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DIE SUCHE NACH DER
VIELFALT - ARBEITEN
AN GRENZFLACHEN

Professor Dr. rer. nat. Tobias Preckel
lehrt Molekulare Diagnostik
im Studiengang Medizintechnik

Seit jeher sucht der Mensch nach den Ursachen von
Erkrankungen. Fir deren Diagnose wurden die unterschied-
lichsten Methoden eingesetzt, die sich Uber die Zeit stark ver-
anderten.

Urspruinglich wurden fur Krankheiten nicht-naturliche Fak-
toren verantwortlich gemacht. Die empirische Medizin wurde
von Hippokrates begriindet, der Krankheiten auf nattrliche Ur-
sachen und nicht auf Ubernattrliche Phanomene zuriickfuhrte.

Die Klostermedizin des Mittelalters definierte das Gleich-
gewicht der vier Korpersafte (Blut, Schleim, gelbe und
schwarze Galle) als entscheidend fir den Gesundheitszu-
stand. Diese Humoralpathologie (lat. humores: Safte) hielt
sich mehrere Jahrhunderte und wurde erst durch die Ana-
tomen des 18. Jahrhunderts widerlegt, die erkannten, dass
pathologische Verédnderungen von Organen krankhafte Zu-
stande hervorrufen.

Erst die naturwissenschaftlichen Erkenntnisse des 19. Jahr-
hunderts fuhrten zu erheblichen Fortschritten in der medi-
zinischen Diagnostik. Rudolf Virchow erkannte, dass krank-
hafte Veranderungen auf zelluldrer Ebene entstehen. Der
neu entstehende Bereich der physiologischen bzw. Bioche-
mie flhrte zum genaueren Verstandnis von Stoffwechselvor-
gangen. Friedrich Miescher isolierte aus Zellkernen weiBer
Blutkorperchen erstmals eine Substanz, die er als Nuk/ein be-
zeichnete. Diese ist heute als DNA bekannt. Der Durchbruch
zum genaueren Verstandnis dieser mysteriésen Substanz ge-
lang mit der Publikation der DNA-Struktur durch James Wat-
son & Francis Crick in der Mitte des letzten Jahrhunderts, die
auch den Mechanismus der Speicherung und Weitergabe ge-
netischer Information nahelegte. Von da an gab es in der Mo-
lekularbiologie kein Halten mehr.

Die Polymerase Kettenreaktion (PCR), vor 30 Jahren er-
funden, ermdglichte die gezielte Synthese von DNA-Mole-
kalen in vitro (auBerhalb der Zelle), und die Entwicklung der
automatisierbaren DNA-Sequenzierung lieferte die nétige Se-
quenz der Molekule. Bis zur Sequenzierung des kompletten
Erbguts eines Menschen im Human Genome Project Anfang
dieses Jahrhunderts war es dann geschichtlich gesehen nur
noch ein kleiner Sprung. Damals betrug der Kostenaufwand
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fur die Sequenzanalyse eines Menschen $3 Milliarden US Dol-
lar. Heute ermdglichen sogenannte Next-Gen-Sequencing
Verfahren die Sequenzierung eines menschlichen Genoms fur
wenige tausend Euro. Nach Expertenmeinung wird der Preis
auf unter 1.000 Euro fallen. Auch auf der Proteinebene er-
maoglichen neue diagnostische Verfahren die Analyse der Pro-
teinzusammensetzung von Zellen, Kérperflissigkeiten oder
Geweben. Damit ist die Diagnostik heute auf der molekularen
Ebene angekommen.

Die Molekulare Diagnostik liefert zum einen durch die Ana-
lyse biologischer Molekile Aussagen zur Entstehung und zum
Verlauf von Erkrankungen sowie zum Heilungsprozess. Ein Bei-
spiel ist die gezielte Behandlung von Tumoren basierend auf
der Analyse der Erbsubstanz, bei der nur Medikamente und
Verfahren zum Einsatz kommen, auf die der Tumor anspricht.
Eine unndtige Belastung durch Nebenwirkungen wird so ver-
mieden. Zum anderen ermoglicht die Molekulare Diagnostik
maBgeschneiderte Therapien, die individuell auf den Patienten
oder eine Patientenpopulation angepasst sind oder die Ermitt-
lung bestimmter Erkrankungsrisiken beim gesunden Patienten
zulassen (Personalisierte Medizin). Bei allen Moglichkeiten
wirft die Personalisierte Medizin aufgrund der Brisanz der er-
hobenen Daten auch rechtliche und ethische Fragen auf.

Neben der immer starkeren Fokussierung der Diagnostik
auf die molekulare Ebene zeichnen sich auch im kommerzi-
ellen Bereich der modernen Medizintechnik internationale
Trends ab.



Erstens wird die pharmazeutische Entwicklung und die
Auswertung medizinischer Daten immer starker zentrali-
siert und erfolgt oftmals in internationaler Vernetzung. Es
andern sich auch die Anforderungen an Medizintechnik-
Geréatehersteller. Einfache Bedienbarkeit, Standardisierung
und die Suche nach Komplettlésungen, bestehend aus Ge-
rat, Software, Verbrauchsmaterialien und validierten Me-
thoden stehen im Vordergrund.

Zweitens nimmt die Verwendung von biologischen Mole-
kalen als Medikamente aufgrund ihrer hohen spezifischen
Wirksamkeit zu. Es ist zu erwarten, dass biologisch basierte
Wirkstoffe, z.B. Antikérper oder Nukleinsauren, zumindest
in der Infektions- und Krebs-Therapie chemisch synthetisier-
te Molekule (z.B. Zytostatika) abldsen werden, die derzeit
das Gros der Therapeutika darstellen. Bei der Produktion
der Substanzen und der Verlaufskontrolle der Erkrankung
liefert die Medizintechnik entscheidende Beitrdge, indem
sie Systeme zum analytischen Nachweis dieser Molekule
entwickelt.

Drittens ist die Verzahnung von pharmazeutischer Entwick-
lung und medizinischer Diagnostik aufgrund der zuneh-
menden Abstimmung der Therapien auf das Individuum
mittlerweile sehr eng. Die individuellen Anforderungen an
die Dosierung eines Medikaments kénnen sehr unterschied-
lich sein. Oft wird schon parallel zur Entwicklung eines Me-
dikaments an der Entwicklung entsprechender diagnos-
tischer Tests gearbeitet, die es im Sinne einer optimalen
Therapie erlauben, unterschiedliche Anforderungsprofile zu
identifizieren. (Companion Diagnostics).

In der Biochemie sind die Vorgange an Grenzflachen (z.B.
Zellmembranen) besonders vielseitig und interessant. Die Me-
dizintechnik ist dabei aus meiner beruflichen Erfahrung eine
.Grenzflachendisziplin”, bei der unterschiedlichste Fachrich-
tungen der Naturwissenschaften und Technik zusammentref-
fen. Sie trifft damit besonders meine persénliche Motivation,
das Neue zu suchen und mit unterschiedlichsten Disziplinen
zu interagieren. Mein Weg in die Technik verlief Gber die Bi-
ochemie. Nach dem Studium der Chemie an der Albert-Lud-
wigs-Universitat in Freiburg promovierte ich am Max-Planck-
Institut fur Immunbiologie. Meine erste berufliche Station
war die pharmazeutische Industrie: bei Johnson & Johnson
(J&J) in San Diego (USA) suchte ich nach méglichen Angriffs-
punkten fur Medikamente gegen virale Infektionen von Zel-
len. Bei J&J lernte ich auch die Wertschopfungskette in einem
pharmazeutischen Unternehmen kennen.

Mein Interesse an analytischer Instrumentierung in der
pharmazeutisch-klinischen Forschung fihrte mich zu mei-
ner zweiten berufliche Station: die Gerateentwicklung in der
Forschungs- und Entwicklungsabteilung (F&E) von Hewlett
Packard, spater Agilent Technologies, eine Firma, die mit sehr
vielen Produkten in der Messtechnik, Medizintechnik und der
pharmazeutischen Industrie vertreten ist. Auch hier suchte
ich nach Grenzflachen und durchlief verschiedene Stationen
in F&E und im Marketing. Die spannendste Aufgabe ergab
sich als eine direkte Folge der beschriebenen Trends: Ich hat-
te die Gelegenheit, Uber mehrere Jahre ein F&E-Zentrum in
Bangalore (Indien) aufzubauen und zu leiten. Das Zentrum
entwickelt heute analytische Verfahren fir Kunden in der
pharmazeutischen Industrie und in der Medizintechnik un-
ter Anwendung verschiedenster Gerate und Techniken. Auch
dies war eine Grenzflachen-Erfahrung und immens berei-
chernd. Meine wichtigste Erfahrung war, dass sich aus Vielfalt
Maoglichkeiten ergeben, die Uber die Summe der Einzelkom-
ponenten hinausgehen. Sich auf die Vielfalt einzulassen, kann
anstrengend sein und es erfordert die Bereitschaft, die Spra-
che der anderen Seite zu erlernen. Es ist auf jeden Fall persén-
lich und fachlich bereichernd. Insofern wiinsche ich uns eine
Zusammenarbeit Uber die Grenzflachen hinweg.
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