolekiil bis zu komplexen
Mechanosystemen. Wir mochten das Ver-
standnis der grundlegenden Mechanismen
in molekularen Motoren verbessern und
dann bei der Entwicklung kiinstlicher, bio-
logisch inspirierter Systeme im Nanome-
termafstab anwenden.

Die meisten Motoren in lebenden Zellen

fihren nicht etwa Rotationsbewegungen
aus wie ein typischer Elektromotor, sondern

Prof. Dr. Stefan Diez

< Molekulares Detektions-
system: Makromolekile auf
der Oberflache von Mikrotubuli
behindern die Bewegung der
Motorproteine. Die daraus resul-
tierende Verlangsamung der
Gleitbewegung kann zur quan-
titativen und hochsensitiven
Bestimmung der Makromolekal-
Konzentration in der Umge-
bungslésung verwendet werden.

schreiten linear fort. So bewegt sich ein Motor-
protein an einer molekularen Schiene entlang,
so wie ein Mensch an einem Seil hochklettert,
namlich durch abwechselnde Vorgange des
Festklammerns und des Verschiebens seines
Schwerpunkts. Die jeweils zu Uberwindenden
physikalischen Schwierigkeiten sind jedoch
verschiedener Natur. Wahrend der Seilklette-
rer gegen die Schwerkraft kdmpft, muss das
Motorprotein mit der thermischen Zufallsbe-
wegung der dbrigen Molekile zurechtkom-

men. Molekulare Motoren, wie sie etwa in
Muskelfasern vorkommen, werden bereits

W3 Professor fuir BioNano Werkzeuge

~MolecularTransport in Cell Biology and Nanotechnology”



seit Jahrzehnten erforscht. Dennoch kénnen
neue biophysikalische Methoden noch immer
entscheidende Erkenntnisse dazu beitragen,
wie diese Motoren mit den aus menschli-
cher Sicht exotischen Herausforderungen der
Nanowelt fertigwerden.

Wir konzentrieren uns insbesondere auf das
Motorprotein Kinesin, das in der Zelle die Mik-
rotubuli als Schienen benutzt. Es transportiert
Lasten, die sehr viel groRer sein kdnnen als
das Protein selbst. Um dieses System besser
verstehen zu konnen, entwickeln wir dreidi-
mensionale Bildgebungsverfahren mit einer

Beispiel: KINESINMIOTOR

Buffer

Kinesin-1_
Microtubule

] [RTEPEINEIRTRIRIRIAGE]
Glass

Auflésung im Nanometerbereich, mit denen
wir Einzelmolekulstudien an Motorproteinen
durchfliihren und auch die Kooperation zwi-
schen mehreren Motoren erforschen kénnen.
Wenn wir die Motoren der Natur besser ver-
stehen, konnen wir sie in nicht-naturlichen
Zusammenhangen anwenden, etwa in einer
FlieRbandproduktion im Nanometermafistab.
In einer Nanofabrik kénnten Motorproteine
dann Molekilkomplexe transportieren, die in
mehreren Schritten assembliert und chemisch

verandert werden.

A Abbildung einzelner Kinesin-1 Molekile in ihrer Bewegung: Mikrotubuli sind an einer Glasoberflache Uber Anti-
koérper gebunden. Einzelne Kinesin-1 Motoren, die mit dem grin fluoreszierenden Protein (GFP) markiert sind, werden
mit dem evaneszenten Feld eines reflektierten Laserstrahls angeregt. Die drei Mikroskopbilder zeigen das Fluoreszenz-
signal eines einzelnen Kinesin-1 Molekdls (griin) in seiner Bewegung entlang eines Mikrotubulus (rot).

< Nanometrische
Oberflachenvermes-
sung: Mikrotubuli kdnnen
als sich selbst bewe-
gende Nanosonden zur
Erkundung von Oberfla-
chenstrukturen im Nano-
meterbereich eingesetzt
werden. Ein Abbild der
Oberflache erhalt man
beispielsweise durch

die , Maximumprojektion”
vieler fluoreszenzmikros-
kopischer Einzelbilder, die
wahrend der Mikrotubu-
libewegung aufgenom-
men wurden.




Silika-Biomineralisation und
Unterwasseradhasion

b

~Unsere Forschung zielt auf die Frage,
wie und mit welchen molekularen

_ Maschinen die lebende Zelle stetig
funktionelle Nano-Strukturen aus-
bildet. Unser Forschungsgegenstand
. dafiir sind die Kieselalgen, auch

. Diatomeen genannt.”

4
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Silika-Biomineralisation und
Unterwasseradhasion

Unsere Arbeit geht der Frage nach, welche
Werkzeuge die Zelle benutzt, um dreidi-
mensionale Strukturen vom Nano- bis zum
Mikrometermal3stab mit hoher Genauig-
keit und Zuverlassigkeit herzustellen.

Die Modellorganismen, die wir hierbei unter-
suchen, sind Kieselalgen (Diatomeen), Ein-
zeller mit einem Gehause aus Siliziumdioxid
(woraus auch Glas besteht).

Es gibt mehr als 10.000 bekannte Arten von
Diatomeen, und jede Art erzeugt ihr kleines
Glashaus in ihrer besonderen Form und mit
einem eigenen Muster von Poren. Die Erzeu-
gung solcher anorganischer Strukturen mit
vergleichbarer Genauigkeit und unter milden

k Prof. Dr. Nils Kréger

W3 Professor flir Bliomimetische Materialien
,Biomineralization and Bioenabled Materials Synthesis”

Reaktionsbedingungen ist derzeit noch weit
aulRerhalb der Reichweite moderner Technolo-
gien. Unsere Suche nach dem Geheimrezept,
das den Kieselalgen diese Leistung ermdg-
licht, wird uns vielleicht eines Tages in die
Lage versetzen, es ihnen gleichzutun. Bereits
heute kdnnen wir ihre Glasschalen als Grund-
lage benutzen, um neue Werkzeuge flr die
Nanotechnologie zu erzeugen, indem wir ent-
weder das Siliziumdioxid mit anderen Materi-
alien beschichten, oder es sogar schrittweise
durch Metalle oder Halbleiter ersetzen. Die
so hergestellten Nanoobjekte haben nitzliche
Eigenschaften fir Anwendungen in elektro-
nischen und optischen Geraten. Kieselalgen
sind in den Weltmeeren so weit verbreitet,




A Mit einem HPLC gekoppelten Massenspektrometer (links) kdnnen die Bestandteile
des Unterwasserklebstoffs (Pfeile im kleinen Bild rechts oben) von Kieselalgen aufge-

trennt und identifiziert werden.

dass sie eine wichtige Rolle im weltweiten
Kohlenstoff-Kreislauf spielen und helfen, das
Erdklima zu stabilisieren. Sie sind allerdings
weniger willkommen, wenn sie sich auf dem
Rumpf eines Schiffes ansiedeln, wo sie sich
dank ihres ungewohnlich starken Klebstoffs
sogar unter Wasser festsetzen kdnnen. Sie
bereiten die Oberflache fur die Ansiedelung
anderer Organismen vor (Fouling), was zu
erheblichen Reibungsverlusten und damit zu

Beispiel: BIOMINERALISATION
- -y
‘oo

§

A

einem unndtigen und kostspieligen Mehrver-
brauch an Treibstoff flhrt.

Wenn wir die Adhésionsmechanismen der
Kieselalgen verstehen lernen, wird es uns
sowohl helfen, das Fouling auf Schiffen zu
verhindern, als auch die Entwicklung von ahn-
lich starken und biokompatiblen Klebstoffen
ermoglichen, zum Beispiel fir Anwendungen
in der Chirurgie.

ilica Struktur einer Coscinodiscus Kieselalge. Die drei kleineren Bilder zeigen Zwischenstadien der biologischen Silica Bildung.

A Durch gentechnische Verfahren kénnen
Enzyme (oben links) und fluoreszierende
Proteine (oben rechts) in das Silica lebender
Kieselalgen eingebaut werden.
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Struktur und Mechanik
einzelner Molekule

~Unsere Forschung konzentriert sich

auf die chemisch-mechanischen
Arbeitsprinzipien der molekularen
Maschinen, die an der Proteinfaltung,
dem Abbau von Proteinen und dem
DNA-Stoffwechsel beteiligt sind.
Mit besonderen Pinzetten konnen
wir winzige Krafte auf DNA und
Proteine ausuben und damit ihre
Struktur untersuchen, indem wir
messen, wie diese auf die Krafte
reagieren. AuBRerdem verwenden
wir Fluoreszenzmikroskopie, um
Konformationsanderungen von
Enzymen im NanometermaRstab

Zu messen.”
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Molekulare Maschinen
am Nerv des Lebens

Ein GrofBteil unserer Forschung konzent-
riert sich auf Enzyme, die mit der Verviel-
faltigung von DNA zusammenhéngen, wie
etwa Helikasen, die die Doppelhelix zum
Kopieren ,entzwirbeln’, und Rekombina-
sen, die Fremd-DNA an bestimmten Stel-
len in das Genom integrieren.

Um zu verstehen, was beim DNA-Stoffwech-
sel vorgeht, untersuchen wir die Vorgénge
vom Einzelmolekdl bis hin zu Molektlkomple-
xen in Echtzeit, so dass wir die Abfolge der
Ereignisse auf einem bestimmten DNA-Strang
beobachten kénnen. Insbesondere benutzen
wir Einzelmolekil-Fluoreszenz-Techniken, um
Veranderungen an den Proteinen festzustellen,

F

Dr. Michael Schlierf

welche die DNA bearbeiten, sowie magneti-
sche oder optische Pinzetten, um die Bindung
von Enzymen an die DNA beobachten und
durch kleine Kréafte beeinflussen zu kdnnen.
Durch Anwendung dieser Methoden auf die
Aktivitat der Helikasen, welche die Doppelhe-
lix 6ffnen und die Strange trennen, hoffen wir,
grundlegende Mechanismen zu enthdllen, die
beim Kampf gegen diverse Krankheiten helfen
kéonnten. Die Vervielfaltigung der DNA ist zum
Beispiel ein wichtiger Angriffspunkt flr die
Krebstherapie, da Krebszellen sich 6fter teilen
als gesunde Zellen und dementsprechend
auch ihre DNA 6fter kopieren missen.

Bei Bakterien gibt es ein hoch entwickeltes
System zur Anpassung an Umweltveranderung

Nachwuchsgruppenleiter fiir ,Bionanotechnological
Analysis & Manipulation”




Beispiel: PROTEINSTRUKTUR

durch Aufnahme von DNA mittels Rekombina-
sen. Auf diese Weise breiten sich zum Beispiel
Antibiotikaresistenzen aus. Dieses System ist
aufderst effektiv, aber auf molekularer Ebene
ist es bis heute nur unzureichend verstanden.
Unser einzigartiges Repertoire von neuen
Methoden ermdglicht es uns, diese bakterielle
Anpassung naher zu untersuchen.

ATP

< Molekulare Maschinen
verwenden oft die chemische
Energie des ATP-Molekdls
und wandeln diese in
mechanische Bewegung

um, die wir mit unseren
Experimenten in Echtzeit
verfolgen kénnen.

< Indem wir zwei kleine
Glasperlen mit fokussierten
Laserstrahlen festhalten,
koénnen wir Krafte auf
Molekile Ubertragen und
etwas Uber ihre Struktur
und Funktion erfahren.

handle




Chemische Verfahren zur
biologischen und medizinischen
Forschung und Anwendung
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~Unsere Forschung zielt auf die
Entwicklung chemischer Methoden
far die biologische und medizinische

Forschung. So wollen wir fiir die

Medizin Wirkstoffe entwickeln, die

erst am Krankheitsherd ihre Wirkung a I -
: 't 4
. entfalten.” ‘__&‘,l
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Wir entwickeln mehrere innovative Techno-
logien, um die Suche nach neuen Wirkstof-
fen im Hochdurchsatzverfahren zu erleich-
tern, und um die Spezifitat von Wirkstoffen
zu erh6hen, damit sie nur in den gewiinsch-
ten Zellen und Geweben aktiv sind.

Bei der Wirkstoffsuche konzentrieren wir uns
auf DNA-codierte Substanzbibliotheken. Diese
Vorgehensweise ermdglicht es, eine unbe-
grenzte Zahl von Molekilsorten gleichzeitig
zu testen, da jedes MolekUl, das an ein Ziel
bindet, aufgrund seines DNA-Kennzeichens
identifiziert werden kann. Bei der Zielsteue-
rung und Aktivierung von Wirkstoffen befasst
sich unsere Forschung mit dem Umschalten

e |
Dr.Yixin Zhang

von Wirkstoffmolekllen durch UV oder Infra-
rot-Strahlung. Insbesondere interessieren wir
uns flr die Anwendung von Immun-Modulato-
ren, die durch Licht gesteuert werden koénnen.
Ein weiterer Bereich unserer Forschung richtet
sich auf die Entwicklung klnstlicher Materia-
lien, welche die extrazellulare Matrix ersetzen
kdnnen, in die viele Arten von Zellen normaler-
weise eingebettet sind. Hydrogele aus Hepa-
rin kénnen einige Eigenschaften der Matrix
imitieren und ermaoglichen die Untersuchung
von Wechselwirkungen zwischen Zellen in
vitro.

Solche Materialien kénnten auch Anwendung
bei Therapien finden, die auf dem Ersatz von
Zellen oder Geweben beruhen.

Nachwuchsgruppenleiter fiir Bioresponsive Materialien

,Bioresponsive Materials”




Beispiel: HYDROGEL

A Eingeschlossene Zellen in einer chemisch definierten
Biomatrix, um Zellwachstum in 3D zu analysieren und fir
die medizinische Anwendung zu manipulieren.

Verknlipfung von chemischen Wirkstoffen mit DNA, um
deren Analyse mithilfe von Sequenzierung zu ermdglichen.

Das ist ahnlich dem Auslesen eines Barcodes an der Kasse
eines Supermarktes. ¥

A Rationelles Wirkstoffdesign (z.B. Anti-Krebsmedika-

mente oder Immunsuppressiva), um Arzneimittel effizien-
ter und sicherer zu gestalten.

23



Bottom-up Synthetic Biology

Wie sind aus einer Ursuppe die ersten
Protozellen auf der Erde entstanden?
Welche Rolle spielen Lipide in der Natur,
um komplexe Systeme wachsen zu
lassen? Welche Bausteine brauchen wir,
um selbst kiinstliche Zellen zu konstruie-
ren? Diesen und verwandten Fragen geht
die Arbeitsgruppe ,Bottom-up Synthetic
Biology” von James Saenz (geboren 1981
in New York) nach.

Unsere Arbeitsgruppe untersucht die beson-
dere Rolle von Lipiden bei der Organisation
von Zellmembranen in Bakterien. Wenn wir
diese Prozesse durchdrungen haben, wollen
wir funktionsfahige biologische Membranen

. < 'L _-.-_‘ (W
k James Saenz

Forschungsgruppenleiter
,Bottom-up Synthetic Biology”
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kinstlich erzeugen. Und wir kénnten dadurch
lernen, wie mit der Hilfe von Bakterienmemb-
ranen Infektionen und Antibiotikaresistenzen
verhindert werden kénnen. Unsere Forschung
fahrt uns auch zum Ursprung des Lebens: Wir
mochten erkunden, wie die ersten bakteriel-
len Lebensformen vor Milliarden Jahren auf
der Erde entstanden sind.

Die Grenze zwischen Leben undTod ist hauch-
dinn: Ein paar Nanometer Membran nur tren-
nen die Zellen selbst der einfachsten Lebens-
formen von der Umgebung. Diese Hulle héalt
den Innendruck und die Form der Zelle auf-
recht, schutzt sie vor widrigen Umweltbedin-
gungen. Und sie sind nicht nur Barriere nach
aulBen, sondern ermoglichen Uberhaupt erst
komplexe biologische Systeme: Durch Mem-
branen werden die Kraftwerke und Motoren
der Zelle platziert. Sie schaffen Struktur und
Identitat im Chaos.

Eine Schlisselrolle dabei spielen Lipide.
Bestimmte Fettarten sorgen daflr, dass die
Membran besonders stabil oder besonders
flissig wird. Die Lipide steuern damit die
Aktivitat der Proteine, die in die Zellmembran
eingebaut sind.

A Die Flie3fahigkeit
aller Zellmembra-
nen muss in einem
engen Bereich
gehalten werden.
Wird die Membran
zu flUssig, wirkt sie
nicht als Barriere.
Wird sie zu steif,
funktionieren die
Proteine in der
Membran nicht
mehr. Die Zelle
passt ihre Lipidzu-
sammensetzung als
Reaktion auf Sto-
rungen an, um die
Membranfunktion
aufrechtzuerhalten.



Diese hochspezialisierten Proteine wiederum
haben verschiedene Funktionen: Einige sind
Signalleitungen, andere wirken wie Wasser-
leitungen, wieder andere pumpen Stoffe in
und durch die Zelle und so weiter.

Erste klnstliche Membranen aus Lipiden
haben Zellbiologen in Dresden bereits kons-
truiert. Diese Membranen waren allerdings
statisch. Als nachstes wollen wir eine voll
funktionsfahige Membran bauen, die wie in
einem lebendigen Organismus agiert und
reagiert.

< Alle lebenden Organismen

haben eine Zellmembran, die aus
einer Lipiddoppelschicht und Proteinen
besteht. Die Membran dient sowohl
als selektive Barriere als auch als
Organisationsmatrix. Die in diesen
Mikroskopiebildern gezeigten Bakterien
(DNA = lila, Membran = grln) sind
einfache Organismen, die wir als
Modellsysteme verwenden, um die
Konstruktionsprinzipien lebender
Membranen zu verstehen.

Dies ware ein wichtiger Baustein, um spéter
einmal synthetisches Leben zu konstruieren.
Dabei denken wir nicht an kinstliche Men-
schen, sondern an Technologie, die auf bio-
logische Prinzipien aufbaut, wie zum Beispiel
biologische Computer und Sensoren, die nur
sehr wenig Energie verbrauchen. Das beste
Beispiel dafir ist das menschliche Gehirn:
Mit dem Energieverbrauch einer Glihlampe
schafft es Bilderkennungsleistungen, die bis
heute selbst Supercomputer der Megawatt-
Klasse Uberfordern.

<« Die Fahigkeit der Membranen
Zellbestandteile in Zeit und Raum zu
organisieren, ist lebensnotwendig.
Dies ist ein konfokales Bild eines riesi-
gen Lipidvesikels, das in zwei flissige
Phasen (griin und rot) separiert wird.
Ein fluoreszierendes RNA-Aptamer
(griin) bindet bevorzugt an die geord-
nete Flissigphase. Dadurch wird
gezeigt, dass RNA an Lipidmembranen
binden kann und Selektivitat fir Mem-
branen mit bestimmten Eigenschaf-
ten aufweist. Wir untersuchen, wie
RNA-Lipid-Wechselwirkungen zum
Ursprung des Lebens beigetragen
haben kénnten und wie diese \Wech-
selwirkungen als Organisationsprinzip
in synthetischen Systemen gestaltet
werden kénnen.



Multi-Scale Analysis

Warum sind Muschelschalen so stark? Wie
erzeugen Meeresschwamme hochsymme-
trische Glasstrukturen? Der Prozess ihres
Wachstums nennt sich Biomineralisation
—die Bildung dreidimensionaler, minera-
lisch-organischer Funktionsarchitekturen
durch lebende Organismen. Das Interes-
sante an der Biomineralisation ist, wie effi-
zient durch einen biochemischen Vorgang
biotische Mineralien gebildet werden, die
ein vollstandig funktionsfahiges minera-
lisiertes Gewebe hervorbringen — durch
scheinbar einfache Lésungen und trotz-
dem von unglaublicher Eleganz. Diese
Aspekte stehen im Fokus der aktuellen

bioinspirierten Forschung.

Dr. Igor Zlotnikov

Forschungsgruppenleiter
~Multi-Scale Analysis”

Wir untersuchen, wie Muschelschalen, Glas-
schwamme und andere Meeresorganismen
Mineralien in biologisches Gewebe einbauen,
um komplexe 3D-Verbundarchitekturen mit
einzigartigen Funktionalitdten zu schaffen. Mit
diesem Wissen wollen wir die Entwicklung
neuer technologisch relevanter Materialien
bewirken.

Lebende Organismen bilden komplexe mine-
ralisierte Biokomposite, die eine Vielzahl
essentieller Funktionen erflllen. Diese Bio-
materialien sind oft multifunktional, da sie
nicht nur fur die strukturelle Unterstltzung
und mechanische Festigkeit verantwortlich
sind, sondern auch flr optische, magnetische
oder sensorische Fahigkeiten. Diese bemer-
kenswerte Funktionsvielfalt wird trotz einer
relativ._engen Auswahl an anorganischen
Materialien erreicht. Daher wurden betracht-
liche Anstrengungen unternommen, um den
Prozess der Biomineralisation zu untersuchen
und zu verstehen, wie Organismen Elemente
aus der Umwelt aufnehmen und in lebende
Gewebe integrieren. Viele Studien haben die
Komplexitat
untersucht, die fir das empfindliche Gleich-
gewicht und die Wechselwirkung zwischen
anorganischen Ausgangsstoffen und makro-
Komponenten verantwortlich
sind und zu Keimbildung, Aufbau und Wachs-
tum verschiedener Biominerale fiihren. Im
Gegensatz dazu sind thermodynamische Ein-
schrankungen, die die Mikrostrukturbildung,
die Wachstumskinetik und die Morphologie

biochemischer Mechanismen

molekularen

des mineralisierten Gewebes bestimmen
und zu einer definierten Funktionalitat fihren,
viel weniger bekannt.



Daher wollen wir uns mit der grundsatz-
lichen Frage befassen, wie die Natur ther-
modynamische Prinzipien nutzt, um kom-
plexe Morphologien zu erzeugen und das
Zusammenspiel von Materialphysik und
zellularer Steuerung in diesem Prozess zu
untersuchen.

Die strukturelle, biochemische und funktio-
nelle Charakterisierung von Biomaterialien
ist eine anspruchsvolle Aufgabe, die den
Einsatz modernster Techniken aus einem
breiten Spektrum der Lebens- und Naturwis-
senschaften erfordert. Da biomineralisierte
Gewebe hauptséchlich mechanische Festig-
keit und strukturelle Unterstltzung bieten,

hat sich das wichtige Forschungsgebiet der
nanomechanischen Charakterisierung von
Biomaterialien entwickelt, das Inspiration fir
das Design von mechanisch effizienten syn-
thetischen Materialien liefert. Daher wollen
wir die Mechanismen der zeit-, temperatur-
und feuchtigkeitsabhéngigen elastischen
und viskoelastischen Reaktion natirlich
vorkommender funktioneller Verbundsys-

teme aufklaren und verstehen.
v Innere Struktur der Schneckenschale
Haliotis asinine.

A EBSD-Abbildung der perlmuttartigen Baugruppe
in der Schale von Unio pictorum.

< 3D Tomographische
Rekonstruktion

einer kugelférmigen
Schwammnadel
(Spiculum)

Geodia cydonium.
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Technologieplattform

Kostenintensive Spezialtechniken und Ser-
viceleistungen werden am B CUBE inner-
halb einer Technologieplattform bereitge-
stellt, die allen Forschungsgruppen zur
Verfligung steht.

Dadurch wird eine kosteneffiziente Nutzung
der Gerate erzielt, und den interdisziplina-
ren Forschungsgruppen steht eine moglichst
grolRe Vielfalt an Spezialtechniken zur Verfi-
gung. Die Mitarbeiter der Technologieplattform

birgen fur Fachwissen und Serviceleistungen
von hochster Qualitat.

Die B CUBE Technologieplattform ist Teil eines
lokalen Netzwerks, das die breite Nutzung
von Geraten und Serviceleistungen fordert.
Dies ermdglicht nicht nur den wirtschaftlichen
Umgang mit 6ffentlichen Mitteln, sondern ist
dariber hinaus Keimzelle flr Projektideen und
somit Grundlage fir die Einwerbung nationaler
und internationaler Férdermittel.




Beispiel: PEPTIDSYNTHESE

Diese Einrichtung bietet Servicedienste
von der Synthese und Modifizierung
von Peptiden bis hin zu Hochdurchsatz-

| | e Jewi#ars
| == Array-Methoden (SPOT) fiir Peptidbiblio-
r,f/]“ '1' ‘= theken. Die Leistungen stehen den
a,-' Forschungsgruppen am B CUBE sowie
Jr' . - -\..I * externen Partnern zur Verfligung.
[}
Ex) ! KONTAKT:
1 peptide@bcube-dresden.de

+49 (0)351 463 43071
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