Alle menschlichen Zellen sind von einer Zuckerhiille - der Gly-
cocalyx — umgeben. Sie interagiert nicht nur mit ihrer Umge-

bung, sondern verrat auch viel iiber den inneren Zustand der
Zellen. Wissenschaftler*innen des Max-Planck-Instituts fiir
die Physik des Lichts (MPL) haben mit einer hochauflosenden
Mikroskopiemethode Zuckerstrukturen auf Zelloberflachen
kartiert. In ersten Studien konnten sie die raumliche Anordnung
der Zuckerstrukturen mit bestimmten physiologischen Zell-
zustanden korrelieren. Die kiirzlich in Nature Nanotechnology
erschienenen Ergebnisse konnten die Tiir fiir neue diagnosti-
sche Wege beispielsweise in der Tumordetektion 6ffnen.

Die Glycocalyx ist eine Zuckerstruktur, die wie ein Art Mantel
alle menschlichen Zellen umgibt. Als erster Teil der Zelle intera-
giert sie mit der Umgebung. Dabei ist die raumliche Anord-
nung der hochkomplexen Zuckerstrukturen keineswegs starr,
sondern verdndern sich fortwahrend. Die unabhangige For-
schungsgruppe »Physikalische Glycowissenschaften«< unter der
Leitung von Prof. Leonhard Mockl am MPL erforscht die Zell-
biologie der Glycocalyx.

Mit einer neuen Methode namens >Glycan Atlassing« konnten die
Wissenschaftler*sinnen erstmals nachweisen, wie die rdumliche
Anordnung der Zuckerstrukturen mit dem physiologischen Zell-
zustand zusammenhangt. Unter Einsatz modernster superhoch-
auflosender Mikroskopietechnologie wurden unterschiedliche
Zelloberflachen, von Zellkulturlinien bis hin zu priméaren mensch-
lichen Blutzellen und priméren Gewebeschnitten, auf der Ebene
einzelner Zuckerstrukturen kartiert. Auf diese Weise erstellte die
Forschungsgruppe eine ,Landkarte” der Glycocalyx. Mit diesem
Ansatz konnte gezeigt werden, dass sich die rdumliche Anord-
nung der Glycocalyx auf molekularer Ebene bei Anderung des
Zellzustandes ,verschiebt”. Zum Beispiel waren auf Immunzellen
die Zuckerbausteine anders zueinander angeordnet, wenn die
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Landkarte verschiedener Glycanstrukturen auf einer humanen Blutgefaizelle.

Immunzellen stimuliert wurden, so wie es bei der Immunantwort
der Fall ware. Es wurde erstmals der direkte Nachweis erbracht,
dass die Glycocalyx auf der Zelloberflache wie ein ,Bildschirm”
Informationen liber den Zellzustand nach aullen anzeigt.

Die gewonnenen Daten zur rdumlichen Anordnung der Glycoca-
lyx im Nanometerbereich trennen die Profile unterschiedliche
Zellzustande zuverldssig. Die Forscher*innen konnten verschie-
dene Stadien der Krebsentwicklung unterscheiden, aktivierte
gegeniber nicht-aktivierten Immunzellen erkennen und Tumor-
gegeniber Nicht-Tumor-Bereichen in menschlichem Brustge-
webe abgrenzen. Die wissenschaftlichen Erkenntnisse belegen,
dass die Zelloberflache als strukturierte Anzeige nach aulen
funktioniert und sich mit einem standardisierbaren Verfahren
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auslesen lasst. ,Die Ergebnisse liefern eine vielversprechende
Grundlage fir die Entwicklung zukinftiger Diagnoseverfahren,
da Glycan Atlassing auch in komplexen Proben validierte Ergeb-
nisse liefert”, erldutert Mockl, Studienleiter und Korrespondenz-
autor.

Im néchsten Schritt soll die Methode auf weitere Zielstrukturen
angewendet und automatisiert werden. Ziel des Teams ist es, die
Probenzahl zu erh6hen, um das Verfahren fiir die routinemaRige
medizinische Anwendung nutzbar zu machen. ,In breit ange-
legten Studien mochten wir priifen, welche Oberflaichenmuster
mit bestimmten Krankheitsverldaufen oder Therapieantworten
zusammenhangen und wie sich Zellzustande (ber die Oberfla-
che friih und objektiv erfassen lassen”, erlautert Mockl die kiinfti-
gen Vorhaben seines Teams.

Prof. Leonhard Mockl,
Leiter der Forschungsgruppe >Physikalische Glycowissenschaftens.

Wissenschaftliche Publikation in Nature Nanotechnology:
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Glycan atlassing enables functional tracing of cell state. Nat.
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schaften«
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Das Max-Planck-Institut fiir die Physik des Lichts (MPL) deckt ein breites Forschungsspektrum ab, darunter nichtlineare Optik,
Quantenoptik, Nanophotonik, photonische Kristallfasern, Optomechanik, Quantentechnologien, Biophysik und — in Zusammen-
arbeit mit dem Max-Planck-Zentrum fiir Physik und Medizin — Verbindungen zwischen Physik und Medizin. Das MPL wurde im
Januar 2009 gegriindet und ist eines der (iber 80 Institute der Max-Planck-Gesellschaft, die Grundlagenforschung in den Natur-,
Bio-, Geistes- und Sozialwissenschaften im Dienste der Allgemeinheit betreiben.
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