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Physiker entwickeln weltweit erstmals kiinstliche zellartige

Kugeln aus natiirlichen Proteinen

Physiker der Universitat des Saarlandes sowie der
finnischen Aalto University und technischen For-
schungszentrum Finnland in Espoo haben eine Art
kiinstliche Zelle entwickelt, ein so genanntes Vesi-
kel, siehe Abb.1. lhre Doppelmembran wird aus
einem natiirlich vorkommenden Protein gebildet.
Das ist weltweit bisher einzigartig. Die Eigenschaf-
ten des neuartigen Vesikels erlauben es auBer-
dem, dass es sowohl in 6l- als auch in wasser-
lIoslichen Umgebungen stabil existieren kann.
Diese Eigenschaften — das natiirliche Protein sowie
die Verwendung in vielseitigen Umgebungen -
machen sie zum idealen Ausgangspunkt, um wei-
tere Anwendungen zu erforschen, zum Beispiel fiir
den Transport von Wirkstoffen im Korper. Die
Studie ist nun im renommierten Forschungs-
magazin ,,Advanced Materials” erschienen.

Die Forscher der Universitat des Saarlandes um
Karin Jacobs, Professorin fir die Physik kondensier-
ter Materie, hatten eigentlich etwas ganz anderes
im Sinn. Urspriinglich wollten sie die Eigenschaften
bestimmter natiirlich vorkommender Proteine, so
genannter Hydrophobine, erforschen und beschrei-
ben. ,Uns ist aufgefallen, dass die Hydrophobine
Kolonien bilden, wenn man sie in Wasser gibt. Sie
ordnen sich sofort dicht an dicht an den Grenz-
flachen zwischen Wasser und Glas oder zwischen
Wasser und Luft an”“, beobachtete Karin Jacobs.
»Zwischen den einzelnen Hydrophobinen muss also
eine Anziehungskraft herrschen, sonst wirden sie
sich nicht zu Kolonien zusammenfinden.” Aber wie
stark diese Kraft ist, wussten sie und ihr Mitarbei-
terteam um Dr. Hendrik H&hl nicht.

An dieser Stelle kam der benachbarte Lehrstuhl von
Professor Ralf Seemann ins Spiel. Sein Mitarbeiter-
team um Dr. Jean-Baptiste Fleury beschaftigt sich

im Schwerpunkt mit den Vorgangen, die sich an den
Grenzflachen zweier Flissigkeiten abspielen. Die
Forscher haben nun, genau wie an einer Strallen-
kreuzung mit vier Einmiindungen, in einer winzigen
Versuchsanordnung einen Olstrom quer {iber die
Kreuzung geschickt. Von den anderen beiden Ein-
miindungen aus lieRen sie nun ,Wasserfinger”, in

Abb. 1: Hydrophobine sind eine Familie natlrlich vor-
kommender Proteine mit einem wasserliebenden (blau)
und einem wasserabstoRenden Teil (rot). Sie bilden (wie
Lipide) auch Molekil-Doppellagen und Vesikel, kleine
Kugeln aus Doppellagen. In wasriger Umgebung (hell-
blau) sind alle wasserabstoRenden Teile des Proteins im
Inneren der Doppellage. In dlartiger Umgebung (gelb) ist
es umgekehrt. Im Inneren entsteht so zum Beispiel ein
geschiitzter Transportraum fir Molekiile, die sonst in der
duBeren Umgebung (wéssrig oder 06lig) nicht 16slich
waren. Grafik: Thomas Braun, Heidelberg.



denen sich die Hydrophobine ganz vorne anordne-
ten — sie streben ja immer an die Grenzflache des
Mediums, in dem sie schwimmen — in diese Kreu-
zung hineinragen. Die Physiker ,driickten” diese
Finger stetig weiter aufeinander zu, um zu sehen,
ab welchem Zeitpunkt die Anziehungskraft wirkt.
ylrgendwann schnappen die beiden Wasserfinger
dann zusammen und bildeten eine einzige stabile
Grenzflache aus zwei Lagen”, sagt Ralf Seemann.
,Das Verriickte dabei ist: Es funktioniert auch
anders herum, also mit Olfingern, die einen Wasser-
strom unterbrechen”, erklart der Physiker. Dies sei
neuartig, denn bei anderen Molekilen funktioniert
dies nur in einem der beiden Szenarien. Ursache fir
dieses Verhalten ist, dass sich die Proteine nor-
malerweise entweder mit ihrer wasserliebenden,
der hydrophilen Seite, an ein wassriges Medium an-
heften, oder mit ihrer hydrophoben Seite an einem
Oligen Medium. Dass eine Sorte von Molekilen in
beiden Umgebungen gleichzeitig stabile Doppel-
lagen bildet, ist neu.

Von dieser Erkenntnis angetrieben, wollten die For-
scher in einem dritten Experimentierschritt dann
herausfinden, ob sich diese stabile Doppellage zu
einer Art Transporttasche, einem Vesikel, formen
ldsst. Ahnlich wie eine Seifenblase haben sie dazu
die stabile Doppelmembran aufgeblasen, allerdings
mit Flussigkeit, nicht mit Luft. Es funktionierte: Die
zellartige Kugel mit der Doppelmembran aus natir-
lichen Proteinen blieb stabil. ,,Das hat bisher noch
niemand gemacht”, freut sich Jean-Baptiste Fleury,
der diese Experimente durchgefihrt hat, tiber die-
sen Erfolg. Kinstlich herstellbar waren bisher nur
einlagige Membranen oder Vesikel aus speziell syn-
thetisierten Makromolekilen. Vesikel mit einer
Doppelmembran aus natirlichem Protein, die dazu
noch maRgeschneidert fir eine wassrige oder eine
olige Umgebung geeignet sind, gibt es bisher nicht.

In einem weiteren Schritt haben die Wissenschaftler
nachgewiesen, dass sich in diese Vesikel auch
lonenkandle einlagern lassen, die geladene Teil-
chen, lonen, durch die Doppellage aus Hydropho-
binen transportieren kénnen, genau wie bei einer
natirlichen Zellwand, die aus einer Doppellage aus
Lipidmolekilen besteht.

Dadurch haben die Physiker die Grundlage fiir wei-
tere Forschungsarbeiten gelegt, zum Beispiel fir
einen zielgenaueren Wirkstofftransport. Man kénn-
te in solchen Vesikeln zum Beispiel wasserlosliche
Molekiile durch eine wassrige Umgebung hindurch
transportieren und 6llésliche durch eine 6lige Um-
gebung. ,Wir werfen dem Wirkstoff sozusagen ein
Vesikel-Mantelchen ber”, vergleicht Dr. Hendrik
Hahl die Methode. ,,Dadurch, dass sie eine naturli-
che Verpackung bilden, haben solche Vesikel das
Potential fiir Anwendungen im menschlichen
Korper.”

Dieses Forschungsergebnis war so nicht geplant,
denn eigentlich war das Ziel, nur die Energie zu
bestimmen, die die Hydrophobine zur Agglomera-
tion, also zur Kolonienbildung, bewegt. Nachdem
sich dann eine Doppellage in beiden Orientierungen
bilden lieR, war der Weg frei, auszuprobieren, ob
sich auch Vesikel generieren lassen. Dass so eines
zum anderen fiihrte, quasi vom wissenschaftlichen
Holzchen aufs Stockchen, ist geradezu ein Lehrstiick
der erkenntnisorientierten Forschung: ,Die ,Ent-
deckung’ dieser Vesikel ist prototypisch fiir das
Wesen der Grundlagenforschung. Anders ausge-
driickt: Hatte uns am Anfang jemand gesagt: ,Macht
diese Dinger aus einer natlrlichen Doppelmem-
bran‘, hatten wir das vermutlich nicht hinbe-
kommen*, reslimiert Karin Jacobs.
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