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Bildbasierte Zellsortierung im Hochdurchsatz
Das AuBlere zahlt - Zellen nach Erscheinungsbild
sortieren

Um Zellen endlich auch anhand ortsaufgeléster Merkmale sortieren zu
konnen, arbeiten Forschende der Fraunhofer-Gesellschaft zurzeit an ei-
nem Verfahren zur bildbasierten Sortierung von Zellen. Im Projekt
IMAGO soll der Ansatz von Fraunhofer 1ZI-BB, Fraunhofer IOF, Fraun-
hofer 1S und der Charité zusammen bis zur Marktreife gefiihrt werden.
Dafiir wird das Projekt im Rahmen des Fraunhofer PREPARE Programms
mit 3,3 Millionen Euro geférdert.

KUrzlich trafen sich die Partner des neuen IMAGO
Projekts zu einer hybriden Kick-Off-Veranstaltung
im Fraunhofer-Konferenzzentrum in Potsdam. Die
Wissenschaftlerinnen und Wissenschaftler des
Fraunhofer-Instituts fur Integrierte Schaltungen
(Fraunhofer IIS), des Fraunhofer-Instituts fir Ange-
wandte Optik und Feinmechanik (Fraunhofer IOF)
und der Berliner Charité arbeiten gemeinsam mit
dem Institutsteil fUr Bioanalytik und Bioprozesse des
Fraunhofer-Instituts fir Immunologie und Zellthera-
pie (Fraunhofer IZI-BB) zusammen an einem effizien-
ten System fur die bildbasierte Sortierung von Zellen
im Hochdurchsatz.

Schematische Darstellung der bildbasierten Aussortierung

Die Auftrennung groBer Zellpopula‘uonen fir eine von Zellpaaren. Nur liber eine ortsaufgeloste Bildgebung

anschlieBende Charakterisierung oder Weiterverar- und Analyse kénnen die nicht-zusammengelagerten Ein-
beitung hOChSpeZia“Sierter Ze||typen ist in der mo- zelzellen von der Zielstruktur (»Target«) unterschieden
dernen Biomedizin eine SchlUsseltechnologie. Mit werden.

herkdmmlichen Methoden ist es dabei allerdings © Fraunhofer 1ZI-BB

nicht moglich, auch ortsaufgeldste Parameter, wie

bspw. die subzellulare Organisation von Proteinen

in Zellen als Trennungskriterium heranzuziehen. Gerade Uber derartige Merk-
male konnen aber haufig hochspezialisierte Zelltypen identifiziert werden. Diese
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Merkmale fur eine Zellsortierung im Hochdurchsatz verfligbar zu machen, stellt
eine groBe technologische Herausforderung dar.

Im Erfolgsfall kdnnten durch den bildbasierten Ansatz bisherige Limitationen
klassischer Sortierverfahren tberwunden werden und der biomedizinischen For-
schung, sowie Anwendungen etwa aus dem Bereich der Imnmuntherapien, neue
Turen offnen.

Klassische Sortierverfahren nutzen eindimensionale Fluoreszenzsignale

Welche Zellen gut voneinander getrennt werden kénnen, wird bisher durch die
standardmaBig eingesetzte Durchflusszytometrie bestimmt. Daflr werden die
fur den Zelltyp charakteristischen Molekdle zuvor mit Fluoreszenzfarbstoffen
oder magnetischen Partikeln markiert. Im Anschluss werden diejenigen Zellen,
die das charakteristische Molekdl besitzen und markiert wurden, Uber eine ein-
fache Fluoreszenzmessung identifiziert und durch elektrische oder durch mag-
netische Krafte von den Ubrigen Zellen separiert. Allerdings greift die reine Fo-
kussierung auf die Anwesenheit bestimmter Markerproteine flr viele Sortieran-
forderungen zu kurz, da sich viele wichtige Zellen nicht einfach durch die An-
oder Abwesenheit bestimmter molekularer Marker auszeichnen: Die Anzahl und
Lokalisation von Zellorganellen, die Verteilung von Proteinen in der Zelle oder
auch ihre Bindung an andere Zellen konnen beispielsweise entscheidende Selek-
tionskriterien sein. Diese raumlichen Parameter konnen nur Uber ein bildgeben-
des Verfahren erfasst werden.

Bildbasierte Sortierung im Hochdurchsatz

Im Projekt IMAGO soll die Sortierung von Zellen nach ortsaufgeldsten Informati-
onen Uber ein bildgebendes Verfahren ermdglicht werden. Der mikrofluidische
Ansatz des Fraunhofer IZI-BB liefert im LabormaBstab bereits vielversprechende
Ergebnisse. Durch eine Parallelisierung des Verfahrens soll der Durchsatz maxi-
miert werden. Dr. Norbert Danz vom Fraunhofer IOF mit seiner Expertise in mik-
rooptischen Systemen wird eine maBgeschneiderte Optik entwickeln, welche
eine hochaufgeldste Beobachtung von Zellen an unterschiedlichen Stellen im
parallelisierten System erlaubt. Dr. Erik Beckert, Abteilungsleiter » Opto-mechat-
ronische Komponenten und Systeme« am Fraunhofer IOF, wird in enger Zusam-
menarbeit mit dem Fraunhofer IZI-BB eine parallelisierte Mikrofluidik-Kartusche
entwickeln. Das Projekt zeichnet sich zudem dadurch aus, dass eine nutzer-
freundliche Software von Beginn an Teil der Entwicklung ist. Das Team um Dr.

Inhalt und Bilder zum Download

unter https:/www.izi-
bb.fraunhofer.de/de/mediathek/pr

esse/2021/imago.html

Die Fraunhofer-Gesellschaft mit Sitz in Deutschland ist die weltweit fihrende Organisation fir anwendungsorientierte Forschung. Mit ihrer
Fokussierung auf zukunftsrelevante Schlisseltechnologien sowie auf die Verwertung der Ergebnisse in Wirtschaft und Industrie spielt sie eine
zentrale Rolle im Innovationsprozess. Als Wegweiser und Impulsgeber fir innovative Entwicklungen und wissenschaftliche Exzellenz wirkt sie mit
an der Gestaltung unserer Gesellschaft und unserer Zukunft. Die 1949 gegriindete Organisation betreibt in Deutschland derzeit 75 Institute und
Forschungseinrichtungen. Rund 29 000 Mitarbeiterinnen und Mitarbeiter, iberwiegend mit natur- oder ingenieurwissenschaftlicher Ausbildung,
erarbeiten das jéhrliche Forschungsvolumen von 2,8 Milliarden Euro. Davon fallen 2,4 Milliarden Euro auf den Leistungsbereich Vertragsforschung.


https://www.izi-bb.fraunhofer.de/de/mediathek/presse/2021/imago.html
https://www.izi-bb.fraunhofer.de/de/mediathek/presse/2021/imago.html
https://www.izi-bb.fraunhofer.de/de/mediathek/presse/2021/imago.html

Michaela Benz aus der Arbeitsgruppe »Medizinische Bildverarbeitung« am
Fraunhofer IIS kimmert sich um die Sortierentscheidung mittels echtzeitfahiger
intelligenter Bildanalyse sowie die Anwendungssoftware fir den medizinischen
Kontext. Durch die Unterstlitzung von Dr. Michael Schmuck-Henneresse, Leiter
der Arbeitsgruppe Experimentelle Immuntherapien am Berlin Institute of Health
(BIH) an der Berliner Charité, kdnnen am neuen System sofort Zellproben unter
forschungsrelevanten Kriterien untersucht werden. Dr. Michael Kirschbaum, Ko-
ordinator des Projekts IMAGO und Leiter der Arbeitsgruppe »Mikrofluidische
Zellprozessierung und Zellanalytik« am Fraunhofer I1ZI-BB, wird die Entwicklung
der Einzelkomponenten mit der mikrofluidischen Zellhandhabung abstimmen
und die Optimierung der Parameter flr den Anwendungsfall sicherstellen.
W(rde der bildbasierten Zellsortierung der Durchbruch zum Hochdurchsatz ge-
lingen, konnten Lebenswissenschaften, wie die zellbasierte Medizin, auf einem
ganz neuen Qualitatslevel arbeiten.
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