Existenzgriindungen aus der Wissenschaft

X-tal Controller

Projekt im EXIST-Forschungstransfer/Phase 1: Kombination
analytischer Verfahren mit Nanodosiereinheiten zur rationa-
len Durchfiihrung der Kristallisation biologischer Molekiile

Im Laboratorium fiir Strukturbiologie von Infektion und Ent-
zlindung, einer Auf3enstelle der Universitat zu Liibeck und
der Universitat Hamburg, auf dem DESY-Geldnde in Hamburg
wird an der Entwicklung des X-tal Controllers interdisziplinar
gearbeitet. Seite an Seite arbeitet ein Physiker mit Bioche-
mikern zusammen. Dariliber hinaus fand sich die inzwischen
selten gewordene Kombination aus Senior- und Juniorwis-
senschaftlern, die sich enorm positiv auf den Fortschritt der
Methodenentwicklung auswirkte.

Urspriinglich lag der Fokus der Arbeit nicht auf der Ent-
wicklung von Methoden, sondern der Forschungsschwer-
punkt war die Strukturaufkldrung von Proteinen mit Hilfe
des Verfahrens der Rontgenstrukturanalyse. Voraussetzung
fir die Anwendung dieses Verfahrens ist, dass die Probe in
Form eines sogenannten Einkristalls vorliegt. Proteine geho-
ren jedoch zu einer Substanzklasse die nur schwer zu kristal-
lisieren ist. Daher stellt die Erzeugung solcher Proteinkristalle
selbst ein eigenes Forschungsgebiet dar. Im Institut werden
deshalb experimentelle Analysemethoden entwickelt, um
der zu kristallisierenden Probe Informationen zu entnehmen,
die ein tieferes Verstandnis lber den Kristallisationsvorgang
ermoglichen.

In der Zusammenarbeit entstand die Idee, das sich einstel-
lende Gleichgewicht in einer Probe gezielt in Richtung opti-
maler Kristallwachstumsbedingungen zu beeinflussen. Dies
sollte mit Hilfe einer Art Pumpe geschehen, die extrem kleine
Tropfen von geeigneten Chemikalien der Probe zufiigt, je-
doch nicht blind, sondern aufgrund der Analyse der submik-
roskopischen Vorgange innerhalb der Probe.

Das Team besteht aus Dr. rer. nat. Arne Meyer, Dr. rer. nat. Kars-
ten Dierks, Dierk Hilterhaus (Maschinenbautechniker), Jeremy
Otte (technischer Mitarbeiter) und Jasmine Stiens (kaufmdnni-
sche Mitarbeiterin). Mentor ist Prof. Dr. Rolf Hilgenfeld, Institut
fiir Biochemie der Universitdit zu Liibeck
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Anfangliche Schwierigkeiten hinsichtlich der Quantifizierung
der zugefligten Substanzen konnten durch die Verwendung
einer kombinierten Apparatur, die aus einem anderen For-
schungsprojekt stammte und deren Herzstiick eine Mikro-
waage darstellt, Gberwunden werden. Hier lag der Schlissel
zur Quantifizierung der zugefiigten Substanzen, und damit
war das Konzept komplett. Auch fand sich in diesem Zusam-
menhang das Team zusammen, das heute die Ausgriindung
aus der Universitat zu Libeck verfolgt.

Ein erster Aufbau zeigte bereits die Funktionalitdt des
Konzepts, denn es gelang nahezu auf Anhieb, Kristallisatio-
nen durchzufiihren und zu ermitteln, wie die submikroskopi-
schen Vorgange innerhalb einer Kristallisationslosung in Ab-
hangigkeit der Prazipitantenkonzentration sind.

Die nunmehr patentgeschutzte Erfindung erhielt die Be-
zeichnung Xtal-Controller in Anlehnung an ihre Funktion,
der Kontrolle der Kristallisation. Die positive Resonanz durch
bekannte Forschungsinstitute, unterlegt durch entsprechen-
de Letters of Interest, bestarkte das Team in dem Entschluss,
eine Firmengriindung als Instanz fir die Vermarktung zu pla-
nen. Im Rahmen des EXIST-Forschungstransfers, Phase 1, ent-
stand aus der Grundidee und dem rudimentaren Vorlaufer
eine beachtliche Konstruktion, die mehrere Entwicklungsstu-
fen durchlaufen hat. Das Resultat ist ein Funktionsmuster, das
inzwischen eine erhebliche Komplexitat aufweist.

Im Laufe der Erprobung stellte sich heraus, dass eine web-
basierte Fernbedienbarkeit eine sinnvolle Erweiterung des
Xtal-Controller-Funktionsmusters darstellen wiirde. Nach
ihrer Integration in das System bewadhrte sich diese techni-
sche Ergdnzung auf vielfiltige Weise. Es gelang im Rahmen
des Symposiums ,Biology with FELs" in Berkeley, Kalifornien,
live und vor aller Augen eine Kristallisation fernbedient auf
unserer Apparatur in Hamburg durchzufiihren. Dies ist unge-
wohnlich und wurde mit Anerkennung aufgenommen.

Die inzwischen relativ lange Erprobungsphase fiihrte
Uberdies zu einer Erweiterung des Methodenspektrums, das
mit dem Grundkonzept des Xtal-Controllers durchfiihrbar ist.
Hiermit ist eine gute Grundlage fiir eine Firmengriindung ge-
schaffen, fur die wiederum Mittel aus dem EXIST-Forschungs-
transfer Phase 2 beantragt werden.
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