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ExStra — die Exzellenzstrategie des

Bundes und der Lander

Mit vier neuen Clustern bewirbt sich die Goethe-Universitét Frankfurt fiir die anstehende Runde der Exzellenzstrategie des Bundes
und der Lénder: Es sind die Forschungsthemen Vertrauen im Konflikt (CONTRUST), Infektion und Entziindung (EMTHERA),

Ursprung der Schweren Elemente (ELEMENTS) und zellulére Architekturen (SCALE). Die Antréage vereinen die Kompetenzen und
zukunftsweisenden Ideen der Goethe-Universitit mit denen der Kolleg:innen des Verbunds der Rhein-Main-Universitidten (RMU)
und weiterere Partner der vier groBen Organisationen der auBeruniversitiaren Forschung. Der seit 2019 bestehende Exzellenzcluster
Cardiopulmonary Institute (CPI) wird im kommenden Jahr direkt einen Vollantrag einreichen.
Im UniReport wird regelméBig iiber Forschende der Clusterinitiativen und deren Projekte berichtet.

Schnappschiisse aus
dem Zellinnern: SCALE

Der Biophysiker Achilleas Frangakis
untersucht mithilfe von Kryo-
Elektronentomographie das Innenleben
gefahrlicher Bakterien.

Acinetobacter baumannii, so heil3t einer der
gefdhrlichsten Das
Bakterium greift besonders gerne Menschen
mit geschwdchtem Immunsystem an und
hat gegen viele Antibiotika Resistenzen auf-
gebaut. Was ihm gelang, weil es Efflux-Pum-
pen besitzt. Die sind unter anderem dafiir
zustandig, Antibiotika aus der Zelle zu pum-
pen — was die Bildung von Resistenzen be-
glinstigt. Wie sie im Detail aussehen, zeigt
eine Bildaufnahme der Acinetobacter bau-
mannii-Zellhtille (s. Abb.). Darauf sind die
Pumpen in Orange dargestellt und erinnern
in ihrer Form an die Korkverschliisse von
Weinflaschen. Deutlich erkennbar sind auch

Krankenhauskeime.

weitere Strukturen: die Ribosomen in Gelb,
die Adhdsionsproteine in Lila, die Mem-
branproteine in Blau, die Membranen in
Weil3.

,Diese 3-D-Rekonstruktion haben wir
mit Kryo-Elektronentomographie angefer-
tigt“, sagt Achilleas Frangakis vom Institut
fiir Biophysik. ,Sie zeigt reprasentativ die
Detailtiefe und Komplexitat, die dieses bild-
gebende Verfahren moglich macht." Kryo-
Elektronentomographie, kurz KryoET, wird
zur Darstellung von einzelnen Zellen, Ge-
webesegmenten oder Organellen mit einer
Auflosung im Sub-Nanometerbereich be-
nutzt. Dabei werden viele einzelne 2-D-Auf-
nahmen schockgefrorener Proben zu einem
3-D-Bild zusammengesetzt. Die darzustel-
lenden Proteine miissen vorab nicht isoliert
oder gereinigt werden wie bei anderen Me-
thoden, Einzelpartikel-Kryo-Elektronenmi-
kroskopie oder Rontgenkristallographie.
»Bei KryoET bleibt alles unverdndert. So
konnen wir die molekulare Architektur ei-
nes einzelnen Proteins sichtbar machen -,
und zwar wihrend es arbeitet.

Die Schnappschiisse aus dem Zellinnern
sind wissenschaftlich sehr niitzlich. Franga-
kis untersucht damit speziell Zell-Zell-Kon-
takte, jene Regionen, in denen einzelne Zel-
len miteinander interagieren. ,Es ist aus
zwei Grilinden schwierig, sie abzubilden.
Wegen der geringen Grof3e der Proteinbau-
steine und wegen ihrer Flexibilitat. Die
brauchen sie, um zum Beispiel die Wund-
heilung schnell und effektiv voranzutreiben.
Wir haben es also mit sehr kleinen, sehr
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3D-Rekonstruktion: Achilleas Frangakis

dynamischen Strukturen zu tun. Die Heraus-
forderung besteht darin, bei quasilebendi-
gen Proben, die natiirlicherweise unter-
schiedliche Formen annehmen, eine atoma-
re Auflésung zu bekommen.“

Auch Bakterien haben Zell-Zell-Kon-
takte, und auf die konzentriert sich Franga-
kis. Seine ,Haustiere” sind Mykoplasmen,
die Infektionen der Atemwege oder des Ge-
nitaltrakts verursachen. Diese Krankheitser-
reger besitzen keine Zellwdnde, was ein Pro-
blem ist, weil viele Antibiotika Bakterien
abtoten, indem sie die Zellwdnde angreifen.
Mithilfe von KryoET konnte der Forscher
schon das Schliisselprotein P116 identifizie-
ren. ,Es ist fiir die lebensnotwendige Versor-
gung der Mykoplasmen mit Cholesterin und
Lipiden verantwortlich, welche sie den infi-
zierten Wirtszellen entziehen.” Aktuell tes-
tet Frangakis P116 als mogliches Transport-
mittel fiir hydrophobe pharmazeutische
Wirkstoffe in menschliche Zellen, die bisher
schwer an ihren Wirkungsort zu transportie-
ren waren. Ein weiteres laufendes Projekt:
Beim franzosisch-deutschen Effort-Konsor-
tium arbeitet er an der Entwicklung von
Hemmstoffen fiir die Efflux-Pumpen, mit
denen sich viele Bakterien — nicht nur Aci-
netobacter baumannii — Antibiotika vom
Leib halten.

Was der Forscher beim SCALE-Projekt
erreichen mochte? ,Wir haben es in der
Struktur- und Zellbiologie mit einem ex-
trem komplexen Netzwerk von dynami-
schen Wechselwirkungen zu tun. Um diese
analysieren zu konnen, entwickeln wir ei-
nen digitalen Zwilling der echten subzellu-
laren Strukturen.” Deren Verhalten lasst
sich dann virtuell simulieren und durch
Einsatz von Maschinellem Lernen analysie-
ren. ,Der Zwilling wird unser Verstandnis
der Interaktionen zwischen den Zellen re-
volutionieren”, hofft Frangakis. Er findet
den interdisziplinaren Ansatz von SCALE
gut, welcher die Forschung bei der quanti-
tativen Beschreibung subzelluldrer Archi-
tekturen weiterbringe. Zu loben sei auch die
,umfassende Unterstlitzung“ sowohl vom
Prdasidium beider beteiligter Max-Planck-
Institute als auch der Fachbereiche FB14
Biochemie, Chemie und Pharmazie und
FB15 Biowissenschaften der Goethe-Uni-
versitat Frankfurt.

Verkniipfungen und Zusammenhinge
erkennen: Die Bioinformatikerin

Kathi Zarnack analysiert Zellen mithilfe

des Multiomics-Ansatzes.

Die Proteinbiosynthese, also der Weg vom
Gen zum Protein, ist in zwei Phasen aufge-
teilt. Bei der Transkription wird von der dop-
pelstrangigen DNA eine einzelstrangige Ko-
pie produziert, die mRNA. Diese transportiert
die genetischen Informationen vom Zellkern
ins Zytoplasma, wo die Translation an den
Ribosomen erfolgt: die Ubersetzung der ge-
speicherten Informationen in ein Protein.
,Die mRNA dient aber nicht nur als reines
Botenmolekiil“, so die Bioinformatikerin Ka-
thi Zarnack, Leiterin der Arbeitsgruppe
RNA-Bioinformatik am Buchmann Institut
flir Molekulare Lebenswissenschaften. An
der RNA findet unglaublich viel Regulation
statt, dort werden wichtige Entscheidungen
getroffen. Ein zentraler Akteur: die RNA-Bin-
deproteine. ,,Sie sind die ganze Zeit dabei und
fahren schon wahrend des Kopiervorgangs
auf der Transkriptionsmaschinerie mit, um
direkt auf die RNA iiberzuspringen, wenn
diese aus der Polymerase herauskommt.
Dann entscheiden sie, was die RNA macht,
wo sie innerhalb der Zelle hingeht, wie stabil
sie ist, welche Funktion sie ausubt.“

Funktionieren die Allrounder nicht rich-
tig, kann es zu Erkrankungen kommen, zu
Krebs oder neurodegenerativen Krankheiten
wie Alzheimer und ALS. Umso wichtiger, die
regulatorischen Mechanismen zu entschliis-
seln, an denen die RNA-Bindeproteine betei-
ligt sind. Darin liegt Zarnacks Forschungs-
schwerpunkt. Der Datenanalyseansatz, den
sie verfolgt, nennt sich Multi-Omics-Ana-
lyse. In solchen Datensdtzen wird jeweils der
gesamte Pool einer Molekiilart gemessen, bei
Proteomics alle Proteine in der Zelle, bei
Transkriptomics alle RNA-Molekiile und so
weiter. AnschlieBend werden die Messungen
der verschiedenen Molekiilarten miteinan-
der verkniipft, um deren Zusammenspiel zu
entschliisseln.

Welchen Vorteil der Ansatz hat, erklart
Zarnack anhand des Spleiflosoms, einer riesi-
gen Maschinerie aus 200 bis 300 Proteinen in
der Zelle. Sie hat die Aufgabe, RNA-Mole-
kiile fiir die Translation fit zu machen. Am
Anfang haben diese noch nicht-kodierende

Bereiche. Beim SpleiBen werden diese

https://scale-frankfurt.org/

DIE ARCHITEKTUR DER ZELLE

Wie sehen die Bausteine des Lebens genau aus, wie interagieren
die zelluldren Akteure miteinander? Im Rahmen der Exzellenz-
cluster-Initiative SCALE (Subcellular Architecture of Life) wollen
Frankfurter Wissenschaftlerinnen und Wissenschaftler diesen
wichtigen Fragen nachgehen. Das Projekt ist interdisziplinér:
Mehrere Forschungsgruppen, deren Schwerpunkt Biophysik ist,
arbeiten zusammen. Der Biophysiker Achilleas Frangakis und

die Bioinformatikerin Kathi Zarnack sind auch dabei. Sie verfolgen
im Rahmen des Projekts groBe Ziele.

herausgeschnitten und die kodierenden Be-
reiche anschlieBend zusammengeklebt. So
entsteht die reife RNA, die spater das Protein
kodiert. In der SpleiRosom-Maschinerie be-
findet sich eine zentrale Komponente, wel-
che die Splei-Reaktion durchfiihrt. Wenn
diese Komponente genetisch verdndert ist,
kann ein Mensch krank werden. ,Nun wir-
den wir erwarten, dass alle Zellen im Korper
gleichermallen betroffen sind, wenn dieser
zentrale Kern des SpleiRosoms geschadigt ist.
Was aber nicht der Fall ist. Stattdessen fiih-
ren die Veranderungen im Spleillosom zu
einer spezifischen Augenerkrankung, der
Makuladegeneration, da vorrangig die Netz-
hautzellen darauf reagieren.”
diese und nicht andere Zellen auch?

Warum nur

Hochauflosende Einzelmolekiilmikrosko-
pie kann darauf keine Antwort geben. ,Da
sehen wir, wie ein einzelnes Protein bindet.
Die Detailgenauigkeit ist unglaublich, aber
wir sehen eben nur ein einzelnes regulatori-
sches Ereignis.“ Der Uberblick fehlt — und
den liefert Multi-Omics. ,In einer Transkrip-
tom-Analyse untersuchen wir alle Splei3-Er-
eignisse zusammen. So wird klar, was sich in
Netzhautzellen verdndert — und wie sich
diese Verdanderungen von denen in anderen
Korperzellen unterscheiden. Was nicht zu
verstehen ware, wenn wir uns die Bindung
des Proteins an eine einzelne RNA an-
schauen.

Den systemischen Ansatz bringt Zarnack
auch in das SCALE-Projekt ein. Multi-
Omics-Analysen sieht sie als Ergdnzung zur
hochauflosenden Mikroskopie. ,Die liefert
das Detailwissen — und Multi-Omics das Ge-
samtbild. Wir erkennen damit Verkniipfun-
gen und Zusammenhdnge: Was in der gan-
zen Zelle passiert, wenn sich an einer Stelle
etwas verandert. Von dieser systemischen
Sicht konnen wir dann wieder zur hochauf-
losenden  Mikroskopie = wechseln  und
schauen, was die verdnderten Molekiile ma-
chen und wie sie aneinander binden. Es ist
ein wechselseitiger Informationsaustausch —
so wollen wir bei SCALE grundlegende mo-
lekulare Mechanismen kldren, um irgend-
wann Storungen bei der RNA-Regulation
vorhersagen zu konnen.“

Andreas Lorenz-Meyer
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Biirgerdialog mit Wissenschaft
im Fokus

Friedrich-Merz-Stiftungsgastprofessur

mit Prof. Samir Mitragotri

Haben Sie sich schon einmal vorgestellt, dass
Medikamente in Zukunft wie personalisierte
Boten durch unseren Korper reisen konnten,
um gezielt Krankheiten zu bekdmpfen? Diese
faszinierende Vision stand im Mittelpunkt des
Biirgersymposiums im Rahmen der Fried-
rich-Merz-Stiftungsgastprofessur am 7. No-
vember 2023 am Campus Riedberg. Ein Er-
eignis, das nicht nur Studierenden und
Forschenden, sondern besonders den Biir-
ger*innen der Stadt Frankfurt die Moglich-
keit bot, mit renommierten Wissenschaft-
ler*innen in den Dialog zu treten. Ein breites
Publikum mit tiber 130 Teilnehmer*innen, im
Alter von 4 bis 86 Jahren, sald aufmerksam
auf den Banken des Horsaals, um dem zwei-
stiindigen Vortragsprogramm zu lauschen.

Im Mittelpunkt der diesjahrigen Gastpro-
fessur stand Samir Mitragotri, Hiller Profes-
sor of Bioengineering und Hansjorg Wyss
Professor of Biologically Inspired Enginee-
ring an der Harvard University in Cambridge
(USA). Seine Forschung konzentriert sich
auf innovative Ansdtze im Bereich ,Drug De-
livery” — die Entwicklung von Tragersyste-
men, die eine sichere und prazise Verteilung
von Arzneistoffen im menschlichen Korper
ermoglichen. Besonders anschaulich vermit-
telte Prof. Maike Windbergs, die diesjahrige
wissenschaftliche Kuratorin der Gastprofes-
sur, dieses Konzept den Biirgern der Stadt
Frankfurt wahrend der Eroffnung anhand
eines alltdaglichen Beispiels: ,Um Pakete, ins-
besondere mit zerbrechlichen Waren, unver-
sehrt beim Empfanger ankommen zu lassen,
braucht es ein bestimmtes Verpackungsma-
terial, eine weiche Polsterung, die exakte
Adresse des Empfangers und eine zuverlas-
sige Sendungsnachverfolgung” — eine Her-
ausforderung, die vielen Teilnehmer*innen
nur allzu bekannt war.

Das Bilrgersymposium,
standteil der Veranstaltungswoche im Rah-
men der Gastprofessur, bot zuerst Einblicke
in die hochkardtige Forschung von Prof.
Mitragotri, dessen Vortrag parallel von Prof.
Windbergs ins Deutsche iibersetzt wurde,
um ihn dem breiten Publikum zuganglich zu
machen. So erhielten alle Teilnehmer*innen
der Veranstaltung die Moglichkeit, faszinie-
rende Einblicke in die Therapiemoglichkei-
ten der Zukunft zu erhalten. Prof. Mitragotri
nutzt beispielsweise Zellen des menschli-
chen Korpers aus, um Wirkstoffe an ihr Ziel
im Patienten zu bringen. Rote Blutkorper-
chen transportieren als Shuttle arzneistoff-
beladene Nanopartikel in bestimmte Ge-
webe - quasi per Anhalter durch den
Blutkreislauf. Die Blutkorperchen tragen die
Nanopartikel dabei ungehindert durch den
Menschen bis z.B. in die Lunge, wo sie dann
gezielt abgegeben und der Wirkstoff freige-
setzt wird. Genauso anschaulich berichtete
Prof. Mitragotri iiber seine Arbeit an ,Ruck-
sacken” fiir Immunzellen: mit anti-inflam-
matorischen Wirkstoffen im Gepack schickt
der Harvard-Professor Immunzellen direkt
an deren Einsatzort. Mit diesen visiondren
Strategien konnten in Zukunft korpereigene
Zellen dazu ausgetrickst werden, entziindete

ein fester Be-
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Gewebe zu heilen oder Krebstumore zu be-
kdmpfen.

Auf die Frage, weshalb sie sich dazu ent-
schieden hat, Prof. Mitragotri einzuladen,
antwortet Prof. Windbergs: ,Effektive Thera-
pien erfordern nicht nur die Entwicklung
von neuen Wirkstoffen, sondern vor allem
auch deren gezielten Transport im Korper.
Viele sind sich dessen nicht bewusst, weshalb
es uns ein Anliegen ist, dieses Verstandnis zu
fordern. Die Entscheidung, Prof. Mitragotri
einzuladen, basiert auf seiner Pionierarbeit
im Bereich der Arzneistofftragersysteme, was
entscheidend fiir die Zukunft der Medika-
mentenentwicklung ist.” Mit diesem Prinzip
kennt sich Prof. Windbergs als Direktorin des
Instituts fiir Pharmazeutische Technologie
der Goethe-Universitdt bestens aus. In ihrer
Forschung entwickelt sie mit ihrem multidis-
ziplindren Team neue Therapieansatze in den
Infektion, Entziindung und
Wundheilung.

Das Programm des Biirgersymposiums
wurde im weiteren Verlauf des Abends von
Doktorand*innen des Instituts fiir Pharma-

Bereichen

zeutische Technologie gestaltet, die nicht nur
eine unterhaltsame Moderation boten, son-
dern auch in Impulsvortrdagen komplexe
Themen besonders anschaulich erklarten
und damit die Wissenschaft fiir das breite Pu-
blikum greifbar machten. Christopher Hauf
erkldrte den Zuhorern anhand von Le-
go-Steinen Grundprinzipien, die die Ent-
wicklung von der  klassischen’ Pastille zum
pharmazeutischen Hightech-Produkt ermog-
lichten. Annika HaRler zeigte in ihrer bildge-
waltigen Prasentation, wie Nanopartikel als
,winzige Teilchen mit groBer Wirkung’ den
zielgerichteten Wirkstofftransport in ver-
schiedene Organe oder auch Tumore ermog-
lichen. Alexandra Hiibl erkldarte dem Publi-
kum, wie Innovationen in der pharma-
zeutischen Technologie den (un)beabsichtig-
ten Arzneimittelmissbrauch verhindern und

damit Arzneimittel sicherer machen. Zuletzt
nahm Annika Horchler die Zuhorer mit auf
eine Reise vom Labor ins Kinderzimmer und
berichtete, wie Arzneimittel fiir die kleinsten
Patienten nicht nur sicherer, sondern auch
schmackhafter gemacht werden.

Einige Doktorand*innen hielten an die-
sem Abend zum ersten Mal einen Vortrag
vor einem nicht wissenschaftlichen Audito-
rium: ,Es war eine Herausforderung, aber
auch dulerst spannend, komplexe Themen
einem breiten Publikum ndherzubringen.”
Dass sie damit das Interesse der Frankfurter
Biirger*innen geweckt hatten, wurde beim
Austausch nach dem wissenschaftlichen Pro-
gramm offensichtlich. Noch lange standen
die Teilnehmer*innen in Gesprache vertieft
in ungezwungener Atmosphdre bei Apfel-
wein und Laugengebdck, um Fragen zu stel-
len, Gedanken auszutauschen und Wissen-
schaft fiir einen Abend zu einem Thema
werden zu lassen, das nicht nur Experten
betrifft, sondern alle angeht. ,Wissenschafts-
kommunikation nimmt oft keine Rolle in
unserem Alltag als Forscher*innen ein, dabei
kann es so einfach und erfiillend sein auch
mit Bekannten oder der Familie iiber die
Themen zu sprechen”, so eine der Teilneh-
merinnen. Die Friedrich-Merz-Stiftungsgast-
professur und der damit verbundene Biirger-
dialog zeigten erneut, wie wichtig es ist, die
Wissenschaft aus den Laboren heraus und in
die Mitte der Gemeinschaft zu bringen. Ein
Dialog, der nicht nur den Horizont erweitert,
sondern auch das Verstandnis fiir die Poten-
ziale zukiinftiger Arzneimittel vertieft.

Nathalie Jung,
Institut fiir Pharmazeutische Technologie

EMTHERA

»Die Entwicklung neuer Therapien ist bedeutungslos, wenn sie nicht von der Gesell-
schaft akzeptiert und angewendet werden. Wir haben dies wéhrend der jiingsten
Pandemie deutlich erlebt. Daher liegt mir die Vermittlung wissenschaftlicher Erkennt-
nisse und die Foérderung des Dialogs zwischen Wissenschaft und Gesellschaft sehr am
Herzen. Veranstaltungen wie das Biirgersymposium spielen eine entscheidende Rolle,
indem sie die Briicke zwischen der Forschung und der Offentlichkeit schlagenc, sagte
Prof. Windbergs im Nachgang des Biirgersymposiums. Diese Perspektiven spielen
auch eine Rolle im Forschungscluster EMTHERA (EMerging THERApeutic strategies),
in dem Prof. Windbergs mit sieben weiteren Wissenschaftler*innen der Goethe-
Universitdt und der Johannes-Gutenberg-Universitdt das Steering Committee bildet.
In enger Zusammenarbeit will das Forschungscluster mithilfe modernste RNA- und
proximitatsinduzierender Technologien neue therapeutischer Strategien entwickeln,
um die Behandlung von Infektionen mit RNA-Viren und multiresistenten Bakterien,

die Einddmmung von Entziindungen und die Verbesserung der Gewebereparatur zu
ermoglichen. Durch den Zusammenschluss zweier Parteien der Rhein-Main-Uni-
versitdten (RMU) werden komplementére Expertisen vereint, um in einem interdiszi-
plindren Ansatz hoch relevante Fragestellungen im Bereich neuer Therapiestrate-

gien zu bearbeiten.

https://www.emthera.de
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.Keine Angst vor Technologie
oder Datenwissenschaft!”

Prof. Ingrid Fleming, Direktorin des

.Institute for Vascular Signalling” an der
Goethe-Universitat und Faculty-Mitglied

des Cardio-Pulmonary Institute, erforscht

die Funktionsweise des Herz-Kreislauf-
Systems und wie Medikamente darauf
einwirken kénnen.

»Ich habe immer nur die Richtungen verfolgt,
die ich interessant fand, und bin hier gelan-
det erldutert die Forscherin ihren wissen-
schaftlichen Werdegang. In
schungslabor gibt es eine Reihe verschiedener
Projekte, die von den Auswirkungen neuarti-
ger Lipidmediatoren auf das Herz iber das
Wachstum neuer Lymphgefalle und bis zu
Stoffwechselkrankheiten reichen. Aullerdem
erforscht sie, wie Modifikationen an Protei-
nen deren Funktion verdndern, die Rolle ma-
trixassoziierter Proteine bei der Regeneration
von BlutgefdBen und identifiziert vaskulare
Mikroproteine.

ihrem For-

Volkskrankheit Diabetes

In den letzten Jahren hat die Arbeitsgruppe
von Prof. Fleming, mithilfe des Cardio-Pul-
monary Institute (CPI), eine Metabolo-
mics-Core-Unit eingerichtet, die es ihnen er-
moglicht, eine groe Anzahl verschiedener
Abbauprodukte von Stoffwechselvorgangen
in biologischen Proben, sei es Blut, Urin oder
Gewebe, zu messen und zu untersuchen. Thr
besonderes Interesse gilt der Volkskrankheit
Diabetes und der Frage, wie diese Erkran-
kung mit der beschleunigten Entwicklung
von Herz-Kreislauf-Erkrankungen zusam-
menhangt. Diabetes-Patient*innen haben ein
bis zu dreifach erhohtes Risiko fiir Herz-Kreis-
lauf-Erkrankungen, vor allem fiir Herzin-
farkt, Schlaganfall und die arterielle Ver-
schlusskrankheit. Auch Alzheimer, haufig als
Typ-II-Diabetes bezeichnet, wird erforscht.
Ein Merkmal dieser Krankheiten scheint eine
Storung der Mikrozirkulation in den kleinen
Gefidllen zu sein, die den Blutdruck und die
Verfiligbarkeit von Sauerstoff und Nahrstoffen
fiir das Gewebe bestimmen. Die Forschenden
konnten ein Enzym identifizieren, das in die-
sem Prozess eine Schliisselrolle spielt und in
der Netzhaut die diabetische Retinopathie in
einem Mausmodell verhindern kann. ,Un-
sere Entdeckung und anschlieBende Ent-
wicklung neuartiger Hemmstoffe fiir dieses
Enzym schafft Hoffnung, dass die diabetische
Retinopathie, eine der Hauptursachen fiir Er-
blindung in der Bevolkerung, hoffentlich ei-
nes Tages behandelt werden kann*, fasst Prof.
Fleming zusammen.

Die jlingste Veroffentlichung von Prof.
Fleming, in dem renommierten Wissen-
schaftsmagazin Nature,
Gruppe von Prof. Braun am Max-Planck-In-
stitut fiir Herz- und Lungenforschung in Bad
Nauheim geleitet. Sie sind seit Langem da-
ran interessiert, Mechanismen zu finden, die
die Reparatur des Herzens erleichtern und
insbesondere die Vermehrung von Herzmus-
kelzellen ermdglichen, um den Verlust der
Zellen nach einem Herzinfarkt auszugleichen.
Das ist ein hochgestecktes Ziel und so etwas
wie ein heiliger Gral in der Herz-Kreislauf-

wurde von der

Fortsetzung auf Seite 6
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Forschung. Warum sich erwachsene Herz-
muskelzellen nicht mehr vermehren kon-
nen, hangt zum Teil mit einer Veranderung
ihres Stoffwechsels zusammen, da Herzmus-
kelzellen mehr auf die Fettsdureoxidation
von Laktat als auf Glukose angewiesen sind.
Es wurde festgestellt, dass die Ausschaltung
der Fettsdureoxidation in erwachsenen Herz-
muskelzellen die Vermehrung der Zellen an-
regt und so die Regeneration des Herzens
nach einem Herzinfarkt fordert. Auf moleku-
larer Ebene fiihrte die Umstellung des Stoff-
wechsels zur Anhdufung eines bestimmten
Metaboliten, der die Aktivitdt von Enzymen
reguliert, in diesem Fall einer Demethylase,
die die Expression von Genen verandert, die
die Herzreifung bestimmen. Wenn also der
Fettsdaurestoffwechsel gehemmt wurde,
kehrten die reifen Herzmuskelzellen zu ei-
nem weniger reifen Phdnotyp zuriick und
waren in der Lage, sich zu vermehren. Diese
Forschungsarbeit ist ein groRartiges Beispiel
fiir das kollaborative Netzwerk im Cardio-
Pulmonary Institute und den Austausch an
Expertise und gemeinsamer Nutzung von
Infrastruktur.

Forderung von Nachwuchsforschenden

Prof. Fleming war federfiihrend an dem
Aufbau des CPI PhD-Programms und des
Forderprogramms fiir Nachwuchsforschen-
de, der CPI-Akademie, beteiligt. ,Wir haben
die CPI-Akademie mit dem Ziel konzipiert,
Nachwuchswissenschaftler*innen eine kon-
tinuierliche und fortgeschrittene Unterstiit-
zung zu bieten, die sich auf Herz und Lunge
konzentrieren soll“, so Prof. Fleming. Die
Idee ist es, Workshops, Weiterbildungen und

Mentoring anzubieten, die auf die ganz
spezifischen Bediirfnisse der CPI-Akademie
Mitglieder zugeschnitten sind. Es gibt auch
bereits Erfolgsgeschichten: Einige ehemalige
CPI-Akademie Mitglieder haben inzwischen
ihre eigenen Forschungsgruppen gegriindet
und eine eigene Professur inne. Es hat sich
gezeigt, dass die CPI-Akademie ein ausge-
zeichnetes und dul3erst wertvolles Trainings-
feld sowie ein effektives Netzwerk fiir die
Zusammenarbeit ist. ,Mein Rat ist, das Beste
aus der Gelegenheit zu machen und eine ak-
tive Rolle zu spielen. Als ich mich in einem
friihen Stadium meiner Karriere befand, gab
es solche Moglichkeiten nicht, und ich
denke, dass ich davon sehr profitiert hatte”,
bestatigt Prof. Fleming.

Auch in Zukunft mochte Prof. Fleming
sich allein von ihren Forschungsinteressen
leiten lassen. ,Ich habe keine Kristallkugel,
aber was mich im Moment wirklich faszi-
niert, ist die Erforschung der Ursachen fiir
Mikrozirkulationsstorungen in der Netzhaut,
im Herzen oder im Gehirn und wie Diabetes
deren Entwicklung beschleunigt”, erzédhlt
Prof. Fleming. Innerhalb des CPI gibt es
gliicklicherweise Experten mit viel Erfah-
rung in der Arbeit an neurovaskuldren Inter-
aktionen sowie wichtige Forschungsinfra-
struktur fiir Einzelzellsequenzierung, Pro-
teomik usw., die sich als dulRerst wertvoll er-
weisen werden, um dieses Ziel zu erreichen.
Ein weiteres wichtiges Forschungsfeld der
Zukunft sieht Prof. Fleming in der geschlech-
tersensiblen  Medizin und Forschung.
, Wir missen uns mehr darauf konzentrieren,
wie sich weibliche und mannliche kardio-
pulmonale Erkrankungen unterscheiden.

DAS CARDIO-PULMONARY
INSTITUTE

Herz- und Lungenkrankheiten sind
weltweit die hdufigsten Todesursachen.
Das Cardio-Pulmonary Institute (CPI)
besteht aus grundlagenorientierten,
klinischen und translationalen For-
scher*innen und Expert*innen, die
sich zusammengeschlossen haben,
um Herz- und Lungenerkrankungen zu
verstehen und neue Therapieansatze
zu finden. Das Konsortium der Uni-
versitdten Frankfurt (GU) und GieRen
(JLU) sowie des Max-Planck-Instituts
fiir Herz- und Lungenforschung (MPI-
HLR) wird im Rahmen der Exzellenz-
strategie der Deutschen Forschungs-
gemeinschaft gefordert.

Mehr Informationen finden Sie unter
www.cpi-online.de.

In den ndchsten Jahren wird es wahrschein-
lich zu einer explosionsartigen Zunahme
personalisierter Screening- und Krankheits-
analysen kommen, sodass die Therapieoptio-
nen flexibel werden und sich von dem der-
zeitigen Ansatz, der auf einer weilen, mann-
lichen Bevolkerung basiert, wegbewegen
mussen”, erldutert die Professorin. Auch fiir
angehende Forscher*innen hat Sie abschlie-
Bend noch den Rat ,,Keine Angst vor Techno-
logie oder Datenwissenschaft zu haben, denn
beides erweist sich als absolut unerlésslich
fiir die kardiopulmonale Wissenschaft der
Zukunft.“

Katharina Schulenburg

Prof. Ingrid Fleming.
Foto: Klaus Waldele

ADVISORY PROFESSORSHIP AN DER
HUAZHONG UNIVERSITY OF SCIENCE AND
TECHNOLOGY

Prof. Ingrid Fleming ist seit 2023 advisory
Professorin an der Huazhong University of Science
and Technology Wuhan in China. Diese Zusammen-
arbeit hat eine lange Geschichte und begann
damit, dass der Leiter der Kardiologie am Tongji
Medical College, das zur Huazhong University

of Science and Technology gehort, an demselben
Lipidsignalweg arbeitet wie das Labor von

Prof. Fleming. »Wir sind dabei, ein deutsch-
chinesisches Labor fiir Herz-Lungen-Wissen-
schaften aufzubauen und arbeiten mit der
Goethe-Universitat zusammen, um den Austausch
von Studenten zwischen den beiden Universitdten
zu ermdglichenx, erklart Prof. Fleming.
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- Vertrauen im Konflikt

Ein Clusterprojekt des Landes Hessen

Vertrauenskultur(en) in autoritdren
und krisengeschiittelten Staaten
des Nahen Ostens

,Die Motivation, Politikwissenschaften zu
studieren, lasst sich ganz klar benennen: Ich
wollte Politik verstehen, um dann selbst gute
Politik machen zu konnen, wie viele meiner
damaligen Kommiliton*innen*, lacht Dr. Irene
Weipert-Fenner, Vergleichende Politikwissen-
schaftlerin beim Peace Research Institute
Frankfurt (PRIF) und Principal Investigator
(PI) bei ConTrust.

Aus dem zunéchst personlich motivierten
Interesse daran, gesprochenes und modernes
Hocharabisch richtig zu erlernen — Weipert-
Fenner hat libanesische Wurzeln — und dem
Nebenfach der Semitistik, kam es zu einem
DAAD-Stipendium, das
fiihrte. Aus dem Intensivsprachkurs wurde
dann ein ganzes Jahr, der jungen Politikwis-
senschaftlerin wurde klar, dass sie ihr Fach
nicht allgemein, sondern mit Bezug zu einer
Region studieren wollte. Nach ihrer Riick-
kehr studierte sie in Bamberg und Erlangen
Politikwissenschaften mit dem Schwerpunkt
Mittlerer Osten, im Nebenfach Arabistik. Als
Forschungsschwerpunkt kristallisierte sich
allmdhlich das Thema Autoritarismus in der
Region heraus. ,Die Anfinge des Parlamen-
tarismus in Agypten in der zweiten Hailfte
des 19. Jahrhunderts faszinierten mich, da
man zumindest in Europa oft nicht weil3,
dass es diese liberale Vorgeschichte des heu-

sie nach Kairo

tigen Staates gibt. Danach war mir klar, dass
ich mehr erfahren wollte tiber das Parlament
in heutigen autoritiren Regimen.” Daraus
ging ihr Buch ,The Autocratic Parliament.
Power and Legitimacy in Egypt, 1866-2011"
(Syracuse University Press, 2020) hervor. In
einem solchen Kontext zu forschen, stellt die
Wissenschaft mitunter vor gro3e Probleme,
sagt Weipert-Fenner; es stellen sich viele Fra-
gen aus dem Bereich des Forschungsdaten-
managements, darunter auch forschungs-
ethische Fragen, auch welche nach der
eigenen Sicherheit. ,An welche Daten
komme ich tiberhaupt? Fiir quantitative He-
rangehensweisen fehlen oft Daten oder sie
sind nicht belastbar genug. Ich selber bevor-
zuge einen qualitativen Ansatz mit Daten,
die ich in Feldforschungsaufenthalten
sammle. Hierfiir braucht man sehr gute und
vor allem vertrauensvolle Bezichungen mit
Kolleg*innen und vermittelnden Personen
vor Ort, die ich liber die Jahrzehnte aufge-
baut habe.” Social Media bote zwar auch ei-
nerseits viele Moglichkeiten, an Daten zu
gelangen, die aber andererseits auch verzerrt
sein konnten; ebenfalls sei auch die Gefahr
der Uberwachung durch staatliche Behérden
gegeben.

Weipert-Fenner interessiert sich beson-
ders fiir revolutiondare Massenproteste in der
arabischen Welt, die sich bisher in zwei Wel-
len vollzogen haben: ,Im Westen hat man
meist nur die erste Welle, den sogenannten
Arabischen Friihling von 2011, wahrgenom-
men; es gab aber auch die zweite Welle ab
2019 im Libanon, im Irak, in Algerien und
Sudan. Wenn wir uns die Vertrauensdyna-
miken in den Revolutionen anschauen, dann
zeigt sich zundchst, dass in beiden Wellen ein
extremes Misstrauen gegen die jeweiligen
Regime ausgedriickt wurde.” Wenn man

CONTRUST

Vertrauen wird oftmals als Gegen-
begriff zu dem des Konflikts ver-
standen. Die Forscher*innen der
Clusterinitiative »ConTrust: Vertrauen
im Konflikt. Politisches Zusammenle-
ben unter Bedingungen der Un-
gewissheit« gehen hingegen davon
aus, dass sich in modernen Gesell-
schaften Vertrauen in Konflikten
nicht nur bewdhren muss und damit
gefestigt werden kann, sondern unter
bestimmten Bedingungen dort erst
entsteht. Zugleich gibt es problemati-
sche Dynamiken, in denen Vertrauen
in bestimmte Personen oder Parteien
Konflikte schiirt oder verhartet.

Fiir ConTrust ergibt sich aus dieser
Beobachtung die Aufgabe, die
Kontexte von Vertrauen und Konflikt
zu beleuchten, um die Bedingungen
eines gelungenen Austragens
sozialer Konflikte zu bestimmen.

https://contrust.uni-frankfurt.de/

nun in Betracht zoge, dass in der Region des
Nahen und Mittleren Osten das Vertrauen in
Menschen, die man nicht kennt, generell ge-
ring sei, dann stelle sich die Frage, wie es
iiberhaupt zu einer revolutiondren Bewe-
gung kommen konnte. Zwar kenne man es,
dass sich in solchen politisch aufgeladenen
Situationen sehr schnell affektive Gemein-
schaften bilden, die ein hohes Maf3 an Ver-
trauen nach innen aufweisen. Allerdings
lasse sich gerade in der zweiten Welle beob-
achten, dass dasVertrauen weit dariiber hin-
aus ging: Ethno-religiose Konfliktlinien wur-
den explizit iberwunden. ,Um ein Beispiel

Dr. Irene Weipert-Fenner.
Foto: PRIF

Nahla EI-Menshawy.
Foto: PRIF

zu nennen: Nationale und gruppenspezifi-
sche Flaggen wurden bewusst nebeneinan-
der getragen, um bestimmte ethnische Iden-
titdten in nationale Identitdten zu integrieren.
Die Menschen wollten sich vom Regime
nicht mehr gegeneinander ausspielen las-
sen.” Die Frage, wie sich in solchen Krisen
Vertrauen in die Gesellschaft als Ganzes jen-
seits der Protestbewegung konstituiert, bei
dem religiose und ethnische Differenzen
iiberschritten werden, sei eine hochspan-
nende. Weipert-Fenner kommt hier auf
Konzepte zu sprechen, die in der Cluster-Ini-
tiative ConTrust entwickelt wurden, um die
Mechanismen zu verstehen, wie Vertrauen
im Konflikt erzeugt werden kann: Ein Me-

chanismus ist der Wandel der Akteure
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im Konflikt. Eine Gruppe prasentiert sich be-
wusst in einem neuen Licht, um Vertrauen
zu erwecken. ,Im Irak konnte man beispiels-
weise beobachten, wie schiitische Protestie-
rende Slogans, die aus ihrem religiosen Kon-
text stammen, umgedichtet und stattdessen
die nationale Einheit hervorgehoben haben.”
Weipert-Fenner ist sich sicher, dass auf dem
Feld der Autokratieforschung die Frage nach
dem Vertrauen eine wichtige Rolle spielen
konne; Repression, sagt sie, fiihrte nicht au-
tomatisch zur Mobilisierung oder Demobili-
sierung. Es miisse noch genauer untersucht
werden, wie innerhalb von Bewegungen
Vertrauen erzeugt, aber ebenso durch autori-
tare Regime auch bewusst zerstort werden
konne, beispielsweise durch Desinformation
und Delegitimation.

Auch Nahla El-Menshawy, Assoziierte
Forscherin am PRIF und Doktorandin der
Politikwissenschaft bei ConTrust, interessiert
sich seit ihrem Studium fiir die Region des
Nahen und Mittleren Ostens. Bereits in ihrer
Bachelorarbeit beschaftigte sie sich mit dem
Jemen. Die junge Politikwissenschaftlerin
profitierte schon damals davon, dass sie
durch ihre &gyptische Familie Arabisch

spricht. ,Als ich gerade meine Bachelorarbeit
iiber den Jemen beendet hatte, wiitete der
internationalisierte Biirgerkrieg schon seit
drei Jahren. Mich hat die Frage nicht losge-
lassen, warum der Transformationsprozess,
der vom Arabischen Friihling ausgegangen
ist, im Jemen so gescheitert ist.” Historisch
gesehen, sagt die Politikwissenschaftlerin,
liege der Kampf um die Gestaltung dieses
Staates sehr weit zuriick. Familienstrukturen
hdtten immer schon eine grofle Rolle ge-
spielt, durch den Biirgerkrieg hatte die Be-
deutung sogar noch zugenommen. ,Es wird
damit auch eine Liicke gefiillt: An diesem
sozialen Zufluchtsort werden viele Dinge ge-
regelt, fiir die der Staat nicht sorgen kann.”
El-Menshawy wadhlt in ihrer Forschung
einen induktiven Ansatz, da soziale Phédno-
mene im Nahen Osten oft mit einem gewis-
sen Bias betrachtet werden. ,Da schwingt oft
auch implizit eine moralische Uberlegenheit
mit. Ich habe daher den Anspruch an mich,
mich von diesen Konzepten zu lésen”, sagt
sie. Kulturalistische Tendenzen in der west-
lich gepragten Forschung zeigten sich ihrer
Ansicht nach unter anderem darin, dass enge
Bindungen zur Familie grundsétzlich als un-

modern angesehen wiirden. Dies greife aber
nach ihren Beobachtungen zu kurz. ,Der
westliche Ansatz besagt ja, dass partikulares
Vertrauen im engsten Kreis, zur Familie,
nicht forderlich sei fiir soziales Vertrauen.
Das halte ich fiir nicht haltbar. Denn Vertrau-
ensnetzwerke im privaten Bereich sind zu-
mindest im Nahen Osten sehr oft eng mit
dem offentlichen Bereich verwoben.”
El-Menshawy ist es wichtig, in ihrer Feld-
forschung nicht iiber, sondern mit den Men-
schen zu sprechen. ,Es stellt eine grof3e Ver-
antwortung dar, tiber ein Land zu schreiben,
aus dem man nicht kommt.” Was im Falle
des Themas Jemen allerdings zusatzlich
schwierig war, denn der Biirgerkrieg hat eine
Forschung vor Ort nahezu verunmdoglicht.
Sie konnte aber in Agypten Kontakt zu
migrierten Jemeniten aufnehmen. ,Ich habe
versucht zu ergriinden, welche Netzwerke in
der Diaspora aufgebaut, welche Strukturen
aus der Heimat reproduziert und angefoch-
ten werden. Was empfinden die Migranten
in Bezug auf ihren Staat, ihre Nation? Wie
hat sich die Erfahrung mit dem Konflikt auf
das Vertrauen in ihre Mitbilirger ausgewirkt?
,Ein interessantes Ergebnis ist, dass Konflikte

in der Diaspora anders ausgetragen werden
als in der Heimat. In Agypten ist ein friedli-
ches Zusammenleben allein durch die Geset-
zeslage erzwungen. Dies ist eine bedeutsame
Lehre, die zuriick in den Jemen flieRen
kann.”

Als Forschende, sagt E-Menshawy, sei
man zugleich auch Teil der Vertrauensthe-
matik, denn man miisse zu seinen Ge-
sprachspartnern erst einmal ein solches Ver-
trauen aufbauen. Profitiert hat sie auch von
dem Netzwerk von Wissenschaftler*innen in
Agypten, darunter auch Jemeniten. Dadurch
habe sie leichter Kontakte zu ihren Interview-
partnern kniipfen kénnen. ,Agypten ist fiir
mich kein fremder Ort. Denn man muss sich
als Forschende natiirlich immer auch fragen:
Wo habe ich Zugdnge zu einer Gesellschaft,
wo komme ich zurecht? Als arabisch gele-
sene Person kann ich im Prinzip ganz gut in
die Welt vor Ort eintauchen. Dennoch stelle
ich im Methodenteil meiner Dissertation ge-
rade Reflektionen dariiber an, wo mir meine
Herkunft geholfen hat und wo nicht.” df
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Interdisziplindre Zusammen-
arbeit bei ELEMENTS -
Wie mikroskopische und

ELEMENTS

Im Clusterprojekt ELEMENTS
arbeiten Physiker*innen verschie-
denster Fachgebiete eng mit
einander zusammen, um die Ent-
stehung schwerer Elemente im
Universum zu erforschen. Nur
durch diese interdisziplindre
Kollaboration kann das komplexe
Zusammenspiel mikroskopischer
und makroskopischer Ereignisse
entschliisselt werden. Dabei
bilden Theorie, Experiment und
Beobachtung die drei groRen
Pfeiler des Forschungsvorhabens.

2. Pfeiler: Experimentalphysik
Die sogenannten Schwerionenkollision werden bei ELEMENTS auch experimentell untersucht.

makroskopische Effekte gemein-
sam entschliisselt werden

https://elements.science/

1. Pfeiler: Theorie & Simulation

Prof. Norbert Pietralla (TU Darmstadt), Prof. Luciano Rezzolla (Goethe-Universitat) und Prof. Tetyana
Galatyuk (GSI) leiten ELEMENTS gemeinsam. Hier diskutieren sie anhand eines Modells die Kollision
zweier Neutronensterne, bei der betrachtliche Mengen schwerer Elemente ins All geschleudert
werden. Rezzolla simuliert diese makroskopischen Ereignisse basierend auf Einsteins Allgemeiner
Relativitdtstheorie. Andere Theoretiker*innen des Clusterprojekts befassen sich auf mikroskopischer
Ebene beispielsweise mit Beschreibung von stark wechselwirkender Materie unter extremen
Bedingungen.

Fotos: Stefanie Wetzel,
S-DALINAC: Klaus Mai/TUDa,
Simulation: Luciano Rezzolla

Hier erldutert Tetyana Galatyuk das Modell des »HADES«-Spektrometers (MaRstab 1:20), welches bei
der GSI zur Untersuchung von Reaktionen mit verschiedenen Schwerionenstrahlen, wie etwa Gold,
dient. Diese Gold-lonen kollidieren mit hoher Geschwindigkeit mit einem Gold-Target (»Ziel«), um heil3e
und dichte Kernmaterie zu erzeugen und schlieBlich die Eigenschaften der Materie in ihren
»Triimmern« zu bestimmen.

7 L |
Im Gegensatz zu den verhéltnismaRig schweren lonen werden am S-DALINAC an der
TU Darmstadt die sehr viel leichteren Elektronen nahezu auf Lichtgeschwindigkeit beschleunigt.
Mit ihnen kann Norbert Pietralla die Kerne von Atomen spalten, was weitere Riickschliisse
auf die Entstehung der schweren Elemente im Universum erlaubt.

Weiterfiithrende Links:

Wenn die Schwerkraft Wellen schlégt |
Aktuelles aus der Goethe-Universitédt Frankfurt
(uni-frankfurt.de)

Materie am Limit | Aktuelles aus der
Goethe-Universitat Frankfurt (uni-frankfurt.de)
Mit recycelter Energie auf den
Spuren schwerer Elemente |
Aktuelles aus der Goethe-Universitdt Frankfurt
(uni-frankfurt.de)

Das Very Large Telescope | ESO Deutschland

3. Pfeiler: Astronomische Beobachtungen
Astronomische Aufnahmen bilden ein
weiteres Puzzleteil bei der Erforschung der
Elemententstehung.

Dr. Linda Lombardo und Prof. Camilla Hansen
(Goethe-Universitat) analysieren die Spektren
von Sternen, um Riickschliisse auf die dort
entstehenden Elemente zu ziehen. Im Hintergrund
abgebildet ist das »Very Large Telescope«

der Europdischen Siidsternwarte ESO in Chile,
mit dem die Daten gewonnen werden.

Phyllis Mania



