RTD-Projekt MicroScapesX

Mikroorganismen im Fokus

Mit blossem Auge sind sie meist nicht sichtbar, dennoch sind Mikroorganismen allgegenwartig. Wie die komplexen
Gemeinschaften, in denen sie leben, funktionieren, untersuchen die Forschenden des Projekts MicroScapesX.
Ihre Ergebnisse kénnten beispielsweise dazu beitragen, dass Patientinnen und Patienten mit Brandwunden kiinftig

ohne Antibiotika behandelt werden kénnen.

Mikroorganismen findet man im Erdreich, in Gewéssern, in der
Luft, in anderen Lebewesen und auf allen Oberflachen. Ob sie
nutzen oder schaden, hangt vor allem davon ab, welche Arten zu-
sammenleben. «Meist bilden sich nltzliche Gemeinschaften»,
sagt Jan van der Meer, Professor flir Mikrobiologie an der Univer-
sitat Lausanne und Projektleiter des RTD-Projekts MicroScapesX.
Trotzdem ware es in vielen Fallen interessant, den Mix von Mikro-
ben gezielt beeinflussen zu kénnen, beispielsweise im Darm des
Menschen. «Bis jetzt wurde einfach ausprobiert», erklart van der
Meer. Als Beispiel nennt er die Uberall erhaltlichen Probiotika, mit
denen die Darmflora angereichert werden soll.

Flr gezielte Interventionen fehlt heute noch grundsétzliches
Wissen. Es ist weitgehend unbekannt, welche Mikroorganismen
Uberhaupt zusammen vorkommen, wie sie neue Lebensraume
besiedeln und wie sich ihre Gemeinschaften rdumlich und zeitlich
verandern. «Mit MicroScapesX mdchten wir insbesondere her-
ausfinden, was genau passiert, wenn zusatzliche Arten in beste-
hende Okosysteme eingebracht werden», erklart der Projektleiter.

Gemeinschaften von Mikroben als Ganzes betrachten

Verbunde von Mikroorganismen sind oft hochkomplex. «In Bdden
beispielsweise leben Tausende Arten zusammens», verdeutlicht van
der Meer. Um das Zusammenspiel der Winzlinge genauer zu unter-
suchen, wéhlten die Forschenden einen systembiologischen An-
satz. Das interdisziplindre Team betrachtet die Gemeinschaften von
Mikroben als Ganzes und untersucht dieses System aus unter-
schiedlichen Blickwinkeln. Die Mikrobiologen, Modellierer und Me-
diziner arbeiten sowohl experimentell als auch mithilfe von Compu-
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termodellen. Diese werden von den Gruppen von Dani Or an der
ETH ZUrich und von Vassily Hatzimanikatis an der ETH Lausanne
entwickelt und sollen kiinftig konkrete Vorhersagen tber das Verhal-
ten und die Entwicklung mikrobieller Gemeinschaften ermdglichen.

Mikroorganismen sollen Boden reinigen

Doch Modelle mtssen mit Daten gefuttert und getestet werden.
Van der Meer und seine Gruppe untersuchen deshalb exempla-
risch das System Boden mit den darin beheimateten Bakterien.
Die Kleinstlebewesen werden bereits heute versuchsweise ins
Erdreich eingebracht, um Verschmutzungen durch Chemikalien
wie beispielsweise ausgelaufenes Ol zu beseitigen. «Was sie dort
genau tun, ist nicht im Detail bekannt», sagt van der Meer. Die Wis-
senschaftler untersuchen deshalb mit ihren Experimenten, was
passiert, wenn sie neue Arten ins System einschleusen. Sie wollen
beispielsweise herausfinden, wie die bereits vorhandenen Mikro-
ben reagieren, wenn sich die Zusammensetzung der Gemeinschaft
andert. Ausserdem interessiert die Forschenden, welche Arten ei-
nen positiven Effekt haben. Langerfristig ist angedacht, in konta-
minierten Boden komplette Gemeinschaften von Kleinstlebewe-
sen als eine Art Putztruppe einzusetzen und gezielt zu steuern.

Besiedlung und Zusammenleben beeinflussen
Bevor die Forschenden solch ehrgeizige Ziele umsetzen kénnen,
mussen sie herausfinden, was genau das Gedeihen geeigneter
Gemeinschaften begunstigt. Dies kdnnen Faktoren sein wie das
Vorhandensein von Nahrstoffen, die Verfligbarkeit von Sauerstoff
oder wie die einzelnen Arten miteinander auskommen.



Letzteres sollen die Experimente der Gruppen von Dani Or und
David Johnson an der ETH Zrich klaren und damit auch Daten fur
die Modellierung liefern. Die Forschenden untersuchen in kinstli-
chen Gemeinschaften, wie sich ausgewéhite Bakterien zueinander
verhalten (siehe Abbildung). Sie beobachten, ob die Winzlinge ko-
operieren oder sich gegenseitig konkurrenzieren und wie sich ihr
Verhaltnis zueinander in ihrer rAumlichen Verteilung niederschlagt.

Infektionen von Brandwunden bekdmpfen

Doch nicht nur Interaktionen zwischen verschiedenen Mikroorga-
nismen, sondern auch die Besiedlung neuer Lebensraume durch
die Kleinstlebewesen ist fur die Forschenden interessant. Statt
sich auf reine Laborexperimente zu beschranken, wird die Gruppe
von Yok-Ai Que am Universitatsspital Lausanne diesen Vorgang
am Beispiel von Brandwunden bei Patienten untersuchen.

«Die zerstérten Hautpartien sind nach der Verbrennung zu-
nachst annahernd keimfrei, werden jedoch rasch von aggressi-
ven, krank machenden Mikroorganismen befallen», erklart van der
Meer. Diese Infektionen sind geféhrlich und flihren in schweren
Fallen zu septischem Schock und Tod. Die Invasion der schad-
lichen Mikroben lasst sich zudem schlecht mit Antibiotika be-
kampfen, da die Krankheitserreger wahrend der Behandlung
rasend schnell dagegen resistent werden.

Die Mediziner am Universitatsspital Lausanne werden deshalb
untersuchen, wie die Wunden besiedelt werden. Insbesondere in-
teressiert sie, welche Bakterien wann auftreten und ob diese vor
der Verbrennung bereits vorhanden waren. Ausserdem mdchten
sie herausfinden, ob und wie sich die Invasion der pathogenen
Keime ohne den Einsatz von Antibiotika stoppen lasst. Heutzu-
tage werden verbrannte Hautpartien wenn immer moglich mit ei-
gener Haut bedeckt, regelmassig gewaschen und mit Antibiotika
behandelt, um Infektionen entgegenzuwirken. «Mdglicherweise
lasst sich die Behandlung verbessern, indem man ungeféhrliche,
«gute> Keime auf der verletzten Haut ansiedelt. Diese wirden das
Territorium besetzen und dadurch verhindern, dass sich Krank-
heitserreger ausbreiten», erklart van der Meer.

MicroScapesX im Uberblick

Projektleiter: Prof. Jan Roelof van der Meer

Forschungsgruppen:

e Prof. Jan Roelof van der Meer, Department of Fundamental Microbiology,

Universitat Lausanne — Soil microbes and diversity analysis

e Dr. David Johnson, Institut fir Biogeochemie und Schadstoffdynamik,
Departement Umweltsystemwissenschaften, ETH Zirich — Synthetic communities
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Die Wissenschaftler farben verschiedene Bakterien unterschiedlich an,
damit ihr Wachstum in einer Gemeinschaft sichtbar wird.
Abbildung: Felix Goldschmidt, Eawag

Fruchtbare interdisziplinare Zusammenarbeit

Van der Meer ist sichtlich begeistert davon, «das Leben auf der
Mikroebene» in einem interdisziplindren Team von unterschied-
lichen Seiten her zu erforschen. Die Partner treffen sich regel-
massig, um sich Uber die Fortschritte ihrer Arbeit auszutauschen.
Dabei ist es laut dem Projektleiter sehr hilfreich, dass die Beteilig-
ten, obwohl sie aus verschiedenen Disziplinen stammen, alle Gber
Kenntnisse in Mikrobiologie verfligen.

Das Projekt befindet sich zwar noch in der Aufbauphase und
die Forschenden kénnen ihre vielen Fragen noch nicht umfassend
beantworten. Die bisherige Zusammenarbeit der funf Partner
erlebt van der Meer jedoch als ausgesprochen inspirierend. «Wir
lernen viel Neues voneinander», erzahlt der Projektleiter strahlend.
«So kommen wir auch immer wieder auf neue Ideen und Ansatz-
punkte, die uns unserem Ziel ndher bringen, mikrobielle Gemein-
schaften umfassend zu verstehen.»

MicroScapesX

Design and Systems Biology
of Functional Microbial
Landscapes

e Prof. Dani Or, Institut fir Terrestrische Okosysteme, Departement Umweltsystem-
wissenschaften, ETH Zlrich — Agent-based spatial modeling of microbial communities

e Dr. med. Yok-Ai Que, Service of Intensive Care Medicine, Department of Adult Critical
Care Medicine, Universitatsspital Lausanne — Burn wound treatments

e Prof. Vassily Hatzimanikatis, Laboratory of Computational Systems Biotechnology,
Department of Chemistry and Chemical Engineering, ETH Lausanne und
SIB Schweizerisches Institut fur Bioinformatik — Modeling of metabolic interactions

Gesamtbudget (2014-2018): CHF 5,215 Mio., davon 2,531 Mio. von SystemsX.ch

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