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«Die von SystemsX.ch
geforderten Nachwuchs-
forschenden werden die
weitere Entwicklung der
Systembiologie entschei-
dend mitgestalten.»

Teilnehmende de‘r diesjéhrigen Summer School.

Dank SystemsX.ch konnte sich die Sys-
tembiologie in der Schweizer Forschungs-
landschaft etablieren. Nun gilt es, diesen
Wissenschaftszweig fest zu verankern. Da-
mit dies langfristig gelingt, braucht es ge-
ntgend Nachwuchsforschende mit einer
entsprechenden Ausbildung. SystemsX.ch
hat diesen Bedarf friihzeitig erkannt und
mit gezielten Massnahmen darauf reagiert.
Dazu gehdrt insbesondere ein umfassen-
des Angebot an Weiterbildungen und die
Forderung von Projekten, bei denen Dok-
torierende und Postdoktoranden in einem
interdisziplindren Umfeld ihre Forschungs-
arbeiten absolvieren.

Die Anforderungen an die Aus- und Weiter-
bildung haben sich seit Beginn der Initia-
tive stark verandert: Als SystemsX.ch an
den Start ging, waren die meisten Forschen-
den, die sich mit systembiologischen Frage-
stellungen befassten, auf eine einzige Fach-
richtung spezialisiert. Dazu gehorten ins-
besondere die Biologie, Computerwissen-
schaften, Mathematik, Physik und &hnliche.
Heute prasentiert sich die Situation ganz
anders: Immer mehr junge Wissenschaft-
lerinnen und Wissenschaftler verfigen Uber
ein fundiertes Wissen in mindestens zwei
fur die Systembiologie relevanten Diszipli-
nen.

Zu diesem Wandel hat SystemsX.ch durch
die Férderung von Projekten, die auf die
Bedurfnisse der Nachwuchsforschenden
ausgerichtet sind, massgeblich beigetra-
gen. Dazu zahlen insbesondere die inter-
disziplinaren Doktorarbeiten (IPhD) und die
Transition Postdoc Fellowships (TPdFs).

Editorial

Im Rahmen eines IPhD werden die Dokto-
rierenden von zwei Professoren aus unter-
schiedlichen Disziplinen betreut. Und die
Postdoktoranden, welche sich erfolgreich
fur ein TPdF beworben haben, werden beim
Umstieg von ihrer urspriinglichen Fachrich-
tung in eine andere geférdert. Damit erlangen
die jungen Systembiologinnen und Sys-
tembiologen bei beiden Projektarten in min-
destens zwei wissenschaftlichen Diszipli-
nen entsprechende Kompetenzen.

SystemsX.ch fordert die Nachwuchsfor-
schenden zudem mit massgeschneiderten
Weiterbildungsveranstaltungen wie bei-
spielsweise Retreats und Summer Schools,
aber auch mit Reisestipendien fur den Be-
such von ausgewahlten Konferenzen im
In- und Ausland. Mit dem jahrlich stattfin-
denden AllSystemsX.ch Day oder den In-
ternationalen SystemsX.ch-Konferenzen
bietet die Initiative den jungen Wissen-
schaftlerinnen und Wissenschaftlern eine
ideale Plattform, ihre Ergebnisse einem
breiten Fachpublikum vorzustellen.

Wir sind Uberzeugt, dass die von SystemsX.ch
geforderten Nachwuchsforschenden die
weitere Entwicklung der Systembiologie
entscheidend mitgestalten werden. Damit
hinterlasst die Wissenschaftsinitiative weit
Uber ihre Laufzeit hinaus ihre Spuren.

Eavan Dorcey
Forschungskoordinatorin, SystemsX.ch
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RTD-Projekt MalarX

Gemeinsam gegen Malaria

MalarX ist ein Paradebeispiel fir die neue Generation von SystemsX.ch-Projekten — angewandte, interdiszipli-
nére Forschung mit einem starken Bezug zur Medizin. Mit dem RTD-Projekt verfolgen die Wissenschaftler
namlich kein geringeres Ziel, als einen entscheidenden Beitrag zur weltweiten Ausrottung von Malaria zu leisten.

Malaria macht auch vor Europa nicht halt. Erst letztes Jahr gab es
in Griechenland einen Ausbruch. Fir den Parasitologen Volker
Heussler, der am Institut flr Zellbiologie der Universitat Bern
forscht und zum Konsortium des RTD-Projekts MalarX gehort, ist
das keine Uberraschung: «Malaria war in Westeuropa bis ins
20.Jahrhundert weitverbreitet.» Der Experte kennt auch den
Grund fUr das sporadische Aufflackern der Krankheit in Europa:
«Sobald die medizinische Versorgung in einem Land nicht mehr
richtig funktioniert, wird auch an der Diagnostik gespart.» Allfallige
Malariainfektionen bleiben folglich tber Wochen unerkannt. «Dies
offnet der Krankheit Tur und Tor», warnt Heussler. Werden nam-
lich in dieser Zeit infizierte Personen von Anopheles-Mucken
gestochen, verbreiten diese den Malariaerreger weiter, bevor die
Gefahr Uberhaupt erkannt wird.

Millionen von Neuinfektionen

«In unseren Breitengraden spielt nur die Form von Malaria eine
Rolle, die durch Plasmodium vivax ausgeldst wird», fuhrt Volker
Heussler aus. Dieser Erreger ist einer von vier verschiedenen ein-
zelligen Parasiten, sogenannten Plasmodien, die bei Menschen
Malaria verursachen.

Bei uns zwar weitgehend ausgerottet, verursacht Plasmodium
vivax in Asien und Mittel- und Stidamerika noch immer die meisten
Malariafélle. «<Man geht weltweit pro Jahr von rund 130-400 Mil-
lionen Ansteckungen mit Plasmodium vivax aus», weiss Heussler.
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Auch wenn bei dieser Form der Malaria die Sterberate niedrig ist,
handelt es sich dennoch um eine ernst zu nehmende Erkrankung:
«Es ist so, als hatte man mehrere schwere Grippen hintereinander.»
Typisches Symptom sind Fieberschibe. Diese werden durch Toxine
ausgelost, die beim Platzen der roten Blutkorperchen freigesetzt
werden.

Heussler erklart, wie es dazu kommt: «Die Erreger gelangen
durch den Stich einer Micke in die Blutbahn und von dort in die
Leber, wo sie sich vermehren und reifen. Danach treten sie erneut
ins Blut Uber und befallen die roten Blutkdrperchen, in denen sie
sich erneut vermehren, bis die Blutzellen schlussendlich platzen.»
Die danach frei schwimmenden Parasiten kdnnen von Mucken bei
der Blutmahizeit aufgenommen werden, womit sich der Infek-
tionszyklus schliesst.

Bei Plasmodium vivax weist dieser eine Besonderheit auf: Die
Leberphase des Erregers kann mehrere Monate, ja sogar Jahre
dauern. Diese Verzdgerung erlaubt es dem Parasiten, die mu-
ckenfreien Monate geschutzt und im Wirtsorganismus ruhend zu
verbringen.

Parasiten eliminieren, ohne die Leber zu schidigen

«Der Grossteil der bisherigen Forschungsprojekte fokussierte auf
die Blutphase, da dort der SchlUssel zu neuen Therapieansatzen
vermutet wurde», erklart Volker Heussler. Ein Fehler, wie man heute
weiss. «Es reicht nicht, die Plasmodien im Blut abzutéten, auch



die in der Leber ruhenden Parasiten missen eliminiert werden.
Momentan ist die Ruhephase allerdings noch eine Blackbox», sagt
der Forscher. Besonders was auf molekularer Ebene in dieser Zeit
zwischen Parasit und Wirtszelle ablauft, ist kaum erforscht. So
wissen die Experten beispielsweise nicht, wie der Erreger den
Stoffwechsel des Wirts anzapft, um zu Uberleben. Das RTD-Pro-
jekt MalarX, soll nun helfen, Licht ins Dunkel zu bringen und die
Frage zu klaren, wie sich die Erreger schadigen lassen, ohne dass
dabei auch die Leberzellen in Mitleidenschaft gezogen werden.

Grosse Herausforderung fiir die Modellierer

Um diese Fragen zu beantworten, kann das MalarX-Team auf die
langjahrige Erfahrung von Projektleiter Vassily Hatzimanikatis zah-
len. Hatzimanikatis, Bioingenieur an der ETH Lausanne, hat sich
auf die Entwicklung mathematischer Modelle im Zusammenhang
mit biomedizinischen Fragestellungen spezialisiert. Doch auch fur
ihn ist dieses Projekt eine spezielle Herausforderung: «Interak-
tionen zwischen einem intrazellularen Erreger und der Wirtszelle
sind dusserst komplex.» Denn es gilt nicht nur, die Daten zweier
Organismen in einem umfassenden Modell zu integrieren, sondern
auch allféllige Interaktionen zwischen den beiden zu berlcksich-
tigen. Zudem betreten die Systembiologen bei dieser Fragestel-
lung Neuland: «Bis anhin erforschten wir vor allem das Verhalten
wachsender Organismen. Hier dreht sich jedoch alles um einen
Organismus, der ruht.»

Vorteile der interdisziplinaren Zusammenarbeit

Um moglichst effizient arbeiten zu kdnnen, erstellen die Wissen-
schaftler nun in einem ersten Schritt ein Modell mit den bereits
vorhandenen Daten. Danach werden die Mathematiker mogliche
Hypothesen, wie Parasit und Leberzellen auf molekularer Ebene
interagieren konnten, formulieren. Diese Annahmen werden dann
in Laborexperimenten auf ihre Plausibilitat hin Uberpruft.

Das Wichtigste bei dieser Vorgehensweise: eine gut funktionie-
rende Kommunikation zwischen den beteiligten Experten. Hatzi-
manikatis: «Die Erfahrungen aus friheren SystemsX.ch-Projekten
zeigen, wie wichtig ein konstanter Wissensaustausch zwischen

MalarX im Uberblick
Projektleiter: Prof. Vassily Hatzimanikatis

Forschungsgruppen:

e Prof. Vassily Hatzimanikatis, Laboratory of Computational Systems Biotechnology,
ETH Lausanne — Mathematische Modelle und Computeranalysen

e Prof. Volker Heussler, Institut fir Zellbiologie, Universitat Bern —
Biology of Plasmodium liver stage parasites

/ llj Matthias Scholer

Ein sichelférmiger Malariaerreger (gelb) infiziert

eine Leberzelle (griin). Foto: Universitat Bern

den Forschungsgruppen ist.» Auch wenn die Forschenden ver-
schiedenster Fachrichtung zu Beginn eines Projekts immer zuerst
eine «gemeinsame Sprache» finden mussten, steht flr den Pro-
jektleiter fest: «Langfristig Uberwiegen die Vorteile interdisziplina-
rer Zusammenarbeiten.»

Internationaler Austausch, iibergeordnetes Ziel

Doch MalarX ist nicht nur interdisziplinar. Das Projekt ist auch in
das Netzwerk internationaler Malariaprojekte eingebunden. Die
Experten verschiedenster Lander treffen sich regelméassig, um
sich gegenseitig Uber den aktuellen Stand ihrer Projekte zu infor-
mieren. Erst kirzlich war das Team von MalarX Gastgeber eines
solchen Anlasses in Lausanne. «Unter den meisten Malariaexper-
ten gibt es nicht dieses typische Konkurrenzdenken. Wir bespre-
chen auch offen Daten, die noch nicht publiziert wurden», berich-
tet Volker Heussler. Dies sei vor allem der Tatsache zu zuschreiben,
dass alle Beteiligten ein gemeinsames, Ubergeordnetes Ziel ver-
folgen: Die Malaria so rasch als moglich auszurotten.

e Prof. Dominique Soldati-Favre, Departement of Microbiology and Molecular Medicine,
Faculty of Medicine, University of Geneva — Genetic manipulation of Plasmodium

parasites
e Prof Gerard Hopfgartner, School of Pharmaceutical Sciences,
University of Geneva — Metabolomics

MalarX
Systems Medicine
of Malaria

Gesamtbudget (2014-2018): CHF 5,721 Mio., davon CHF 2,85 Mio. von SystemsX.ch

Projekttyp: Research, Technology and Development Project (RTD-Projekt)
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Auch dieses Jahr besuchten zahlreiche Nachwuchforschende die Summer School.
s————

Ruckschau

Summer School 2014 in Kandersteg

Ende Juni fand zum zweiten Mal die Summer School in Kander-
steg statt, die von SystemsX.ch und dem SIB Schweizerisches In-
stitut fUr Bioinformatik gemeinsam organisiert wird. Die flinftagige
Veranstaltung war auch dieses Jahr ein Riesenerfolg. Den 27 in-
ternationalen Teilnehmenden wurde unter dem Titel «Systems
medicine and its applications» ein vielfaltiges Programm geboten.
So gab es téaglich zwei Vorlesungen von renommierten Forschern
und dazugehorige Praktika. Abgerundet wurde die Veranstaltung
mit einer Bergwanderung zum Oeschinensee.

Klinische Fragestellungen im Mittelpunkt
Die Summer School richtete sich an Doktorierende aus aller Welt
und mit unterschiedlicher fachlicher Ausrichtungen wie beispiels-
weise Systembiologie, Bioinformatik, Computerwissenschaften,
Medizin oder Biochemie. Im Rahmen der einzelnen Kurse stand
jeweils die Anwendung computergestitzter Ansatze zur Losung
klinischer Fragestellungen im Mittelpunkt. Dabei wurden ergan-
zend die Aspekte und Mdglichkeiten von individuellen Therapie-
ansétzen im Sinne der Personalisierten Medizin aufgezeigt.
Neben der theoretisch-wissenschaftlichen kam immer auch
die klinische Seite zur Sprache. Dazu gehort insbesondere die
Entwicklung von Arzneimitteln, die vielversprechende Anwendun-
gen von Mikrobiomen und der Einsatz grosser Datenmengen aus
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Verfahren wie beispielsweise des «next generation sequencing»
(NGS). Mit letzterem werden Hochleistungsmethoden bezeichnet,
die das Ablesen von Sequenzinformationen auf dem DNA-Strang
erlauben. Séamtliche dieser Innovationen sollen in Zukunft der Er-
forschung und der Entwicklung von Therapien komplexer Krank-
heiten wie beispielsweise Krebs und neurologischen Erkrankun-
gen dienen.

Vom Kampf gegen Krebs bis zum Datenmanagement
Olivier Michielin, Professor an der Universitat Lausanne zeigte den
Teilnehmenden beispielsweise die vielversprechenden Einsatz-
moglichkeiten von NGS im Bereich der Onkologie auf. Der Wis-
senschaftler ist Uberzeugt, dass die bisherigen Erfahrungen zu in-
novativen Ansatzen in der Arzneimittelentwicklung fihren werden,
mit denen sich beispielsweise die Krebsentwicklung bereits auf
Gen-Ebene unterdricken lasst — Fortschritte, die langfristig den
Patienten einen grossen Nutzen bringen werden.

Timothy W. Clark, Professor an der Harvard Medical School,
thematisierte in seinem Referat dagegen ein ganz anderes Thema:
die Reproduzierbarkeit und Zuverlassigkeit wissenschaftlicher
Daten. Der Computerwissenschaftler ging dabei vertieft auf die
Probleme im Bereich der wissenschaftlichen Kommunikation ein.
Clark zeigte auf, weshalb es ein grosses Problem ist, dass nicht



alle in wissenschaftlichen Fachzeitschriften publizierten
Daten auch online verfugbar sind. In seinem Referat ana-
lysierte er zudem die Vorschlage flr eine Implementierung
der «<ndchsten Generation» wissenschaftlicher Veroffentli-
chungen kritisch.

Norbert Graf, Leiter der Klinik fur Padiatrische Onkolo-
gie an der Universitat des Saarlandes, pladierte in seinem
Vortrag dafur, dass es vor einem Wechsel von der bishe-
rigen medizinischen Praxis hin zur Personalisierten Medi-
zin zuerst einen Konsens von international anerkannten
Experten im Bereich der Datenverwaltung braucht. Nur so
konne eine innovative, rechnergestutzte und serviceorien-
tierte IT-Infrastruktur geschaffen werden. Seiner Meinung
nach mussen sowohl die Standardisierung und das Teilen
von Datenbanken, als auch der Datenschutz und die Stéar-
kung der Patientenrechte angegangen werden.

Datenbankspezialist Graf selbst war vom fundierten
Fachwissen der Teilnehmenden begeistert. Besonders
beeindruckt haben den Experten die Beitrage der Teilneh-
menden und die angeregten Diskussionen. «Zusammen
mit der extrem freundlichen Atmosphére, der Gastfreund-
schaft und grossartigen Umgebung», sagt Graf «war dies
die beste Summer School, die ich je erlebt habe.»

/ Pieter Borger, Universitat Basel @ David Schweizer

«Der Austausch mit
Kolleginnen und
Kollegen unterschied-
licher Fachrichtungen
weitet den Blick auf
die eigene Forschungsarbeit.»

Jasmin Walter, Veterinarmedizin, Universitat Zurich

«Es war eine tolle
Erfahrung, andere Dok-
torierende, aber auch
erfahrene Forscher zu
treffen und mich mit
ihnen sowohl wihrend des offiziellen
Programms als auch ganz informell
auszutauschen. »

Stepan Tymoshenko, Industrial Biotechnology,
ETH Lausanne

«Mir gefielen der Ver-
anstaltungsort und die
interessanten Vortrdge
und Diskussionen iiber
die Herausforderungen
in der medizinischen Forschung.»

Nadezda Kryuchkova, Evolutionary Bioinformatics,
Universitat Lausanne

«Die Vielfalt der Vor-
trdage und die verschie-
denen Referenten aus
aller Welt haben mir
sehr gefallen.»

Atul Sethi, Computational Biology and Bioinformatics,
ETH ZUrich

X-Letter 29 | Oktober 2014 7



- -

-« Michele Fiscella arbeitet mit Mausezellen, Sensoren und Modellen.- -

Interdisziplindres PhD-Projekt (IPhD)

Dem Sehen auf der Spur

Michele Fiscella erforscht die elektrischen Signale, die das Auge ans Gehirn sendet, und mochte herausfinden,
wie diese dort verarbeitet werden. Mit seinen Erkenntnissen will der Nachwuchsforscher dazu beitragen, dass
in Zukunft bessere Therapien fir Blinde entwickelt werden kénnen.

«Bereits heute laufen Versuche, blinden Menschen wieder zum
Sehen zu verhelfen», sagt Michele Fiscella, Biotechnologe und in-
terdisziplinarer Doktorand an der ETH Zurich und am Friedrich
Miescher Institute for Biomedical Research (FMI). Inwieweit die
Signale, die beispielsweise Netzhaut-Implantate ans Gehirn sen-
den, auch denen einer gesunden Netzhaut entsprechen, ist noch
unerforscht. «Wenn wir in Zukunft Augenleiden wirksam heilen
wollen, missen wir zunachst genauer verstehen, wie das Sehen
im intakten System funktioniert», erklart Fiscella.

In seiner interdisziplinaren Doktorarbeit untersucht er deshalb
die Aktivitat der sogenannten Ganglienzellen. Diese sind Teil der
Netzhaut (lateinisch: Retina) und haben beim Sehen eine Schnitt-
stellenfunktion: Sie wandeln die visuelle Information aus der
Aussenwelt in elektrische Impulse, sogenannte Aktionspotentiale,
um und leiten sie ans Gehirn weiter.

Konkret beschaftigt sich Fiscella mit dem Output einer be-
stimmten Unterart dieser Ganglienzellen: denjenigen, die Bewe-
gungsinformation ans Hirn melden. «Dank transgener Mausstamme
ist es moglich, zu untersuchen, wie die zahlreichen, gleichzeitig
ausgesandten Signale dieser Zellen vom Gehirn kombiniert und
verarbeitet werden», sagt der Forscher.
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Neue Methode mit hohem Durchsatz

Doch zunachst musste Fiscella eine geeignete Methode entwickeln,
um die Aktivitat dieser spezifischen Zellen simultan aufzuzeichnen.
Die Schwierigkeit dabei: die Retina-Proben fur die Messungen
wéhrend Stunden funktionstiichtig zu erhalten. Unterstitzung und
Know-how erhielt er dabei von den Forschenden des Neural
Circuits Laboratory am FMI.

Bei der Messmethodik befand sich der Jungforscher hingegen
in einer komfortableren Lage: Ihm stand ein dusserst leistungs-
fahiges Sensorsystem zur Verfligung — eine Eigenentwicklung des
Bio Engineering Laboratory der ETH Zlrich — der Forschungs-
Gruppe, in der Fiscella hauptsachlich arbeitet. Die Besonder-
heit dieses Sensorsystems: Auf seiner Oberflache befinden sich
3200 Messelektroden pro Quadratmillimeter — genug, um gleich-
zeitig die Signale aller 2700 Ganglienzellen auf der entsprechen-
den Flache der Mause-Retinas messen zu kdnnen. Damit ist das
System ungleich besser geeignet flr diese Aufgabe als herkdémm-
liche Apparaturen, die auf der entsprechenden Flache mit héchs-
tens 300 Elektroden aufwarten konnen.

«Die hohe Elektroden-Dichte erlaubt uns, die Aktionspotentiale
aller Ganglienzellen eines bestimmten Netzhautausschnitts zu



messen», erklart Fiscella. Und: Bei Bedarf kénnen die Aktions-
potentiale jeder einzelnen Zelle separat ausgewertet und analysiert
werden.

Kinovorfiihrung fiir die Zellen
Um herauszufinden, was die auf Bewegungsinformation speziali-
sierten Ganglienzellen dem Gehirn vom Geschehen in der Aus-
senwelt tatsachlich weitermelden, zeigt der Wissenschaftler den
praparierten und auf den Sensorchips fixierten Retinazellen Filme.
Deren monotoner Inhalt: Simple weisse Objekte bewegen sich
vor schwarzem Hintergrund. Zum Beispiel eine Linie, die langsam
von links nach rechts wandert. Wahrend den mehrstiindigen Vor-
fUhrungen feuern jeweils Tausende Ganglienzellen ihre Aktionspo-
tentiale ab. Und liefern damit ein codiertes Abbild des visuellen
Stimulus —in diesem Fall also der Geschehnisse auf der Leinwand.

Modelle simulieren Verarbeitung im Hirn
«Das Gehirn setzt das, was wir schlussendlich sehen, aus den Si-
gnalen ganzer Gruppen von Ganglienzellen zusammen», weiss
Fiscella. Um nachvollziehen zu kdnnen, wie das genau geschieht
und welche Informationen dabei wichtig sind, entwickelte der Wis-
senschaftler mit der Hilfe von Experten in Bioinformatik und Mo-
dellierung verschiedene mathematische Modelle. Diese flittert er
mit den Messdaten und vergleicht, wie treffsicher sich damit der
visuelle Stimulus rekonstruieren I&sst.

Die Suche nach dem geeignetsten Modell lauft noch. Doch bis
zum Ende seiner Dissertation mdchte Fiscella ein solches prasen-
tieren kdnnen. Damit sollten sich dann Fragen beantworten las-

/ Ia Maja Schaffner

sen wie beispielsweise: Welche Information braucht das Hirn, um
die Richtung einer Bewegung korrekt wahrzunehmen? Ist die An-
zahl der Aktionspotentiale oder eher deren zeitliche Abfolge wich-
tig? Oder: In welcher Weise beeinflusst die Grésse und Geschwin-
digkeit von Objekten die Signale der Ganglienzellen?

Fiscellas interdisziplindres Doktorat neigt sich langsam dem
Ende zu. «Ich bin gltcklich, dass wir unsere Ziele erreicht haben»,
sagt er. Sichtlich begeistert erzahlt der Nachwuchsforscher da-
von, wie er wahrend seines IPhD die Gelegenheit hatte, ganz ver-
schiedene Disziplinen miteinander zu verbinden. «lch konnte
meine Fragestellung wirklich interdisziplindr und auf der System-
ebene untersuchen», schwarmt er. «Das ist wahre Systembiologie!»

Das Projekt in Kiirze

Projekttitel: Microelectronics and genetics

to study retinal neuronal circuit dynamics

PhD Student: Michele Fiscella, ETH Zurich, D-BSSE

Mentoren: Prof. Andreas Hierlemann, ETH ZUrich, D-BSSE;
Prof. Botond Roska, Friedrich Miescher Institute for
Biomedical Research (FMI)

Dauer: 2009-2013
Projekttyp: Interdisziplinédres PhD-Projekt (IPhD)

Microelectronics-Based
Microelectrode Array (MEA)
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Das Sensorsystem (links) ermdglicht, die Aktionspotentiale sehr vieler Zellen gleichzeitig zu messen (Mitte) und die Signale
Einzelzellen zuzuordnen (rechts). lllustration: Michele Fiscella, ETHZ
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Uwe Sauer, Vorsitzender des Ausbildungsrates von SystemsX.ch

«Der Advanced Lecture Course von SystemsX.ch

istimmer der Knaller.»

Ob Projekte oder Tagungen — in der Schweiz gibt es mittlerweile ein vielfaltiges Aus- und Weiterbildungsangebot
im Bereich der Systembiologie. Ein Umstand, der auch auf die Aktivitdten des Ausbildungsrates von SystemsX.ch
zurtckzuflhren ist. Dessen Vorsitzender, Uwe Sauer, ist zwar mit dem bisher Erreichten zufrieden, macht sich
aber auch Gedanken, wie die Ausbildung nach dem Auslaufen der Initiative auf diesem Niveau gehalten werden

kann.

Uwe Sauer steht SystemsX.ch in Ausbildungsfragen beratend zur Seitm

Herr Sauer, wie unterstiitzt SystemsX.ch die Nachwuchs-
forschenden?

Das Allerwichtigste ist die Forderung beziehungsweise Finanzie-
rung von interdisziplindren Forschungsprojekten: Konkret bietet
SystemsX.ch Nachwuchsforschenden die Mdglichkeit von Inter-
disziplinaren Doktorarbeiten (IPhD) und Transition Postdoc Fellow-
ship (TPdF). Das Besondere an den IPhD-Projekten ist, dass die
Doktorierenden von zwei Mentoren unterschiedlicher Fachrich-
tungen betreut werden. Bei einem TPdF wechseln die Postdokto-
randen nach der Dissertation das Fachgebiet. Dadurch kann bei-
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spielsweise jemand, der aus der Physik kommt, erste Schritte in
der Biologie machen.

Wie betreut SystemsX.ch die Forschenden nach der Bewil-

ligung eines Projektantrags?

Die fachliche Ausbildung Ubernehmen zum gréssten Teil die Men-
toren in den jeweiligen Forschungsgruppen. SystemsX.ch organi-
siert zusatzlich regelmassig mehrtagige Retreats, die speziell auf
die Bedurfnisse der Nachwuchsforschenden ausgerichtet sind. An-
fangs standen bei diesen Anlasse wissenschaftliche Themen im



Mittelpunkt. In den letzten Jahren sind wir dazu Ubergegangen,
eher die Soft Skills der Teilnehmenden zu férdern.

Konnen Sie das konkretisieren?

Wir thematisieren beispielsweise die Herausforderungen bei der
interdisziplindren Zusammenarbeit oder die Schwierigkeiten, wel-
che durch die Zusammenarbeit mit verschiedenen Mentoren ent-
stehen koénnen. Die jungen Wissenschaftlerinnen und Wissen-
schaftler sollen dabei lernen, effizient mit unterschiedlichen Mentoren
und Kollegen zu kommunizieren und zielfUhrend in Teams zu agieren.

Gibt es noch weitere Weiterbildungsangebote fiir Nach-
wuchsforschende?

Ja, SystemsX.ch organisiert und finanziert in Zusammenarbeit mit
anderen Tragerschaften weitere Anlasse. So findet jahrlich ein
«Practical Summer Course: Modelling for Systems Biology» statt,
den wir in Zusammenarbeit mit dem Centre for Genomic Regula-
tion in Barcelona organisieren. Ausserdem flihren wir gemeinsam
mit dem Schweizerischen Institut flr Bioinformatik jedes zweite
Jahr eine Summer School durch. Und alle zwei Jahre bieten wir ge-
meinsam mit der Universitat Wien den «Advanced Lecture Course
in Systems Biology» an, den SystemsX.ch grésstenteils finanziert.

Stehen in diesen Kursen ebenfalls die Soft Skills im Vorder-
grund?

Nein, bei diesen Anléssen geht es jeweils um wissenschaftliche
Ausbildung auf hohem Niveau. Die Kurse &hneln Konferenzen,
sind aber in der Regel kleiner und stérker auf das aktive Lernen
und die Interaktion zwischen den Vortragenden und den jungen
Forschenden ausgerichtet. Zudem bieten diese Anlasse den Nach-
wuchsforschenden zahlreiche Gelegenheiten, um Kontakte zu
knUpfen und ihr eigenes Netzwerk aufzubauen und zu pflegen.

Wie kommen diese Weiterbildungsangebote bei den Nach-
wuchsforschenden an?

Die Retreats, sind extrem beliebt. Meine Mitarbeiter, die den letz-
ten SystemsX.ch Retreat besucht haben, kamen total begeistert
zurlick. Auch der Advanced Lecture Course von SystemsX.ch ist
immer der Knaller. Im letzten Jahr konnten wir den Anlass, der
normalerweise alle zwei Jahre stattfindet, nicht durchfiihren — da
haben sich sogar einige Doktorierende aus der Schweiz und aus
Europa beschwert.

Nimmt SystemsX.ch auch Einfluss auf die Lehre an den
Universitdten?

Nicht direkt. Dafur sind die Hochschulen zustandig. Aber durch
die gezielte Férderung von Projekten im Bereich der Systembio-
logie beeinflusst die Initiative die Forschungslandschaft trotzdem
nachhaltig. Das zeigt sich beispielsweise am stark gestiegenen In-
teresse an dieser Forschungsrichtung. Bei vielen Forschungsfra-

/ Maja Schaffner 'a Matthias Scholer

gen kommen vermehrt systembiologische Ansétze zur Anwen-
dung. Deshalb wachst der Bedarf an entsprechend ausgebildeten
Nachwuchsforschenden. Das haben viele Hochschulen erkannt
und ihre Ausbildungsprogramme entsprechend angepasst.

Zum Beispiel?

Bei uns an der ETH Zurich wurde kurzlich die Biologieausbildung
Uberarbeitet. Die Studierenden erhalten nun bereits auf der Stufe
Bachelor Bioinformatikkurse, vertiefte Statistikausbildung und
Ubungen in Systembiologie. Ausserdem bieten wir zwei Master-
studiengdnge in Systembiologie an. Auf der Stufe Doktorat haben
wir gemeinsam mit der Universitat Zirich eine Graduate School
flr die Doktorierenden aufgebaut. Dort erhalten sie in Blockkur-
sen zusatzliche Ausbildung in Systembiologie.

SystemsX.ch lanciert im Dezember 2014 den letzten Call
fiir Nachwuchswissenschaftler. Wie werden junge System-
biologinnen und -biologen danach gefordert?

FUr die Kurse, die SystemsX.ch organisiert oder mitorganisiert,
mussen wir neue Losungen erarbeiten. Die Retreats zum Beispiel
kénnen wir moglicherweise in die Graduate School integrieren.
Fir den internationalen Advanced Lecture Course missen wir
neue Geldgeber suchen. In der Ausbildung an den Hochschulen
wird sich jedoch nichts &ndern. Und betreffend Forschungsfinan-
zierung bin ich Uberzeugt, dass bis zum Ende der Initiative die
Systembiologie so gut in der Schweizer Forschungslandschaft
verankert ist, dass es klnftige fur Nachwuchsforschende kein
Problem mehr sein wird, flr geplante systembiologische Projekte
Geldquellen zu finden.

Die zwei nachsten SystemsX.ch-Events
fir Nachwuchsforschende

Vom 9. bis 10. Februar 2015 organisiert SystemsX.ch
einen zweitagigen Workshop fur Postdoktoranden im Bereich
«Leadership and Management Skills for Postdocs».

Vom 9. bis 12. Marz 2015 findet der jahrliche Retreat flur PhDs
und Postdocs von SystemsX.ch statt. Die Veranstaltung tragt
den Titel «Better Results through Diversity».

Sobald weitere detaillierte Informationen zu den beiden
Anlassen vorliegen, werden diese auf der Webseite von
SystemsX.ch publiziert: www.systemsx.ch > Events >
Bildungsevents
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www.systemsx.ch/de/events-ausbildung/events/bildungsevents/

Pamela Dobay-fithlt sich an der Universitat Lausanne wohl.

Portrait einer Nachwuchswissenschaftlerin

Schumann und Systembiologie

Ein dramatisches Erlebnis im Spital und die Lektlre einer Enzyklopadie beeinflussten den Werdegang von Maria
Pamela Dobay nachhaltig. Heute fliihrt die junge Bioinformatikerin in Lausanne ein Leben zwischen Biophysik

und «bel canto».

Mitten in Manila. Ein bewusstloser Jingling wird von seinen An-
gehdrigen in die Notfallstation gebracht. Doch die erste Frage des
Arztes bezieht sich nicht etwa auf den Gesundheitszustand des
Patienten — er erkundigt sich vielmehr nach der beruflichen T&-
tigkeit der Eltern. Als die verstorten Angehorigen berichten, dass
der Vater des Patienten in Dubai arbeite, erklart der Mediziner,
dass die Familie in diesem Fall ja unmdglich fir die Behandlungs-
kosten aufkommen kénne. Und bevor er sich vom Krankenbett
abwendet, gibt er der Familie noch den Ratschlag, es in einem 6f-
fentlichen Spital zu versuchen oder den jungen Mann sonst zu
Hause sterben zu lassen.

Pamela Dobay, damals ein Schulm&dchen, das selber medizi-
nische Hilfe bendtigte, beobachtete die Szene. Mit weitreichenden
Konsequenzen. «In diesem Moment habe ich beschlossen, dass
ich spéter einmal solche Schicksale verhindern méchte», erzahit
die mittlerweile 32-jahrige Filipina. Zwar hat sie Jahre spater nicht
Medizin, sondern Biologie und Informatik studiert — ihrem Vorsatz
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ist sie aber trotzdem treu geblieben. «Heute erforsche ich Krank-
heiten», sagt Dobay.

Das gesammelte Wissen als Inspirationsquelle
Im Gegensatz zum abgewiesenen Patienten lag Pamela damals
selbstverschuldet im Spital. «Ich trank wohlwissend, dass ich an
der Infusion enden wirde, das unbekdmmliche Leitungswasser
Manilas. So entfloh ich dem Madcheninternat zumindest kurzfris-
tig», erinnert sich Dobay. Denn mit ihren Klassenkameradinnen
konnte sie sich nie anfreunden. Zu unterschiedlich waren die Inte-
ressen. Wahrend die anderen Madchen tber Popstars, Mode und
ihre Mitschulerinnen klatschten, zog es Pamela in die Bibliothek:
«lch las wahrend Stunden in den Bénden einer Enzyklopadie und
konnte mich an den Bildern kaum sattsehen.»

Je mehr Pamela Uber die grossen Komponisten las, um so
starker zogen auch deren musikalischen Werke die Schulerin in
ihren Bann. «Ich wollte selber ein Teil dieser Welt sein und ein In-



strument spielen lernen», erzahlt Dobay. Ihre Eltern liessen sich je-
doch nicht fir diesen Wunsch begeistern. Fir Pamela kein Grund
zum Aufgeben: «Ich brachte mir das Klavierspielen selbst bei. Und
spater genoss ich eine Ausbildung zur Opernsangerin.» Der Ge-
sang ist bis heute ein wichtiger Ausgleich zu ihrer Forschungsar-
beit geblieben. «Ich singe regelmassig mit einer befreundeten
Physikerin», erzahlt Pamela Dobay. Am liebsten Brahms, Bellini
und Schumann.

Uberdosis an Rockmusik

Nach dem Abschluss ihres Studiums auf den Philippinen gab es
fur Dobay nur noch ein Ziel: «<lch wollte nach Europa, um mich hier
beruflich weiterzuentwickeln, aber auch um dem geistigen Erbe
der grossen Komponisten moglichst nahe zu sein.» An der Ludwig-
Maximilians-Universitat Minchen gingen gleich beide Winsche in
Erfillung: Wahrend sie an der renommierten Hochschule im Be-
reich Biophysik doktorierte, hatte Dobay auch regelmassig die
Gelegenheit, klassische Konzerte grosser Kinstler zu besuchen.
Auf die Frage weshalb ihr Herz so sehr fur die klassische Musik
und nicht etwa fur Pop oder Rock schlage, hat die Forscherin eine
amusante Hypothese: «Meine Mutter wiegte mich immer mit der
Musik von <The Doors> oder <The Who> in den Schlaf. Das war wohl
genug Rock flir mein ganzes Leben.»

Ein grosses Herz fiir die Musik

Minchen war fir Dobay noch aus einem anderen Grund eine
wichtige Station. «Dort traf ich meinen jetzigen Mann, der als the-
oretischer Physiker in derselben Gruppe arbeitete», erzahlt sie.
Und wie kdnnte es anders sein: Auch er ist ein grosser Musiklieb-
haber und zudem ein passionierter Pianist. Flr die Forscherin
keine Uberraschung. «Viele Wissenschaftler sind &usserst kultur-

«Meine Mutter wiegte mich immer
mit der Musik von <The Doors> oder
«The Who> in den Schlaf. Das war
wohl Rock genug fiir mein ganzes
Leben.»

interessierte Menschen mit einem grossen Herz fur die Musik», ist
die Wissenschaftlerin Uberzeugt.

Nachdem ihr Mann sein Projekt beendet hatte, kehrte er in die
Schweiz zurlick, um an der Universitat Zurich eine neue Stelle an-
zutreten. Dobay folgte ihm kurze Zeit spater und trat in Lausanne
beim SIB, dem Schweizerischen Institut flr Bioinformatik, eine

/ 'a Matthias Scholer

Stelle im Bereich der Computerwissenschaften an. Im Rahmen ih-
rer Arbeit kam sie auch mit SystemsX.ch in Kontakt und bewarb
sich erfolgreich fir ein Transition Postdoc Fellowship (siehe Kasten).

Als Heiratsschwindlerin abgestempelt

Doch was ist vom urspriinglichen Wunsch, kranken Menschen zu
helfen, Ubriggeblieben? «Trotz abstrakten Zahlen, vergesse ich
nie, dass hinter jeder Krebsstatistik reale Patienten stehen. Und ich
gebe alles, um mit meiner Arbeit deren Situation zu verbessern»,
betont die Wissenschaftlerin. Die Wertschatzung ihrer Arbeit ist
fir Pamela Dobay von zentraler Bedeutung. Deshalb argert sie

«Trotz abstrakten Zahlen,
vergesse ich nie, dass
hinter jeder Krebsstatistik
reale Patienten stehen.»

sich auch heute noch Uber das anfangliche Verhalten der Zircher
Immigrationsbehérden: «im Gegensatz zu Deutschland lief das
Prozedere zur Niederlassung sehr unpersdnlich ab. Trotz meines
beruflichen Werdegangs wurde ich als Filipina gleich in die Schub-
lade einer potenziellen Heiratsschwindlerin gesteckt. Mein Mann
und ich mussten beweisen, dass es uns mit unserer Ehe ernst ist.»

Und wo sieht sich Dobay in funf Jahren? «Ich hoffe, mein eige-
nes Start-up-Unternehmen im medizinischen Bereich griinden zu
koénnen», erklart sie. Lachend fugt sie an: «FUr eine professionelle
Karriere als Opernsangerin ist es wohl schon zu spat.»

Das Projekt in Kiirze

Projekttitel: Applications of network reconstruction, graph
theoretic analysis and qualitative modeling to virus-host
interaction networks

Stipendiatin: Dr. Pamela Dobay, SIB Schweizerisches Institut
fur Bioinformatik

Gastgebende Forschungsgruppe:
Dr. Mauro Delorenzi, Bioinformatics Core Facility,
SIB Schweizerisches Institut fir Bioinformatik

Projektdauer: 2014-2016
Projekttyp: Transition Postdoc Fellowship (TPdF)
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RTD Projekt MetaNetX

Modelle in Rekordzeit

Die Wissenschaftler von MetaNetX wollen nicht nur Stoffwechselnetzwerke umfassend modellieren. Sie
entwickeln auch Methoden, um Modelle kiinftig automatisiert und dadurch viel schneller erstellen zu kénnen.

Dies bringt den Systembiologen weltweit grosse Vorteile.

Jorg Stelling willlden Stoffwechsel mit mathematischen Formeln nachbilden.

Neben Mikroskopen, Pipetten, Nahrbdden und diversen Messge-
raten ist die Systembiologie vor allem auf mathematische Modelle
angewiesen. «Ohne Modelle geht heute gar nichts mehr», sagt der
Bioinformatiker Jorg Stelling, Professor am Departement flr Bio-
systeme (D-BSSE) der ETH Ziirich und Projektleiter des RTD-Pro-
jekts MetaNetX. Denn nur mithilfe von Modellen lassen sich kom-
plexe Systeme, wie beispielsweise der Stoffwechsel einer Zelle,
umfassend beschreiben.

Die Suche nach den fehlenden Puzzleteilen
Dieses Ziel verfolgt denn auch MetaNetX: «Wir wollen die Stoff-
wechselnetzwerke einer Zelle, von den beteiligten Genen Uber die
Proteine bis hin zu den Metaboliten, in einem einzigen Modell zu-
sammenfassen», erklart Stelling. Als Grundlage dienen den Wis-
senschaftlern dabei weltweit publizierte Forschungsarbeiten tber
Stoffwechselvorgange. «Deren Ergebnisse sind fir uns wie Puzzle-
teile. Wir versuchen sie zu einem Gesamtbild zusammenzusetzen»,
so0 Stelling. Doch viele der bendtigten Teile fehlen. Denn: «Auch bei
gut erforschten Organismen ist erst rund die Halfte der Stoffwech-
selvorgange bekannt.»

Um die zahlreichen Wissenslicken zu schliessen, wenden die
Wissenschaftler ein in der Systembiologie haufig verwendetes
Vorgehen an: «Fehlen uns Informationen Uber Verbindungen zwi-
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schen zwei bereits bekannten Stoffwechselabschnitten, modellieren
wir mégliche Interaktionen. Die vielversprechendsten Hypothesen
Uberpritfen wir dann experimentell», fasst Stelling den Ablauf zu-
sammen.

Der grosse Nachteil dabei: Ein solches Modell zu erstellen,
dauert rund ein halbes Jahr. Dies soll sich nun dank MetaNetX
andern: «Wir haben einen Weg gefunden, Modelle nicht nur auto-
matisch, sondern auch innert weniger Stunden zu generieren.»

Zugriff auf eine breite Informationsbasis

Hinter der innovativen Methode steht eine riesige Datenbank, in
der Stelling und sein Team alle verfligbaren, bereits bekannten
Stoffwechseldaten zusammengetragen haben. Dadurch kénnen
die Wissenschaftler Gber eine Software auf eine breit abgestiitzte
Informationsbasis zurlickgreifen und mithilfe von eigens dafiir ent-
wickelten Algorithmen die bendtigten Daten zusammensuchen
und zu einem Modell zusammenflgen. Dabei spielt es keine Rolle,
ob der Metabolismus einer Pflanze, eines Bakteriums oder einer
Saugetierzelle erforscht werden soll.

«Um mit unserer Methode ein neues Modell zu erstellen, missen
wir bloss noch die spezifischen Daten des untersuchten Organis-
mus in die Datenbank einspeisen und das automatisch generierte
Modell am Schluss noch etwas verfeinern», erklart Stelling.



Modelle ab Stange fiir Jedermann
Die Moglichkeit, qualitativ hoch stehende Modelle in Rekordzeit zu
erstellen, mochte der Projektleiter kinftig den Forschenden welt-
weit zur Verflgung stellen: «Damit alle Forschenden von unseren
Innovationen profitieren kdnnen, werden wir sie Uber eine &ffent-
lich zugangliche Datenbank verflgbar machen», erklart Stelling.
Dabei kommt der Vorteil solcher RTD-Projekte, an denen stets
mehrere Institutionen beteiligt sind, voll zum Tragen: «<Das Schwei-
zerische Institut fur Bioinformatik, einer der MetaNetX-Projekt-
partner, stellt fur dieses Vorhaben Infrastruktur und Know-how zur
Verflgung.»

Umfassender Ansatz fiir aussagekriftige Vorhersagen
Das Vorgehen des MetaNetX Teams unterscheidet sich laut Stelling
noch in einem weiteren Punkt von den bisherigen Forschungsar-
beiten in diesem Bereich: «Wir versuchen mit unseren Modellen
das Verhalten moglichst vieler Elemente einer Zelle gleichzeitig
abzubilden.» Stelling ist Uberzeugt, dass, je umfassender der An-
satz eines Modells ist, desto aussagekraftiger sind dessen Vor-
hersagen.

Der Forscher verdeutlicht dies an einem eindrucklichen Bei-
spiel: «Bisher stltzen sich die Wissenschaftler bei Vorhersagen
zum Pflanzenwachstum auf Modelle, bei welchen das CO; fixie-
rende Enzym RuBisCo im Mittelpunkt steht.» Dieses Protein gilt
als Hauptfaktor fur das Wachstum von Pflanzen. Herkémmliche
Modelle sagen eine Zunahme der Biomasse um rund 40 Prozent
voraus, falls in der Umgebung der Pflanzen die Temperatur und

MetaNetX im Uberblick

Projektleiter: Prof. Jérg Stelling
Forschungsgruppen:

e Prof. Jorg Stelling, Departement flr Biosysteme
(D-BSSE), ETH Zurich — Methoden- und Modellentwicklung

e Prof. Uwe Sauer, Departement Biologie, ETH Zurich —
Quantitative Metabolitmessungen

e Prof. Wilhelm Gruissem, Departement Biologie, ETH Zurich —
Pflanzenphysiologie und -biotechnologie
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die Kohlendioxidkonzentration steigt. Ganz anders die zellbasier-
ten MetaNetX-Modelle, die zahlreiche Faktoren einbeziehen: «Un-
sere Berechnungen lassen bei gleichen Bedingungen eine Zu-
nahme der Biomasse um lediglich 20 Prozent erwarten.» Und die
experimentelle Uberpriifung gibt den Systembiologen von Meta-
NetX recht: «Die Messdaten aus Feldversuchen decken sich mit
unseren Hypothesen.»

Fur die Wissenschaftler ein Indiz dafir, dass es neben dem
RuBisCo-Enzym noch andere, bisher unbekannte Stoffwechsel-
wege geben muss, die fur die CO.-Fixierung und damit fir das
Pflanzenwachstum verantwortlich sind. «Diese Erkenntnis hatten
wir nie gewonnen, wenn wir unser Modell nur auf das Verhalten
einer einzelnen Komponente ausgerichtet hatten», betont Stelling.

Mit Industriepartner in die Zukunft

Trotz all den Erfolgen lauft MetaNetX dieses Jahr aus. Das Nach-
folgeprojekt wurde von den Expertengremien nicht bewilligt. Be-
deutet dies nun das Ende dieser Forschungsarbeiten? «Wir wer-
den die Zusammenarbeit mit dem Schweizerischen Institut fur
Bioinformatik weiterfihren», sagt der Projektleiter. Und: Fur die
experimentelle Validierung von mathematischen Vorhersagen bei
Pflanzen sucht er aktiv nach einem Industriepartner. «Erste
erfolgversprechende Gesprache sind bereits angelaufen», be-
richtet Stelling. Ein positiver Blick in die Zukunft also. Und das von
einem Wissenschaftler, der sich mit Vorhersagen bestens aus-
kennt.
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e Prof. Vassily Hatzimanikatis, Departement Bioengineering, EPF Lausanne —

Algorithmische Modellgenerierung

e Prof. loannis Xenarios und Dr. Marco Pagni, SIB Swiss Institute of Bioinformatics —

Datenbanken und Genomics

e Prof. Donald Kossmann, Departement Informatik, ETH Zurich —

Algorithmen und Datenbanken

Gesamtbudget (2009-2013): CHF 8,28 Mio., davon CHF 3,98 Mio. von SystemsX.ch

Projekttyp: Research, Technology and Development Project (RTD-Projekt)
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9. Ausschreibung

Nachwuchsforderung: 24 neue Projekte starten

Im Detail: In der Projektkategorie TPdF erhielten von 28 eingegan-
genen Antréagen sieben den Zuschlag. In der Projektkategorie IPhD
wahlten die Experten von 48 Antragen 17 Projekte aus, die ent-
sprechende Fordergelder erhalten.
Mit den IPhD- und TPdF-Projekten unterstiitzt SystemsX.ch ge-
zielt Nachwuchsforschende. Fur beide Projektkategorien bietet sich
mit der elften Ausschreibung, die im Dezember 2014 lanciert wird,
die letzte Mdglichkeit, ein Gesuch einzureichen (siehe Seite 18).

Im Rahmen der neunten Ausschreibung lud SystemsX.ch ein, neue
Antrage fur Transition Postdoc Fellowships (TPdF) und interdiszip-
lindre Doktorarbeiten (IPhD) einzureichen. Die Interessenten hatten
bis Ende April 2014 Zeit, entsprechende Projektantréage einzurei-
chen. Von den 76 eingegangenen Antrégen bewilligte der Wis-
senschaftliche Flihrungsausschuss von SystemsX.ch zusammen
mit den Experten des Schweizerischen Nationalfonds (SNF) ins-

gesamt 24 neue Projekte.

Tabelle 1: Die 2014 bewilligten TPdFs.

Titel

Projektleitung

Gastgebendes Labor

High-throughput super-resolution
imaging reveals contextual effects
in gene expression

Douglass, Kyle (EPFL)

Manley, Suliana

Mediation of specificity in mRNA trans-
lation by heterogeneous ribosomes

Guimaraes, Joao (UniBas)

Zavolan, Mihaela

System biology of scaling:
biophysics of gradient expansion

Merino, Maria Luisa (UniGE)

Gonzalez-Gaitan, Marcos

The thermodynamic underpinnings
of enzyme-enzyme interactions and
substrate channeling

Noor, Elad (ETHZ)

Sauer, Uwe

Membrane-based memory formation
in bacteria: scaling up from single-cell
behavior to the dynamics of populations

Schlegel, Susan (ETHZ)

Ackermann, Martin

Exploiting signaling dynamics to over-
come robustness of oncogenic networks

SriRamaratnam, Rohitha (UniBas)

Wymann, Matthias

Adaptive noise cancellation in synthetic
biomolecular circuits

Zechner, Christoph (ETHZ)

Khammash, Mustafa

Neue Proje wuchsforschende in einem interdisziplindren
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Tabelle 2: SystemX.ch fordert folgende 17 neuen IPhD-Projekte.

/ Daniel Vonder Muhli

m Martin Stollenwerk

Titel

Mentoren

Functional organization of the plant nucleus

Baroux, Célia (UniZH)
Grossniklaus, Ueli (UniZH)
Majer, Peter (Bitplane AG)

Systematic characterization of the cell biological and mechanical
properties of asymmetrically dividing drosophila neuroblasts

Cabernard, Clemens (UniBas)
Mueller, Daniel Jobst (ETHZ)

Integrating genomic and physiological data to unravel the functioning
of key hub nodes in mammalian regulatory networks: the case of the
peroxisome proliferator-activated receptor y co-activator 1a (PGC-1a)

Handschin, Christoph (UniBas)
Van Nimwegen, Erik (UniBas)

Prediction error processing in neural networks of the mammalian brain

Helmchen, Fritjof (UniZH)
Stephan, Klaas Enno (ETHZ, UniZH)

Systems biology of vision: online identification of visual coding properties
of retinal ganglion cells

Hierlemann, Andreas (ETHZ)
Roska, Botond (FMI)

Towards in silico organogenesis: inferring and simulating regulatory
network dynamics on growing embryonic 3D limb bud domains

lber, Dagmar (ETHZ)
Zeller, Rolf (UniBas)

Spectral deconvolution of SWATH data for peptide identification and
deciphering HIV-1 antiviral response mechanisms

Lisacek, Frédérique (SIB)
Hopfgartner, Gérard (UniGE)

Comprehensive analysis of transcription factor — promoter interaction
in vitro and in vivo

Maerkl, Sebastian Josef (EPFL)
Shore, David (UniGE)

Quantification of growth-controlled gene transcription dynamics by live,
single-cell imaging

Pelet, Serge (UnilL)
Shore, David (UniGE)

Computational modeling of pluripotent stem cell transcription factor
networks

Schroeder, Timm (ETHZ)
Stelling, Joerg (ETHZ)

Metabolic network governing toxoplasma gondii persistence and
transmission

Soldati-Favre, Dominique (UniGE)
Hatzimanikatis, Vassily (EPFL)
Hehl Adrian (UniZH)

Systems analysis of the impact of IFN-lambda signaling on vaccine
response

Stelling, Jorg (ETHZ)
Egli, Adrian (UniBas)

Input-output relationships underlying transcriptional bursting at
the genome-wide level

Suter, David (EPFL)
Naef, Felix (EPFL)

Micro2X: micropatterning of microbial communities — tailoring
cooperation versus competition

Vorholt, Julia (ETHZ)
Zambelli, Tomaso (ETHZ)

Model based inference of age related changes in circadian oscillators

Wegmann, Daniel (UniFR)
Ripperger, Jurgen (UniFR)

A computational framework for systems pathology of prostate cancer

Wild, Peter (US2)
Rodriguez Martinez, Maria
(IBM Research Laboratory Zurich)

Establishment of in vivo verified molecular networks that control
T cell function in chronic infection

Zehn, Dietmar (CHUV)
Delorenzi, Mauro (SIB)
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10. Ausschreibung

34 Bewerbungen eingegangen

Mit der zehnten Ausschreibung bestand zum ersten Mal die Méglichkeit, einen Projektantrag in der neuen Kategorie Medical Research
and Development (MRD) Projects einzureichen. Zudem bot sich mit dieser Ausschreibung erneut die Gelegenheit, sich fur ein Transfer
Project (TF) zu bewerben. Bis Ende Juli 2014 gingen insgesamt 34 Projektantrage ein: 30 Gesuche fur ein MRD und vier Antrage fur
ein TF. Ein Expertengremium des Schweizerischen Nationalfonds und der Wissenschaftliche Fihrungsausschuss von SystemsX.ch
prifen die eingegangenen Bewerbungen und entscheiden danach, welche Projekte geférdert werden. Die Ergebnisse werden im No-
vember 2014 bekannt gegeben. Die maximalen Fordermittel pro Projekt betragen bei den MRD-Projekten CHF 2,5 Millionen und bei

den Transferprojekten CHF 300’000.

11. Ausschreibung
«Final Call» im Dezember

Im Dezember 2014 wird die elfte Ausschreibung von SystemsX.ch
publiziert. Dies ist die letzte Chance, Projektantrage einzureichen,
da die Schweizer Initiative in Systembiologie danach keine weite-
ren Ausschreibungen mehr lancieren wird.

Bei diesem, im wahrsten Sinne des Wortes «Final Call», bietet
sich einerseits flir Nachwuchsforschende noch einmal die Mog-
lichkeit, einen Antrag fur eine interdisziplinare Doktorarbeit (IPhD)
oder ein Transition Postdoc Fellowship (TPdF) zu stellen. Ausser-
dem kénnen sich wiederum Partner aus Akademie und Privatwirt-
schaft gemeinsam fur Transfer Projects (TF) bewerben. Die Ein-
gabefrist fur die elfte Ausschreibung endet am 30. April 2015. Im
Sommer 2015 fallt dann die Entscheidung, welche der eingereich-
ten Projektantrage Férdergelder erhalten sollen.
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Projektkategorien der elften Ausschreibung

IPhD

Interdisziplindres PhD-Projekt — Interdisziplindre Doktor-
arbeiten, bei denen die Doktorierenden von zwei Mentoren
unterschiedlicher Fachrichtungen betreut werden.

TPdF

Transition Postdoc Fellowship — Postdoktorierende formulieren
ihr eigenes, interdisziplindres Projektgesuch und wechseln
dazu in eine flr sie neue, erganzende Forschungsdisziplin.

Transferprojekt

Interdisziplinare Forschungsprojekte, bei denen Forschungs-
gruppen aus dem 6ffentlichen-akademischen Bereich mit
dem privaten Sektor (Industrie, KMU, Spitaler, und andere)
zusammenarbeiten.



ERA-Net for Applied

ERASysAPP: Erste Ausschreibung abgeschlossen

/ Heide Hess

® ERASysAPP

Systems Biology

Sieben europaische Forschungsprojekte bewilligt

Das Europaische Forschungsnetzwerk ERASysAPP lancierte im
November 2013 unter dem Titel «Transferring Systems Biology
Knowledge into Applications» seine erste transnationale Projekt-
ausschreibung. Das Interesse war gross: 196 Forschungsgruppen
aus neun Partnerlandern, darunter 18 aus der Schweiz, reichten
insgesamt 34 Projektvorschlage ein. Sieben davon werden in den
kommenden Jahren geftrdert.

Sémtliche eingereichten Projektantrdge wurden von einem
48-kopfigen internationalen Expertengremium beurteilt. Das Haupt-
augenmerk lag dabei auf der Qualitat des wissenschaftlichen An-
satzes. Darauf basierend erstellten die Experten eine Rangliste
der zur Foérderung empfohlenen Forschungsantrdge. Unter Be-
rlicksichtigung dieser Empfehlungen und der zur Verfligung ste-
henden finanziellen Mittel wahlte die Fachjury sieben Projekte aus,

Zweite transnationale Projektausschreibung

die wéhrend den nachsten drei Jahren mit Uber neun Millionen
Euro geférdert werden.

An vier der ausgewahlten Projekte sind auch Schweizer For-
schungsgruppen beteiligt: Das Projekt SysMilk (Uwe Sauer, ETH
Zurich) befasst sich mit mikrobiellen Lebensgemeinschaften in
Kefir. SysVirDrug (Niko Beerenwinkel, ETH ZUrich) zielt auf die Ent-
wicklung antiviraler Medikamente ab. SysMetEx (Igor Pivkin, USI)
erforscht die effiziente Metallgewinnung mithilfe von Mikroorga-
nismen. Und das Projekt MetAPP (Julia Vorholt, ETH ZUrich) geht
der Frage nach, wie aus Methanol biotechnologische Produkte er-
zeugt werden kénnen. Die Schweizer Forschungsgruppen werden
mit insgesamt 1,46 Millionen Euro unterstitzt. Weitere Details
unter: www.erasysapp.eu > calls > funded-projects > 1st Call

Mit dem Ziel, den Austausch von Wissenschaftlern auf europaischer Ebene zu verstarken, wird ERASysAPP im Herbst 2014

die zweite transnationale Projektausschreibung veréffentlichen.
Weitere Details unter: www.erasysapp.eu > calls

ERASysAPP-Kurs: «Data Integration
in the Life Sciences»

Vom 2. bis 6. Februar 2015 veranstaltet ERASYysAPP gemeinsam
mit dem Lorentz Center im hollandischen Leiden einen Trainings-
kurs zum Thema Datenintegration. Wahrend funf Kurstagen ver-
mitteln Experten einen Uberblick (iber unterschiedliche Arten von
Datensétzen, wie sie zum Beispiel in den Bereichen der Metabo-
lomik und der Proteomik verwendet werden. Die Teilnehmenden
lernen diverse Ansatze zur Integration dieser Daten kennen und
Uben anhand von Fallbeispielen deren Anwendung. Ziel ist es zu
vermitteln, wie unterschiedliche Datensétze durch die Auswahl
passender Modellierungsansatze zu pradiktiven Computermodel-
len kombiniert werden kénnen.

Informationen und Anmeldung unter:
http://www.erasysapp.eu > events

%

«Personalized Health» -
ein Lagebericht

Der Aufsichtsrat von SystemsX.ch beauftragte Ende 2012 eine Ar-
beitsgruppe, ein Konzept fur eine landesweite Forschungsinitia-
tive im Gesundheitsbereich auszuarbeiten. Das Expertengremium
aus Vertretern der Schweizer Universitaten und ETHs, der Klini-
schen Forschung und der Industrie veroffentlichte im Juni 2014
seinen abschliessenden Bericht. Dieser legt dar, wie sich die ver-
schiedenen Aktivitaten im Bereich der Personalisierten Medizin in
der Schweiz koordinieren und vernetzen lassen und welche Mass-
nahmen notwendig sind, damit unser Land auch in diesem zu-
kunftsweisenden Forschungsgebiet die Nase vorne hat.

Der in Englisch verfasste Bericht «Personalized Health—
Report to discuss options and frame for a new Swiss
initiative» kann bei der Geschaftsstelle von SystemsX.ch

bezogen werden: admin@systemsx.ch
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