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Prof. Dr. Matthias Weiss, Lehrstuhl flr Experimentalphysik I, Universitat Bayreuth.

Wie mechanische Kréafte die frihe embryonale
Entwicklung steuern: Lichtblattmikroskopie fthrt zu

neuen biophysikalischen Erkenntnissen

Wie organisieren sich Embryonen im Anfangsstadium ihres Lebens? Bisher wurden vor
allem biochemische Signalwege dafir verantwortlich gemacht, wie sich Zellen wahrend der
frihen embryonalen Entwicklung rAumlich anordnen. Dass dabei auch physikalische Kréafte
eine wesentliche Rolle spielen, haben Wissenschaftler um Prof. Dr. Matthias Weiss am
Lehrstuhl fir Experimentalphysik | der Universitat Bayreuth jetzt gezeigt. Am Beispiel von
Nematoden — genauer: von Wirmern der Spezies Caenorhabditis elegans — konnten sie
nachweisen: Die wechselseitige Abstoung embryonaler Zellen tragt wesentlich zur funk-
tionsgerechten Entwicklung des Organismus bei, z.B. bei der friihen Ausbildung der Korper-

achsen.
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Bei den Forschungsarbeiten kam eine noch junge Mikroskopietechnik zum Einsatz, die so-
genannte Lichtblattmikroskopie (Selective Plane Illlumination Microscopy, kurz: SPIM). Mit
dieser Technologie lassen sich vielzellige Organismen wahrend ihrer Entwicklung in Echt-
zeit untersuchen, ohne dass die Lichteinstrahlung toxische Wirkung entfaltet und dabei
Zellen schadigt oder die Untersuchungsergebnisse verfalscht. SPIM ermdglicht es, den
Aufbau eines Organismus — wie beispielsweise eines Embryos — ,scheibchenweise” zu
untersuchen. Dabei wird eine Schicht nach der anderen beleuchtet und mikroskopisch
erfasst. Die so entstehenden Bilder werden schlie3lich zusammengeflgt, so dass eine
dreidimensionale Rekonstruktion des gesamten Embryos mit hoher raumlicher und zeit-
licher Auflésung entsteht (siehe Abbildung S. 3). Das Bayreuther Forschungsteam hat

so die Embryonalentwicklung von Wirmern der Spezies Caenorhabditis elegans prazise
verfolgen kénnen. Dabei haben sie insbesondere beobachtet, wie sich die wachsende An-
zahl von Zellen innerhalb des Organismus anordnet.

»Zunachst haben wir beobachtet, wie sich die neu entstehenden Zellen wahrend der fri-
hesten Entwicklungsphase der Wurm-Embryonen raumlich bewegen. Dabei ist uns auf-
gefallen, dass sich die Bewegungen in verschiedenen Embryonen weitgehend gleichen®,
erklart Prof. Weiss. ,Deshalb lag die Uberlegung nahe, dass diese Bewegungen mit einem
physikalischen Modell erklart werden kdnnen, das ausschlieB3lich die mechanischen Wech-

selwirkungen zwischen den Zellen berticksichtigt.”

Diese Wechselwirkungen zwischen Zellen haben die Bayreuther Forscher in einem Simu-
lationsmodell als reine elastische AbstoRung dargestellt. Unter dieser Annahme folgen die
Zellbewegungen im Modell immer den gleichen mechanischen Gesetzen: Sobald im Em-
bryo durch Zellteilung neue Zellen entstanden sind, befinden sich diese — weil die Schale
des Embryos nur wenig Platz bietet — zunachst in einer unkomfortablen Position. Sie sind
auf engem Raum zusammengequetscht und haben entsprechende ,Beulen®. Genau diese
Verformung setzt absto3ende mechanische Kréfte frei, die die Zellen innerhalb des Em-
bryos an ihre neuen Positionen schubsen. Die Zellen kommen dann zur Ruhe, wenn sie
gleichsam entspannt und ohne Deformationen ihren jeweiligen Platz innerhalb des embryo-
nalen Organismus gefunden haben. Die Zellen verhalten sich also im Modell &hnlich wie
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Obere Reihe: Beispielhafte Fluoreszenzbilder einzelner Schichten
eines Wurm-Embryos (Zellkerne gelb, Zellkdrper blau), aufgenom-
men mit einem Lichtblattmikroskop. Durch Kombination aller
Schichten entsteht ein volles dreidimensionales Bild des Embryos.
Untere Reihe: Zweidimensionale Projektionen von dreidimensiona-
len Bildern des Embryos, die in unterschiedlichen Stadien seiner
Entwicklung entstanden sind. In der Mitte eine Projektion des drei-
dimensionalen Bilds, an welchem die drei in der oberen Reihe
gezeigten Fluoreszenzbilder beteiligt sind.

www.uni-bayreuth.de/presse

weiche Gummiballe. Werden die Bélle gegeneinanderdriickt, streben sie auseinander,

um einander mdglichst wenig zu verformen.

Damit sich das Modell mit den empirischen Ergebnissen der Lichtblattmikroskopie direkt

vergleichen lasst, haben die Biophysiker auch die experimentell beobachtete Dauer der

Zellteilungen und die Ausrichtungen der Zellteilungsachsen in das Modell einbezogen;

zudem wurden auch die Asymmetrien der Zellgrof3e berticksichtigt, die bei der Zellteilung

gelegentlich vorkommen. Der Vergleich ergibt eine beeindruckende Ubereinstimmung:

Die raumlichen Zellbewegungen, wie sie das Modell vorhergesagt hat, stimmen mit den

Bildsequenzen, die mithilfe der Lichtblattmikroskopie entstanden

, hervorragend uberein.
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Ausschnitt der dreidimensionalen Laufwege von Zellen in einem
Wurm-Embryo. Die Bezeichnungen der Zelltypen (z.B. ABal)
haben jeweils die gleichen Farben.

Die durch Zellteilung neu entstandenen Zellen positionieren sich innerhalb der Embryos bis
zur Phase der Gastrulation immer so, dass sie einander moglichst wenig verformen. Dabei
sagt das Simulationsmodell nicht nur alle Endpositionen der Zellen richtig vorher, sondern
auch die Wege (, Trajektorien”), auf denen sie zu diesen Endpositionen gelangen. Und noch
in weiteren Punkten werden die Vorhersagen des Modells durch die mikroskopischen Be-
funde bestatigt: Der Wurm-Embryo nimmt im vierzelligen Zustand immer eine scheibenartig
flache Form an. Die nachste Zellteilung aus diesem Zustand fiihrt dazu, dass zwei Zellen in
unterschiedliche Richtungen gequetscht werden. Auf diese Weise wird die Bauch-Riicken-

Kdrperachse des Wurms endgliltig festgelegt.

.unsere Forschungsergebnisse belegen, dass die friithe embryonale Entwicklung wesentlich
von mechanischen Kréften gesteuert wird, was sich mit physikalischen Modellen nicht nur
wissenschatftlich beschreiben, sondern auch weitgehend vorhersagen lasst*, meint Prof.
Weiss. ,Die Lichtblattmikroskopie erdffnet hier auch ein weites Feld fur quantitative Tests

von Modellen, wie sie mit herkdbmmlichen mikroskopischen Techniken kaum méglich waren.”
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Kurzportrat der Universitat Bayreuth

Die Universitat Bayreuth ist eine junge, forschungsorientierte Campus-Universitat.

Grindungsauftrag der 1975 eroffneten Universitat ist die Foérderung von interdisziplinarer
Forschung und Lehre sowie die Entwicklung von Profil bildenden und Facher Gibergreifen-
den Schwerpunkten. Die Forschungsprogramme und Studienangebote decken die Natur-
und Ingenieurwissenschaften, die Rechts- und Wirtschaftswissenschaften sowie die
Sprach-, Literatur und Kulturwissenschaften ab und werden bestandig weiterentwickelt.

Gute Betreuungsverhaltnisse, hohe Leistungsstandards, Facher Gibergreifende Koopera-

tionen und wissenschaftliche Exzellenz fiihren regelméRig zu Spitzenplatzierungen in Ran-
kings. Seit Jahren nehmen die Afrikastudien der Universitat Bayreuth eine internationale
Spitzenposition ein; die Bayreuther Internationale Graduiertenschule fur Afrikastudien
(BIGSAS) ist Teil der Exzellenzinitiative des Bundes und der Lander. Die Hochdruck- und
Hochtemperaturforschung innerhalb des Bayerischen Geoinstituts geniel3t ebenfalls ein
weltweit hohes Renommee. Die Polymerforschung ist Spitzenreiter im Férderranking der
Deutschen Forschungsgemeinschaft (DFG). Die Universitat Bayreuth verfiigt Gber ein dich-

tes Netz strategisch ausgewahlter, internationaler Hochschulpartnerschaften.

Derzeit sind an der Universitat Bayreuth rund 13.000 Studierende in Gber 100 verschiede-
nen Studiengéangen an sechs Fakultaten immatrikuliert. Mit ca. 1.500 wissenschaftlichen
Beschaftigten, davon 218 Professorinnen und Professoren, und rund 1.000 nichtwissen-
schaftlichen Mitarbeitern ist die Universitat Bayreuth der grof3te Arbeitgeber der Region.
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