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Biomineralisation von Eisenoxid

Diverse Organismen haben ein genetisches Programm, das ihnen die
kontrollierte Bildung von Mineralien ermoglicht; dieser Prozess wird
Biomineralisation genannt. Die Vielfalt der verschiedenen biologi-
schen Materialien ist enorm und beruht auf der Fihigkeit, sowohl
Keimbildung als auch Wachstum der Kristalle zu kontrollieren. Die
Struktur und Zusammensetzung der Biomineralien stattet die Orga-
nismen mit Eigenschaften und Fihigkeiten aus, die vergleichbare
abiotisch gebildete Materialien desselben Minerals normalerweise
nicht aufweisen. Daher ist es von grofiem interdisziplinirem Interesse,
die Mechanismen der Biomineralisation und Morphogenese besser zu
verstehen. In diesem Aufsatz fassen wir das momentane Wissen iiber
die Bildung von Eisenoxiden in Bakterien und Weichtieren zusammen
und konzentrieren uns dabei auf die magnetischen und mechanischen
Eigenschaften. Wir beschreiben die chemischen und biologischen
Prozesse, die in die Kontrolle der Mineralfillung und Morphogenese
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involviert sind, und zeigen, wie die Organismen es schaffen, hoch-
komplexe Strukturen mit primitiven physikochemischen Mitteln zu

bilden.

1. Einleitung
1.1. Biomineralisation

Biomineralisation ist der Prozess der Bildung von Mine-
ralien durch lebende Organismen, wobei diese Biomineralien
entweder rein anorganischer Natur oder Verbundmaterialien
aus anorganischen und organischen Materialien sein konnen.
Wie die Menschheit frith erkannt hat, gibt es eine grofle
Vielfalt an verschiedenen Biomineralien und dazugehorigen
Organismen, welche die hergestellten biologischen Materia-
lien als Werkzeuge nutzen. Allerdings war die Entdeckung
der vollen Bandbreite verschiedener Biomaterialien eng an
die Entwicklung der mikroskopischen Methoden gekniipft;
eine erste umfangreiche Liste verschiedener Biomaterialien
konnte Ende des 19.Jahrhunderts von Haeckel!! erstellt
werden. Eine neuere Zusammenstellung, von Lowenstam,?!
erschien ungefidhr ein Jahrhundert spéter; diese Liste enthielt
unter anderem Sulfate, Carbonate, Phosphate, Oxide, Hydr-
oxide und Sulfide. Weitere Zusammenstellungen konnen in
der Arbeit von Skinner® oder in dem Buch von Lowenstam
und Weiner¥ gefunden werden.

Dabei bedeutet Biomineralisation nicht nur die Bildung
von hartem Material oder die Fihigkeit, anorganischen Ma-
terialien mithilfe geringer Anteile organischer Materie neue,
bessere Eigenschaften zu verleihen — vielmehr beschreibt sie
die Fiahigkeit von Organismen, durch Mineraleinschliisse
Eigenschaften zu erzielen, die durch reine Steuerung der
Chemie und Physik des Transports und der Ablagerung von
Elementen nicht erreichbar wiren. Aktuelle Studien kon-
zentrieren sich auf die Frage, wie diese biologischen Mate-
rialien strukturiert sind, welche hierarchische Organisation
vorliegt und welche Funktionen daraus resultieren.’! AuBer-
dem suchen Biologen nach Faktoren (Genen oder Proteinen),

Angew. Chem. 2015, 127, 4810 —4829

© 2015 Wiley-VCH Verlag GmbH & Co. KGaA, Weinheim

die fiir die kontrollierte Abscheidung und damit verbundenen
Eigenschaften der Biomaterialien verantwortlich sind.

Die genannten Beispiele werden aufzeigen, dass Biomi-
neralisation mehr ist als nur die Kontrolle der Organismen
dariiber, welche Mineraltypen aus welchen vorhandenen
Elementen gebildet werden konnen. Ein Phidnomen ist die
selektive Bildung von thermodynamisch eigentlich instabile-
ren Strukturen. Ein gutes Beispiel ist hier die Bildung von
Vaterit oder Aragonit in Muschelschalen; beide Phasen sind
aus thermodynamischer Sicht weniger stabil als Calcit.l! Au-
Berdem sind biologische Organismen in der Lage, die Mor-
phologie in einer Weise zu kontrollieren, die sich den Ge-
setzen der Kristallographie scheinbar widersetzt. Magneto-
taktische Bakterien konnen ldngliche Magnetitkristalle
bilden, obwohl das Spinellmineral Magnetit im kubischen
System kristallisiert und eigentlich keine anisotropen Kris-
talle bildet.”! Der Begriff ,,Biomineral“ umfasst jedoch nicht
zwangsweise nur Materialien mit einer fiir Kristalle typischen
Fernordnung, sondern auch partikuldre Materie ohne Fern-
ordnung, z.B. durch Kieselalgen gebildetes Siliciumdioxid.

Das Gebiet der Biomineralisation ist interdisziplinir, da
eine Verbindung zwischen der Welt der lebenden Organismen
und ihrer weichen, hauptsidchlich organischen Gewebe ei-
nerseits und der unbelebten, geologischen Welt der Gesteine
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und ihrer harten, meist anorganischen Materialien anderer-
seits hergestellt wird."! Biomineralisation ist eine Quelle der
Inspiration fiir Chemiker, Materialwissenschaftler und Inge-
nieure, die lernen konnen, wie ausgehend von einer be-
grenzten Zahl chemischer Elemente und festgelegten, wenig
flexiblen Okologischen und physiologischen Bedingungen
funktionelle Materialien gebildet werden kénnen.”™! Daher
ist die Biomineralisation seit jeher ein sehr interessantes
Thema fiir Wissenschaftler vieler verschiedener Fachgebiete.
Die Aufklirung des Zusammenhangs von Struktur und
Funktion in biologischen Materialien ermoglicht die Extrak-
tion von neuen Design-Prinzipien, die dann in neuen Kon-
zepten der Materialwissenschaft und Technik eingesetzt
werden konnen.”!

Gegeniiber der Erforschung Calcium-basierter Biomine-
ralisation (siche z.B. Lit. [9d]) ist diejenige der Eisen-basier-
ten Biomineralien noch nicht so weit fortgeschritten. Eisen ist
jedoch eines der haufigsten Elemente der Erdkruste und
damit von enormer geologischer Bedeutung. Zusitzlich, und
im Unterschied zu Calciumbiomineralien, sind hochfunktio-
nelle Eisenoxidbiomineralien mit besonderen magnetischen
und mechanischen Eigenschaften ausgestattet, wodurch sich
viele potenzielle industrielle Anwendungen ergeben.'”) Hier
werden wir uns auf die Eisenoxidbiomineralisation (Magnetit
und Goethit) konzentrieren und uns speziell mit der Bildung
durch Organismen aus verschiedenen Bereichen (magneto-
taktische Bakterien, Kaferschnecken, Napfschnecken) aus-
einandersetzen.

1.2. Die verschiedenen Typen der Biomineralisation

Biomineralisation unterteilt sich in verschiedene Unter-
disziplinen. Diese Unterteilung kann z.B. auf der Basis der
unterschiedlichen Prozesse erfolgen, die zu Biomineralien
fiihren. In diesem Fall sind die Mineralien das Ergebnis eines
biologisch induzierten oder eines biologisch kontrollierten
Prozesses.®™ Der erste Prozess ist typischerweise das Ergeb-
nis einer extrazellularen Mineralisation, die auf einem passi-
ven zelluliren Mechanismus wie Atmung beruhen kann.
Dieser Typ der Biomineralisation unterliegt nicht der gene-
tischen Kontrolle. Selbst wenn der Organismus die direkte
Umgebung, in der das Mineral gebildet wird, beeinflusst,
findet die Biomineralisation in einem weitgehend offenen
System statt, sodass keine flichendeckende Kontrolle der
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Mineraleigenschaften moglich ist. Die Mineralisation wird oft
auf der Oberfliche der Zellen beobachtet; hier dienen die
Zellen als Ursprung der heterogenen Keimbildung. Daraus
resultierend ergeben sich breite GroBenverteilungen und
kaum Maoglichkeiten zur Kontrolle der Morphologie.'!)

Dagegen werden bei biologisch kontrollierten Prozessen
sowohl Keimbildung als auch Wachstum, Morphologie und
endgiiltige Position des Minerals genetisch kontrolliert. Die
Mineralisation tritt hierbei extra-, inter-, oder intrazelluldr
auf,®! und alle von uns prisentierten Biomineralien fallen in
eine dieser drei biologisch kontrollierten Kategorien. Der
hochste Grad der Kontrolle kann durch intrazelluldre Mine-
ralisation erreicht werden; dies ist typisch fiir Mikroorganis-
men. Bei intrazelluldrer Mineralisation wird das Mineral in
speziellen Organellen gebildet und kann zu einem spéteren
Zeitpunkt eventuell aus der Zelle hinaus, z.B. zur Zellober-
flache, transportiert werden.

In diesem Aufsatz werden zu Beginn die Rahmenbedin-
gungen der Biomineralisation prasentiert. Wir werden zeigen,
dass mehrere Schritte notig sind, bis das endgiiltige Mineral
an der vorgesehenen Position abgelagert werden kann. Wir
werden die gegenwirtigen Kenntnisse zur Struktur und die
chemisch-mechanistischen Pfade beschreiben, die zum einen
der Magnetitbildung in magnetotaktischen Bakterien und
Kéferschnecken und zum anderen der Goethitbildung in
Napfschnecken zu Grunde liegen. Wir werden beschreiben,
was iiber die biologischen Faktoren, die in die Bildung und
Organisation der verschiedenen Mineralien involviert sind,
bekannt ist. Mikroorganismen konnen hier als eine Art Mo-
dellorganismus fungieren, da die erforderlichen genetischen
Hilfsmittel zur Erzeugung von Knockout-Mutanten vorhan-
den sind. Dadurch konnen die Rollen der verschiedenen
biologischen Determinanten prézise bestimmt werden. Dies
ist fiir viele andere Organismen bisher nicht moglich, weil bei
ihnen weit weniger iiber die Abldufe wihrend der Biomine-
ralisation bekannt ist. Wir werden den Aufsatz mit einer
kurzen Zusammenfassung und moglichen Perspektiven be-
ziiglich der Forschung im interdisziplindren Feld der Eisen-
oxidbiomineralisation beenden.

2. Phasen der Biomineralisation

Aus Sicht eines Chemikers sind typische chemische oder
geologische Mineralisations- und Biomineralisationswege
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einander sehr dhnlich; beide sollten klassischen Keimbil-
dungsregeln folgen. Um ein Mineral zu bilden, miissen die
Organismen die gegebenen Elemente einzeln oder als eine
Kombination verschiedener Elemente aus der Umgebung
aufnehmen. Diese Elemente konnen in ionischer Form oder
komplexiert vorliegen und werden iiber aktive, biologisch
gesteuerte Prozesse oder tiber passive Diffusion ins Zellin-
nere transportiert. Im Zellinnern angelangt, werden sie auf-
konzentriert und nukleiert, wobei hier ein zusitzlicher
Transportschritt innerhalb des Organismus moglich ist. Diese
verschiedenen Schritte werden in den ndchsten Abschnitten
beschrieben.

Damit es nach den Regeln der klassischen Keimbildung
zur Kiristallbildung kommen kann, ist die Anhdufung und
Ubersittigung eines gelosten Stoffes erforderlich. Dabei kann
ein Nukleus von kritischer Grofie gebildet werden, sobald die
Konzentration des gelosten Stoffes das Loslichkeitsgleichge-
wicht iiberschreitet. Durch die Ubersittigung gelangen die
Molekiile oder Atome in cinen stabileren Zustand, wenn sie
in kristalliner, geordneter Form vorliegen (siche z.B.
Lit. [12]). Auch so genannte nichtklassische Pfade werden fiir
die Bildung von Biomineralien vorgeschlagen; dabei werden
wenig kristalline, amorphe Vorlduferphasen beobachtet.™!
Diese Vorldufer konnen die energetische Stufe reduzieren,
die bei der Bildung der endgiiltigen kristallinen Phase
durchschritten wird.['"¥

Beim klassischen wie beim nichtklassischen Mechanismus
setzt die Kristallbildung die vorhergehende Aufnahme einer
groen Menge der Elemente voraus, aus denen sich der
Kiristall schlussendlich zusammensetzt. Im Fall von Eisen ist
dies besonders schwierig, da dieses unter den gegebenen
physiologischen Bedingungen iiblicherweise sehr schlecht
l16slich ist. Daher sind spezielle Aufnahmemechanismen
notig, wie in Abschnitt 3 am Beispiel der magnetotaktischen
Bakterien gezeigt werden wird. Da diese Aufnahmemecha-
nismen fiir mehrzellige Organismen unseres Wissens noch
nicht vollstindig aufgekldart werden konnten, bleiben die
Einzeller als Modellorganismen von entscheidender Bedeu-
tung fiir das Studium der Biomineralisation. Zum jetzigen
Zeitpunkt kann von den Einzellern deutlich mehr gelernt
werden, da ihre Genome bereits sequenziert und genetische
Hilfsmittel zur Modifizierung ihres genetischen Pools vor-
handen sind. Die Ionenaufnahme erfolgt genetisch kontrol-
liert iiber Ionentransporter, lonenpumpen oder Ionenkanile,
welche die Aufnahme durch biologische Barrieren (z.B.
Membranen) hindurch iiber passive Diffusion erleichtern.

Zum einen konnen die erforderlichen Elemente zur Bio-
mineralisation direkt dort in die Zelle eintreten, wo sie spéter
mineralisiert werden. Zum anderen konnen sie, einmal in die
Zelle eingetreten, durch intrazelluldire Transportprozesse
zum eigentlichen Abscheidungsort gelangen. Da Biominera-
lien gewohnlich in fest zugeordneten Organellen mit eigenen
Proteinsystemen abgeschieden werden, wirken auch hier,
wenn intrazelluldrer Transport eine Rolle spielt, d@hnliche
Tonenpumpen oder -kandle wie bei der Aufnahme in die
Zelle. Haufig wird eine chemische oder strukturelle Modifi-
zierung des Eisens beobachtet, sobald es in die Zelle eintritt —
dies gilt auch im besonderen Fall der zeitweiligen Speiche-
rung. Hier sind Speicherproteine wie das Ferritin von ent-
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scheidender Bedeutung. Zum Thema Bildung und Eigen-
schaften von Ferritin sei der interessierte Leser auf die Arbeit
von Arosio et al."! verwiesen.

Sobald die Elemente an den Ort ihrer Ablagerung gelangt
sind, miissen sie in das jeweilige Biomineral umgewandelt
werden. In den Zellkompartimenten der Mikroorganismen,
in denen die Biomineralisation stattfinden soll, werden die
physikochemischen Parameter derart angepasst, dass Keim-
bildung und Wachstum stattfinden konnen. Diese Parameter
konnen der pH-Wert, der durch Protonentranslokationssys-
teme verdndert werden kann, oder das Redoxpotential sein,
das mithilfe von redoxaktiven Proteinen (z.B. Zytochromen)
angepasst werden kann. All diese Prozesse sind im Fall von
hoheren Organismen deutlich weniger erforscht. Im weiteren
Verlauf zeigen wir, welche an der Biomineralisation betei-
ligten Makromolekiile fiir die drei gewéhlten Modellorga-
nismen (magnetotaktische Bakterien, Kéferschnecke und
Napfschnecke) eine Rolle spielen.

3. Bildung magnetischer Nanostrukturen durch
magnetotaktische Bakterien

3.1. Magnetotaktische Bakterien

»Magnetosensitive Bakterien wurden bereits in den
1960ern von Bellini entdeckt, jedoch wurden seine Berichte
erst vor kurzem aus dem Italienischen iibersetzt und publi-
ziert.'!! Daher gelten Blakemores Entdeckungen iiber die
magnetotaktischen Bakterien von vor ca. 40 Jahren als die
ersten Berichte tiber Eisen biomineralisierende Organis-
men.'"! Zu dieser Zeit fand Blakemore eine Gruppe von
Bakterien, die konstant in ein und dieselbe geographische
Richtung schwammen. Das Platzieren eines Magneten in die
nidhere Umgebung der Bakterien (gefunden nahe Woods
Hole, Massachusetts) fiihrte zu einer Anderung der Bewe-
gungsrichtung der Zellen; diesen Vorgang nannte er Magne-
totaxis. Dieses Verhalten ist auf das Vorhandensein von ma-
gnetischen Nanopartikeln zuriickzufiihren, die im Zellinnern
in Form einer Kette angeordnet sind. Die Nanopartikel sind
in Membranen eingebettet, und die gesamte Anordnung aus
Nanopartikeln und Membranen nennt sich Magnetosom.

Seit ihrer Entdeckung haben magnetotaktische Bakterien
das Interesse vieler Wissenschaftsdisziplinen — von der
Mikro-/Zellbiologie und Biotechnologie iiber Geowissen-
schaften und Planetologie bis hin zu Physik und Chemie — auf
sich gezogen. Auflerdem spielten die Bakterien eine Rolle, als
in den spiaten 1990ern mogliches Leben auf dem Mars dis-
kutiert wurde." In jiingerer Zeit wurden sie als Modellsys-
tem fiir die Erforschung der Biomineralisation genutzt, da das
Genom zahlreicher Stamme sequenziert ist und genetische
Hilfsmittel zu deren Manipulation vorhanden sind."”! Dar-
iber hinaus hat sich, mit zunehmender Weiterentwicklung
der Bio- und Nanotechnologie, der potenzielle Einsatz von
Magnetosomen in biomedizinischen Anwendungen aufge-
tan.”! Die Gruppe von Bakterien ist auerdem fiir Chemiker
und Materialwissenschaftler interessant, weil sie ihnen eines
voraus hat: die Fahigkeit zur Selbstorganisation von Bau-
steinen im nm-Bereich. Die Synthese bakterieller Magneto-
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somketten erfordert hoch regulierte Mechanismen und
strenge Kontrolle der Abldufe. Zunichst bilden sich die
Magnetosommembran und die leeren Vesikel. AnschlieBend
erfolgen die Aufnahme des Eisens, dessen Transport zu den
Organellen und die Biomineralisation zu magnetischen Na-
nopartikeln inklusive strikter GroBen- und Morphologie-
kontrolle. Schlussendlich werden die Magnetosomen in ge-
ordneten Nanostrukturen organisiert.

Magnetotaktische Bakterien!'”! sind eine Gruppe von
Mikroorganismen (siche Tabelle in den Hintergrundinfor-
mationen), die magnetische Nanopartikel synthetisieren und
in so genannten Magnetosomen organisieren. Sie sind Gram-
negative Bakterien mit einer grolen Vielfalt bei der Zell-
morphologie, der dkologischen Herkunft sowie den physio-
logischen Bediirfnissen und ihrer Phylogenie (siche Tabelle in
den Hintergrundinformationen).”!! AuBer Spirillen, Vibrio-
nen und Stdbchen-Bakterien wurden auch Kokken identifi-
ziert,”!! die sowohl im SiiBwasser als auch im Salzwasser und
hypersaliner Umgebung zu finden sind. Die Bakterien geho-
ren zu den Klassen der Alpha-, Gamma- und Deltaproteo-
bakterien, die wiederum zu den Stimmen der Proteobacteria,
der Nitrospirae sowie der ,,Candidate Division OP3“ geho-
ren”!,

Sogar die Flagella-Systeme, die fiir die Beweglichkeit
verantwortlich sind, unterscheiden sich: Einige Zellen haben
ein einzelnes Flagellum, andere ein Biindel Flagella an einem
der beiden Zellpole, wieder andere haben je ein Flagellum an
beiden Polen (Abbildung 1). Bisher konnte jedoch kein Zu-
sammenhang zwischen dem Flagellasystem, der Zellmor-
phologie, dem bevorzugten Lebensraum und der Klassifika-
tion der Bakterien beobachtet werden.

Die Magnetosomen!® bestehen aus Magnetit- oder
Greigitnanopartikeln (Fe;O, bzw. Fe,S,), die von einer

Abbildung 1. Transmissionselektronenmikroskopische Aufnahmen ma-
gnetotaktischer Bakterien (Maf3stabsbalken: 1 um, Bilder von C. Lefe-
vre zur Verfiigung gestellt). a), b) Kultivierte Bakterien der Stimme SS-
5 bzw. PR-3; beide bilden langliche Partikel. c)—e) Nichtkultivierte Bak-
terien mit folgenden Besonderheiten: c) Magnetococcus mit zwei
Ketten von Magnetosomen (Fundort: Mittelmeer bei Marseille, Frank-
reich). d) Magnetovibrio mit einer Kette von gewehrkugelférmigen Ma-
gnetosomen, die in entgegengesetzte Richtungen zeigen (Fundort:
SiRwasserumgebung in der Camargue, Frankreich). e) Magnetococcus
mit nichtorganisierten Magnetosomen (Fundort: Mittelmeer bei Sainte
Maxime, Frankreich).

www.angewandte.de

© 2015 Wiley-VCH Verlag GmbH & Co. KGaA, Weinheim

D. Faivre und T. U. Godec

Membran umhiillt sind. Im Fall von Magnetitmagnetosomen
weisen die Partikel eine perfekte Ultrastruktur auf, und die
Zelle ist in der Lage, die Partikel vor Oxidation zu schiit-
zen.P Die Abmessung, Morphologie und Organisation der
Kristalle sind genetisch kontrolliert und stammspezifisch
(Abbildung 1 und Tabelle in den Hintergrundinformationen).
Die GroBe der Magnetosomen ist konstant innerhalb des
Stammes, variiert jedoch je nach Stamm zwischen 35 und
80 nm® (Abbildung 1 und Tabelle in den Hintergrundinfor-
mationen). Die Morphologie kann ebenfalls von Stamm zu
Stamm variieren (unter anderem isometrische kuboktaedri-
sche oder gewehrkugelformige Partikel™**! (Abbildung 1
und Tabelle in den Hintergrundinformationen). Durch ihre
Grofe und Morphologie liegen die Kristalle im Bereich von
stabilen magnetischen Einzeldominen, gleichbedeutend mit
einem permanenten magnetischen Moment in jedem Parti-
kel.”!

Die Magnetosomen einer Zelle sind typischerweise in
einer Kette angeordnet, und in einigen nichtkultivierten
Stammen konnten auch multiple Ketten beobachtet werden
(Abbildung 1). Die Partikel in der Kette sind samtlich entlang
der leichten Richtung der Magnetisierung ausgerichtet, was
typischerweise der zelluliren Lingsachse entspricht.” Diese
typische Kettenstruktur aus Magnetosomen wird von den
Bakterien mutmaBlich genutzt, um sich parallel zu den Erd-
magnetfeldlinien auszurichten.'"?”! Die Bakterien bevorzu-
gen mikroaerobe Umgebungsbedingungen, und die gingige
Hypothese ist, dass diese Magnetotaxis genannte Ausrichtung
an den Erdmagnetfeldlinien die Suche nach den bevorzugten
mikroaeroben Bedingungen erleichtert.”**! Die magneto-
taktischen Bakterien werden auch als ,,sich selbst antreibende
magnetische Kompassnadeln“ bezeichnet.!

In der Folge werden wir zunidchst die aktuellen Fort-
schritte bei der Untersuchung der Chemie von Keimbildung
und Wachstum von Magnetit vorstellen. Weiterhin werden
wir Gene und Proteine beschreiben, die bei der Bildung und
Organisation der Magnetosomen eine Rolle spielen. An-
schlieBend werden wir ein Modell préasentieren, das die per-
fekte Kontrolle der Bakterien iiber Grof3e, Morphologie und
Organisation der Magnetosomen zu beschreiben versucht. In
Abschnitt 3.5 werden wir offene Fragen und kiinftige Auf-
gaben auf diesem Gebiet erortern.

3.2. Die Chemie der Bildung magnetischer Partikel

Magnetotaktische Bakterien bilden entweder das Eisen-
oxid Magnetit (Fe'"Fe",0,)*! oder das Eisensulfid Greigit
(Fe"Fe,S,)." Einige Zellen sind auch in der Lage, beides zu
produzieren.’!! Die meisten mechanistischen Studien zur
Eisenbiomineralisation wurden jedoch an Magnetit bilden-
den Zellen durchgefiihrt, da Greigit bildende Stimme bis vor
kurzem noch nicht als reine Kulturen verfiigbar waren.!®!
Die Greigitbiomineralisation wurde bisher nur an einigen
unkultivierten, ,,wilden“ Proben untersucht, und bisher ist
nicht bekannt, wie weit verbreitet diese Greigit bildenden
Stdmme eigentlich sind.*

Wie bereits erwdhnt miissen die biomineralisierenden
Mikroorganismen die zur Mineralbildung notigen Elemente
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B: Trennung
von Fe und P;
Bildung von
Ferrihydrit

von Magnetit

C: partielle Reduktion von Fe'!
oder direkte Zugabe von Fe'l,
Dehydratisierung zur Bildung

o

von den Magnetosomen abgetrennte Orga-
nellen entdeckt. Es konnte jedoch auch nach-
gewiesen werden, dass diese Organellen nicht
als Eisenquelle wihrend der Magnetitbildung
wirken;**! ihre eigentliche Funktion ist aller-
dings bisher ungeklart.

Zur Greigitbildung haben Poésfai et al.

FellPO,

D: Partikel-
wachstum

mittels Elektronenmikroskopie herausgefun-
den, dass Mackinawit, ein tetragonales FeS, als
Vorstufe fungiert. Dieser Prozess verlauft sehr
langsam (zehn Tage), speziell wenn man ihn
mit der Magnetitbildung vergleicht (Minuten

Fe@nnen
PO>

//—’___l§
;%
FeZ;uIZen oder FeB;uRen

A: Eisenaufnahme
und Ferritinbildung

Abbildung 2. Wahrscheinlicher Reaktionsweg der Magnetitbiomineralisation in magneto-

taktischen Bakterien (siehe Text fiir Einzelheiten und Erklarungen).

aus ihrer Umgebung aufnehmen. Im Fall von Magnetitbil-
dung konnte gezeigt werden, dass der bendstigte Sauerstoff
aus dem Wasser stammt.™ Das Eisen kann in Form von zwei-
oder dreiwertigen Ionen aufgenommen werden (Abbil-
dung 2).°*3 Im Fall von Greigit ist bisher nichts Genaues
tiber die Aufnahmeform der beteiligten Elemente bekannt.

Die Eisenionen passieren die dufiere Membran und treten
in das Zellinnere ein; es wurden bereits verschiedene Sze-
narien mit unterschiedlichen Vorstufen zur Magnetitbildung
in Magnetospirillen vorgeschlagen. Verschiedene Mechanis-
men unter Beteiligung von Ferrihydrit-dhnlichen Materialien,
Himatit oder High-Spin-Fe"-Komplexen wurden prisentiert,
wobei diese Vorstufen innerhalb der Zelle oder direkt in den
Magnetosomen vermutet wurden.”*+3! Mithilfe moderner
Methoden (magnetische Messungen, Elementaranalyse,
Rontgenabsorptionsspektroskopie, hochauflésende Trans-
missionselektronenmikroskopie) konnte kiirzlich ein Kon-
sens tiber den Mechanismus gefunden werden (Abbildung 2).
Magnetit bildet sich durch die Transformation einer amor-
phen Phosphat-reichen Eisen(III)-hydroxid-Phase (dhnlich
dem prokaryotischen Ferritin) zu kurzlebigen nm-groBen
Eisen(I1T)-oxidhydroxid-Zwischenprodukten. Baumgartner
et al. konnten eine Ferritin-dhnliche Phase auflerhalb sowie
eine Ferrihydrit-dhnliche Phase innerhalb der Magnetosomen
finden."*¥ Dass dieses Ferritin-dhnliche Material nicht nur als
Eisenquelle fiir biochemische Prozesse fungiert, sondern
vielmehr eine Vorstufe fiir die Magnetitbildung ist, konnten
Fdez-Gubieda et al. nachweisen.*® AuBerdem konnte gezeigt
werden, dass Héamatit keine Rolle in der Magnetitbildung
spielt. Eine frithere Erfassung von Hidmatit ging auf Struk-
turverdnderungen des Ferritin-dhnlichen Materials infolge
der Bestrahlung mit Elektronen zuriick.®’” In Desulfovibri
magneticus RS-1 wurden Eisen- und Phosphat-reiche, klar

Angew. Chem. 2015, 127, 4810—4829

© 2015 Wiley-VCH Verlag GmbH & Co. KGaA, Weinheim

bis wenige Stunden).P*3*3%31 Da die Grei-
gitbildung bisher nur in nichtkultivierten
Bakterien untersucht wurde,* ist es nicht
sicher, ob dieser Mechanismus {iiber Ma-
ckinawit fiir alle Greigit bildenden Bakteri-
enstimme relevant ist. Weitere Studien
werden von dem erst kiirzlich zum ersten Mal
kultivierten und isolierten Greigit (und Ma-
gnetit) bildenden Organismus BW-1 profitie-
ren, besonders hinsichtlich mechanistischer
Aspekte der Eisensulfidmineralisation.

3.3. Biologische Komponenten der Magnetosombildung und
-organisation
3.3.1. Die Magnetosommembran

Magnetosomen sind intrazelluldre Organellen, die aus
magnetischen Nanopartikeln und einer diese umschlieBenden
Doppellipidschicht bestehen. Die Membran ist ca. 3-4 nm
dick™ und besteht groBtenteils aus Phospholipiden. Zusétz-
lich befinden sich in der Membran spezielle Proteine, die in
dieser Form nicht in anderen Zellkompartimenten zu finden
sind.'”**! Weiterhin haben Elektronen-Cryotomographie-
bilder der Magnetospirilla gezeigt, dass diese Magnetosomen
Invaginationen sind."*!]

3.3.2. Die Magnetosominsel

Die Analyse der isolierten Magnetosomen fiihrte zur
Identifizierung der Magnetosommembran-spezifischen Gene.
Diese fiir die Biomineralisation zustindigen Gene und ihre
zugehorigen Proteine sind in die Magnetosominsel (MAI)
eingruppiert.”) Es wurde beobachtet, dass sich aus magne-
totaktischen Wildtypen (hier Magnetospirillum gryphiswal-
dense) hiufig und spontan nichtmagnetotaktische Mutanten
bilden. Dieser Verlust des magnetischen Phianotyps geht mit
dem Verlust einer groen Chromosomenregion -einher,
namlich der MAL™! Die MAI von Magnetospirillum gry-
phiswaldense enthilt alle Gene, die fiir die Biomineralisation
notwendig sind.* Mit zunehmend verbesserten Sequenzie-
rungstechniken konnten dhnliche Genomregionen in weite-
ren magnetotaktischen, sowohl Magnetit?*! als auch Greigit
bildenden StimmenP™*! gefunden werden. AuBerdem
konnte eine , Mini-MAI“ identifiziert werden, die ausrei-
chend ist, um die Magnetitmineralisation in MSR-11! und
AMB-1"1 zu gewihrleisten.
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Die MAI von Magnetospirillum gryphiswaldense setzt
sich hauptsichlich aus vier Genclustern zusammen. Die
Operons mms6, mamAB, mamGFDC und mam XY kodieren
fiir alle bekannten Magnetosommembranproteine(MM-Pro-
teine), wobei jedoch nicht alle Proteine in allen Stimmen
vorkommen. MM-Proteine wurden wie folgt benannt: Mam
(magnetosome membrane), Mme (magnetosome membrane),
Mms (magnetic particle membrane specific), Mtx (magne-
toraxis) und Mad (Magneto-deltaproteobacteria-specific).
Die identifizierten MM-Proteine weisen Homologien zu
charakteristischen  Proteinfamilien auf: TPR-Proteine
(MamA), ,cation diffusion facilitator(CDF)-Proteine
(MamB, MamM), HtrA-dhnliche Serin-Proteasen (MamE,
MamP, MamO), Aktin-dhnliche Proteine (MamK) und ge-
nerische Transporter (MamH, MamN). Auferdem gibt es
Proteine ohne eine Homologie zu anderen bekannten Pro-
teinen (MamC und MamD).*! Die Rolle dieser Gene/Pro-
teine wird, falls bekannt, im weiteren Verlauf erklart.

3.3.3. Das Magnetosomorganell

Unverzichtbar fiir die Produktion der magnetischen Par-
tikel scheint nur das mamA B-Operon, da eine Deletion dieses
Clusters in den Stdammen Magnetospirillum magneticum
(AMB-1)"Iund Magnetospirillum gryphiswaldense (MSR-1)
zum kompletten Verlust der magnetischen Partikel fiihrt.[*”-%]
Im Gegenzug ermoglicht die Expression des mamAB-Ope-
rons in einem kompletten MAI-Deletionsmutanten”! oder
einem anderen Wirtorganismus®! die Bildung von Partikeln
mit hoher Elektronendichte. Aulerdem ist es moglich, dass
die Komplementierung mit anderen
Genen die Bildung von Magnetosom-&hn-
lichen Partikeln erlaubt.”!

D. Faivre und T. U. Godec

teine sind jedoch nicht ausreichend fiir die Biogenese der
Magnetosommembran. Tatsdchlich bildet sich in einem
Stamm, der zwar die vier Proteine Maml, MamL, MamQ und
MamB, aber kein anderes Protein aus dem mamA B-Cluster
aufweist, keine Magnetosommembran.[w"‘] Der genaue zu
Grunde liegende Mechanismus konnte bisher noch nicht
aufgekldrt werden.

3.3.4. Der Eisentransportmechanismus

Wie in Abschnitt 2 erklirt, muss das Eisen durch mehrere
Membranen transportiert werden, um an den endgiiltigen Ort
innerhalb der Zelle zu gelangen. Der Anteil an Eisen in der
Trockenmasse in magnetotaktischen Bakterien betrigt ca.
2% (E. coli hat einen Eisenanteil in der Trockenmasse von
0.02 %), was bedeutet, dass die Zellen ein sehr effektives
Transportsystem haben miissen. In nichtmagnetischen Mi-
kroorganismen funktioniert die Eisenhomoostase gewthnlich
mithilfe von Siderophoren,’ jedoch konnte deren Priisenz
bisher nicht in magnetotaktischen Bakterien nachgewiesen
werden. 194>

Auf molekularer Ebene konnten kiirzlich die ersten Gene
identifiziert werden, die am Eisentransport beteiligt sind.
Uberraschenderweise wurde zuerst ein fiir nichtmagneto-
taktische Bakterien spezifisches System identifiziert. Es ent-
hélt ein fur-like Gen, das im MSR-1-Stamm die Magneto-
sombildung hemmt, ohne dass bisher jedoch ein klares me-
chanistisches Modell dazu bekannt ist.’®l Spitere Studien
zeigten, dass fur als ein Regulator fiir die Zellen fungiert: In
fur-Mutationsstimmen zeigten viele Proteine eine veridnderte

Die Deletion eines einzelnen Gens von
maml, mamL, mamQ, oder mamB hat in
AMB-1 das Verschwinden der Magneto-
sommembran zur Folge."™ Gleiches gilt
fir MSR-1 und mamB.F? Maml und
MamL sind zwei kleine Proteine, die in Q!

magnetotaktischen Bakterien vorkommen
und keinerlei Homologie zu anderen be-
kannten Proteinen aufweisen. MamL hat
einen 15 Aminosiuren langen C-Terminus,
der reich an positiv geladenen Seitenket-
ten ist. Dies befdhigt das Protein mogli-

GroRenkontrolle der Partikel:
* MamC + MamG
Magnetit- *+ MamD + MamR
kristallisation: e MamE * MamS
* MamA(?) e MamF ¢ MamT
* MamM * MmsF  « Mms6
¢ MamN
¢ MamO
+ MamP D Zusammenbau
der Kette
A ¢ Maml)
~ ¢ MamK
* MamA(?)

()

cherweise zu einer Wechselwirkung mit | A
der zytoplasmatischen Seite der inneren
Membran und schafft dadurch eine
Asymmetrie, welche die Verformung der
Magnetosommembran und anschlieende
Magnetosomorganellbildung auslost (Ab-
bildung 3).5*) MamQ und MamB haben
Dominen mit Doppelwendelstruktur, die
moglicherweise bei der Formgebung der
Magnetosommembran helfen.'®  Aller-
dings konnten diese Proteine auch eine
zusitzliche oder ergidnzende Rolle bei der
Aufrechterhaltung der Form der Magne-
tosommembran spielen. Diese vier Pro-

|
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Membran-
bildung:

¢ MamB

s Maml

¢ MamL

* MamQ

e MamY(?)

Abbildung 3. Verschiedene Phasen von Magnetosombildung und -zusammenbau sowie die
beteiligten Proteine.
MamQ, MamY(?) (in Blau) sind beim Formgeben und VerschlieRen der Vesikel sowie beim
Sortieren der weiteren Proteine beteiligt; B) Kristallisation von Magnetit: MamA(?), MamM,
MamN, MamO und MamP (in Gelb); C) GréRenkontrolle der Partikel: MamC, MamD,
MamE, MamF, MamG, MamP, MamR, MamS, MamT MmsF, Mms6; D) Aufbau der Kette:
Mam] (Ankerprotein in Griin), MamK (Filamentproteine in Orange), MamA(?) (siehe Text
fiir weitere Details und Diskussionen).

A) Bildung der Magnetosommembran: MamB, Maml, MamL und

Angew. Chem. 2015, 127, 4810 —4829


http://www.angewandte.de

Biomineralisation von Eisenoxid

Expression gegeniiber den Wildtypen.”” Der mamAB-Gen-
cluster kodiert fiir zwei wichtige CDF-dhnliche Proteine, die
vermutlich fiir den Eisentransportmechanismus eine Rolle
spielen: MamM und MamB (Abbildung 3). Diese Proteine
sind in allen magnetotaktischen Bakterien in hohem Mafe
konserviert. Ortsgerichtete Mutagenese (eine einzelne Ami-
nosdure der MamM-Sequenz wurde ausgetauscht) fithrte zu
Partikeln von unterschiedlicher Grée und Form oder poly-
kristallinen Aggregaten aus Magnetit und Himatit.>”

Kiirzlich wurde die Rolle eines redoxkontrollierenden
Proteins untersucht. MamP, auch Magnetochrom genannt, ist
ein Cytochrom c, das ausschlieBlich in magnetotaktischen
Bakterien gefunden werden konnte (Abbildung 3). AmamP-
Mutanten bilden kleinere und weniger Magnetosomen.!**l
MamP fungiert als eine Eisenoxidase, die zur Bildung des
Eisen(III)-ferrihydrits beitrédgt, das vermutlich eine Vorstufe
der Magnetitkristallisation in vivo ist. MamX, -Z und -H sind
ebenfalls in der Redoxkontrolle der Magnetitbiomineralisa-
tion involviert.”” In ihrer Abwesenheit werden Hamatit?>!
oder kleinere Magnetitnanopartikel®® an den beiden frisch
nukleierten Enden der Magnetosomketten gefunden. Dies
lasst auf eine Beeintrdchtigung der eigentlichen Biominera-
lisation schlieBen, auch wenn der Mechanismus noch nicht
klar ist.

3.3.5. Biologische Faktoren, die die Eigenschaften der Magneto-
somen kontrollieren

Die Magnetosommembran bietet sowohl aus biologischer
als auch aus physikalischer und chemischer Sicht die zur
Kristallbildung notigen Umgebungsbedingungen. Die unter-
schiedlichen Abmessungen, Formen und Anordnungen der
verschiedenen magnetotaktischen Bakterien lassen vermu-
ten, dass unterschiedliche biologische Faktoren eine wichtige
Rolle fiir die Eigenschaften der Magnetosomen spielen.
Proteine wie MamE, MamO, MamM und MamN sind wich-
tige Akteure der Magnetosombildung in AMB-1 (Abbil-
dung 3)."% Knockout-Mutanten dieser Proteine sind nicht
magnetisch und bilden keine Partikel mit hoher Elektronen-
dichte;"™! stattdessen entsteht eine leere Kette von Magne-
tosommembranen.”*% Dieser Phinotyp konnte entweder
durch die direkte Beteiligung der Proteine an der Kristalli-
sation oder eine verdnderte, falsche Lokalisierung der Ma-
gnetosomproteine zustande kommen. Der Verlust anderer
MamAB-Gene, wie mamP, mamT, mamS und mamR, hat
einen weniger drastischen Effekt — hier variieren die Grofe
und Anzahl der Kristalle pro Zelle (AMB-1).1"" Solche Ef-
fekte werden beobachtet, wenn Deletionsmutanten unter-
sucht werden. MamA hingegen wirkt iiber Protein-Protein-
Wechselwirkungen, und die Oligomerisierung dieses Proteins
konnte am Aufbau der Magnetosommembran-assoziierten
Proteine beteiligt sein.® Fiir prizisere Aussagen iiber die
Funktion von MamA wihrend der Biomineralisation bedarf
es jedoch weiterer Untersuchungen.

Der mamGFDC-Cluster ist eine Region der MAI, die in
fast allen Alphaproteobakterien, jedoch nicht in den Delta-
proteobakterien vorkommt.™ Er kodiert fiir die kleinen hy-
drophoben MamGFDC-Proteine, die ca. 35% aller Magne-
tosommembranproteine in MSR-1 ausmachen, jedoch bei der
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Biomineralisation keine entscheidende Rolle spielen./*
MamGFDC-Proteine konnen das Wachstum der Magnetit-
nanopartikel beeinflussen, indem sie die Bedingungen in den
Vesikeln verdndern (z.B. die Ladungsverteilung auf der in-
neren Oberfliche oder die AusmaBe der Organellen).[*)

Mms6 ist ein saures, relativ kleines Protein, das fest mit
dem bakteriellen Magnetit in AMB-1 verbunden ist (Abbil-
dung 3).1 Dieses amphiphile Protein hat einen hydrophoben
N-Terminus und einen hydrophilen C-Terminus, wobei letz-
terer als eine Eisen bindende Region wirken konnte.'*!
In vivo konnte demonstriert werden, dass Deletionsmutanten
Amms6 im Fall von AMB-1 zu kleineren, langlichen Partikeln
fiihren,' wihrend im Fall von MSR-1 58% der Magneto-
somkristalle in kubischer Form vorlagen. Anscheinend hat
das MmsF-Protein, das ein Teil des mms6-Clusters ist, einen
entscheidenden Einfluss auf die Abmessungen und Morpho-
logie der Magnetosomen.**!

Studien zur Kontrolle der Kristallmorphologie heben das
Mms6-Protein als einen wichtigen Bestandteil hervor — dies
gilt sicher fiir AMB-1.1 Tm Mms6-Protein konnte ein hy-
drophobes Leucin-Glycin-Wiederholungsmotiv identifiziert
werden, das moglicherweise mit Magnetit oder anderen Ei-
senoxiden wechselwirkt;**! ein endgiiltiger Nachweis steht
allerdings noch aus. MmsF sowie Proteine aus dem mamXY-
Cluster scheinen ebenfalls an der Kontrolle der Morphologie
in Magnetosomen beteiligt zu sein.*"*>°! Da synthetische
Magnetitkristallisation iiblicherweise zu kuboktaedrischen
Kristallen fiihrt,*%liegt jedoch noch kein klares Modell fiir
den Mechanismus zur Kontrolle der Kristallmorphologie vor,
sodass die eigentliche Rolle der Gene/Proteine nach wie vor
unklar ist.

Lefévre etal. haben kiirzlich eine vergleichende Ge-
nomanalyse der magnetotaktischen Deltaproteobakterien,
die gewehrkugelformige Magnetit- und/oder Greigitkristalle
bilden, durchgefiihrt.!'* Dabei wurde, zusitzlich zu den
mam-Genen, eine Gruppe von weiteren, so genannten mad-
Genen entdeckt. Diese sind spezifisch fiir magnetotaktische
Deltaproteobakterien und weitere gewehrkugelférmige
Kristalle bildende Stamme, wie das zu den Nitropirae geho-
rende Candidatus Magnetobacterium bavaricum. Diese mad-
Gene kommen nicht in den Alphaproteobakterien vor und
sind deshalb vermutlich die Basis fiir die gewehrkugelférmige
Kristalle bildenden Gene. Ein experimenteller Nachweis
steht jedoch noch aus.

3.3.6. Beteiligung von Filamenten und Verbindern am Aufbau der
Magnetosomkette

Magnetosomen sind normalerweise in einer einzelnen
oder in multiplen Ketten angeordnet. Fiir Zellen mit einer
einzelnen Kette ist der zelluldire magnetische Dipol die
Summe der permanenten magnetischen Dipolmomente der
einzelnen Magnetosomen.”” Ohne zusitzliche, stabilisieren-
de Strukturen wiirde eine solche Kette von magnetischen
Dipolen zusammenfallen und zur Minimierung der magne-
tostatischen Energie Cluster bilden.”"! Das Magnetosomfila-
ment verleiht der Kettenstruktur mechanische Stabilitdt und
verhindert das Kollabieren der Kette.”? Zwei erginzende
Cryoelektronentomographiestudien bestédtigen die Gegen-
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wart von Filamentbiindeln. Einzelne, 3-4 nm dicke Filamente
durchqueren die Zelle.” Die Magnetosomen sind an das
Magnetosomfilament gebunden; dabei spielen das MamK-
Protein™ ™ und der Magnetosomkonnektor MamJ!"* eine
wichtige Rolle. Die mamK- und mamJ-Gene befinden sich
innerhalb des mamAB-Genclusters in der Gattung Magne-
tospirilla und sind cotranskribiert.”!

MamK ist homolog zum Aktin-dhnlichen MreB-Protein,
das Zytoskelettstrukturen in einigen nichtmagnetotaktischen
Bakterien bildet und an weiteren essenziellen zelluldren
Prozessen, wie der Festlegung der Zellform, Einrichtung der
Zellpolaritit und Chromosomentrennung, beteiligt ist.”®!
Allerdings sind MamK-Proteine in magnetotaktischen Bak-
terien untereinander dhnlicher als zu MreB-Homologen.**""]
In einem Deletionsmutanten (AMB-1 ohne mamK-Gen)
konnte kein Magnetosomfilament beobachtet werden,”!
obwohl sich eine zweite Version des Gens im Genom befin-
det.”™ Die Filamente in AMB-1 sind keine helikalen, sondern
eher geradlinige Strukturen.” MamK ist vermutlich mehr als
nur ein Garant fiir eine starre Geriiststruktur und konnte
ebenfalls bei der Positionierung und Verbindung der Ma-
gnetosomen eine Rolle spielen.™ Es wird weiterhin fiir die
richtige Positionierung und Trennung der Magnetosomen
benotigt und ist an der Spaltung der Magnetosomen wéihrend
der Zytokinese beteiligt.’”! Ein ftsZ-like, mit MamK ver-
wandtes Gen in MSR-1 ist iiberraschenderweise nicht direkt
an der Magnetosomstrukturierung beteiligt. Es scheint, wie
viele andere Gene mit bisher unklarer Funktion, an der
Kontrolle der Dimension und Anzahl der Magnetosomen
beteiligt zu sein.®!

Das MamlJ-Protein ist ein saures Protein mit einer sich
wiederholenden Glutamat-reichen Region in der zentralen
Doméne.® Das mamJ-Gen geht dem mamK-Gen innerhalb
des mamAB-Operons direkt voraus. Das MamlJ-Protein
wechselwirkt mit dem MamK-Filament und ist fiir den
Aufbau und die Lokalisierung der prokaryotischen Organel-
len entlang der Kette in MSR-1 verantwortlich.*>*] Deletion
des mamJ-Gens fiihrt dazu, dass sich die Magnetosomen nicht
mehr kettenférmig, sondern in Clustern anordnen.™ Im Fall
von AMB-1 leisten MamJ und LimJ einen (redundanten)
Beitrag, indem sie das dynamische Verhalten der MamK-Fi-
lamente in Wildtypzellen unterstiitzen. Deletion verursacht
nicht das Kollabieren der Magnetosomkette: Die Abwesen-
heit von MamJ und Lim] fiihrt zu statischen Filamenten, einer
zerrissenen Magnetosomkette und einem anomalen Aufbau
der zytoskelettalen Filamente zwischen den Magnetoso-
men.® In vitro konnte gezeigt werden, dass MamJ die Ma-
gnetitbildung verzogert, was auch invivo der Fall sein
konnte. [

3.4. Nanotechnologie: Nutzung magnetotaktischer Bakterien
und Anwendungen von Magnetosomen

Wegen ihrer einzigartigen magnetischen Eigenschaften
werden Magnetosomen und Magnetosomketten in vielen bio-
und nanotechnologischen Anwendungen getestet.”*% Mo-
difizierte Magnetosomen konnten von Matsugana et al. zu
Zwecken der Reinigung, Isolierung und Erkennung von
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mRNA und DNA genutzt werden™ und waren dabei den
synthetischen magnetischen Nanopartikeln klar iiberlegen
(DNA-Riickgewinnung).®’") Weitere Anwendungen ergeben
sich durch die Funktionalisierung der Magnetosomoberfla-
che: Crosslinking,**% Konjugation von Amin-modifizierten
Oligonukleotiden,* Immobilisierung von Myosin®® und
Biotinylierung.” Diese funktionalisierten Magnetosomen
konnen fiir die selektive Trennung biologischer oder chemi-
scher Targets, als analytische Sonden oder fiir hochempfind-
liche Nachweise genutzt werden. Oberfldchenfunktionalisie-
rung kann auch mit genetischen Hilfsmitteln erreicht werden.
Dies umfasst die Bildung von genetischen Fusionen der An-
kerpolypeptide der Magnetosommembran mit speziellen
Proteinen oder Enzymen.”"! Genetische Ansitze haben den
Vorteil einer besseren Erhaltung der Proteinaktivitidt der
Magnetosomen, die das Display und Screening verschiedener
Enzyme, Proteine und Verbindungen® und sogar die Ent-
wicklung mikrofluidischer Assays ermdoglicht.”” Genetische
Fusion von Magnetosomen erlaubt auch die Expression
fluoreszierender Proteine oder Nanobodys durch bakterielle
Proteine.[*

Die magnetischen Eigenschaften der Magnetosomen er-
moglichen die Steuerung der magnetotaktischen Bakterien
durch Anlegen eines Magnetfeldes und ihre Verfolgung mit-
tels Magnetresonanztomographie (MRT)." Dadurch ist eine
Anwendung als Nanoroboter in der Medizin denkbar, auch
sind Magnetosomen als Kontrastmittel in der MRT"! ein-
setzbar. Magnetosomen und Magnetosomketten haben au-
Berdem das Potenzial zur Anwendung in der Hyperthermie.
Diese Technik setzt den Einsatz von magnetischen Nano-
partikeln voraus, die einem sich drehenden Magnetfeld folgen
und so Hitze erzeugen. Diese Hitze soll zu spezifischer Ne-
krose von Tumorzellen fithren. Besonders Ketten von Ma-
gnetosomen fithren hier zu Verbesserungen der Technik.””

3.5. Offene Fragen

Indirekte, zumeist invitro durchgefithrte Experimente
lassen vermuten, dass wihrend der Magnetitbildung die
physikochemischen Parameter innerhalb der Magnetosom-
organellen dominieren. Der Einfluss von Eisenkonzentrati-
on™ oder pH-Wert® wurde anhand von Ahnlichkeiten
zwischen synthetischen™! und biologischen Bildungsmecha-
nismen!¥ untersucht. Hier wire es sehr hilfreich, wenn di-
rekte Messungen von pH-Wert, Redoxpotential (E;,) und
Eisenkonzentration in der Zelle geldngen, um diese Hypo-
these zu bestitigen.

Aus biologischer Sicht wurde zwar die genetische Gruppe
identifiziert, die fiir die Magnetitbildung verantwortlich ist,
jedoch fehlen viele weitere Bausteine. Es ist nichts bekannt
iiber vorhandene Gene zur GroBen- und Morphologiekon-
trolle der Magnetitpartikel, ebenso wenig zu den Genen, die
die Anzahl der Magnetosomen kontrollieren. Teilweise be-
griindet sich dies dadurch, dass die genetischen Systeme von
Bakterien mit anisotroper Partikelmorphologie bisher nicht
ermittelt wurden. Natiirlich wird diese Aufgabe dadurch er-
schwert, dass nie nur ein einzelnes Protein, sondern vielmehr
ganzer Komplex von Proteinen beteiligt ist. Solche Komplexe
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sind schwer zu identifizieren, auch weil einige Gene mit
redundanter Funktion, teilweise aufBlerhalb der MAI, ver-
borgen sind.

4. Biomineralisation in der Radula mariner
Weichtiere

4.1. Kdferschnecken und Napfschnecken

Kiéferschnecken und Napfschnecken bilden Magnetit bzw.
Goethit, der sich in der Fassade ihrer Zihne befindet. Die
Mineralien wirken als verstdrkendes Material zur Verbesse-
rung der Eigenschaften der Zihne. Diese Verstirkung ist
derart erfolgreich, dass die Ziahne der Radulae von marinen
Weichtieren zu den hértesten bekannten Biomineralien ge-
horen™ (z.B. die Magnetitschicht der Kiferschnecken
C. olivaceus und A. gemmata mit einer Vickers-Hirte zwi-
schen 322 und 646kgm'm? (Mittelwerte: 433 bzw.
537 kgm 'm?)).'! Zum Vergleich hat anorganischer Ma-
gnetit (wenn unter gleichen Bedingungen gemessen) eine
Vickers-Hirte von 639 bis 701 kgm™'m? (Mittelwert:
676 kgm 'm?). Der hirteste Teil der Zihne der Napfschne-
cke Patela vulgata hingegen ist etwas weicher mit Werten
zwischen 268  und 602 kgm 'm’ (Mittelwert:
413 kgm~'m?'”?). Die Radula ist ein wenige cm langes, zun-
genidhnliches Organ, das mit den letzten 2-5 mm aus dem
Mund des Weichtiers herausragt (Abbildung 4a). Diese Or-
ganismen nutzen die Radulae (eine der Futteraufnahme
dienende, raspelnde, Forderband-dhnliche Struktur), um
damit Algen von den Felsen zu kratzen (Abbildung4a).
Mehr als 100 Reihen von Zihnen sind an der Radula veran-

a) b) d)

<€— 05 cm >

Ang.gﬁeemie

kert (Abbildung 4b—e), es werden jedoch nur die duBeren
10 Reihen zum Abkratzen genutzt. Eine Reihe Zihne wird
innerhalb von 12-48 h abgenutzt, wihrend gleichzeitig wei-
tere, neue Zihne gebildet werden.'”” Durch das konstante
Wachstum der Radula schieben sich die neu gebildeten
Zahne immer weiter bis in die dulerste Region vor, bei der sie
sich dann vom Rest der Radula 16sen. Durch dieses konti-
nuierliche Altern und Vorschieben der Zihne sind an einer
Radula zu jedem Zeitpunkt viele unterschiedliche Phasen der
Biomineralisation zu beobachten. Das ermoglicht eine rei-
henweise Analyse der Zdhne, um die verschiedenen Mine-
ralisationsphasen zu untersuchen. Dieses Design liefert nicht
nur iiberragende Harte, sondern ermoglicht den Zahnen auch
einen so genannten selbstschirfenden Effekt (Abbil-
dung 4g)."1% Daher konnen diese Weichtiere natiirliche
Wegweiser zu sich stindig weiterentwickelnden, selbsterhal-
tenden, hierarchischen Materialien sein.

Kiferschnecken (Polyplacophora) gehdren zu einer sehr
alten, mit ca. 750 Arten relativ kleinen Gruppe der Weich-
tiere. Sie bewohnen, iiber die ganze Welt verteilt, sowohl
Regionen in der Gezeitenzone als auch Tiefseeabschnitte
felsiger Kiistenbereiche.'"!*1%1%] Djese flachen, symmetrisch
elongierten Pflanzenfresser schiitzen sich durch acht am
Riicken befindliche, tiberlappende Gehiduseplatten vor den
rauen marinen Bedingungen. Sie bewegen sich eher langsam
iiber harten Bodengrund und grasen diesen nach Essbarem
ab. Im Gegenzug dazu sind die Napfschnecken (Gastropoda)
eine grof3e Gruppe von primitiven, marinen Pflanzenfressern,
die sich ebenfalls von auf felsigen Untergriinden befindlichen
Algen ernihren.'"” Sie haben typischerweise kegelformige
Gehiuse und sind meist in den Gezeitenzonen anzufinden.
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Abbildung 4. a) Schema der Kiferschnecke C. stelleri: Mund inklusive Radula. b) Lichtmikroskopische Aufnahme der Radula (C. stelleri). c) Die Ver-
groRerung der Ubergangszone nahe dem hinteren Ende der Radula verdeutlicht durch den stufenweisen Farbwechsel von Transparent zu Schwarz
den Anfang der Mineralisation. d) Rasterelektronenmikroskopische Aufnahme eines Teiles der Radula (P. caerulea); die Radulatasche wurde zur
besseren Darstellung der Zihne entfernt. Es gibt sechs mineralisierte Zahne pro Reihe: vier unikuspidale (schwarzer Pfeil) und zwei trikuspidale
Zihne (weif3er Pfeil). ) Schema der Anatomie der Zahnhécker mit hinterem und vorderem Teil des Zahns. f) Lichtmikroskopische Aufnahme
eines diinnen, lingslaufenden Abschnitts eines Teils der Radula (P. caerulea) mit intakter Radulatasche: Gut sichtbar ist die Verbindung zwischen
Zahnhocker und Radula durch die Basis. g) Schema zum selbstschirfenden Effekt, erméglicht durch einen Hirtegradienten vom vorderen zum
hinteren Teil. Die Richtung der Zahnbewegung wihrend des Schabevorgangs ist durch den blauen Pfeil angedeutet. Wiedergabe von (a—c) aus

Lit. [116], (d—f) aus Lit. [105] und (g) aus Lit. [101] mit Genehmigung.
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Die jungen Zihne von Kéifer- wie Napfschnecke bestehen
aus einer dreidimensionalen a-Chitinmatrix mit dazugehori-
gen Proteinen, die ausgereiften Zdhne hingegen enthalten
mindestens ein Eisen- und ein Nicht-Eisen-Biomineral.!'™!
Detailliertere strukturelle Besonderheiten sind fiir den je-
weiligen Vertreter einer der beiden Arten von Weichtieren
unterschiedlich, fiir die tiberragenden mechanischen Eigen-
schaften der Radulazéhne sind jedoch generell die hierar-
chisch und rdumlich extrem organisierten Verbundstrukturen
verantwortlich. Eine Gemeinsamkeit betrifft ebenfalls die
Terminologie der Zahnanatomie, die bereits oben gezeigt
wurde (Abbildung 4). Die vordere Zahnseite wird fiir das
Abschaben genutzt, wihrend die hintere Seite nicht direkt am
Prozess beteiligt ist (Abbildung 4¢).1°1® Der abschabende
Teil wird gewohnlich Zahnhocker genannt, wiahrend der Teil,
der den Zahn mit der Radula verankert, Basis genannt wird
(Abbildung 4 f).[10110)

4.2. Struktur und Funktion der Radulazihne der Kdferschnecke

Zahlreiche Studien an verschiedenen Vertretern fithrten
zu dem Ergebnis, dass Magnetit in den Hockern aller Kifer-
schnecken vorhanden ist. Allerdings sind seine Verteilung
und das Vorhandensein anderer Eisen- und Nicht-Eisen-Mi-
neralien artspezifisch (Abbildung 5).41% 1% In noch reifen-
den Zihnen sind zudem viele verschiedene Eisenoxidphasen
auf der vorab geformten Matrix abgelagert. Zuerst in der
junktionalen Region und am Rand, spéter fast iiberall im
vorderen Teil, unterziehen sie sich mehreren Phasen-
umwandlungen wihrend der Reifung (Abbil-
dung 6).1012:103.1104.11L12] Weiterhin findet man in der junktio-
nalen Zone und spiter auch am dufleren Rand der Zahnho-
cker zu Beginn der Mineralisation Ferrihydrit,/!?®103:110d.111]
das im vorderen Teil bis zur vollstdndigen Reife der Zéhne
verbleibt.'"*11%4°1 Dort wird es in verschiedene Eisenoxide
und -oxyhydroxide umgewandelt, zumeist entsteht jedoch
Magnetit (Abbildungen 5, 6e-g und 7) oder art-/gattungs-
spezifisch auch in kleinen Fraktionen Goethit (a-
FeOOH),"'™ 112 T epidokrokit (y-FeOOH)!112a0del ypd Li-
monit!'"?! (eine Mischung aus verschiedenen FeOOH-Spezi-
es). Die Position dieser Oxyhydroxide innerhalb des Zahnes
(Abbildung 5) im Kontaktbereich zwischen Magnetit und der

Lepidokrokit
und/oder
Goethit

\,

Cr. stellari,
Cryptoplax striata,
| Chaetopleura apiculata

D. Faivre und T. U. Godec

amorphen Phase lésst jedoch vermuten, dass keine ,,geplan-
te“, sondern eher eine zufillige Bildung durch verdnderte
Umgebungsbedingungen oder durch Kontakt mit lokal an-
deren Oberfldachen zustande kommt.

Kim et al. fanden in der Kéferschnecke A. hirtosa, dass in
jungen Zihnen gebildetes Ferrihydrit spiater durch eine
Kombination aus Magnetit, Lepidokrokit und Goethit ersetzt
wird.""®! Weiterhin ist der im vorderen Teil des Zahnes ge-
fundene Magnetit willkiirlich orientiert. Evans et al. beob-
achteten, dass die Kristalle im Innern von Calciumsalz-rei-
chen Zihnen der Orientierung der organischen Matrix folgen
oder verbindende fibrose Briicken bilden.""®! Die Region im
Zahninnern wird iiber ein sehr komplexes Muster als letztes
mineralisiert. Typischerweise besteht diese Region aus
amorphem Eisenphosphat,'™¥ Apatit*!?>1] oder anderen
komplexen FEisen- und/oder Magnesium-haltigen Pha-
Sen'[112b,e]

Kiirzlich konnte ein besserer Einblick in die Feinstruktur
von Kiferschneckenzédhnen fiir die Radula der C. Stelleri
mithilfe einer Kombination kristallographischer, mikrosko-
pischer und fortschrittlicher spektroskopischer Techniken
prisentiert werden.''! Die reifen Zihne weisen eine lokal
getrennte Eisenphosphat/Magnetit-Kern-Schale-Struktur
auf. Die duflere Schalenregion besteht aus isotropen oder
staibchenformigen Magnetitpartikeln, wobei die Stédbche-
nachsen entlang der Kontur der Zahnoberfldche orientiert
sind (Abbildung 6a—d). Die Autoren identifizierten auBer-
dem im Verlauf vom vorderen bis zum hinteren Teil der
Zahnkante vier morphologische Uberginge (Abbildung 6a-
d): im gesamten Umfang des Zahnes eine Schicht von ver-
dichteten Magnetitnanopartikeln, die im duBersten Teil der
vorderen Kante noch verdickt ist (i); Biindel von Magnetit-
stabchen unter dieser Schicht, die parallel zur Auflenkante
angeordnet sind (ii); die lokale Ausrichtung der Stidbchen
biegt sich sukzessive um den Eisenphosphatkern bis zum
hinteren Bereich (iii), wo die Ausrichtung der Stidbchen par-
allel zur hinteren AuBenkante verlduft (iv). Die Stdbchen
werden allmdhlich vom vorderen bis zum hinteren Teil immer
dicker, was mit einer signifikanten Verringerung von Hérte
und Modul verbunden ist.!"""?!

Eine weitere, darauf aufbauende Studie von Grunenfel-
der et al. zeigte, dass diinnere Fasern besser geeignet sind, der
Zugbelastung standzuhalten, da nicht so viele Defekte auf-
treten und das weniger sprode Material
hohere Spannung aushilt."”! Umgekehrt
verhalten sich dickere Fasern besser in
Kompressionsexperimenten. Dies veranlass-
te die Autoren zu der Schlussfolgerung, dass

und/oder

\ Limonit

Chiton und
Acanthopleura amorphes

amorphes

Eisen- Eisen-
phosphat
phosphat oder Apatit

oder Apatit

junktionale Zone junktionale Zon€

Abbildung 5. Darstellung der beiden Haupttypen von Radulazihnen der Kiferschnecke
mit den unterschiedlichen Verteilungen des Magnetits in den dufleren Regionen abhingig

von Gattung oder Art.[1%11%
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die am hinteren Teil vorhandenen, dickeren
Stdbchen der zusammenpressenden Belas-
tung widerstehen sollen, wihrend die diin-
neren im vorderen Teil eher fiir Zugspan-
nungsbelastungen optimiert sind.

Die Unterschiede der Moduln des wei-
chen Phosphatkerns und der harten Magne-
titschale sind so grof}, dass an der Kern-
Schalen-Grenzfliche so genannte ,,Crack
deflection” (Rissprivention) moglich ist, ein
Prozess, der auch bei anderen (biologischen)
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Abbildung 6. a) Rasterelektronenmikroskopische Aufnahme eines der Linge nach gebrochenen Radulazahnes (C. stelleri), die den Eisenphosphat-
kern (hell) und die Magnetitschale (dunkel) zeigt. Die markierten Rechtecke B, C und D sind vergréfert in (b—d) zu sehen. Die strukturelle
Heterogenitdt umfasst die granulare dufere Magnetitkante (i), die vordere (ii) und die hintere innere Zahnkante (iv) sowie die sukzessive Biegung
in der dazwischenliegenden Ubergangszone. Die gestrichelten Linien veranschaulichen die dominierende lokale Orientierung der Stibchen in den
Regionen (ii), (i) und (iv). €) und f) sind Mikroréntgenfluoreszenz(uXRF)-Aufnahmen eines lingslaufenden Diinnschnitts des Radulazahnes

(C. stelleri). Die Intensitit ) des Gesamtbetrags von Eisen und f) von zweiwertigem Eisen erhéht sich wihrend der Reifung quer tiber die vordere
Kante. g) Mikro-Réntgen-Nahkanten-Absorptionsspektroskopie (LXANES) zeigt ebenfalls eine steigende Hiufigkeit an Magnetit in der Schalenre-

gion quer Uber die vordere Kante des Radulazahnes. Wiedergabe aus Lit. [116] mit Genehmigung.

Verbundmaterialien bekannt ist.'"®! Zusitzlich befindet sich
sowohl um die mineralisierten Stdbchen als auch in den Ma-
gnetitkristallen organisches Material (als ein Uberbleibsel der
Keimbildung). Dies reduziert den Modul und sichert so ein
groBeres Hérte/Modul-Verhiltnis, was wiederum den Ab-
riebwiderstand unter stumpfer Belastung erhoht.”]

Im nm-Bereich wurden Oberflichenunebenheiten und
Mineralbriicken als zusitzliche Verstirkungen gefunden.!''”)
Diese Strukturmerkmale bieten detaillierte Erklarungen fiir
die tiberlegenen mechanischen Eigenschaften und die wohl-
definierten asymmetrischen VerschleiBmuster der Zéahne, die
ihnen ihre selbstschirfende Eigenschaft verleihen (Abbil-
dung 4 g)."1#19217) Ayferdem konnte die urspriingliche An-
nahme von Lowenstam und Weiner widerlegt werden, dass
verschiedene Materialien in den getrennten Kompartimenten
nebeneinander vorhanden sind.[*! Vielmehr treten separate
Mineralphasen auf, deren Ubergiinge jedoch durch gegen-
seitiges Durchdringen verschwimmen.[""*") In der Gesamt-
heit weisen diese Erkenntnisse dadurch auf ein noch hoheres
Niveau der Prézision von rdumlicher und zeitlicher Kontrolle
iiber die Keimbildung und das Wachstum verschiedener ne-
beneinander existierender Mineralien hin.

4.3. Mechanistische Aspekte der Magnetitbiomineralisation in
Radulazdiihnen der Kferschnecke
Der Mineralisationsprozess der Zéhne der Kéferschnecke
folgt einem komplexen Muster von morphologischen und

Phaseniibergingen. Lowenstam und Weiner™ haben in ihrer
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Arbeit vier allgemeine Phasen der Zahnmineralisation be-
schrieben (Abbildung 7): 1) Bildung und Organisation der
organischen Matrix, 2) Bildung transienter Eisenmineral-
phasen, 3) die spiter zu anderen Mineralien umgewandelt
werden, und 4) die Mineralisation des Zahnkerns. Die vier
Phasen und die dominierende Transformation von Ferrihydrit
zu Magnetit (Abbildung 7) sind grundsitzlich fir alle Kifer-
schnecken giiltig. Jenseits dieser Gemeinsamkeiten konnen
gattungs- und artspezifische Besonderheiten beobachtet
werden; zu nennen waren Mineralgehalt und Lokalisierung
(Abbildung 5) oder die in den Mineralisationsprozess einge-
bundenen Proteine. Da in den vielen Studien jeweils unter-
schiedliche Methoden angewendet wurden, ist nicht fiir alle
Erkenntnisse klar, ob sie allgemeingiiltig fiir samtliche K-
ferschnecken sind. Deshalb werden die wichtigsten Er-
kenntnisse unten getrennt vorgestellt.

Zur Ausweitung der traditionellen mineralogischen An-
sdtze wurden biochemische Analysen durchgefiihrt. Es
konnte gezeigt werden, dass in der Kiferschnecke A. hirtosa
eine vorab geformte organische Matrix noch vor dem Start
der eigenlichen Mineralisation eine phenolische Aushirtung
erfahrt (d.h. die Oxidation von Phenolverbindungen zu Chi-
nonen, die wiederum reagieren und Proteine vernetzen;
dieser Prozess erhoht die Harte des Gewebes und fiihrt zu
einer dunklen Firbung).'””! Die gleiche Studie zeigte, dass ca.
10% der organischen Masse aus Proteinen besteht, die reich
an Aminosduren mit sauren Seitengruppen (Asparagin- und
Glutaminséure) sind; diese Proteine sind eng mit Chitinfasern
verbunden. Die duBleren, Eisen-reichen Regionen des Zahn-
hockers enthalten deutlich weniger Proteine als der Calcium-

www.angewandte.de

die

Chemie

4821


http://www.angewandte.de

Angewandte

4822

Aufsiitze

Phase 1:
Bildung der
a-Chitinmatrix

Phase 2:
Bildung von
Ferrihydrit (FH)

D. Faivre und T. U. Godec

Lepidokrokit Lepidokrokit

und/oder und/oder
Goethit Goethit
und/oder und/oder
Limonit \ Limonit

amorphes
Eisenphosphat
oder

Apatit

Phase 3: Phase 4:
Transformation von Mineralisation des
FH zu Magnetit Zahnkerns

Abbildung 7. Vier Phasen der Zahnmineralisation in Kiferschnecken nach Lowenstam und Weiner.!!

reiche Zahnkern. AuBlerdem sind die Chitinfasern in der
Eisen-reichen Region nur spirlich zu finden und wenig ge-
ordnet, wihrend in der Calcium-reichen Region dicht ge-
packte und hoch geordnete Fasern vorliegen.'"™™ Anhand
dessen und auf Grundlage der Erkenntnisse iiber die Orien-
tierung der Kristalle in den beiden Regionen!®! wurde vor-
geschlagen, dass die Mineralisation in der Calcium-reichen
Region deutlich stiarker kontrolliert ist als in der Eisen-rei-
chen.'*”)

Die Fortschritte bei den analytischen Methoden und die
zunehmend interdisziplindre Herangehensweise ermoglichen
immer tiefere Einblicke und haben gezeigt, dass die ur-
spriinglichen Modelle der Mineralisation der Radula tiber-
arbeitet werden miissen. Saunders et al. konnten nachweisen,
dass Regionen, die unterschiedliche Mineralien enthalten,
nicht durch scharfe, definierte Grenzen getrennt sind, son-
dern sich vielmehr gegenseitig durchdringen.!"'*) Weiterhin
gibt es selbst innerhalb einer Region desselben Minerals
ausgeprigte Inhomogenititen, die eng mit den selbstschéar-
fenden Eigenschaften verbunden sind.'®*) Im Fall von
C. stelleri konnten die folgenden Schritte der Strukturtrans-
formation beobachtet werden:"'® 1) kontrollierte Synthese
von Ferrihydrit-Kristallaggregaten entlang der vorab ge-
formten Chitinmatrix, 2) Aggregation der Kristalle inklusive
Festkorpertransformationen von Ferrihydrit zu Magnetit
(Abbildung 6 e—g) und 3) Magnetitwachstum zur Bildung der
parallelen Stdbchen in reifen Zdhnen.

In A. hirtosa scheint Ferrihydrit mithilfe eines Redox-
prozesses aus Fe!' gebildet zu werden.""® Dagegen wurde
dieser Mechanismus fiir C. stelleri anhand von uXRF-Daten
verworfen, weil dort auch nach der Abscheidung von Ferri-
hydrit noch Fe! prisent war.''®! Hier vermuten die Autoren
einen Mechanismus, bei dem die Hydrolyse von Fe™ zur
Bildung von positiv geladenen Eisen(III)-hydroxiden und
damit zur spontanen Abscheidung von Ferrihydrit fiihrt.
Zudem ist die Oberflichenenergie Wasser-haltiger Phasen,
wie Ferrihydrit, geringer als die Wasser-freier, wie Goethit,
Lepidokrokit oder Akaganeit. Das resultierende, metastabile
Ferrihydrit wird dann durch Absorption von Fe'" in Magnetit
umgewandelt.'”) Dariiber hinaus wurde auffallend asymme-
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trisches Wachstum der Magnetitkristalle beobachtet; die
Korner am Rand wachsen deutlich schneller als jene im
Innern der Aggregate.''! Eine Proteomanalyse der Zihne
zeigt, dass verschiedene, fiir mineralisierte Bereiche spezifi-
sche Proteine dhnlich zum C-Terminus eines reduzierenden,
Peroxiredoxin-6-dhnlichen ~ Proteins  sind.P>">'"122l  Auf
Grundlage dieser Beobachtungen wurde vorgeschlagen, dass
die in vollstindig mineralisierten Zdhnen gefundenen Pro-
teine moglicherweise die Reduktion der Eisenspezies und
somit auch die Initilerung der Phasentransformation des
Ferrihydrits zu Magnetit mittels Absorption von Fe' und
anschlieBender Festkorpertransformation kontrollieren.!'!
AuBerdem scheint die Chitinmatrix die Dichte der Aggregate
sowie den Durchmesser und die Kriimmung der resultierende
Stdbchen zu beeinflussen. Zudem sind die Kristallaggregate
in Kontakt mit den Chitinfasern, was eine heterogene Nu-
kleation des Ferrihydrits an den Fasern nahelegt."'®! Unter-
stiitzend dazu wurden aus mineralisierten Zidhnen von
A. hirtosa Peptide extrahiert, die dem Eisen bindenden Pro-
tein Mms6 dhneln.[*"33] Daher wurde vorgeschlagen, dass
diese Proteine auf der Chitinmatrix verteilt sind und die
Ferrihydritkeimbildung unterstiitzen.'” Es ist daher sehr
wahrscheinlich, dass proteinbeschichtete Chitinfasern als
Keimbildner fiir die heterogene Nukleation von Ferrihydrit
wirken. Unterstiitzend wurde festgestellt, dass die Aggregat-
grofen der vorderen Region in C. stelleri groB3er sind als jene
der hinteren Region der reifen Zihne.'""! Gleichzeitig sind
die organischen Fasern in der vorderen Region dichter ge-
packt, was wiederum zu einer hoheren Dichte der Keim-
bildner fiihrt.""! Dies ldsst auf einen sehr hohen Grad der
Kontrolle iiber die Mineralisation schlieB3en.

Modernste Atomsondentomographie von Radulazihnen
von C. apiculata enthiillte sogar auf molekularer Ebene noch
heterogene Strukturen.'! Die Autoren fanden kleine Do-
ménen von Kationen (Na" und/oder Mg*") um halbkristalline
a-Chitinfasern, was wohl dadurch zustande kommt, dass die
lokal amorphen Chitindoménen saure Proteine und damit
auch diese Kationen ausgrenzen.” Weiterhin konnte
anhand von Proximity-Histogrammen gezeigt werden, dass
die Mineral-Faser-Grenzflache nicht scharf ist, sondern eine
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24 nm dicke Grenzschicht mit gegenseitiger Penetration
aufweist. Dass man zusammen mit den Fasern Kationen (Na*®
und/oder Mg*") findet, impliziert eine Wechselwirkung/An-
ziehung zwischen den Chitin-assoziierten sauren Proteinen
und den Kationen. Weiterhin wird spekuliert, dass diese lo-
kalen spezifischen Ionenaffinititen die Oberflichenladung
und lokale Ladungsverteilungen regeln und dadurch auch die
Interaktionen zwischen den Fasern und potenziell den Beginn
der Keimbildung mittels Ladungsverdichtung bestimmen.
Auch wenn dazu bisher kein Beweis dokumentiert ist, deutet
diese Darstellung doch bereits eine noch vielschichtigere
Kontrolle der Keimbildung und des Wachstums der Eisen-
oxidbiomineralien an, als bisher gedacht.

4.4. Struktur und Funktion der Radulazédhne der Napfschnecke

Im Fall der Mineralisation der Radulazéhne in der
Napfschnecke wurden Studien bereits an vielerlei Arten
durchgefiihrt, darunter Patella vulgate'O"1°1%5215) gepleti-
ca,"? peronii™® und caerulae">'?" sowie Patelloida altico-
stata"® und Cellana toreuma Reeve."™ Diese Arten unter-
scheiden sich in GroBe und Form der Zihne, sind jedoch sehr
dhnlich in der Zusammensetzung der Materialien. Die
Zahnhocker bestehen aus einer vorab geformten o-Chitin-
matrix, die mit Goethit (a-FeOOH) und amorphem hydrati-
siertem Siliciumdioxid (SiO,-nH,O) gefiillt ist. In einem
breiteren Kontext ist die Bildung der biomineralischen
Kompositmaterialien auch als Multiphasen-Biomineralisati-
on bekannt. Diese spielt auch in anderen marinen Wirbello-
sen eine Rolle, hier wiren SchwimmeP"** (Chitin, Silici-
umdioxid oder Aragonit), Brachipodal’****<! (Chitin, Silici-
umdioxid oder Apatit) und Krebstiere*'*4l (Chitin und Si-
liciumdioxid) zu nennen.

Die a-Chitinmatrix der Arten Patella vulgata, athletica
und caerulae besteht aus geordneten, dicht gepackten Reihen
von Chitinfasern, wobei der Abstand zwischen angrenzenden
Fasern nur wenige Nanometer betrigt.'””! Histochemische
Untersuchungen haben ergeben, dass auch hier Proteine
neben dem Chitin prisent sind und dass der Abscheidung der
Mineralien ebenfalls eine phenolische Aushirtung voraus-
geht 1% Im vorderen Teil des Zahnes sind die o-Chitinfasern
in zwei Typen von Schichten mit einer Dicke von 300-900 nm
organisiert.""" Innerhalb dieser Schichten, die senkrecht zur
vorderen Oberfliche liegen, sind die Fasern abwechselnd
langs oder quer zur vorderen Oberfliche angeordnet. Im
hinteren Teil sind die Fasern senkrecht zur vorderen Kante
angeordnet. An der Grenze zwischen vorderem und hinterem
Teil bilden die Fasern ein sich kreuzendes Muster (Abbil-
dung 8a).

Die ersten mineralischen Produkte werden an der Basis
beobachtet!!%-12*12l ynd sind nur wenig kristalline Produkte
aus Fe, Si, P und Cal'"”™'! von unterschiedlicher Zusam-
mensetzung und Grofie. Im eigentlichen Zahnhocker verrin-
gert sich dann der Anteil an P und Ca gegeniiber dem an Fe
und Si.""! Die ersten mineralischen Ablagerungen tauchen
in Patella vulgate in Reihe 13" und in Patella caerulea in
Reihe 19" auf. Das erste kristalline Material (Goethit!'!**)
erscheint in der Zahnbasis oder am Ubergang zwischen Basis
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Abbildung 8. a) Der schematische Querschnitt eines Radulazahns der
Kaferschnecke gibt die Orientierung der a-Chitinfasern wieder; linke
Seite: Linien stellen die Fasern dar; rechte Seite: Linien stellen die
senkrecht zur vorderen Kante liegenden Fasern dar und die Punkte die
parallel liegenden. Nahe der vorderen Kante liegen die Fasern parallel
zu dieser, wihrend sie ein sich kreuzendes Muster an der Grenze zwi-
schen vorderer und hinterer Region bilden. b)—d) Transmissionselek-
tronenmikroskopische Aufnahmen frither Mineralablagerungen der
Napfschnecke Patella careulea; einige der stibchenférmigen Ablage-
rungen haben einen elektronentransparenten Kern. Der Einschub in (a)
zeigt ein Intensititsprofil quer tber ein Stibchen mit einer Senke in
der Mitte (mit einem Pfeil markiert). c) Ein hohler, zerbrochener Kris-
tall mit einer zusitzlichen, aus dem Hohlraum ragenden, kleineren
Struktur. Es ist nicht klar, ob diese Struktur organischer Natur ist. Die
Pfeile zeigen ein fast elektronentransparentes und vermutlich organi-
sches Material an. d) Die Mineralablagerungen liegen sowohl parallel
als auch senkrecht. Elektronentransparente Kerne sind auch hier zu
sehen. Wiedergabe von (b) und (d) aus Lit. [105] und (c) aus Lit. [127]
mit Genehmigung.

und Hocker [1041051250.130) Dje ersten Mineralien im Zahnho-
cker sind lineare Aggregate, die im Kontakt mit den Chitin-
fasern stehen. Dies spricht fiir eine durch die Fasern kon-
trollierte Orientierung der Kristalle.'" Goethit bildet na-
delformige, parallel zu den Fasern liegende Kristalle.'>"!
Basierend auf dieser hoch heterogenen Kristallstruktur wird
angenommen, dass das Kristallwachstum grofitenteils unbe-
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einflusst von der Matrix ablauft."®'?"l Die Tatsachen, dass
erstens die Abstdnde zwischen den Fasern in den Schichten
vergleichbar mit der Kristalldicke sind und zweitens die
kristallographische C-Achse entlang der Fasern orientiert
ist,1) deuten darauf hin, dass die organische Matrix eine
regulierende Rolle wihrend des Kristallwachstums spielt.
Der Raum zwischen den Goethitkristallen wird anschlieend
mit hydriertem Siliciumdioxid gefiillt.'"">*! Die gebildeten
Goethitkristalle wurden mit mikroskopischen und spektro-
skopischen Techniken untersucht,1*!>123*1271321 Dje Zahnbasis
enthélt superparamagnetische Goethitmikrokristalle, wih-
rend der Zahnhocker aus nadelférmigen Goethitkristallen
besteht.'*? Diese sind entlang der Fasern angeordnet und in
der vorderen Region kleiner als in der hinteren.!'""!

Zwar ist die rdaumliche Verteilung der Mineralphasen im
Napfschneckenzahn bisher kaum dokumentiert, es konnten
jedoch bereits Informationen iiber die rdumlich aufgeloste
Elementzusammensetzung gewonnen werden. Dabei wurde
gezeigt, dass die vordere Region des Zahnes mehr Fe als Si
enthilt, wihrend in der Mitte und im hinteren Bereich der
Anteil an Si hoher ist als jener an Fe.'! Durch Hirtemes-
sungen in Kombination mit selektiver Entnahme der organi-
schen und mineralischen Phase konnte gezeigt werden, dass
die organische Matrix nur eine untergeordnete Rolle fiir die
Materialhirte spielt.'" Siliciumdioxid ist jedoch entschei-
dend fiir die Harte, und es wurde vorgeschlagen, dass es als
eine Art Bindemittel zwischen den lose angeordneten Goe-
thitkristallen wirkt.'""" Des Weiteren haben die Zihne eine
definierte Abnutzungsebene parallel zur Verlingerung der
hinteren Zahnregion.""" Die Orientierung dieser Ebene ist
konstant und stellt so den selbstschédrfenden Effekt, analog zu
den Beobachtungen fiir die Kiferschnecke, sicher.'""™ Dies
und die hohe Widerstandsfahigkeit gegen die Ausbreitung
von Rissen werden durch die Organisation in eine hierarchi-
sche Ultrastruktur ermoglicht."®  Abgesehen von der
rdumlichen Auflosung haben alle Resultate gezeigt, dass
Goethit das einzige zu beobachtende Eisenmineral ist, d.h.,
keine amorphen Vorldufer involviert sind. Die Unterschiede
zur Kiferschnecke hinsichtlich Organisation und Zusam-
mensetzung fithren zu einer geringeren Hérte der ausge-
wachsenen Zihne (mit einer durchschnittlichen Vickers-
Hirte von 676kgm 'm™? in der Kiferschnecke und
413kgm'm~2 in der Napfschnecke!'™), jedoch bleibt der
mikroskopische Ursprung dieser Hértedifferenz weiter un-
bekannt.

4.5. Mechanistische Aspekte der Goethitmineralisation in der
Napfschnecke

Die Biomineralisation der Napfschneckenradula ist noch
nicht so detailliert verstanden wie jene der Kéferschnecken-
radula. Zwar wurden in der Vergangenheit bereits viele
wichtige Fragen, speziell mechanistischer Art, untersucht, die
meisten bleiben jedoch bisher offen. Die wichtigsten Fragen
betreffen den Bildungsweg von Goethit, im Speziellen die
Abwesenheit voriibergehender amorpher Vorldufer und die
Bildungsreaktion selbst. Es konnten keine vorab geformten
Kompartimente beobachtet werden, die die Grée und Form
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der Kristalle kontrollieren konnten.'” Stattdessen werden
die Fasern von den wachsenden Kristallen beiseitegeschoben
oder von ihnen eingehiillt. Es zeigt sich, dass die Minerali-
sation der Basis unter keiner nennenswerten biologischen
Kontrolle steht, im Unterschied zur strengen biologischen
Kontrolle der Zahnhockermineralisation. Einige gefundene
Goethitkristalle sind entweder hohl oder enthalten einen or-
ganischen Kern (Abbildung 8b-d), was eine zumindest teil-
weise heterogene Keimbildung an der organischen Matrix
vermuten lisst.'""*1%1271 Die GroBe der Kristalle ist ver-
gleichbar mit der einer Elementarzelle; es sind definierte
Kristallebenen erkennbar und verschiedene Kristallhabitus
abgebildet (Abbildung 8c,d).'">'?! Es wird vermutet, dass
diese Strukturen durch Wechselwirkung mit den Fasern lange
genug stabilisiert sind, um auch wéhrend des Wachstums ex-
perimentell erkennbar zu sein."?”! Es wurden einige Kristalle
mit dreieckiger Morphologie gefunden, was fiir die Pbnm-
Raumgruppe nur bei Symmetriebrechung maoglich ist.'”
Dies wurde einer Keimbildung der Kristalle an den Fasern
zugeschrieben, wodurch das Wachstum symmetriebedingter
Ebenen verhindert werden konnte.'™ 1?1 Ahnliche morpho-
logische Symmetriereduktion konnte bei Kristallisationsstu-
dien in Gegenwart von Additiven™! auch in vitro beobachtet
werden und lédsst auf ein gewisses Niveau biologischer Kon-
trolle schlieBen."*”

Weiterhin ist bekannt, dass Goethit unter physiologischen
Bedingungen, im neutralem pH-Bereich, nicht spontan aus
Fe'"“haltigen wissrigen Losungen kristallisiert.*> Der einzi-
ge Weg zur Bildung von Goethit unter Umgebungsbedin-
gungen ist durch In-situ-Oxidation von Fe!.!3* 3¢ Die auf
diesem Weg gebildeten Kristalle haben jedoch keine defi-
nierten Morphologien, wie es in der Napfschnecke der Fall ist.
Alle Routen zur Synthese von Goethit erfordern entweder
extreme pH-Werte, erhohte Temperaturen oder beides.'>
Bei diesen Prozessen wird zunichst wenig kristallines Ferri-
hydrit abgeschieden, das sich anschliefend — bei langer In-
kubationszeit — in Goethit umwandelt. Solche Ferrihydrit-
vorlduferphasen konnten bisher nicht in den Zihnen der
Napfschnecke entdeckt werden,'"!™1%:127l obwohl Ferrihydrit
nach bisherigen Kenntnissen dieser Vorldufer sein miiss-
te.** Die Napfschnecke schafft es entweder, die Bildung von
metastabilen Vorldufern komplett zu vermeiden, oder sie ist
in der Lage, das Zeitfenster, in dem der Vorldufer stabil und
damit wahrnehmbar ist, entscheidend zu verkiirzen.'™ Alle
Studien zu verschiedenen Arten bestétigen die Abwesenheit
jeglicher Vorldufer.'""*1%127 In jedem Fall lisst die direkte
Abscheidung von Goethit auf eine erhebliche biologische
Kontrolle iiber die Goethitbiomineralisation in der Napf-
schnecke schlieen. Auflerdem ist der thermodynamisch in-
stabilere Lepidokrokit (y-FeOOH) in Fallungsreaktionen
héufig kinetisch bevorzugt. Die Goethitbildung ist bevorzugt,
wenn die Oxidation von Fe" langsam verliuft, z.B. in Ge-
genwart von CO,/CO,~ 3% Mn**[137] oder AIP*.% Daher
wird vermutet, dass die Biomineralisation in der Napfschne-
cke eine — durch die organische Matrix regulierte — langsame
oxidative Hydrolyse einschlie3t, bei der die Bildung von
Goethit gegeniiber der von Lepidokrokit begiinstigt ist.'>*"!
Die organische Matrix wiederum ist mit einer Schicht saurer
Proteine tiberzogen, die als Keimbildungszentren fungieren
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konnten.'™ Abgesehen von diesen Vermutungen sind aller-
dings im Fall der Napfschnecke die Biomineralisation und die
potenzielle Kontrolle durch Proteine ein bisher unerforschtes
Gebiet.

Die Moglichkeit, dass Verdnderungen der Fasern und/
oder der Abstidnde zwischen den Fasern die Goethitnuklea-
tion auslosen und kontrollieren, konnte ebenfalls noch nicht
ausgeschlossen werden.'™ Es konnte gezeigt werden, dass
losliches Silicium eine hemmende Wirkung auf die Goethit-
mineralisation hat,®® obwohl zu jedem Zeitpunkt der Goe-
thitmineralisation in den Radulazdhnen der Patella vulgata
bedeutende Mengen an Silicium gefunden wurden, !> 129152]
Es scheint, dass das vorhandene Silicium nur in reifen und
vollstdndig mineralisierten Zéhnen in einer inerten Silicium-
oxidphase eingebunden ist;""! wihrend der verschiedenen
Phasen der Mineralisation liegt es dagegen in l6slicher Form
vor und iibt in Verbindung mit der Chitinmatrix eine regu-
lierende Funktion aus.!'"'"!

Die zweite interessante Frage betrifft den Eisentransport
in den und im Zahn. Bisher konnte in keiner Studie Ferritin
innerhalb der Zihne der Napfschnecke nachgewiesen
werden. 121321 Gelegentlich konnte es angrenzend an die
Zihne beobachtet werden, jedoch nicht im Inneren.'*
Ahnliche Beobachtungen wurden fiir die Kiferschnecke ge-
macht. In diesem Fall wurde geschlussfolgert, dass die Ferri-
tinkerne aufgelost werden miissen, bevor das Eisen durch die
Zellmembran transportiert werden kann.”! Diese Vermutung
wird dadurch gestiitzt, dass in den Zihnen der Kéferschnecke
die Kristallinitét der frithen Ferrihydritabscheidungen stiarker
ausgeprigt ist als die der angrenzenden Ferritinkerne.'"!
Daher wird vermutet, dass das Eisen auch in der Napf-
schnecke in 16slicher Form in den Zahn eintritt."" In der
Frithphase der Mineralisation sind diejenigen Teile stérker
mineralisiert, die sich weiter entfernt von der vorderen
Region befinden, wihrend die vordere Kante weniger stark
mineralisiert ist.'*>!% Dies fiihrt zu der Annahme, dass die
frithen Mineralabscheidungen des Ubergangs zwischen Basis
und Zahnhocker als ein Reservoir fiir die spatere Minerali-
sation des Zahnhockers fungieren.!™ Da freies Eisen im
Zytosol toxisch ist (es kann die Bildung von Hydroxylradi-
kalen katalysieren), wird vermutet, dass es in den Vakuolen
lokalisiert ist. Diese erfahren dann eine Exozytose, ver-
gleichbar mit dem freien Eisen in den Vakuolen des Transf-
errin-Endosoms."* Immunmarkierungsstudien an Radulae
von Cellana toreuma haben ergeben, dass eine 26-kDa-Fer-
ritinuntereinheit tatséchlich entlang der Zellmembran in den
Zahn transloziert wird."®! Es wird spekuliert, dass die er-
mittelte, zerlegte Ferritinuntereinheit, freies Eisen und/oder
teilweise abgebautes Ferritin nach der Fusion einer lyosom-
dhnlichen Vakuole mit der Zellmembran in den Zahn ge-
langen.'”® Der Mechanismus, durch den Eisen im Zahn ge-
schiitzt und innerhalb des Zahnes transportiert wird, bleibt
unklar.

4.6. Offene Fragen

Die rege Aktivitdt auf dem hier diskutierten Gebiet hat
bereits viele verschiedene Aspekte der Biomineralisation der
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Radula von Kiéfer- und Napfschnecken beleuchtet. Es bleiben
jedoch etliche offene Fragen speziell beziiglich der Mecha-
nismen der Mineralisation, mit denen man sich detaillierter
wird befassen miissen. Im Fall der Kiferschnecke ist eine
entscheidende Frage sicher die nach der Beteiligung der
sauren Proteine an der Mineralabscheidung. In-vitro-Expe-
rimente lassen vermuten, dass saure Liganden bei der Ferri-
hydritbildung eine Rolle spielen!™” und zusitzlich die Lepi-
dokrokitbildung unterdriicken."*!! Zudem wird der Polyas-
paraginsdure ein multimodaler Effekt bei der Ferrihydritbil-
dung zugeschrieben."*! Es konnten verschiedene Arten von
Proteinen identifiziert werden, die homolog zu anderen be-
kannten Arten mit z.B. enzymatischer Aktivitit
sind.[®61.116.123] g konnte jedoch noch kein direkter Nachweis
erbracht werden, dass oder wie diese Proteine die Keimbil-
dung oder diverse Wachstumsphasen beeinflussen. Daher
haben diese Erkenntnisse einen eher untergeordneten Stel-
lenwert, und die rdumlich und zeitlich aufgeloste Rolle der
die Keimbildung kontrollierenden Proteine ist samt mogli-
chen molekularen Mechanismen unbekannt und eher spe-
kulativ. Weitere mechanistische Einblicke sind notig, um
entsprechende Ideen (ein Beispiel wire die molekulare
Kontrolle iiber Kristallisation in Verbindung mit sehr gerin-
gen Konzentrationen von Additiven) kiinftig fiir Strategien
zur Herstellung multifunktionaler synthetischer Materialien
nutzen zu konnen.

Im Fall der Napfschnecke weill man noch weit weniger
iiber mechanistische Abldufe als bei der Kéferschnecke. Der
eigentliche Reaktionsweg der Goethitbildung aus Eisen(II)
unter physiologischen Bedingungen bleibt unklar; dies geht
einher mit der Frage, wie das Eisen auf dem Weg in den Zahn
und innerhalb des Zahnes geschiitzt und transportiert wird.
Wie auch bei der Kéferschnecke wurde hier umfassend tiber
die Chitin-assoziierten Proteine und deren mogliche Kon-
trolle iiber Keimbildung und Wachstum spekuliert. Aller-
dings konnten solche Proteine in der Napfschnecke bisher
nicht identifiziert werden, und ihre Wirkungsweise bleibt
unbekannt. Ahnliches gilt fiir die Ereignisse, die die Goe-
thitabscheidung auslosen, seien es eine Verdanderung in den
Abstéanden zwischen den Fasern, plotzliche Verdnderungen
im Eisentransport oder anderes. Zudem scheint die Vermu-
tung, dass das Goethitwachstum keiner besonderen Kontrolle
unterliegt, widerspriichlich, wenn man die heterogene Mor-
phologie und die offensichtliche Bevorzugung einer bestim-
men Orientierung der Kristalle bedenkt. Kristallisationsstu-
dien an Porenwandungen zeigen, dass daran wachsende Par-
tikel enormen lokalen Stress auf die Porenwinde ausiiben.*!
Bezieht man diese Beobachtung auf das mogliche, unkon-
trollierte Kristallwachstum in Gegenwart der Chitinfasern,
wiren hier lokale Deformierungen der Faserstruktur und
-ausrichtung die Folge; dies wurde jedoch nicht beobachtet.
Daher liegt der Schluss nahe, dass das Kristallwachstum
kontrolliert stattfindet. Dies konnte entweder durch direkte
Wechselwirkung mit den Fasern oder durch einen stark kon-
trollierten Transport des Eisens geschehen. Weitere interdis-
ziplindre Studien sind hier vonnéten.
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5. Zusammenfassung und Ausblick

Dank sich stindig verbessernden analytischen Methoden,
speziell im Bereich der Sequenzierung, werden fast tdglich
neue Informationen iiber biologische Makromolekiile und
ihren Einfluss auf die Biomineralisation gewonnen. Bis zum
volligen Verstdndnis der Biomineralisation ist es noch ein
weiter Weg, und es wird noch einige Zeit vergehen, bis man
im Bereich der biomimetischen Synthese funktioneller und
selbstreparierender Materialien davon profitieren konnen
wird. Es wird eine stdrkere Zusammenarbeit von Wissen-
schaftlern unterschiedlicher Disziplinen notig sein, um diese
anspruchsvollen Probleme gemeinsam anzugehen und zu
16sen.

Im speziellen Fall der Eisenbiomineralisation sind die bei
der Magnetitbildung in magnetotaktischen Bakterien invol-
vierten Gene und Proteine weitestgehend bekannt, jedoch
bedarf es weiterer Studien, um die zugehorigen mechanisti-
schen Funktionen zu verstehen. Im Fall der Weichtiere
mangelt es komplett an solchen Informationen. Jedoch steigt
die Anzahl genetischer Informationen mit der fortgehenden
Entwicklung bei den Sequenzierungstechniken, wodurch die
bisher geleistete physikochemische Arbeit komplementiert
werden kann. Die grofSeren Mafstibe und die grole Menge
an Eisenmineralien, die in diesen hoheren Organismen vor-
handen ist, erfordern au3erdem eine komplexere, mehrstufi-
ge Kontrolle iiber die Mineralisation. Gleichzeitig sind zur
effizienten biomimetischen Mineralproduktion grofiere
Mengen an Material vonnoten. Im Vergleich zu den intensi-
ven Studien zu Calciummineralien® sind die biomimetischen
Ansdtze zur Ablagerung von Eisenoxid-Mineralien noch
wenig entwickelt. Diese In-situ-Studien konnten hier einen
tieferen mechanistischen Einblick in die Eisenoxid-Minera-
lisation ermoglichen. Dariiber hinaus hat sich der konzep-
tionelle Wert der In-situ-Studien bereits auf dem Gebiet der
biomimetischen und biologisch inspirierten optischen Me-
thoden gezeigt.'*! Ein detailliertes Wissen auf molekularer
Ebene iiber die hierarchische Kontrolle der Abscheidung von
Eisenoxidmineralien durch magnetotaktische Bakterien kann
weitere Forschung an hoheren Organismen (z.B. Napf- und
Kiferschnecke) inspirieren, um letztlich zu einem program-
mierbaren, molekular kontrollierten, ,,intelligenten®, biomi-
metisch gestalteten Material zu gelangen.

Dank geht an Arash Komeili und Dirk Schiiler, die uns in die
Welt der Biomineralisation im Allgemeinen und die der ma-
gnetotaktischen Bakterien im Besonderen eingefiihrt haben.
Wir danken Peter Fratzl fiir die Moglichkeit der Einrichtung
einer Forschungsgruppe am Max-Planck-Institut fiir Kolloid-
und Grenzflichenforschung und wir danken unseren Kollegen
fiir ihre tigliche Hilfe. Die finanzielle Unterstiitzung erfolgte
durch die Deutsche Forschungsgemeinschaft (SPP 1420 (FA
835/2), SPP 1569 (FA 835/5), SPP 1726 (FA 835/7), die Pro-
jekte ,, Ein biokombinatorischer Ansatz zu enzymatisch akti-
vierbaren Klebstoffen“(BO 1762/5) und , Untersuchung des
Ablaufes der Kalzitbiomineralisation in Coccolithophoren*
(FA 835/9) durch die Europdische Union (Project Bio2-
MaN4MRI no. 245542 und Nanoathero no. 305312), durch das
Projekt COST (no. 0902) und durch den Europdischen For-
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schungsrat (Starting Grant MB2 no. 256915). Experimentelle
Unterstiitzung wurde im Rahmen der , European Soft Matter
Infrastructure” (ESMI, Edinburgh, Grofibritannien) und an
diversen Strahllinien der Synchrotron-Einrichtungen ESRF
(Grenoble, Frankreich), SOLEIL (Paris-Saclay, Frankreich)
und BESSY II (Berlin, Deutschland) gewdhrt.
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