Jeder Mensch ist anders, jedes Indi-
viduum hat ein einzigartiges Erbgut.
Wie ein Buch hédlt es Informationen
bereit, die fiir unser Dasein lebenswich-
tig sind: insgesamt etwa 25.000 Gene.
Allein kdnnen sie aber wenig ausrichten.
,Gene an sich sind stumm”, erklart Prof.
Dr. Patrick Cramer, Biochemiker und
Direktor des Genzentrums an der Lud-
wig-Maximilians-Universitat in Min-

chen. ,Der Inhalt des Erbguts wird nur
wahrgenommen, wenn die Gene gelesen
werden”, so Cramer. Der erste Schritt
dieses Leseprozesses ist die Herstellung
von Kopien einzelner Genabschnitte.
Dafiir ist die sogenannte RNS-Polyme-
rase zustdndig. Das Enzym kopiert die
Abschnitte des Erbgutstrangs, mit deren
Abschrift dann Zellbausteine wie Pro-
teine oder auch Botenstoffe produziert

werden konnen. Bei allen Lebewesen ist
dieser Prozess identisch und gewisser-
maBen die Sprache der Zellen.

An diesem wichtigen biochemi-
schen Vorgang arbeitet das Team des
Biochemikers - und das mit groBem
Erfolg: Fir seine herausragenden
Leistungen auf dem Gebiet der RNS-
Forschung erhielt er den Familie-Han-
sen-Preis 2009. Vor der Auszeichnung



Erbgut-Forscher: Stefan Jennebach, Laurent Lariviére, Prof. Dr. Patrick Cramer und Jasmin Sydow (v. li.) von der Ludwig-
Maximilians-Universitat in Miinchen besprechen ein Modell von Polymerasen (0.), deren Funktion fiir die Vermehrung
von Erbinformationen notwendig ist. Fir seine Arbeit erhielt Prof. Dr. Cramer (re.) den Familie-Hansen-Preis 2009.

war allerdings akribische Forscher-
arbeit notwendig: ,Zunéachst mussten
wir ausreichende Mengen der RNS-
Polymerase aus Hefezellen gewinnen,
anschlieBend kristallisieren und mit
Rontgenlicht beschieBen”, so Cramer.
Zwar enthélt jede lebende Zelle etwa
10.000 dieser Polymerasen, aber um
funf Milligramm dieser winzigen
Kopiermaschinen zu isolieren, ist ein
Kilogramm der Hefezellen notwendig.
Mit einer Kugelmihle werden diese
zermahlen, die Enzyme aus dem Zell-
verband befreit und die gewlnschten

Polymerasen kristallisiert. Mithilfe von
Rontgenlicht erhielt Cramers Forscher-
team dann einzelne Schnappschisse
dieses Enzyms. Damit konnten sie die
Arbeitsweise der Polymerase prézise
und bis in atomare Dimensionen ver-
folgen. Die einzelnen Aufnahmen die-
ses biochemischen Werkzeugs setzten
die Forscher wie bei einem Daumenkino
aneinander.

Heraus kam eine Filmsequenz, bei
der man die Arbeit der Polymerase im
Detail nachvollziehen kann. ,Der Erbgut-
strang, die Doppelhelix, ist wie ein Kor-

kenzieher in das Enzym hineingedreht”,
erklart der 40-jahrige Biochemiker.
.Einen der beiden Zwillingsstrange ver-
wendet die molekulare Kopiermaschine
als Vorlage und koppelt Abschnitt fir
Abschnitt das passende Gegenstiick
an. Signale an Start- und Endpunkten
geben dem Enzym klar zu erkennen,
wo es ablesen soll." Mittlerweile ist
Cramers Forscherteam so aufeinander
eingespielt, dass die vielen aufwen-
digen Schritte von der Hefekultur bis
zu den Kristallfotos der Polymerase in
zwei Monaten bewerkstelligt werden
konnen. ,Glicklicherweise habe ich
brillante Mitarbeiter unterschiedlicher
Fachrichtungen: Biologen, Chemiker,
Bioinformatiker und Verfahrenstechni-
ker", sagt Cramer. ,Der interdisziplindre
Austausch ist fiir unsere Forschung sehr
wichtig."

Ein bedeutender Schritt, der die
Wissenschaftler um den Minchner
Biochemiker auch in Zukunft beschaf-
tigen wird. Denn nicht nur fir das Ent-
stehen von Krankheiten wie Krebs ist
die genaue Kenntnis dieser molekula-
ren Grundlagen von Bedeutung, son-
dern auch fur die Entwicklung und
Verbesserung von Medikamenten wie
Antibiotika spielen die Mechanismen
eine groBe Rolle.

www.Imb.uni-muenchen.de/cramer
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