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Wie? Was? Wann? Wo? Warum?

Mehr wollen wir gar nicht wissen

Luxemburg wird in diesen Tagen um ein Forschungszentrum reicher. Das Luxembourg Centre for
Systems Biology ist eine Forschungseinrichtung der Universitét du Luxemburg (CSBL). Das CSBL will
einen Beitrag zum besseren Verstandnis komplexer biologischer Systeme liefern. Die zentralen Fragen
lauten: Wie entstehen Krankheiten? Wie kiindigen sie sich an? Wie kénnen sie patientenspezifisch
bekdmpft werden? ,Internationalitat’ und ,Interdisziplinaritat” heiBen die Schlagwérter am Luxembourg
Centre. Mit gewaltiger Rechnerleistung und modernster Analysetechnologie will Prof. Dr. Rudi
Balling, der frisch gekirte Direktor des CSBL, die ,Zwiegesprdche” zwischen Genen, Proteinen und

Metaboliten entschliisseln.

Die Vision

Sommer 2030. Valérie ist Arztin. Sie
empfangt den 58-jdhrigen Paul, der seit
einiger Zeit tiber Kurzatmigkeit klagt.
Dass sein Blutdruck immer ein bisschen
zu hoch ist, weild er schon seit ein paar
Jahren. Paul hat bisher nicht viel dage-
gen unternommen. Seine Frau hat ihn
zu Valérie geschickt, um der Sache ein-
mal auf den Grund zu gehen. ,Auf den
Grund” will Valérie den Ursachen fir die
Erkrankung tatsédchlich gehen. Mit mo-
dernster Diagnosetechnik. Vor dem Ge-
sprach mit seiner Arztin hat Paul bereits
ein wenig Blut gespendet. Ein kurzer
Stich. Ein roter Tropfen auf der Finger-
kuppe Pauls wurde mit in einem feinen
Glasrohrchen aufgesogen. Danach ver-
schwand das Rohrchen in einem Gerit,
das an eine grofe Kaffeemaschine erin-
nert. Jetzt, im Gesprach mit Paul, liegt
der Arztin bereits ein zehnseitiger Aus-
druck vor — das Ergebnis des Bluttests.
Die Analyse der Stoffwechselprodukte in
Pauls Blut bestétigt eine genetische Ver-
anlagung fiir Bluthochdruck. Paul weify,
dass Bluthochruck in seiner Familie ver-
breitet ist. Doch die Analyse hat weit
mehr geleistet. Valérie kann Paul genau
die Medikamente verschreiben, die von

seinem Korper am besten vertragen wer-
den und gleichzeitig die beste Wirkung
entfalten. Die Therapie ist mafigeschnei-
dert. Anhand der Gen-, Protein und
Stoffwechselanalyse bei Paul, kann die
Arztin eine auf ihn zugeschnittene Kom-
binationstherapie empfehlen. Pauls Vater
musste noch vor 20 Jahren, im Jahr 2010,
diverse Medikamente ausprobieren, die
ihn aufgrund der verheerenden Neben-
wirkungen fast das Leben gekostet hét-
ten. Diese Zeiten sind vorbei. Die neuen
Analyseverfahren sind in der Lage, eine
individualisierte, optimale Therapie zu
gewdhrleisten.

Von der Note zur Partitur

Eine solche Zukunftsvision kénnte in
etwa zwanzig Jahren Realitdt werden.
Das Ziel heifdt: langer und besser leben.
Es geht um mehr Lebensqualitat. Die
Arbeit des Luxembourg Centre for Sy-
stems Biology will die Grundlagen fiir
derartige Fortschritte liefern, denn es
muss noch einiges an Forschung geleistet
werden. Noch viel zu komplex, viel zu
undurchsichtig, sind die Prozesse inner-
halb von Organen und einzelnen Zellen,
die der Entstehung von Krankheiten

vorausgehen. Heute werden bei einem
Bluttest vielleicht zehn oder 15 verschie-
dene Faktoren bestimmt, zum Beispiel
der Cholesterinwert. Mit den Geriten,
mit denen das Luxembourg Centre for-
schen wird, lassen sich in der gleichen
Zeit 20 000 Faktoren bestimmen. Diese
Technologie steht erst seit wenigen Jah-
ren zur Verfiigung und entwickelt sich
noch immer rasant weiter. Das Problem
der Wissenschaft besteht heute darin,
dass sie vor diesen 20000 Zahlen steht
und noch nicht genau weil5, was ihr
diese ,Unmenge” an Daten alles verraten
kann. Einige Faktoren sind gut bekannt.
Von anderen weifs man noch sehr wenig.
Die eigentliche Herausforderung besteht
aber darin, dass Zusammenspiel dieser
Faktoren zu verstehen. Vom Notenlesen
bis zum Verstdndnis einer Partitur ist es
eben ein grofer Schritt.

Komplex wie die Wirtschaft

Betrachtet man eine Zelle, dann be-
trachtet man ein komplexes biologisches
System. Wir alle kennen eine Vielzahl
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komplexer Systeme: Das Wetter, den
Stralenverkehr, Wirtschaftszyklen. All
diese Systeme werden durch unzéhlige
Faktoren beeinflusst. Eine zuverldssige
Wettervorhersage fiir die tibernichste
Woche ist nahezu unmoglich, weil das
System so komplex ist. Das Bild vom
Schmetterling, der durch seinen Fliigel-
schlag einen Sturm auslésen kann, be-
schreibt sehr gut, wie anfallig komplexe
Systeme sein konnen und wie schwer
die Beschreibung und die Vorhersage zur
Entwicklung dieser Systeme sind.

Sabbatical am Massachusetts
Institute for Technology (MIT)

Um die zugrundeliegende Mathematik
komplexer Systeme besser verstehen zu
konnen, habe ich Ende des vergangenen
Jahres ein ,Sabbatical‘ eingelegt, mich an
der Universitat Harvard eingeschrieben
und bin mit meiner Familie nach Boston
gezogen. Meinen Job als wissenschaft-
licher Geschéftsfiihrer des Helmholtz-
Zentrums fir Infektionsforschung in
Braunschweig, habe ich kommissarisch
an meinen Stellvertreter ibergeben. Der
Besuch von Vorlesungen zu Themen wie
,Netzwerk-Regulation’ oder ,Lineare Al-
gebra’, haben mich darin bestatigt, dass
mein eigenes Fachgebiet, die Biologie,
vor einem neuen Quantensprung in ihrer
Entwicklung steht. Intensiver wissen-
schaftlicher Austausch mit befreundeten
Wissenschaftlern wie dem Direktor des
Broad Instituts, Eric Lander, oder David
Altshuiler am MIT, haben meiner Wis-
senschaft neue Impulse gegeben, die ich
nun in Luxemburg umsetzen werde. Das
Luxembourg Centre for Systems Biology
will die Biologie und die Medizin beflii-
geln, indem es unser Verstindnis von
Krankheitsentwicklung, besonders der
von neurodegenerativen Erkrankungen,
signifikant verbessert.

Biologen im
Geschwindigkeitsrausch

Die Systembiologie verbindet eine Viel-
zahl von Disziplinen miteinander. In ers-
ter Linie arbeiten Biologen, Ingenieure,
Mathematiker und Informatiker zusam-
men. Mit neuen Hochdurchsatz-Geriten,
zum Beispiel Sequenzierern und Mas-
senspektrometern, kénnen heutzutage
Analysen des Erbguts (Genomics), der
vorhandenen Eiweifle (Proteomics) und
der vorhandenen Stoffwechselprodukte
(Metabolomics) schnell und kostengtins-
tig durchgefiithrt werden. Vor knapp
zehn Jahren war die Sequenzierung, also

Personalisierte Medizin

die ,Entschlisselung” des menschlichen
Erbgutes die weltweite Sensation. Tau-
sende Wissenschaftler weltweit haben
fur diesen Erfolg tiber mehrere Jahre
zusammengearbeitet. Die Kosten fur
diesen wissenschaftlichen Durchbruch
sind schwer einzuschitzen, diirften aber
in die Milliarden gegangen sein. Heute
benotigen wir fiir die komplette Sequen-
zierung eines Humangenoms nicht viel
mehr als 24 Stunden. Die Kosten liegen
bei etwa 10 000 Euro und in absehbarer
Zeit bei weniger als 1000 Euro. Firmen
bieten eine solche Sequenzierung bereits
fur Privatpersonen an.

Das Luxembourg Centre for
Systems Biology will die Biologie
und die Medizin befligeln,
indem es unser Versténdnis
von Krankheitsentwicklung [...]
signifikant verbessert.

Lesen lernen

Ahnliches gilt fiir die Analyse der Ei-
weille und der Stoffwechselprodukte, die
durch Zellen und Organe schwirren. Wir
konnen mittlerweise sehr genau messen,
was zum Beispiel in einer Zelle zu einem
bestimmten Zeitpunkt vorgeht. Unsere
Herausforderung besteht jetzt vor allem
darin, die groflen Informationsmengen
in einen sinnvollen Zusammenhang zu
stellen und die richtigen Schlussfolge-
rungen zu ziehen. Die Verarbeitung der
Datenmengen, die bei solchen Methoden
sofort im Petabyte-Bereich (1000000
Gigabyte) liegt, ist eine der besonders
schwierigen Aufgaben, denen wir uns
stellen miissen. Die Zusammenarbeit
mit hervorragenden Informatikern ist
dabei von grofter Bedeutung. Um an
mathematische Modelle, mit denen wir
die komplexen biologischen Systeme be-
schreiben kénnen, zu gelangen, brauchen
wir Mathematiker und Physiker. Die Flut
an Daten miissen wir erst lesen lernen.
Interdisziplinaritét ist dabei das Prinzip.
Ein Prinzip, das an der jungen Universi-
tat Luxemburg bereits Tradition hat. Als
fester Bestandteil der Universitdt wird
das CSBL dieses Prinzip weiter starken.

Luxemburg investiert in
Life Sciences
Die Situation fiir biomedizinische For-

schung ist in Luxemburg ausgezeichnet,
denn Luxemburg will sich im Bereich
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Wissenschaft positionieren. Projekte
wie der neue Life-Science-Campus in
Esch-Belval sind europaweit einzigartig.
Luxemburg investiert in eine Zukunft,
die jenseits der Montanindustrie liegt
und neben dem Finanzmarkt ein weiters
Standbein fiir Wachstum und Fortschritt
bietet. Belval kommt, aber ein paar Jahre
wird es bis zur Fertigstellung des Cam-
pus noch dauern. Bis dahin wird die
Aktivitat des Luxembourg Centre vor-
nehmlich in ausldndischen Labors statt-
finden. Kooperationen mit dem Institute
for Systems Biology (ISB) in Seattle,
dem MIT in Boston, der University of
California in San Diego, der Universitit
des Saarlandes und weiteren Partnern,
werden den Forschungsoutput ermdgli-
chen, den das CSBL bis zum Bezug der
Raume in Esch liefern will. Doch das
Herz des Luxembourg Centre schlagt,
wie konnte es anders sein, vom ersten
Tag an in Luxemburg.

10 Millionen Euro erhélt unsere Einrich-
tung fir die néachsten finf Jahre. In vier
Jahren soll das CSBL etwa 100 Mitarbei-
ter haben. In den Bereich ,Life Sciences’
investiert das GrofSherzogtum insgesamt
stolze 140 Millionen Euro. Eine Investi-
tion, die den Standort Luxemburg attrak-
tiver machen wird und der Wirtschaft
neue Spielrdume 6ffnet.

Schiiler begeistern

Im Herbst dieses Jahres werde ich mich
zusétzlich um eine persénliche Herzens-
angelegenheit kiimmern. Ich werde
Gymnasien in Luxemburg besuchen und
den Schiilern von unseren Plidnen berich-
ten. Ich will Neugier fir die neuen Be-
tatigungsfelder in diesem Land wecken.
Die Biologie und ihr Zusammenspiel mit
der Medizin, aber auch die Ahnlichkeit
biologischer Systeme mit der Wirtschaft
sind verbliffend. Wem ist schon bekannt,
dass die Zyklen der Borkenkifer, unser
Tag- und Nachtrhythmus oder das Auf
und Ab von Aktienmérkten dhnlichen
Gesetzmafigkeiten unterliegen¢ Alle 3
Systeme lassen sich mit den gleichen ma-
thematischen Formeln beschreiben ... ¢



