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Sichtbhare Signale aus Hirn und Herz

Neuer Sensor misst Kalziumkonzentration tief in lebendem Gewebe

Kalziumwellen - ein neuer Sensor verwandelt Licht in Schall,
um Kalziumfliisse im Korper sichtbar zu machen.
(Bild: B. van Rossum, G. Westmeyer / TUM)

Uber die Menge an Kalzium
in und um Zellen werden wich-
tige Prozesse im Korper gesteu-
ert. Ein Team der Technischen
Universitat Minchen (TUM) und
des Helmholtz Zentrums Miin-
chen entwickelte jetzt das erste
Sensormolekiil, dass Kalzium mit
der strahlungsfreien Bildgebungs-
methode Optoakustik in lebenden
Tieren sichtbar machen kann. Zel-
len mussen hierfiir nicht genetisch
verandert werden und es entsteht
keine Strahlenbelastung.

Kalzium ist ein wichtiger Boten-
stoff in unserem Korper. In Ner-
venzellen entscheiden Kalzium-
ionen zum Beispiel darlber, ob
Signale an andere Nervenzel-
len weitergegeben werden oder
nicht. Ob ein Muskel angespannt
oder entspannt ist, hangt eben-
falls von der Menge an Kalzium
in den Muskelzellen ab. Das gilt
auch fiir unseren wichtigsten Mus-
kel — dem Herz.

,Weil Kalzium fiir essentielle
Organe wie Herz und Gehirn eine
so entscheidende Rolle spielt,
wlirde man gerne Jlive’ und tief
im Gewebe beobachten kon-
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nen, wie sich Kalziumkonzentra-
tionen verandern — auch um fehl-
gesteuerte Prozesse bei Krank-
heiten besser zu verstehen. Unser
neues Sensormolekil ist ein klei-
ner erster Schritt in diese Rich-
tung.’, sagt Prof. Gil Gregor West-
meyer, Leiter der Studie und Pro-
fessor fir Molekulare Bildgebung
an der TUM, sowie Forschungs-
gruppenleiter am Helmholtz Zen-
trum Miinchen. An den Arbeiten,
die im ,Journal of the American
Chemical Society” verdffentlicht
wurden, war auch Prof. Thor-
sten Bach von der TUM Fakul-
tat flir Chemie beteiligt. Die For-
scher konnten ihr Molekil bereits
in Herzgewebe und Gehirnen von
lebenden Zebrafischlarven erfolg-
reich testen.

Kalzium-Messung auch in
tieferen Gewebeschichten
maglich

Um den Sensor auch in leben-
den Tieren und spater vielleicht
auch im Menschen nutzbar zu
machen, ist er mit einem recht
neuen, nicht-invasivem bildge-
benden Verfahren messbar: der

Optoakustik. Diese Bildgebungs-
methode beruht auf der fiir den
Menschen ungefahrlichen Ultra-
schalltechnik und kommt ohne
radioaktive Strahlung aus. Dabei
erwarmen Laserimpulse die absor-
bierenden Sensormolekiile im
Gewebe und dehnen sie kurz-
zeitig aus, so dass in der Folge
Ultraschallsignale erzeugt wer-
den. Diese erfassen die Wissen-
schaftler dann mit entsprechenden
Detektoren und ,ibersetzen' sie
in dreidimensionale Bilder.
Wenn Licht durch Gewebe
strahlt, wird es gestreut. Des-
halb werden bei Lichtmikrosko-
pen Bilder schon in weniger als
einem Millimeter Tiefe unscharf.
Hier liegt der weitere Vorteil der
Optoakustik: Ultraschall wird kaum
abgelenkt und liefert noch scharfe
Bilder in mehreren Zentimetern
Tiefe. Gerade fir das Gehirn
ist das interessant, da bisherige
Verfahren nur wenige Millimeter
unter die Hirnoberflache gelan-
gen. Das Gehirn hat aber eine so
komplexe dreidimensionale Struk-
tur mit unterschiedlichsten Funk-
tionsbereichen, dass die Oberfla-
che nur einen kleinen Teil aus-
macht. Das Ziel der Forscher ist
es deshalb, mit dem neuen Sen-
sor tief im Gewebe Kalziumveran-
derungen zu messen. Erst Ergeb-
nisse bekamen sie bereits aus den
Gehirnen von Zebrafischlarven.

Ungiftig und
strahlungsfrei

Die Wissenschaftlerinnen und
Wissenschaftler haben das Sen-
sormolekil zudem so entworfen,
dass es von lebenden Zellen ein-
fach aufgenommen werden kann.
Er ist dariiber hinaus nicht schad-
lich flir das Gewebe und arbeitet
mit einem Farbumschlag. Wenn
der Sensor an Kalzium bindet,
andert sich seine Farbe, was wie-
derum das Licht-induzierte Opto-
akustiksignal verandert.

Bei vielen bisherigen bildge-
benden Verfahren, mit denen
sich Kalziumverénderungen sicht-
bar machen lassen, missen Zel-
len genetisch verandert werden.
Sie erhalten dann zum Beispiel
die Fahigkeit zu leuchten, wenn
sich die Menge an Kalzium in der
Zelle andert. Das Problem hier-
bei ist, dass ein solcher gene-
tischer Eingriff beim Menschen
nicht mglich ist. Mit dem neuen
Sensor lieRe sich diese Limitie-
rung umgehen, sagen die Wis-
senschaftler. In Zukunft sollen
die Eigenschaften des Molekiils
aber noch weiter verfeinert wer-
den, so dass die Sensorsignale
in noch tieferen Gewebeschichten
gemessen werden kdnnen. Hierzu
muss das Team um Gil Gregor
Westmeyer noch weitere Varian-
ten des Molekiils generieren, die
im langwelligeren, fir Menschen
nicht mehr sichtbaren, Bereich
des Lichts absorbieren.
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