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Gefahr aus dem Regenwald

Wie aus dem Nichts tauchte das todbringende Virus in Westafrika
auf. Beim derzeitigen Ebola-Ausbruch handelt es sich um den
bislang gréfiten seit dem ersten Auftreten dieser Krankheit vor
fast 40 Jahren im Kongo. Prof. Dr. Stephan Becker und Kollegen
berichten tber den Kampf gegen das Virus. Neue Infektions-

krankheiten, die durch zoonotische Viren wie das Ebolavirus ent-
stehen, sind eine zunehmende Gefahr.
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Neopterinscreening Blutspenden Reparatur
Schutzwall gegen Virus-Attacken Wertvoll fur die Biomarkerforschung Stress im Erbgut
Prof. Dr. Dietmar Fuchs & Dr. Stephanie Esslinger Dr. Maria Moreno-Villanueva

Prof. Dr. Reinhard Renneberg
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Ernst Jandl (192 5-2000)
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Bekannt geworden ist Ernst Jandl als virtuoser Sprachspieler. Er dachte Sprache neu und es gelang ihm

in seiner experimentellen Lyrik Grenzen der Sprache neu zu setzen. Erfolg und Anerkennung stellte sich

erst spét fir ihn ein.

Zu welchen Errungenschaften Denken, das nicht
an bisherigen Grenzen Halt macht, fithren kann,
zeigt jedes Jahr die Vergabe der Nobelpreise
auf. Die Grenzen der menschlichen Erkenntnis
immer weiter zu Uberschreiten, bislang unge-
stellte Fragen aufzuwerfen und in neue Dimen-
sionen des Wissens vorzudringen verbindet die
Nobelpreis-Laureaten, die fir die Menschheit
Bedeutendes entdeckt oder erfunden haben.
Der seit 1901 verlichene Nobelpreis gilt heute
als die hochste Auszeichnung in den bertck-
sichtigten Disziplinen und wirft jedes Jahr ein
glinzendes Licht in den Elfenbeinturm der aus-
gezeichneten Naturwissenschaften.

Im wahrsten Wortsinn grenziiberschreitend
war die Entwicklung der superauflosenden Fluo-
reszenzmikroskopie, fur die Stefan Hell, Direk-
tor am Max-Planck-Institut fir biophysikalische
Chemie in Gottingen, sowie die US-Amerikaner
Eric Betzig und William Moerner den diesjdhrigen
Chemie-Nobelpreis erhalten. Hell gelang es die
bisherige von Ernst Abbe entdeckte Beugungs-
grenze in der optischen Mikroskopie zu tber-
winden. Von dieser Limitation befreit ermogli-
chen nun die bahnbrechenden Arbeiten der
Physiker bisher Unmogliches: Molekiile im In-
neren von lebenden Zellen zu beobachten.
Diese neuen ,Lichtblicke in die Nanowelt“ fiihren
insbesondere in den Lebenswissenschaften und
der Medizin dazu, elementare Prozesse und das
Entstehen von Krankheiten besser zu verstehen.
Prof. Dr. Jurgen Brickmann berichtet in dieser
Ausgabe ausfiihrlich tiber die diesjdhrigen Nobel-
preise fir Chemie und fiur Physik. Besonders
freuen wir uns auch dartber, Prof. Dr. Hell bereits
zum Kreis unserer Autoren zihlen zu durfen —
in 2007 berichtete er in labor&more tber die

von ihm erfundene STED-Mikroskopie.
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Ein anderer Themenschauplatz, bei dem das
Uberwinden von Grenzen allerdings zu vollig
neuen Bedrohungen fiir die Menschheit fiihrt,
sind neu auftretende Erreger, sogenannte Zoo-
nosen, die zwischen Tieren und Menschen
wechselseitig ibertragen werden konnen und
hochgefihrliche Infektionskrankheiten auslosen.
Meistens handelt es sich um neue Viren. In den
letzten Jahren traten solche ubertragbaren
Krankheiten vermehrt auf und wir erinnern uns
noch gut an die Aufregung, die Tierseuchen wie
die Vogelgrippe und die Schweinegrippe oder
EHEC auslosten. Der derzeitige vollig aufler
Kontrolle geratene Ebola-Ausbruch in Westafri-
ka stellt in seinem Ausmaf diese Ereignisse in
den Schatten und zeigt die Dringlichkeit des
Problems auf. Anlass genug, das Thema fiir die-
ses Heft in den Fokus zu riicken. Was zu Beginn
des Geschehens weit weg in Afrika verortet
wurde, zeigt sich nun als globales Problem,
dem nur mit gemeinsamen internationalen An-
strengungen in Politik und Wissenschaft begeg-
net werden kann. Deutschland kommt hier eine
fihrende Rolle zu, beispielsweise haben die
Marburger Virologen einen langjihrigen For-
schungsschwerpunkt auf dem Gebiet dieser tod-
bringenden Erreger. Prof. Dr. Stephan Becker,
Direktor des Marburger Instituts fiir Virologie,
beleuchtet im Interview die aktuellen Herausfor-
derungen der Ebola-Krise und berichtet gemein-
sam mit seinen Kollegen Uber einen aktuellen
Einsatz vor Ort in Guinea im Rahmen eines euro-
piischen Projektes.

Auch die jiingste 12. UN-Vertragsstaatenkon-
ferenz der Biodiversitidts-Konvention CBD be-
schiftigte sich mit dem Thema Ebola. Offen-
sichtlich ist, dass die Stérung von Okosystemen

mit der Ausbreitung von Infektionen zusammen-

hingt. Auf der Konferenz wurde ein von CBD
und WHO gemeinsam verfasstes Papier, das
den sogenannten ,One-Health-Ansatz“ propa-
giert, begrilt: Die menschlichen Gesundheit
und die Gesundheit der Umwelt sind nicht los-
gelost voneinander zu betrachten. Wissenschaft,
Politik und Industrie und nicht zuletzt auch jeder

einzelne stehen in einer grofSen Verantwortung.

-> Claudia Schiller,
Redaktionsleitung
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Der Alibaba-Faktor

Das fulminante Debiit des chinesischen Online-Riesen
Alibaba an der New York Stock Exchange begeisterte
im September die Mirkte und machte seinen Griinder
Jack Ma zum Superstar der Tech-Branche. Der Borsen-
gang war sagenhafte 25 Mrd. Dollar schwer, die Aktien
waren derart gefragt, dass ihr Kurs kurz nach Handels-
start bereits mehr als 40% iiber dem Ausgabepreis lag.
Der ehemalige Englischlehrer Ma, den bis dato kaum

einer kannte, wurde so zum reichsten Mann Chinas.

Und auch Yahoo-Chefin Marissa Meyer freute sich,

Timo Dokkenwadel, Beratung & Verkauf Claudia Schiller, Redaktionsleitung

denn die Beteiligung an Alibaba spiilte eine betricht-

liche Summe in die Kassen des Silicon-Valley-Riesen.

jenseits kostengtinstiger Konsumgtiter und appelliert an
Beim Alibaba-TPO handelte sich um den groiten

Ausgabe der labor&more und der

die deutsche Wirtschaft, mehr in Forschung und Ent- lab&more in englisch, russisch und in

Borsengang der Finanzgeschichte, der alle bisherigen . . ) N S . o . i
wicklung zu investieren. Linder-Specials, die wir international

Rekorde brach und die Tech-Premieren von Google, . . - o . .

So war es fir uns nur folgerichtig, erstmals in diesem an den Hotspots verbreiten. Die Re-

Facebook und Twitter in den Schatten stellte. An . . . I . .

Jahr, eine Spezial-Ausgabe der lab&more in Mandarin fiir sonanz zeigt — ein gut gemachtes

zweiter und dritter Stelle der groften Borsenginge der . L . ) . .

Geschich hen b die Agricultural Bank of China herauszugeben und in einer exklusiven Koopera- Fachmagazin mit hochwertigem

schichte st S “ult . . - . . .

eschuciite stehien brigens die Agricuitural Bank o tion mit der Messe Miinchen auf der diesjihrigen analy- Inhalt ist weltweit das beste Werk-
China und die Industrial & Commercial Bank of China. . L " . . .

tica China im Markt zu prisentieren. Mit der analytica

China 2014, die vom 24. bis 26. September bereits zum

zeug um gezielt und nachhaltig Zu-

Spitzenplitze fiir China, das diese auch auf anderen gang zu den wichtigen Akteuren

Sektoren und Gebieten einnimmt. Die Alibaba-Erfolgs-

an "

sam mit unseren Partnern aus Wissenschaft und In-

siebten Mal in Shanghai stattfand, konnten die Veran- und Zielgruppen zu bekommen.

story steht exemplarisch fiir den rasanten wirtschaft-

stalter an den grofen Erfolg der analytica in Miinchen Diesen Weg wollen wir in Zukunft gemein-

lichen Aufstieg des Reiches der Mitte an die Weltspitze.
Seit 2013 ist China grofite Handelsnation.

anschlieBen und verzeichneten 18.775 Besucher aus

62 Lindern und mit 695 Ausstellern ein Plus von 20%  dustrie verstirkt gehen. Die Weichen fiir 2015 sind

Insbesondere deutsche Exporteure profitieren

gegentiber 2012. Die Zahlen spiegeln die zunehmende gestellt — wenn dann der Puls der Prozesstechnik in

von dem riesigen Wachstumsmarkt — bislang gibt es

Bedeutung der Branche in den Mirkten Chinas, Asiens unserer unmittelbaren Nachbarschaft auf der ACHE-

kaum Alternativen fiir hochtechnologische Produkte

und weltweit wieder. MA schligt und Frankfurt mit dem weltweiten Bran-

,Made in Germany*“. Fir diese gilt es nun den techno-

Entscheidend fir den Geschiftserfolg ist die lokale chensuperlativ fiir die Chemie und Prozessindustrie

logischen Vorsprung zu behaupten, denn Chinas Fiih-
rung treibt die eigene Innovationsfihigkeit ehrgeizig
voran. Eine Studie der Bertelsmann Stiftung warnt vor
der Stirke aufkommender chinesischer Konkurrenz

Vernetzung vor Ort und eine Anwenderorientierung, die
an den spezifischen Erfordernissen ausgerichtet ist. An

der Erweiterung dieses Netzwerkes arbeiten wir mit jeder

aufwartet.

- Timo Dokkenwadel und Claudia Schiller
fiir das labor&more-Team
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Onkologie

Hilfe im Doppelpack fiir Krebspatienten

STAT-Transkriptionsfaktoren spielen bei der
Entstehung und im Verlauf verschiedener
Krebserkrankungen eine wichtige Rolle.
STAT3 ist ein bekanntes Mitglied dieser Prote-
infamilie. In Tumorzellen ist es hiufig fehl-
reguliert und stellt daher einen potenziellen
therapeutischen Angriffspunkt bei Krebser-
krankungen dar. STAT3 steuert jedoch auch
die Entwicklung und Differenzierung vieler
Immunzellen. Forscher der Veterindrmedizi-
nische Universitdt Wien haben nun herausge-
funden, dass die Blockade von STAT3 nicht
nur das Wachstum von Krebszellen hemmt,
sondern auch die Immunabwehr gegen

Krebszellen steigert.

Quelle: www.vetmeduni.ac.at
Originalverdffentlichung: Blood, 2014,
DOL: 10.1182 blood-2014-03-564450

Biochemie

Griines Licht fiir Algen

Verschachtelt aufgebaute Cryptophytenzelle.
Bild: Kristina Overkamp

Pflanzliches Plankton ist nicht nur Fundament
der Nahrungskette in den Ozeanen, sondern
bindet tiber Fotosynthese auch Kohlenstoff und
produziert Sauerstoff. Dafiir nutzt das soge-
nannte Phytoplankton Sonnenenergie. Einen
beachtlichen Teil des Phytoplanktons machen
Cryptophyten aus, komplexe einzellige Algen.
Sie haben ihre Lichterntemechanismen im Lauf
der Evolution stark an ihre Umgebung ange-
passt und konnen daher zum Beispiel auch
griines Licht nutzen. Forscher deckten erstmals
Gemeinsamkeiten und Unterschiede beim Zu-
sammenbau der Lichterntekomplexe der Crypto-
phyte Guillardia theta im Vergleich zu Cyano-
bakterien und Rotalgen auf. Dabei kombiniert
Guillardia theta offensichtlich bewihrte und
neuartige Synthesewege und Enzyme

Quelle: www.rubr-uni-bochum.de
Originalverdffentlichung: J. Biol. Chem., 2014,
DOI: 10.1074/jbc.M114.591131

Durch das Ausschalten von STAT3 werden Mela-
nomzellen besser erkannt und zerstort. Auch
die Ausschittung von Enzymen wird verstarkt
und somit die Bekampfung von Blutkrebszellen

angeregt.  Bild: Dagmar Gotthardt/Vetmeduni Vienna

Neurowissenschaften

Das Gehirn als 3D-Modell

Verbindungen zwischen Neuronen aus deren
Lage im Raum und ihren Projektionsrichtungen
konnen sich automatisch berechnen lassen.
Dazu entwickelte die Mercator-Forschergruppe
der Ruhr-Universitit Bochum eine Methode, mit
der sich anatomische Daten des Gehirns am
Computer als 3D-Modell rekonstruieren lassen.
Das Besondere an diesem Verfahren ist, dass auf
diese Weise mit vergleichsweise wenig Aufwand
biologisch plausiblere Vernetzungsstrukturen
erzeugt werden konnen, als es mit bisherigen
Methoden der Fall war. So fanden sie unter an-
derem Anzeichen dafir, dass die Form und die
GroRe des Hippocampus erkliren konnten,
warum Nervenzellen in diesen Netzwerken in

bestimmten Frequenzen feuern.

Quelle: www.rubr-uni-bochum.de
Originalverdffentlichung: Front. Neuroanat, 2014,
DOI: 10.3389/fnana.2014.0009

Nanomedizin

Impfung durch Eincremen
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Mithilfe der Nanopartikel gelangen der Impf-
stoff (Antigen) und sein Verstarker (Adjuvant)
ohne Einstich in die Haut. So l6sen sie im

Kérper eine Immunantwort aus.
Bild: Elsevier/Lebr&Guzman

Impfstoffe werden traditionell tiber Nadeln
in den Korper gebracht. Auf der Suche nach
Alternativen konnten Wissenschaftler des
Helmholtz-Instituts fir Pharmazeutische
Forschung Saarland (HIPS) und des Helm-
holtz-Zentrums  fir Infektionsforschung
(HZD in Braunschweig nun zeigen, dass es
mithilfe nanotechnologischer Formulierun-
gen moglich ist, Impfstoffe tGiber die Haut
zu verabreichen. Dadurch konnten bisherige
Impfmethoden erheblich verbessert werden.
Obwohl die Menge an Antigenen per Nano-
partikel eigentlich nicht ausreichend ist, um
eine entsprechende Immunreaktion im Kor-
per auszulosen, werden neben dem Wirk-
stoff entsprechende am HZI entwickelte
Adjuvantien mit den Nanotransportern ver-
abreicht. Durch diese Zusatzstoffe wird die

Immunantwort im Korper verstirkt.

Quelle: www.helmholtz-hzi.de
Originalverdffentlichung: Nanomedicine 2014,
DOI:10.1016/j.nano.2014.08.009

Genetik

Steuerung fir die Regulation der Genaktivitit

Welche Prozesse die Aktivitit der Gene regulie-
ren, ist Teil der aktuellen Genomforschung. Einer
Forschungsgruppe des Max-Planck-Instituts fir
molekulare Genetik in Berlin ist es jetzt gelungen,
eine Methode fiir die Untersuchung eines frithen
Schritts bei der Synthese von microRNA-Mole-
kilen in lebenden Zellen zu entwickeln. Die
Wissenschaftler um Ulf @rom beschreiben, dass

die Aktivitit des Mikroprozessorkomplexes den
wichtigsten Schritt fir die Bildung von miRNAs
darstellt und als verlissliches Maf fiir den Ge-
halt an reifen miRNAs in der Zelle herangezogen

werden kann.

Quelle: www.molgen.mpg.de
Originalverdffentlichung: Cell Reports, 2014,
DOI: 10.1016/j.celrep.2014.09.007
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Medizin-Nobelpreis 2014

GPS im Gehirn

Der Nobelpreis fiir Medizin geht in diesem
Jahr an den US-amerikanisch-britischen
Hirnforscher John O'Keefe (zur Hilfte)
sowie an dessen norwegische Kollegen
May-Britt und Edvard Moser (je zu einem
VierteD) fur die Entdeckung von Zellen,
die das dreidimensionale Orientierungs-
system, eine Art ,inneres GPS“ speichern

und abrufbar machen.
labor&more wird in einer seiner nichsten
Ausgaben ausfiihrlich auf die Preistriger

und ihre Arbeit eingehen.
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John O'Keefe, wurde 1939 in
NewYork, USA geboren. Gegenwar-
tig arbeitet eram University College,
London UK. Sein Arbeitsgebiet: Phy-
siologie, insbesondere das Studium

des raumlichen Verhaltens
Bild: David Bishop, UCL

May-Britt Moser, wurde 1963
in Fosnavag, Norwegen geboren. Sie
arbeitet gegenwartig am Centre for
Neural Computation in Trondheim,
Norwegen. |hr Arbeitsgebiet: Physio-
logie, inshesondere das Studium des

raumlichen Verhaltens
Bild: G. Mogen/NTNU

Edvard l. Moser, wurde 1962 in
Alesund, Norwegen geboren. Er ar-

beitet gegenwartig am Kavli Ins-
titute for Systems Neuroscience,
Trondheim, Norwegen. Sein Arbeits-
gebiet: Physiologie, insbesondere das

Studium des raumlichen Verhaltens
Bild: G. Mogen/NINU
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Verbundprojekt FOULPROTECT

Entwicklung biozidfreier Beschichtungen
in der maritimen Technik

Insgesamt vierzehn Partner aus Wirtschaft
und Wissenschaft entwickeln gemeinsam in
dem vom Bundesministerium fiir Wirtschaft
und Energie geforderten Verbundprojekt
FOULPROTECT biozidfreie Beschichtungen.
An allen maritimen technischen Oberflichen,
seien es Schiffsrimpfe oder Offshore-Winde-
nergieanlagen, siedeln sich Muscheln, Seepo-
cken und andere kleine Meeresbewohner an.
Bisher bestand die einzige Moglichkeit darin,
auf meist 0kologisch bedenkliche Unterwas-
seranstriche zurtickzugreifen, um Fouling und
Biokorrosion verhindern. Wichtige Aspekte
sechen die Antifouling-Forscher in der Be-
schaffenheit von Oberflichen, die Einfluss auf
die Besiedlung von Organismen haben. Ein
Potenzial als biozidfreier Bewuchsschutz bie-
ten neuartige Polymersysteme, die gezielte
Oberflichenstrukturen ausbilden konnen.

Zusitzlich soll die Oberfliche mechanisch

Beispiel fir einen biozidfreien Bewuchsschutz
nach erfolgter Reinigung im Vergleich zur nicht
geschltzten Probe. Bild: Fraunhofer IFAM

strukturiert werden. Hierzu wird ein Applika-
tionsverfahren genutzt, das am Fraunhofer
IFAM entwickelt wurde und zu einer Riblet-
struktur fiihrt, die der Geometrie der Haifisch-

haut nachempfunden ist.

- www.ifam.fraunhofer.de

Biotechnologie

25 Jahre Miltenyi Biotec

Vor einem Vierteljahrhundert brachte Stefan
Miltenyi als Physikstudent eine bahnbre-
chende Technologie auf den Weg: Mit dem
von ihm entwickelten Verfahren der magne-
tischen Zellseparation (,MACS*, magnetic cell
sorting) legte er 1989 den Grundstein fiir
eines der fithrenden deutschen Unternehmen
der Biotechnologiebranche. Heute bauen
viele Produkte im breiten Portfolio von Milte-
nyi Biotec auf der MACS®-Technologie auf.
Das mit seinem Hauptsitz in Bergisch Glad-
bach lokal verwurzelte Unternehmen ist zu
einem ,Global Player* geworden mit weltweit
tber 1.400 Mitarbeitern in 25 Lindern. Zum
Jubilium wurde die gemeinsame Vision be-
starkt: das Heilen schwerer Krankheiten mit-
hilfe innovativer Ansitze im Bereich der Zell-
therapie und zelluliren Gentherapie. Die
Vision wird bereits gelebt, wie der Ehrengast
Prof. Dr. Rupert Handgretinger von der Uni-
versitit TUbingen, einer der ersten Kunden

von Miltenyi Biotec, erlduterte.

-> www.miltenyibiotec.com

Prof. Dr. Rupert Handgretinger von der Univer-
sitat Tubingen im Gesprach mit Dr. med. Kai
Pinkernell, Head of Clinical Business bei Milte-
nyi Biotec, Uber 25 Jahre gemeinsamen Kampf
gegen Leukamie.

Bild: LarsBerger

Parkinson

Probanden gesucht
Fox Trial Finder kniipft Kontakt

Klinische Studien konnten die Behandlungsergeb-
nisse der Parkinson-Erkrankung verbessern, doch
den Studienzentren fehlen Teilnehmer, obwohl
viele Patienten grundsitzlich Interesse an einer
Studienteilnahme haben. Die amerikanische
Michael J. Fox Foundation soll mit einem Internet-
portal, das den Kontakt zwischen Patienten und
Forschungszentren herstellt, die Studienteilneh-
merzahl erhohen. Der Fox Trial Finder wurde
jetzt in Zusammenarbeit mit dem Hertie-Institut
fur klinische Hirnforschung (HIH) und den Uni-
versititskliniken Tiibingen und Marburg auch fiir
deutsche Patienten bereitgestellt. In den USA,
Grof3britannien, Irland, Australien und Kanada ist
der Fox Trial Finder bereits ein Erfolg. Mehr als
30.000 Patienten haben sich schon unter www.
foxtrialfinder.org registriert. Die Datenbank des
Fox Trial Finders umfasst unter anderem klinische
Studien, in denen diagnostische Methoden oder
neue Therapien getestet werden. Es gibt aber
auch Studien, in denen der Verlauf der Parkinson-
Erkrankung untersucht wird. Fiir diese Beobach-
tungsstudien werden auch gesunde Probanden
gesucht.

- www.foxtrialfinder.org

Forschung und Entwicklung

Nachhaltige Forschung
bei Fraunhofer in Stuttgart

Im zweiten Nachhaltigkeitsbericht des Fraunhofer-
Institutszentrums Stuttgart (IZS) zeigen die funf
Institute des Zentrums, wie sie mit Weitblick an
den Technologien von Morgen arbeiten. Um ver-
antwortungsbewusstes und ressourcenschonen-
des Handeln am Arbeitsplatz zu stirken, wurde
bei Fraunhofer in Stuttgart eigens eine instituts-
ubergreifende Arbeitsgruppe Nachhaltigkeit (AGN)
ins Leben gerufen. Diese hat im Berichtszeitraum
von 2012 bis 2013 zahlreiche Aktionen und Maf-
nahmen umgesetzt. Dazu zihlen etwa ein Aktions-
tag und eine Aktionswoche zum Thema Nachhal-
tigkeit, in deren Verlauf vielfiltige Moglichkeiten

zur Information und zum Dialog geboten wurden.

- www.igb.fraunhofer.de
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Schutzausriistung

Berner International bietet Pandemie-Schutz-Set

Das Pandemie-Schutz-Set von Berner Inter-
national ist fiir Einsatzkriifte, die sich zeitlich
begrenzt oder auch fiir einen lingeren Zeit-
raum kontinuierlich in einem biologischen
Gefahrenbereich aufthalten mussen. In zwei
verschiedenen Ausstattungsvarianten beinhal-
ten die Sets jeweils die komplette Schutzaus-
ristung fir eine Person. Um die hochstmog-

liche Schutzfunktion zu gewihrleisten werden

overalls des Typs 3-B, gasdichten Schutzbrillen
und 2 Paar Schutzhandschuhen mit spezieller
Virenschutzpriifung ausgeliefert. Auch ein
entsprechendes, wasserfestes Duct Tape zur
Versiegelung der PSA-Uberginge (z.B. vom
Schutzhandschuh zum Overall) und Material
zur Abfallentsorgung liegen dem Paket bei.
Eine ausfiihrliche PSA-Dokumentation und
eine bebilderte Ankleideanleitung in deutscher
und englischer Sprache stellen die richtige

Benutzung sicher.

-> www.berner-international.de L

|
|
|
1
1
|
|
|
1
1
|
|
|
1
1
|
|
|
1
1
1
i die Sets ausschlieRlich mit zertifizierten Schutz-
|
|
1
1
|
|
|
1
1
|
|
|
1
1
|
|
|
1
1
|
|

MARITIM

Hotel Diisseldorf

...Im Maritim Hotel Dusseldorf

Gans to go vom 11. November bis 26. Dezember 2014
Ganze Gans auBer Haus fUr vier Personen: 95 € inklusive Beilagen und einer Flasche Wein

Silvestergala

Feiern Sie mit uns einen unvergesslichen Jahreswechsel mit groBartigem Showprogramm,
kulinarischen Kinsten und groBem Indoorfeuerwerk. Preis pro Person: 169 € inklusive
Aperitif, Galabuffet, Mitternachtsimbiss, alkoholfreier Getranke, korrespondierender Weine,
Bier und Kaffee.

Champagnerbrunch am 25. und 26. Dezember 2014

GenieBen Sie ein exquisites weihnachtliches Buffet im stilvollen Ambiente der VIP Lounge
Uber den Dachern von Dusseldorf. Preis pro Person: 64 € inklusive Champagner, korrespon-
dierender Weine, Saften, Mineralwasser, Kaffee- und Teespezialitéten.

Weitere Festtagstraume des Maritim Hotel Disseldorf finden Sie auf www.maritim.de.

MARITIM Hotel Dusseldorf - Maritim-Platz 1 - 40474 Dusseldorf
Telefon 0211 5209-1105 - festtage.dus@maritim.de - www.maritim.de
Betriebsstétte der MARITIM Hotelgesellschaft mbH - Herforder StraBe 2 - 32105 Bad Salzuflen
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Geheimnis-
volles Fieher

Ebola-Ausbruch in Westafrika

Dr. Thomas Strecker, Dr. Gordian Schudt,

Dr. Svenja Wolff, Anne Kelterbaum,

Dr. Markus Eickmann und Prof. Dr. Stephan Becker
Institut fur Virologie, Philipps-Universitat Marburg

Tief in der Waldregion im Siidosten Guineas kam es Anfang

Marz diesen Jahres zu einem gehduften Auftreten eines
geheimnisvollen Fiebers, an dem viele der Erkrankten verstarben.
Muskelschmerzen, hohes Fieber, Erbrechen und schwere Durchfille -
Symptome, die Arzte oft in Krankenhiusern Afrikas beobachten,
diesmal jedoch konnten sie nicht behandelt werden.

Abb. 1 Arzte und Pfleger konnen die Isolier-
station nur mit entsprechender Schutzkleidung
betreten. Die Arbeit ist fir das medizinische
Personal sowohl physisch als auch psychisch
extrem belastend: Bei Au3entemperaturen von
tiber 30°C l&sst es sich im Plastik-Schutzanzug
mit Mundschutz, Schutzbrille und Handschu-
hen nicht langer als ca. eine Stunde konzen-

il triert arbeiten. Besonders Kinder auf der Iso-
“, lierstation haben Angst vor den vermummten
Helfern, die Schutzkleidung erschwert die

Kommunikation mit den Erkrankten.




im Fokus

Zunichst glaubte man, es handele sich um eine
schwere Malaria, die in dieser Region ganzjihrig
vorkommt. Die Menschen in der Region hatten
folglich keine Bedenken, ihre kranken Angeho-
rigen zu pflegen und Verstorbene zu bestatten.
Schnell bemerkten Mediziner von der Organisa-
tion Arzte ohne Grenzen, die in dieser Region
seit einigen Jahren ein Malariaprojekt betreuen,
dass es sich hier nicht um einen gewohnlichen
Malariaausbruch handelte. Zu rapide breitete sich
die Krankheit aus, ganze Familienverbinde er-
krankten innerhalb kiirzester Zeit. Zum Teil blu-
teten die Erkrankten aus den Korperoffnungen
und verstarben bereits wenige Tage nach dem
Beginn der Erkrankung. Arzte ohne Grenzen
alarmierte das Gesundheitsministerium in der
Hauptstadt Conakry sowie die Weltgesundheits-
organisation WHO. Seuchenexperten wurden in
die betroffene Region geschickt. Mitte Mirz kam

i

dann die Gewissheit: Virologen aus Lyon und
Hamburg bestitigten, dass zum ersten Mal im
westafrikanischen Guinea das Ebola-Fieber
aufgetreten war. Dies war der offizielle Beginn
der bislang grolten und komplexesten Ebola-
Epidemie.

Bisher wurden Ebola-Ausbriiche nur in
Lindern Zentralafrikas beschrieben. So hat es in
den letzten 38 Jahren immer wieder Ausbriiche
in der Demokratischen Republik Kongo (vor-
mals Zaire), im Sudsudan, in Uganda oder in
Gabon gegeben. Benannt wurde das Ebolavirus
nach einem Flussauslidufer des Kongostromes.
Entlang des Flusses kam es 1976 zum ersten
dokumentierten Ebola-Ausbruch: In 55 Dorfern
erkrankten 318 Menschen, von denen 280 star-
ben, was einer Sterberate von 88% entspricht.
Der erste Fall trat in einem belgischen Missions-

krankenhaus auf. Kurz darauf waren fast alle

Abb. 2 Elektronenmikroskopische Aufnahme eines Ebolavirus. Im colorierten EM-Bild eines Guinea-
Isolates ist die charakteristische fadenformige Struktur des Ebolavirus zu erkennen (freundlicherweise
zur Verfligung gestellt von Dr. L. Kolesnikova, Universitat Marburg).

Abb.3 Im EMLab in Westafrika werden Blutpro-
ben von Patienten auf Ebolaviren getestet. In dem
in Guinea stationierten Zeltlabor sind Experten
aus ganz Europa im Einsatz.

12
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Abb. 4 Alle Gerate, Chemikalien und Ver-
brauchsmaterialien, die im Labor zur Diagnostik
benotigt werden, sind in Kunststoffboxen ver-
packt. Finanziert wird das EMLab-Projekt
(http://mwww.emlab.eu/) aus Mitteln der Europa-
ischen Union.

Nonnen und Krankenschwestern sowie die
meisten Patienten des Krankenhauses erkrankt.
Die Schwestern besaen nur finf Injektionsna-
deln, die sie, ohne sie zwischendurch zu desinfi-
zieren, fiir Hunderte Patienten verwendet hatten.

VYom Reservoirwirt zum Menschen

Ebolaviren sind zoonotische Viren. Das natiir-
liche Reservoir von Ebola bilden vermutlich
fruchtfressende Flughundearten, die selbst
nicht erkranken, das Virus aber tber Speichel
und Exkremente in groffen Mengen ausschei-
den. Normalerweise zirkulieren Ebolaviren un-
bemerkt innerhalb der Flughundpopulation.
Bedingt durch deren Fressverhalten konnen
sich jedoch Tiere wie Affen oder Waldantilopen
anstecken, indem sie die von Flughunden an-
gefressenen Friichte auflesen und sich dadurch
mit Viren infizieren. Interessanterweise sind die
Flughunde nicht nur in Gebieten Zentralafrikas
zu finden. Thr Verbreitungsgebiet erstreckt sich
unter anderem bis nach Westafrika. Jedes Jahr
fliegen Millionen Flughunde bis zu mehreren
Tausend Kilometern der Regenzeit hinterher,
da in dieser Zeit das Nahrungsangebot von
Friichten besonders grof3 ist. Noch ist unklar,
wie das Ebolavirus nach Westafrika gekommen
ist; die Vermutung liegt jedoch nahe, dass Flug-
hunde aus Zentralafrika durch ihre Wander-
schaft das Ebolavirus bis nach Westafrika ge-
bracht haben. Zu einer Ubertragung von
Ebolaviren auf den Menschen kommt es nur
relativ selten. Die Infektion erfolgt hierbei tiber
die Zubereitung und den Verzehr von kontami-
niertem Buschfleisch beispielsweise von Flug-
hunden oder infizierten Affen. Im aktuellen
Ausbruch wird davon ausgegangen, dass der
Indexfall ein Kleinkind war, das sich vermutlich
tber einen Flughund infiziert hat und dann im
weiteren Verlauf Familienangehorige ansteckte.
Die Ausbreitung und Mensch-zu-Mensch-Uber-
tragung des Ebolavirus erfolgt durch den di-
rekten Kontakt mit infektiosen Korperflissig-
keiten, beispielsweise bei der Krankenpflege

oder traditionellen Bestattungsriten.

Reaktion des menschlichen Korpers
auf eine Ebola-Infektion

Die Inkubationszeit einer Ebola-Infektion be-
tragt zwei bis 21 Tage. Die Erkrankung beginnt
plotzlich und der Korper reagiert zunichst mit
unspezifischen grippedhnlichen Symptomen
wie Fieber, Kopf- und Muskelschmerzen, ge-
folgt von Ubelkeit mit Erbrechen und schweren
Durchfillen. Nach Viruseintritt werden zunichst
Immunzellen wie dendritische Zellen, Makro-
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phagen und Monozyten infiziert, die eine schnelle Ausbreitung der Viren
im gesamten Organismus ermoglichen. Betroffen sind insbesondere le-
benswichtige Organe wie Leber, Milz, Lunge und Nieren, hier kommt es
zur Nekrose und zu Organversagen. Die starke Sekretion von pro-in-
flammatorischen Zytokinen ftihrt zudem zu einer Permeabilisierung des
Endothels und zu Blutgerinnungsstorungen. Aufgrund der in einem Teil
der Patienten beobachteten Blutungen bezeichnet man das Ebolavirus
auch als hdmorrhagisches Fiebervirus. Bei schwerwiegenden Verliufen
fuhrt die Infektion meist innerhalb von 14 Tagen nach Auftreten der ersten
Symptome zum Tod des Patienten durch Schock und Multiorganversagen.
Derzeit steht keine spezifische Behandlungsmoglichkeit zur Verfi-
gung. Die symptomorientierten Manahmen sind rein unterstiitzend und
bestehen aus der Gabe von Infusionen gegen den Flussigkeitsverlust,
Schmerzmitteln sowie Antibiotika, um mogliche Sekundirinfektionen zu
verhindern. Aufgrund der schlechten Adaptation des Menschen an dieses
aus dem Tierreich stammende Virus sowie der fehlenden Verfiigbarkeit
von zugelassenen und erprobten Therapieformen versterben bei dem ge-
genwirtigen Ausbruch in Westafrika fast 70% der Erkrankten.

Problematik der Ausbreitung in Westafrika

Trotz aller internationalen Bemithungen ist es bislang nicht gelungen, den
Ausbruch unter Kontrolle zu bringen. Es gibt momentan drei Hauptfak-
toren, die die weitere Ausbreitung von Ebola in den betroffenen Lindern
begiinstigen. Zum einen die Ubertragung von Ebola in dicht besiedelten
Stadtgebieten in den Hauptstidten Conakry (Guinea), Monrovia (Liberia)
und Freetown (Sierra Leone). Viele Erkrankte sind in der Hoffnung auf
bessere medizinische Versorgung in die Hauptstidte gezogen und haben
dadurch das Ebolavirus eingeschleppt. Die Infektionsketten der Ebola-
Epidemie in den urbanen Ballungsgebieten mit mehreren Millionen Ein-
wohnern zu unterbrechen, stellt die ortlichen Gesundheitsbehorden und
internationale Hilfsorganisationen vor groffe Herausforderungen. Viele
Patienten konnen aufgrund fehlender Kapazititen an Betten und Personal
nicht mehr von den Behandlungszentren aufgenommen werden. Der
zweite Faktor ist die Ubertragung von Ebola in lindlichen Gebieten. Viele
Erkrankte werden weiterhin im Kreise ihrer Familie gepflegt, obwohl
strikte Isolier- und Quarantinemafnahmen essenziell sind, um die wei-
tere Ubertragung zu stoppen. Dariiber hinaus infizieren sich sehr viele
Menschen bei Beerdigungen. Entsprechend kultureller Praktiken werden
die Leichname gewaschen und bei der Bestattung zum Abschied berthrt.
Da die Viruslast bei den Verstorbenen extrem hoch ist und das Virus noch
einige Zeit auf der Haut der Toten infektios ist, stecken sich viele Men-
schen bei den Beerdigungen an. Der dritte Grund fiir die weite Ausbrei-
tung ist die linderiibergreifende Ubertragung von Ebola in den Grenzge-
bieten von Guinea, Liberia und Sierra Leone. Eine Reisebeschrinkung,
welche die Bevolkerung innerhalb ihrer Landesgrenzen halten soll, um so
einer Ausbreitung entgegenzuwirken, ist in diesem Dreildndereck prak-
tisch nicht durchsetzbar. Aufgrund von Handel und sozialen Kontakten
kommt es hiufig zu unkontrollierbaren Grenzuibertritten. Viele Menschen
besuchen ihre kranken Verwandten oder nehmen an Beerdigungen jen-
seits der Grenze teil, was das Auffinden von Erkrankten und deren Kon-

taktpersonen sehr erschwert.

Griinde fiir die Ausmafie dieses Ausbruchs

Wie kam es, dass sich das Virus von wenigen Dutzend Infizierten auf
nunmehr 7.157 (Stand 01.10.2014, Quelle WHO) Betroffene ausbreitete?
Vor allem spezifische kulturelle Griinde haben dazu gefiihrt, dass sich die
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im Fokus

Das Autorenteam ist im Rahmen des Europaischen Mobilen Labor-Projektes an der Ebola-Feld-
diagnostik in Guinea beteiligt.

Die Marburger Virologen Dr. Svenja Wolff, Dr. Thomas Strecker, Anne Kelterbaum und Dr. Gordian
Schudt (v.L.n.r.) waren im Rahmen des EMLab-Projektes jeweils mehrere Wochen in Guinea, um vor
Ort die Diagnostik von Ebola-Verdachtsfallen durchzufiihren. Ein weiterer Marburger Virologe ist der-

zeit in Guinea im Einsatz.

Thomas Strecker ist Arbeitsgruppenleiter
am Institut fur Virologie der Universitat Marburg.
Sein besonderes Forschungsinteresse gilt den
Untersuchungen zu molekularen Mechanismen
der Virusfreisetzung von Arena- und Filoviren.

= streckerfdstaff.uni-marburg.de

Gordian Schudt ist Postdoc am Institut fiir
Virologie der Universitat Marburg. Besonders be-
geistern kann er sich fir die mikroskopische Un-
tersuchung lebender Zellen, welche mit Ebola-
oder Marburgviren infiziert sind. In ihnen
untersucht er den viralen Transport, den Zusam-
menbau und die Freisetzung.

= gordian.schudtfd@staff.uni-marburg.de

Krankheit ausbreiten konnte. Viele Menschen
stecken sich bei den traditionellen Bestattungen
an, wobei die Tradition, Tote vor der Bestattung
zu reinigen und zum Abschied zu bertihren, be-
sonders problematisch ist. AuSerdem besteht in
der Bevolkerung nicht tiberall das Verstindnis,

14

Svenja Wolff ist wissenschaftliche Mitar-
beiterin am Institut fir Virologie der Universitat
Marburg. Ihr Interesse gilt Arenaviren und der
Interaktion von Viren mit der Wirtszelle.

- svenja.wolff@staff.uni-marburg.de

Anne Kelterbaum fertigt derzeit ihre
Doktorarbeit am Institut fir Virologie an der
Universitat Marburg an. Ihr Forschungsinte-
resse gilt der Untersuchung der Funktion des
Nukleoproteins des Marburgvirus.

- anne.kelterbaumfastaff.
uni-marburg.de

Autorenfotos: Katharina Kowalski

dass es sich beim Ebola-Fieber wirklich um eine
Infektionskrankheit und nicht um einen Fluch
handelt. In der Bevolkerung herrscht grofles
Misstrauen gegeniiber westlichen Arzten. Gele-
gentlich kommt es zu Ubergriffen auf Fahrzeuge
und Personal von nationalen und internationa-

len Hilfskriften. Geriichte und Legenden, die
sich wie ein Lauffeuer verbreiten, schiiren die
Angste der Menschen weiter, sodass viele Er-
krankte die medizinische Hilfe ablehnen. Bei-
spielsweise kursierte zu Beginn des Ausbruchs
das Gerticht, weifse Mediziner hitten die Krank-
heit verbreitet, um Menschen in die Behand-
lungszentren zu locken und ihnen Organe zu
entnehmen, die in reichen Lindern Verwen-
dung finden. Die Tatsache, dass die Angehori-
gen ihre Toten nur in undurchsichtigen Leichen-
sicken oder Sirgen  zurtickbekommen,
unterstitzte diese Annahme und lidsst Familien
zweifeln, ob sie wirklich ihre Angehorigen zur
Bestattung erhalten. Folglich kommt es dazu,
dass die Familien ihre Erkrankten, insbesondere
kleine Kinder, verstecken, was wiederum zu
vielen weiteren Erkrankungen und Todesfillen
in den Familien fiihrt.

Ein weiterer beglinstigender Grund fur die
Ausbreitung ist das schwache offentliche Ge-
sundheitssystem in den betroffenen Gebieten.
Es ist der erste Ebola-Ausbruch in Westafrika.
Dieser Ausbruch hat die Linder vollig unvorbe-
reitet getroffen und es gibt schlichtweg keine
Erfahrung, wie die Gesundheitsbehoérden mit
dieser Krankheit umgehen miissen. Es existier-
ten keine Vorsorgepline fiir Epidemien und die
Moglichkeiten, im Labor Krankheiten zu dia-
gnostizieren, sind sehr eingeschrinkt. Beson-
ders in der betroffenen Region im Dreilinde-
reck von Guinea, Sierra Leone und Liberia ist
eine medizinische Grundversorgung kaum ge-
wihrleistet. In diesen noch immer vom Biirger-
krieg gezeichneten Gebieten fehlt es an medizi-
nischer Ausriistung und geschultem Personal,
um die weitere Ausbreitung der Ebola-Epidemie
zu stoppen.

Europaische Experten beteiligen
sich am Kampf gegen Ebola

In Deutschland muss die Labordiagnostik eines
Ebola-Verdachtsfalles in einem Hochsicherheits-
labor der Schutzstufe 4 erfolgen. Es gibt nur
zwei Einrichtungen dieser Art in Deutschland.
Das Bernhard-Nocht-Institut fiir Tropenmedizin
in Hamburg und die Philipps-Universitit Marburg
verfiigen Uber solche Hochsicherheitslabore.
Hier erfolgen die Arbeiten mit hochgefihrlichen
Viren unter sehr strengen Sicherheitsbedingun-
gen. Um sich zu schiitzen, tragen die Mitarbeiter
einen Vollschutzanzug mit eigener Luftzufuhr.
Ereignet sich ein Ausbruch in einem Entwick-
lungsland wie Guinea, ist es jedoch logistisch zu
aufwendig, die Proben zur Untersuchung in
solche Speziallabore nach Europa zu schicken.
Zumal eine unmittelbare Diagnostik vor Ort ent-
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scheidend ist, um zeitnah die Entscheidung zu
treffen, ob ein Patient etwa an einer schweren
Malaria leidet oder an Ebola erkrankt ist. Dies
hat aber wichtige Konsequenzen: Hat der Pati-
ent Ebola, muss er in Quarantine gebracht wer-
den, hat er Malaria, darf er nicht in Quarantine,
weil er sich dort mit Ebola anstecken konnte.
Um einen Ausbruch schnell unter Kontrolle zu
bringen, ist eine Labordiagnostik im Epizentrum
des Ausbruchs entscheidend wichtig. Im Jahr
2011 haben verschiedene Institutionen aus ganz
Europa, darunter auch das Marburger Institut fir
Virologie, das Europdische Mobile Labor
(EMLab) Projekt gegriindet. Das Ziel des Pro-
jektes war der Aufbau schnell verlegbarer Labo-
reinheiten zur Diagnostik von gefihrlichen
Krankheitserregern in Afrika. Das mobile Labor
wurde konzeptionell so entwickelt, dass ein voll
funktionsfihiges Labor in 12 bis 15 transportab-
len Boxen verpackt werden kann. Darin befin-
den sich alle notwendigen technischen Gerite
und Labormaterialien, die fiir eine molekulare
Diagnostik benotigt werden. Der grofle Vorteil
dieses Konzeptes besteht darin, dass die kom-
plette Ausriistung im zivilen Luftverkehr trans-
portiert werden kann. Die Wissenschaftler neh-
men das Labor quasi im Reisegepick mit. Am

Zielort werden nur kleine Fahrzeuge fir den

Stephan Becker ist Professor fiir Viro-
logie und Leiter des Instituts fur Virologie an
der Universitat Marburg. Seine Forschungs-
schwerpunkte sind die Molekularbiologie von
Arena- und Filoviren sowie die Entwicklung
von neuen Impfstoffstrategien gegen hoch-
pathogene Krankheitserreger.

- becker(dstaff.uni-marburg.de

Markus Eickmann ist Leiter des
Hochsicherheitslabors der Philipps-Univer-
sitat in Marburg. Seine Forschungsgebiete
umfassen die Biologie und die Diagnostik
hochpathogener Viren.

- eickmann(dstaff.uni-marburg.de
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im Fokus

Nicht in allen Dérfern werden nationale und internationale Helfer so freudig begrifit. Angste, Gerlichte und Unwissen schiiren in einigen Gebieten Aggressi-
onen, die teilweise in gewaltsamen Ubergriffen gipfeln: Erst vor wenigen Wochen wurden Mitglieder eines Aufklarungsteams von den Bewohnern eines Dorfes

in Guinea Uberfallen, einige von ihnen getotet.

Transport der Ausristung bendtigt. Vor Ort Schon frith nach Ausbruchsbeginn hat die
kann das Labor unabhingig von einer lokalen =~ WHO das EMLab um Unterstiitzung im Kampf
Stromversorgung mit Autobatterien oder klei-  geben Ebola gebeten. Ende Mirz, nur wenige

nen Generatoren betrieben werden. Tage nach Bekanntwerden des Ausbruchs, bau-

Die Arbeit mit infektidsen Patientenproben erfolgt im Feldlabor in einer Glovebox. In dieser Box herrscht
Unterdruck, die zu-und abgefihrte Luft wird gefiltert, damit keine Viren in die Umgebung gelangen
konnen. Nach der Inaktivierung der Proben in der Glovebox kann die Isolation der Virus-RNA sowie die
anschliefende PCR-basierte Diagnostik ohne besondere Schutzmafnahmen durchgefihrt werden.
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te das erste EMLab-Team das mobile Labor in
der Stadt Guéckédou im Sudosten in der Wald-
region Guineas auf. Die direkte Zusammenar-
beit des EMLabs mit Arzte ohne Grenzen er-
moglicht es, binnen vier Stunden zu wissen, ob
ein Patient mit Ebola infiziert ist. Die Diagnostik
erfolgt dabei mittels quantitativer real time PCR.
Im Zeitraum von sechs Monaten wurden mittler-
weile rund 2.500 Proben auf Ebola getestet. Seit
Mirz sind europidische Experten ununterbro-
chen in Guéckédou im Einsatz, um die Diagnos-
tik von Ebola-Verdachtsfillen durchzufiihren.
Auch funf Marburger Virologen beteiligten sich
durch mehrere vierwochige Auslandseinsitze
an dem von der Europiischen Union gefor-
derten Projektes des Europidischen Mobilen La-

bors.

Geringes Einschleppungsrisiko fiir
Deutschland

Alle von Ebola betroffenen Linder verfiigen
iber internationale Flughifen mit Direktfligen
in andere Linder Afrikas, den Nahen Osten
oder Europa. Anfang Oktober bestitigte die in
Atlanta ansissige amerikanische Gesundheits-
behorde CDC den ersten in die USA impor-
tierten Fall von Ebola. Der Mann betrat in Liberia
symptomlos ein Flugzeug und erkrankte wenige
Tage nach Einreise in die USA. Aufgrund seiner
Reiseanamnese konnte die Krankheit schnell
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nachgewiesen werden und Quarantinemafnahmen und die Ermittlung
von moglichen Kontaktpersonen wurden unverziglich eingeleitet.

Die Wahrscheinlichkeit einer Ausbreitung tiber den Luftverkehr ldsst
sich statistisch fiir jeden internationalen Flughafen der Welt berechnen
(http://rocs.hu-berlin.de/D3/ebola/). Demnach besteht aufgrund der
Direktfliige fiir den franzosischen Flughafen Paris-Charles de Gaulle und
den Flughafen Brissel eine hohere Wahrscheinlichkeit, dass Ebola einge-
schleppt wird, als fiir die Flughidfen Frankfurt oder Berlin. Wie der in die
USA importierte Fall zeigt, ist es nicht auszuschlieBen, dass das Virus auch
nach Deutschland gelangen kann. Allerdings gibt es genau wie in den
USA auch hierzulande vorbereitende Manahmen: Es bestehen von Flug-
hifen und Gesundheitsimtern erprobte Notfallpline, weiterhin stehen
Diagnostikmoglichkeiten, geschultes Personal sowie Isolier- und Behand-
lungsstationen zur Verfiigung. Nicht zuletzt ist in Deutschland das allge-
meine Verstindnis fir die infektidse Ursache mancher Erkrankungen so-
wie zu ergreifende HygienemaBnahmen deutlich ausgeprigter. Wichtig ist
allerdings, dass bei Reisenden aus Westafrika beim Auftreten von hohem
Fieber daran gedacht wird zu fragen, ob sie moglicherweise Kontakt zu
erkrankten Personen hatten. In diesem Fall muss sofort eine Ebola-Dia-
gnostik durchgefiihrt werden. Der Erkrankte muss in eine Sonderisolier-
station verlegt werden, damit er die bestmogliche Therapie bekommt, oh-
ne andere Menschen anzustecken. Werden diese MaBnahmen eingehalten,
ist ein Ausbruch von Ebola in Deutschland sehr unwahrscheinlich.

Weitreichende Folgen des Ausbruchs

Das Ende des derzeitigen Ebola-Ausbruchs ist kaum vorherzusagen. Nach
vorsichtigen Schitzungen der WHO geht man davon aus, dass die Epide-
mie Mitte 2015 unter Kontrolle gebracht sein konnte. Der weitere Verlauf
der Epidemie ist von zahlreichen Faktoren abhingig: Es muss nun unmit-
telbar gehandelt werden. Es mussen medizinisches Personal, Logistiker
und weitere Feldkrankenhiuser sowie grofe Mengen an Schutzkleidung
nach Afrika gebracht werden. Das ist nur durch eine konzertierte Aktion
vieler Linder moglich. Eine reine Finanzhilfe ist nicht ausreichend. Die
internationale Aufmerksamkeit und das Bewusstsein, dass sich derzeit in
Westafrika eine humanitire Katastrophe abspielt, die die gesamte Region
destabilisieren konnte, kommen sehr spit. Vor Ort muss verstirkt versucht
werden, eine Ubersetzungsarbeit zu leisten, um das Konzept von Infekti-
onskrankheiten in den kulturellen Hintergrund der Menschen zu integrie-
ren. Es miussen effektive InfektionsschutzmafRnahmen etabliert werden,
die mit der Lebensweise der Menschen kompatibel sind. Die Hilfskrifte
vor Ort haben neben der fehlenden Akzeptanz in der Bevolkerung oft mit
groflen korperlichen und seelischen Herausforderungen zu kimpfen und
sind hiufig von der Arbeitslast und der dramatischen Situation tberfor-
dert. Um diese Situation zu entspannen, wird daher vermehrt geschultes
Personal benotigt.

Die Medikamente zur Behandlung von Ebola, wie sie bei ausgeflo-
genem klinischen Personal zum Einsatz kamen, werden wohl auch in
naher Zukunft nicht fiir die erkrankten Menschen in Westafrika zur Verfi-
gung stehen, da sie derzeit nur in geringem Mengen produziert werden
konnen.

Eine groe Hoffnung setzt die Weltgesundheitsorganisation derzeit auf
zwei laufende Impfstoffstudien. Mit ihnen soll sowohl die Immunogenitit
als auch die Unbedenklichkeit eines bislang am Menschen unerprobten
Impfstoffs nachgewiesen werden. Im besten Fall konnten im Frithjahr
2015 mehrere Tausend Impfdosen der westafrikanischen Bevolkerung zur

Verfagung stehen und eine weitere Ausbreitung von Ebola aufhalten.
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Die Isolierstation in Guéckédou in
der Waldregion Guineas wird seit
Marz von Arzte ohne Grenzen
(Médecins sans Frontiéres) be-
trieben. Durch die grof3e Anzahl
an Erkrankten sowie die weite
Verbreitung dieses Ausbruchs
gelangen nationale und internati-
onale Hilfskrafte an ihre Grenzen
- weitere Unterstiitzung wird
dringend benétigt.

Sieben Monate sind seit dem unscheinbaren Ausbruchsbeginn ver-  einzelne Linder beschrinktes Gesundheitsproblem. Die Stabilitit ganz
gangen. Mehr als 7.000 Menschen haben sich seither infiziert und weit =~ Westafrikas ist bedroht. Die Weltgemeinschaft muss nun alle verfiigharen
uber die Hiilfte aller Erkrankten tGberlebte eine Ansteckung mit dem Virus ~ Krifte mobilisieren, um den schlimmsten Ebola-Ausbruch in der Ge-
nicht. Der Ausbruch, der fernab der Hauptstadt Conakry zunichst nur  schichte unter Kontrolle zu bekommen.
vereinzelte Dorfer in der Ostlichen Waldregion Guineas betraf, hat sich
mittlerweile auf die westafrikanischen Linder Liberia, Sierra Leone ausge- => streckerfdstaff.uni-marburg.de
breitet, auch wurden Fille im bevolkerungsreichsten Land Afrikas, in Ni- Bilder: Thomas Strecker
geria sowie im Senegal nachgewiesen. Die WHO rechnet bis zum Jahres-
ende mit etwa 20.000 Infizierten. Ebola ist nicht mehr linger ein auf
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Der Bedrohung
begegnen

Neue Strategien fur den Umgang

mit hochpathogenen Viren

labor&more im Gesprach mit Prof. Dr. Stephan Becker,
Direktor des Instituts fur Virologie, Philipps-Universitat Marburg

im Fokus

Derzeit spielt sich vor den Augen der Weltoffentlichkeit in Westafrika eine humanitére

Katastrophe ungeahnten Ausmafes ab - das Ebolavirus breitet sich in den betroffenen Liandern

weiterhin massiv aus, die Sterberate ist auf ca. 70 % gestiegen. Einer Prognose der WHO zufolge

konnte es bis Dezember 5.000 bis 10.000 neue Ebola-Félle pro Woche geben.

Bei dem Ausbruchsgeschehen handelt es sich
um den bislang grofiten Ebola-Ausbruch. Noch
ist das Verbreitungsgebiet der Ebolaviren relativ
uberschaubar. Durch die internationalen Flug-
verbindungen kann ein Krankheitserreger aller-
dings theoretisch in 24h einmal um die Welt
reisen. Der erste in den USA aufgetretene Ebola-
Fall mit todlicher Folge und eine daraus resul-
tierende Ansteckung ist die logische Konse-
quenz der Reisetitigkeit. Wer das Buch von
Richard Preston ,The Hot Zone“ von 1994 ge-
lesen hat, in dem es um eine in der Stadt Reston
nachgewiesene, nicht pathogene Virusvariante
geht, bekommt einen sehr guten Einblick in das
Verhalten infizierter Personen und auch, wie
damals in den USA der Plan fiir eine Seuchen-
bekimpfung aussah — beides sind keine Grinde
zur Beruhigung. Im BSL-4-Labor der Philipps-
Universitdt Marburg, einer der fiihrenden For-
schungsstellen fiir Ebola weltweit, wird an den
sogenannten importierten Infektionen (Lassa-,
Marburg-, Ebolavirus) und hochpathogenen Viren
geforscht mit dem Ziel, der todlichen Gefahr zu
begegnen.

Claudia Schiller von labor&more war im
Gesprich mit Prof. Dr. Stephan Becker, Direktor
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des Marburger Institutes fur Virologie, der seit
uber 20 Jahren Ebolaviren erforscht.

Herr Prof. Becker, wie beurteilen Sie die Notfall-
pline fur Deutschland, falls ein Ebola-Fall be-
kannt wird? Sind wir in Deutschland dafiir ge-
ristet, auch eine groBere Zahl Infizierter zu
behandeln?

Zunichst einmal ist eine Einschleppung des Virus
nach Deutschland moglich, seine Verbreitung
aber sehr unwahrscheinlich. Dennoch sind wir
schon seit Langem auf importierte Erkrankungen
vorbereitet, weil man sich beispielsweise im
Urlaub mit dem Ebolavirus oder auch dem
Marburgvirus in afrikanischen Lindern infizie-
ren kann. Die Behorden haben sich deshalb in
den letzten Jahren sehr gut darauf vorbereitet.
So gibt es an allen groBen Flughifen Pline fir
den Umgang mit ankommenden Passagieren
mit ersten Symptomen. Grundsitzlich sieht es so
aus, dass, wenn ein Ebola-Verdacht besteht, um-
gehend das Gesundheitsamt benachrichtigt wird,
denn es handelt sich um eine meldepflichtige
Erkrankung. Wenn sich ein klarer Verdacht er-
gibt, wird der jeweilige Patient sofort in Quaran-

tine genommen und es wird unmittelbar eine

Diagnostik initiiert. Ist diese positiv, wird der
Patient in einer speziellen Sonderisolierstation
behandelt. Dort arbeiten Arzte und Pfleger mit
Vollschutz und kommen nicht mit der Luft im
Patientenraum in Bertihrung, sodass die Gefahr
einer Ansteckung sehr gering ist. Parallel werden
die Kontaktpersonen, mit denen der Patient in

Beriihrung gekommen ist, genau tiberpruft.

Nun hat sich in Spanien eine Schwesternhel-
ferin, die zwei in Madrid behandelte und in-
zwischen an Ebola verstorbene Missionare ge-
pflegt hat, angesteckt — der erste Fall einer
Ansteckung auflerhalb Afrikas, dem ein weiterer
in den USA folgte. Wie erkldren Sie sich das?

Es war ein bisschen schwer, das zu verstehen,
aber wenn man sich dann doch einmal genauer
betrachtet, wie in Spanien gehandelt wurde,
dann muss man sagen, dass hier ein deutlicher
Unterschied dazu besteht, wie in Deutschland
gearbeitet wird, auch, was die Schutzausris-
tungen in den Sonderisolierstationen betrifft.
Wie zu lesen war, ist diese Schwesternhelferin
wohl auch eher dem Hilfspersonal zuzuordnen
und demgemif keine voll ausgebildete Kranken-

schwester. Hier muss man sich fragen, ob es
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Stephan Becker, Jg. 1940, studierte Pharmazie an der Philipps-Universitat Marburg und pro-
movierte 1988 in Biochemie. Er absolvierte sein Postdoktorat am Institut fiir Virologie, Philipps-
Universitat Marburg. Dort war er im Anschluss von 1995 bis 2001 als Assistenzprofessor tatig, wo
er an Marburg- und Ebolavirus forschte. Im Jahr 2000 habilitierte er sich mit Untersuchungen zur
Replikation/Transkription des Marburgvirus. In 2006 und 2007 leitete Stephan Becker eine Arbeits-
gruppe im Zentrum fir Biologische Sicherheit am Robert-Koch-Institut. Ende 2007 wurde er als
Professor fur Virologie (W3) und Direktor des Instituts fur Virologie an die Philipps-Universitat
Marburg berufen. Er leitet einen Sonderforschungsbereich zum Thema RNA-Viren und eine Sektion
des Deutschen Zentrums fir Infektionsforschung. Sein wissenschaftliches Interesse gilt zoono-
tischen Viren, die schwere Erkrankungen beim Menschen ausldsen konnen. Stephan Becker ist
vielfach in Wissenschaftsorganisationen engagiert, so ist er u.a. Mitglied des wissenschaftlichen
Beirats des Robert Koch-Instituts (RKI), Berlin, des Friedrich-Léffler-Instituts (FLI), Riem, Mitglied
des Europaischen Netzwerks zur Diagnostik .importierter” Viruserkrankungen (ENIVD], Mitglied
der BSL-4-User Group (International High security Laboratories), Griindungsmitglied der Euro-

Net-P4-Initiative und Mitglied des Executive Board der Deutschen Gesellschaft fir Virologie.

wirklich Sinn macht, in diesen Fillen Hilfsperso-
nal einzusetzen. Ansteckungen bei der Behand-
lung Erkrankter, insbesondere wenn der Patient
intensivpflichtig ist, sind nicht mit letzter Sicher-
heit auszuschlieBen. Das ist wirklich eine he-

rausfordernde Arbeit.

Wie grof schitzen Sie vor dem Hintergrund der
aktuellen Fille in den USA und Spanien die
Gefahr ein, dass die Ebola-Epidemie auerhalb
Westafrikas ausbricht?

Ich glaube, hier muss man zwischen Afrika —
vor allem Lindern in Zentralafrika, also Gegen-
den 10° nordlich und siidlich des Aquators —
und den entwickelten europiischen Lindern
sowie den USA ganz deutlich differenzieren. Ich
denke, es lisst sich tiberhaupt nicht vermeiden,
dass wir hier Fille von Ebola bekommen wer-
den, uber Personen die ausreisen und erkrankt
sind und das gar nicht wissen. Fille, die in der
Inkubationsphase einreisen, konnen nicht er-
kannt werden, das ist nicht moglich. Die ent-
scheidende Frage ist, wie wir damit umgehen.
Es gilt beim Auftreten von Symptomen sofort zu
reagieren, denn die Ubertragung findet nur bei

symptomatischen Patienten statt, soweit wir das
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momentan wissen. Ganz wichtig ist hier die
Aufmerksamkeit fir Ebola und ich glaube, die
ist momentan sehr hoch. Vor allem geht es da-
rum, solche Patienten schnell zu erkennen, sie
schnell in Quarantine zu bringen und dann auch
schnell zu behandeln. Denn je frither man mit
den intensivmedizinischen Ansitzen startet, de-
sto grofer ist die Chance der Patienten zu tber-
leben.

Ihr Institut ist Konsiliarlabor fiir Filoviren, den
todlichsten humanpathogenen Viren, zu deren
Familie das Ebolavirus gehort. Was ist ihre Be-

sonderheit und was macht sie so gefihrlich?

Soweit wir das momentan wissen, ist es die In-
fektion der Zellen des Immunsystems, also der
Makrophagen und der dendritischen Zellen, die
der erste Anschub dafiir sind, dass die Krankheit
entgleist. Diese Zellen werden von Filoviren in-
fiziert und reagieren auf eine Art und Weise, mit
der der Korper nicht umgehen kann. Es werden
dann Botenstoffe in Mengen ausgeschiittet, die
vom Immunsystem nicht vertragen werden. Das
fihrt dazu, dass zum einen die Zellen, die fiir
eine adaptive Immunantwort wichtig sind, also

T-Zellen und B-Zellen, nicht mehr richtig rea-
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gieren und viele davon in Apoptose gehen.
Zum anderen konnen die dendritischen Zellen,
deren Aufgabe es ist, T-Zellen und zu stimulie-
ren, ihrer Funktion nicht mehr nachkommen.
Durch die Uberreaktion des Immunsystems
kommt es dann teilweise zu einem Zyto-
kinsturm, der bewirkt, dass die Fliissigkeit nicht
mehr in den Blutgefiflen gehalten werden kann
und die Blutzufuhr zu den verschiedenen Or-
ganen geschmilert wird. Die Blutversorgung
wird schlechter, es kommt zu einem Multiorgan-

versagen und schlieflich zum Tod des Patienten.

Welche Moglichkeiten der Behandlung einer
Infektion bestehen derzeit?

Wir sind im Moment ausschlieBlich auf sympto-
matische Behandlung angewiesen. Es gibt kein
zugelassenes Medikament und auch keinen zu-
gelassenen Impfstoff. Es liegen teilweise sehr
vielversprechende experimentelle Therapien und
Impfstoffe vor und die klinischen Prifungen
hierzu werden in Windeseile nachgeholt.

Sie arbeiten in Marburg im Auftrag der WHO an
Impfstoffstudien und wollen erstmals im Rahmen
des Projektes einen Ebola-Impfstoff am Men-
schen testen. Zurzeit wird von zwei Vakzinen
als Kandidaten fir klinische Studien gesprochen.
Um welche Vakzine handelt es sich hier, wie
aussichtsreich sind sie und wann wird ein Impf-

stoff frithestens zur Verfiigung stehen kdnnen?

Es gibt im Moment zwei Impfstoffkandidaten,
die besonders verfolgt werden. Beides sind Vek-
torimpfstoffe, d.h., sie basieren auf attenuierten
Viren, die beim Menschen keine Erkrankunge
auslosen. Bei cAd3-ZEBOV handelt es sich um

ein Adenovirus, das normalerweise zu Erkil-

im Fokus

mit der der Affen verglichen. In den klinischen
Phasen 2 und 3 kann der Impfstoff dann im
Ausbruchsgebiet selbst eingesetzt werden. Der
Start der Impfstoffstudie ist Ende Oktober in
Hamburg fir Deutschland, in Genf fir die
Schweiz, in Lambarene fiir Gabun und in Kilifi
fur Kenia geplant. Es sollte moglich sein, die
Daten dann innerhalb von zwei bis drei Mona-
ten auszuwerten und wir hoffen, dann die Ent-
scheidung fir eine Fortsetzung in den Phasen 2
und 3 Anfang des kommenden Jahres treffen zu
konnen.

Besteht die Hoffnung, dass ein Impfstoff gegen

verschiedene Virengattungen wirksam sein wird?

Fiir das adenovirusbasierte Vakzin trifft dies zu,
es ist gleichzeitig gegen die Typen Ebola-Zaire
und Ebola-Sudan gerichtet, der VSV-Impfstoff
ist nur gegen das momentan in Westafrika kur-

sierende Virus gerichtet.

Sie haben in fritheren Interviews schon beklagt,
dass ,auf den Ebola-Ausbruch in Westafrika
zu spit reagiert wurde“ (radioWelt-Interview
Bayern 2). Marburg-Viren sind seit 1967 be-
kannt, Ebola-Viren seit Ende der 70er-Jahre.
Medikamente gibt es bisher nicht. Woran liegt
das? Wurde die Gefahr, die von solchen Viren
ausgeht, bisher unterschitzt, weil Epidemien

immer schnell eingedimmt werden konnten?

Da ist relativ einfach zu erklidren. In der Tat gibt
es diese Viren schon seit 40, 50 Jahren. Es ist
aber gleichzeitig so, dass tber den gesamten
Zeitraum gesehen relativ wenige Menschen da-
ran erkrankt sind. Verglichen mit den Fillen von
Malaria, Tuberkulose sowie Durchfallerkrankun-

gen in Afrika und anderen Entwicklungslindern

, Wir brauchen eine neue Strategie, wie wir zukUinftig mit

zoonotischen Erregern umgehen wollen. Wir miissen,

wenn es zu solchen Ausbriichen kommt, etwas in der

Hand haben, um schnell zu reagieren.“

tungskrankheiten fiihrt, bei rVSV-ZEBOV um ein
vesikuldres Stomatitisvirus, ein Tierpathogen. In
diesen Vektoren ist die genetische Information
fur das Ebolavirus-Glykoprotein eingebaut. Die-
ses wird dann in den Zellen des Immunisierten
exprimiert und eine Immunantwort gegen Ebola
angestofRen. Im Affenmodell war dieser Ansatz
zu 100% erfolgreich. Fir die Humanstudien wird
nun zunichst die Sicherheit des Impfstoffes an
einer kleinen Probandenzahl Gberprift. Dartiber

hinaus wird die Immunantwort der Probanden
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ist das nicht relevant. Der Grund, warum an
Ebola und vergleichbaren Viren in nennens-
wertem Umfang Gberhaupt geforscht wird und
warum im Moment experimentelle Therapien
und Impfstoffe tiberhaupt zur Verfligung stehen,
ist, dass in den USA eine grof3e Angst vor Bioter-
rorismus besteht. Diese flammte 2003 durch die
Anthrax-Anschlige nochmals auf und es flossen
Millionen in diese Forschung. Impfstoffe und
Therapieansitze wurden entwickelt, aber man

glaubte nicht, dass man diese auch braucht und

die Forschung ging nicht weiter in die klinischen
Phasen. Das macht uns gerade zu schaffen. Man
muss allerdings sagen, dass ohne diese Bioter-
rorismusangst die experimentellen Therapien
nicht da wiren.

Der Mensch scheint in immer engeren Kontakt
zu Tieren zu geraten, letztlich auch aufgrund
der Besiedelung von letzten Riickzugsgebieten
der Wildtiere. Ist nicht zu beflirchten, dass wei-
tere Viren von Tieren auf den Menschen tiber-
springen werden? Und muss man daher nicht
auch mit den am seltensten auftretenden patho-
genen Viren zukiinftig anders umgehen, zumal

viele Viren hohe Mutationsraten aufweisen?

Das sehe ich ganz genau so. Wir brauchen eine
neue Strategie, wie wir zuklnftig mit zoono-
tischen Erregern umgehen wollen. Das heifst
jetzt nicht, dass wir jedes Virus, das neu auftritt,
mit Milliardensummen in groffem Mafstab er-
forschen, das wire sicherlich tibertrieben. Aber
wir miissen, wenn es zu solchen Ausbriichen
kommt, etwas in der Hand haben, um schnell
zu reagieren. Diese Strategien sind erst in An-
sidtzen zu erkennen. Ich glaube, es muss von
der akademischen Forschung und der Ressort-
forschung in Deutschland eine konzertierte Ak-
tion ausgehen, die das offentliche Gesundheits-
system und die Ministerien mit einschlieft.

Abschliefend noch eine Frage zu Threr zukinf-
tigen Forschung in Marburg: Auf was werden

Sie Thre Schwerpunkte setzen?

Eine nicht ganz einfache Frage. Wir werden in
jedem Fall weiter vermehrt an solchen Strate-
gien arbeiten, uns also in wachsendem MaRe
auf solche Ausbriiche vorbereiten. Gleichzeitig
miissen wir diese Aktivititen mit unserem eige-
nen wissenschaftlichen Interesse kombinieren.
Wir werden also die Kombination zwischen
Grundlagenforschung an hochpathogenen Vi-
ren und der angewandten Forschung verfolgen,
um herauszufinden, wie diese Viren zu be-
kimpfen sind. Wir wollen verstehen, was die
Viren so gefihrlich macht und auf diesem Ver-
stindnis aufbauend Strategien fiir Medikamente
oder Impfstoffe entwickeln. Dariiber hinaus
wollen wir versuchen, mit vielen anderen Part-
nern zusammenzuarbeiten, um auf die vermehrt
neu auftretenden, aus der Tierwelt eingetra-
genen Viren und zukiinftigen Ausbriiche besser

vorbereitet zu sein.
Herr Prof. Becker, herzlichen Dank fiir das

Gesprich.

Bild: © istockphoto.com | Kaprinay
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EbOla — die Fakten Wo tritt Ebola auf?

Wie sieht das Ebolavirus aus?

Das Ebolavirus ist fadenformig. Die Viren haben etwa eine Lange von 2000 nm und
einen Durchmesser von 80 nm. Es besteht aus einem RNA-Erbgut, sieben ver-
schiedenen Proteinen und einer Hillmembran.

M aktuell betroffene
Lander (West-Afrika)

M bisher betroffene
Lander (Zentral-Afrika)

S
2
In der uBeren Membran sind Pro-

‘ teine verankert, Uber die eine An-

mrmanias heftung an und der Eintritt in die
Das RNA-Virusgenom liegt geschiitzt als  \\irtszelle erfolgt.

spiralférmiger Strang im Inneren und ko-
diert fir die spezialisierten viralen Proteine.

Was sind die Symptome?

= Kopf- und Glieder-
schmerzen

= Hohes Fieber
= Durchfall
= Hautausschlag

Wie erfolgt eine Ubertragung? = Gerinnungsstorungen

* = Schock
Uber Tierkontakt, kontaminierte

= Schiittelfrost
Nahrung oder infektiose Korper- = Erbrechen
flissigkeiten kann das Virus uber-

I = Innere und auflere
tragen werden.
—

Blutungen

Quelle: Thomas Strecker | Phillips-Universitdit, Marburg

Sanft verdampft.
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Neopterinscreening als Schutzwall vor Virusinfektionen

Prof. Dr. Dietmar Fuchs, Sektion fur Biologische Chemie,
Biozentrum, Medizinische Universitat Innsbruck, Osterreich
Prof. Dr. Reinhard Renneberg, Department of Chemistry,
Universitat fir Wissenschaft und Technologie (HKUST),
SAR Hongkong
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Insbesondere durch die zurzeit in Westafrika grassierende Ebola-Epidemie
stehen Viruserkrankungen momentan im Fokus der Offentlichkeit und Infek-
tionswege werden ebenso diskutiert wie Infektionsprophylaxe. Ein besonderer
Aspekt der Infektionsprophylaxe - wenn auch weniger im Zusammenhang mit
dem Ebolavirus - ist die Vermeidung von Virusiibertragungen bei Bluttrans-
fusionen. Man mag sich vielleicht noch an auf diese Weise iibertragene AIDS-
Erkrankungen erinnern, aber es gibt noch eine ganze Reihe weiterer Viren mit
nicht unerheblichem Risikopotenzial hinsichtlich Bluttransfusion, sodass die Ent-
wicklung moglichst universeller Screeningverfahren von grofier Bedeutung ist.

33 Jahre AIDS und AIDS-Forschung

1981 wurde mit AIDS eine total neue, durch
Blut und Sexualkontakte ubertragbare Erkran-
kung bekannt. AIDS ist besonders heimttickisch.
Oft erst Jahre nach der Ansteckung mit dem hu-
manen Immundefizienzvirus (HIV) beginnt die
Immunfunktion zu versagen und damit bricht
die voll ausgeprigte Erkrankung aus. Nach mehr
als 30 langen Jahren intensivster Forschung in
den bedeutendsten Zentren der Welt stehen nun
gut wirksame und vertridgliche Medikamente
zur Verfligung. Sie unterbinden zumeist die Ver-
mehrung des HIV — allerdings vorerst nur bei
Patienten in den reicheren westlichen Lindern
der Erde.

Bis heute ist es nicht gelungen, durch eine
prophylaktische Impfung die weitere Verbrei-
tung des Virus einzudimmen oder gar zu ver-
hindern. Und es ist weiterhin fraglich, ob es je-
mals gelingen kann, bei infizierten Patienten das
HI-Virus vollstindig zu eliminieren. Bei den
Betroffenen bleibt HIV also weiterhin im Korper
nachweisbar, wenn auch — unter adiquater
Therapie — nur in geringer Konzentration. Trotz-
dem bleiben Korperflissigkeiten dieser Men-
schen infektids, wenn auch nur geringfiigig. Sie
sind potenziell immer noch in der Lage, HIV an

andere Personen zu tbertragen.

Neue Herausforderung fiir
das Blutspendewesen

AIDS war aber nicht nur eine Herausforderung
fur die medizinische Forschung. Eine neue Stra-
tegie fiir hohe Virussicherheit bei der Bluttrans-
fusion zu musste her. Durch ein zusitzliches

Screening auf Anti-HIV-Antikorper konnte das —=

Problem verkleinert werden — ja, schon bis auf

die ,diagnostische Fensterperiode“. Das ist die
L

Zeit, in der Betroffene zwar infiziert sind, aber
noch keine Antikorper gebildet haben.

(Mg

Tatsdchlich gibt es ein generelles Problem
im Blutspendewesen: Das Spendenscreening
basiert (entsprechend einer WHO-Richtlinie)
exklusiv auf erregerspezifischen Tests. Der Ein-
satz solcher Tests setzt aber voraus, dass man
den Krankheitserreger bereits erkannt hat, ihn
charakterisieren konnte und dass man einen
entsprechenden Screeningtest zur Verfligung
hat. Der Bluttransfusionsempfinger ist ohne
solche Tests relativ ungeschiitzt. Im Fall von
HIV retrospektiv betrachtet: Es hat etliche Jahre
vom ersten Auftreten des Virus in der westlichen
Welt bis zum Einsatz des AntikOrperscreenings
im Jahr 1985 gedauert.

Allerdings wurden einige zusitzliche vor-
beugende MaBnahmen ergriffen, um das Risiko
zu vermindern. So wurden z.B. bestimmte

Spendergruppen mit hohem Infektionsrisiko

von der der Blutspegde generell ausgeschlossen.
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Hepatitis-C-Prophylaxe

Ahnlich wie bei HIV wurde das spezifische Anti-
korperscreening auf das Hepatitis-C-Virus erst
mehr als 20 (1) Jahre nach der Erkenntnis ein-
gefiihrt, dass es neben dem Hepatitis-A- und
Hepatitis-B-Virus auch noch einen weiteren
viralen Erreger geben muss, der durch Blut-
transfusion tibertragbar ist und eine oftmals tod-
liche Lebererkrankung verursachen kann.

In der Zwischenzeit haben Blutspendedienste
zur Risikominderung sogenannte Leberfunktions-
proben als Surrogatteste verwendet.

In Osterreich gab es dabei grofe Unter-
schiede in der Reaktionszeit zwischen den ver-
schiedenen Bundeslindern: Wihrend die Blut-
bank der Universititsklinik in Innsbruck bereits
Mitte der 80er-Jahre entsprechend reagiert hatte,
gab es andere Bundeslinder mit mehr als 15—-20
Jahren Verzogerung. Nach einer Pilotstudie im
Jahr 1985 setzte das Osterreichische Bundesland
Tirol seit 1986 auf eine zusitzliche Strategie:
Neben den Ublichen Testverfahren wird seither
jede Blutspende zusitzlich auf den Neopterin-
gehalt untersucht.

Neopterinscreening zur
Risikominderung in Osterreich

Neopterin ist ein Stoff, der wihrend der soge-
nannten zelluliren Immunantwort von Zellen

des menschlichen Immunsystems vermehrt ge-

Neopterin

bildet wird (Abb.1). Ein Neopterintest ist nicht
spezifisch fiir virale Erreger, spricht aber bei In-
fektionen mit allen Viren sehr rasch an.

Die Konzentrationen im Blut steigen noch
lange vor der Bildung der spezifischen Antikor-
per an, nach denen im Ublichen Screening ge-
sucht werden. Die Ergebnisse von 76.578 Blut-
spendenwurden in der Deutschen Medizinischen
Wochenschrift veroffentlicht [1].

Mit einem Neopteringehalt von 10nmol/L
wurde ein sinnvoller Grenzwert definiert, mit
dem circa 1,7% der Blutspenden von der Trans-
fusion ausgeschlossen werden mussten.

Es wurde in verschiedenen Nachfolgestudien
nachgewiesen, dass diese Strategie in der Lage ist,
das Ubertragungsrisiko fiir verschiedene weitver-
breitete virale Erreger wie Zytomegalievirus
(CMV) , Epstein-Barr-Virus, Parvovirus B19 und
auch Hepatitis-C-Virus signifikant zu verringern.

Ein entscheidender strategischer Vorteil des
Neopterintests ist aber, dass man auch neu auf-
tretende virale Erreger detektieren kann, selbst
wenn ein Risiko tiberhaupt noch nicht erkenn-
bar ist. Auch bei Viren, die zu selten sind, als
dass sich aufgrund einer einfachen Kosten-
Nutzen-Abschitzung ein spezifisches Screening
rechtfertigen lie3e, kann eine signifikante Risiko-
minderung erreicht werden.

Aufgrund der positiven Erfahrungen mit
dem Neopterinscreening in Tirol wurde es Mitte
der 1990er-Jahre auf ganz Osterreich ausgedehnt.

Bakterien

C-reaktives Protein (CRP)

Abb.1 Neopterin ist ein Signalbotenstoff, der wahrend der zelluldren Immunreaktion verstarkt gebil-

det wird. Drastisch erhdhte Neopterinspiegel werden vor allem bei akuten Virusinfektionen beobachtet.
Bild: Reinbard Renneberg/Viola Berkling/Dascha Suessbier/David Goodsell, Biotech fuer Einsteiger,

4. Auflage Spinger Heidelberg 2010

26

im Fokus

Neopterinscreening - eine Strategie
fiir den asiatischen Raum....

Derzeit wird in Zusammenarbeit unserer beiden
Forschungsteams in Innsbruck und an der HKUST
in Hongkong gepriift, ob die Neopterinunter-
suchung die Virussicherheit im Blutspendewesen
auch im ostasiatischen Raum verbessern kann.

Gerade in Asien war man in der vergange-
nen Dekade schon mehrfach vom Auftreten
neuer Epidemien — z. B. dem durch ein Corona-
virus ausgeldsten schweren akuten Atemwegs-
syndrom (SARS) und der durch Influenza-A
Virus H5N1 verursachten Vogelgrippe — betroffen.
Dazu kommt noch das Risiko, das dem in in
Ostasien weitverbreiteten und durch verschie-
dene Stechmiicken Ubertragenen Denguevirus
ausgeht. Patienten, die wegen dieser Infektions-
krankheiten hospitalisiert wurden, zeigten alle-
samt erhohte Neopterinspiegel. Nattirlich wurden
diese Patienten aufgrund einer ausgeprigten
Symptomatik eingeliefert und wiren als fiir die
Blutspende ungeeignet erkannt worden. Aber
man kann davon ausgehen, dass die Neopterin-
spiegel schon vor dem Erstuntersuchungszeit-
punkt bzw. vor dem Auftreten signifikanter In-
fektionssymptome erhoht war.

Als Konsequenz ist derzeit ein neuartiges
Testverfahren in Entwicklung, weil es in China
vorgeschrieben ist, Tests fir die Infektions-
sicherheit einer Spende schon vor der Blutab-
nahme durchzufithren.

... und fiir die aktuelle Ebola-Epidemie

Mit Ebola geriet ein schon seit lingerer Zeit be-
kanntes Virus erneut in den Fokus. Die gegen-
wirtige Epidemie in den westafrikanischen Lin-
dern Guinea, Liberia und Sierra Leone zeigt,
dass es immer wieder zum Aufflackern solcher
Epidemien kommen kann und dass wegen der
verbesserten Verkehrsanbindung auch eine Ver-
breitung auflerhalb der betroffenen Staaten zwar
selten, aber doch moglich ist.

So wurde am 29. September 2014 erstmals
ein Fall von Ebola-Fieber in den USA in einem
Hospital in Dallas, Texas nachgewiesen. Der
Patient hatte sich in Liberia infiziert. Auch wenn
die Luft in Flugzeugen mit kurzen Intervallen
ausgetauscht wird, ist unklar, inwieweit es ein
Ansteckungsrisiko fir Mitreisende gibt. Ebenso
ist unklar, wie hoch das Ansteckungsrisiko fiir
Personen aus seinem niheren Umfeld war.

Bei mit dem Ebolavirus infizierten Patienten
wurden durch franzosische Wissenschaftler be-
reits 2002 erhohte Neopterinspiegel im Blut
nachgewiesen, und der Grad der Erhohung gab
eine Indikation fir die zu erwartende Uber-

lebenszeit der Patienten [2].

lalwrfmwa 914



Daraus ergibt sich zumindest ein Hinweis darauf, dass eine Ansteckung
mit dem Ebolavirus zu einem Ansteigen der Neopterinkonzentration im
Blut und auch im Urin fahrt. Das wiederum eroffnet die Moglichkeit,
Personen im Umfeld einer infizierten/erkrankten Person auf potenzielle
Infektion testen zu konnen.

Im Falle eines erhohten Wertes bietet der spezifische Nachweis des
Ebola-Erregers mit Polymerasekettenreaktion (PCR) die Moglichkeit, die Dia-
gnose einer Ebola-Infektion zu bestitigen. | | |

Das Auftreten der Ebola-Epidemie in z‘i u’ |

Westafrika bestitigt erneut, dass es jeder-
zeit zum Aufflackern eines viralen Erre- zg{é’:} i b,
gers kommen kann. Das kann, wie im # -ﬁ’

Fall von Ebola, zu einer Bedrohung vor %
allem der nidheren Umgebung fihren.
Durch die kurze Inkubationszeit mit
ausgepragter Symptomatik kann einer

Neopterin
(D-erythro-1"2"3 " -Trihydroxypropylpterin)

Relevante Konzentrationen der nie-

o OH
M CH,OH dermolekularen Substanz Neopterin
':L | " (Molekiilmasse 253 Da) sind nur
HM TN

beim Menschen und Primaten

nachweisbar. Biochemisch leitet
sich Neopterin von Guanosintriphosphat ab, es wird von mensch-
lichen Monozyten wie Makrophagen und dendritische Zellen auf
Stimulation mit dem pro-inflammatorischen Zytokin Interferon-y
gebildet. Damit in Ubereinstimmung treten erhohte Neopterin-
spiegel bei Erkrankungen auf, bei denen das zellulare (Th-1 abh&n-
gige] Immunsystem eine Rolle spielt, dazu gehéren vor allem
Infektionskrankheiten, Malignome und die Transplantationsabsto-
Bungsreaktion. Neueste Untersuchungen zeigen, dass Neopterin-
derivate reaktive Sauerstoffmetabolite, die wahrend der Immun-
antwort gebildet werden, in ihrer Wirkung verstarken konnen.

Aktivitat des zelluldaren Immunsystems und auf damit verbunde-
nen, gesteigerten oxidativen Stress hin [1-3].

Neopterin selbst oder aber noch besser in Kombination mit dem
C-reaktiven Protein ist sehr gut geeignet fir Unterstitzung der
Differenzialdiagnose zwischen viralen und bakteriellen Infektionen
(Abb. 2) [3].

Bacterial etiology  Viral etiology ‘Blia:atf:i?:;t;;logy/
CRP 1993 33,1 6,0
(mg/L)
Neopterin 12,9 25,2 0,5
(nmol/L)
C/N Ratio 15,2 1,2 12,7
(mg/nmol)

Abb.2 Mittelwerte von CRP, Neopterin & C/N Ratio bei bakteriellen und
viralen Infektionen
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Dietmar Fuchs, Jg. 1954, studierte Chemie an der Universitat Inns-
bruck, Osterreich und promovierte 1980. Seitdem ist er am Biozentrum der
Medizinischen Universitat Innsbruck tatig. 1986 habilitierte er sich in Medizi-
nischer Chemie mit einer Arbeit tiber Neopterin (,Neopterin - a marker for
the status of cell-mediated Immunity: Significance for ARC, AIDS and AIDS-
risk groups”). 1994 wurde er zum ao.Univ. Prof. ernannt. Von 1994 bis 1999
war er Honory Visiting Fellow und Honory Senior Research Fellow der Uni-
versity of Birmingham, U.K. Dietmar Fuchs ist vielfach in Wissenschaftsor-
ganisationen engagiert, so war er u.a. 1997 bis 2006 Kodirektor des Ludwig-
Boltzmann-Instituts fiir AIDS-Forschung, Innsbruck, und ist seit 2011
Ehrenmitglied der Osterreichischen Gesellschaft fiir Laboratoriumsmedizin
und Klinische Chemie. Er arbeitet an zahlreichen Forschungsprojekten auf
dem Gebiet der Immunologie, Immunbiologie, der Neuroimmunologie sowie
der Labordiagnostik, u.a. fir Tumore, HIV-Infektionen, neurodegenerative
Erkrankungen oder Kohlenhydrat-Malabsorption.

weitrdumigeren Ausbereitung durch geeignete seuchenpolitische Mag-
nahmen entgegengewirkt werden.

Wesentlich schwieriger gestaltet sich die Situation jedoch im Fall von
klinisch unauffilligerem Krankheitsgeschehen. So wissen beispielsweise
HIV-Infizierte hiufig selbst dann noch nichts tiber ihren Infektionsstatus,
wenn sich eine zunehmende Immunschwiche bereits abzeichnet. Neue
Viren stehen vor den Toren! MIt dem Neopterinscreening konnen ein
prophylaktischer Schutzwall errichtet und ein ,gestrenger Torwichter®
etabliert werden.
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Reinhard Renneberg. Jq. 1951, studierte Chemie an der Lomonossov-
Universitat, Moskau. Nach dem Diplom ging er an das Zentralinstitut fur
Molekularbiologie (ZIM) in Berlin-Buch, wo er 1978 promovierte und sich
1991 auf dem Gebiet der Biosensorik habilitierte. Von 1991 bis 1995 leitete er
die Abteilung Immunsensorik des Fraunhofer-Instituts fiir Chemo- und Bio-
sensorik (ICB), Minster. 1994 folgte er dem Ruf der Hong Kong University of
Science and Technology (HKUST) als Full Professor of Analytical Biotechno-
logy. Renneberg ist dariber hinaus als Firmengrinder aktiv und wissen-
schaftlicher Direktor der R&C Biogenius Ltd. Er ist Autor der Bicher ..Bio-
analytik fur Einsteiger” sowie ., Biotechnologie fir Einsteiger”, fir die er 2008
den Literaturpreis des Fonds der Chemischen Industrie erhielt.

- dietmar.fuchsfdi-med.ac.at
- chrennebf@ust.hk
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Bernd Neumann

Ebola und andere Killerkeime

Der Titel kann eigentlich nicht reiBerisch genug sein. Bernd Neumann
verschafft der Leserschaft einen hervorragenden Uberblick tiber die t5d-
lichsten Infektionskrankheiten der Menschheitsgeschichte und wie der
Mensch damit, besonders in der jingeren Vergangenheit, umgegangen
ist. Man kann das Buch auch als einen letzten Warnschuss betrachten.
Zu eklatant sind die geschilderten Mangel der staatlichen Behdrden bei
der Seuchenbekdmpfung und in der Gesetzgebung, die den Blrger
eigentlich vor Seuchen schiitzen sollten. Und zu kurzfristig ist unser
Denken und Verhalten im Umgang mit der Natur und uns selbst. Denn,
das kommt sehr klar zum Ausdruck: Manche Seuchen waren gestern,
aber es geht weiter und es kommt scheinbar immer schlimmer. Die
Klimaerwarmung erlaubt Krankheitserregern die ErschlieBung von Ge-
bieten, in denen sie sich zuvor nicht ausbreiten konnten. Die Globalisie-
rung und Mobilitdt ermdglicht eine Verbreitung von Infektionen Gber den
Globus in nie dagewesener Geschwindigkeit. Die Gewinnmaximierung
unseres Handelns verhindert einen verninftigen Umgang mit unserer
Umwelt (z.B. Antibiotika in der Massentierhaltung) und der Zwang bei
Krankheit sofort wieder arbeitsfahig sein zu missen, fihrt zu einer
haufig falschen Anwendung von Antibiotika in der Humantherapie. Wir
produzieren regelrecht Resistenzen und nehmen eine Gefahrdung
unserer Gesundheit billigend in Kauf. Der Autor zeigt aber nicht nur
unser Fehlverhalten auf, er erschlie3t uns auch ausfihrlich die Maf3inah-
men, die wir im Sinne unserer Gesundheit dringend ergreifen missen.

Fazit: Sehr empfehlenswert.

(Fiir labor&more gelesen von Dr. Wolfram Marx)

Der Autor: Bernd Neumann, Jahrgang 1957, arbeitete in verschiedenen
Hamburger Verlagen als Medizinredakteur und Leiter des Medizin-
ressorts. Neben zahlreichen Zeitschriftenartikeln veroffentlichte er bis-
her 30 Blicher als Autor, Koautor oder Mitarbeiter.

Bernd Neumann

Ebola und andere Killerkeime*
ca. 200 Seiten, Broschur

| 14,99 €(D), 15,50 €(A], sFr. 21,40
Auch als E-Book erhaltlich

ISBN 978-3-86883-216-7

riva Verlag, Miinchen 2014

Gewinnen mit labor&more

Unter allen Einsendungen per E-Mail mit dem Stichwort ,.Ebola”
verlosen wir drei Exemplare des Buches, Ebola und andere Killer-
keime” von Bernd Neumann.

- winfdlaborandmore.de

Einsendeschluss ist der 28.11.2014.
Der Rechtsweg ist ausgeschlossen.

914 lalxamfaixa 29

INTELLIGENT

TEMPERIEREN

Bad- und Umwiilzthermostate

e Arbeitstemperaturen: -90°C bis +300°C
Modelle fir internes und externes Temperieren

Heiz- und Kalteleistungen bis 7 kW

Leistungsstarke Umwalzpumpen, regelbar

Funktionserweiterung per E-grade
MPC- oder Pilot ONE-Regler
Naturliches Kaltemittel Propan R290

Bad- und Umwalzthermostate von Huber sind fiir zahlreiche Aufgaben im
Laborbestens geeignet. Sie sind pradestiniertfiir die Probentemperierung und
Materialprifungen oder fiir das externe Temperieren von Messgeraten und
Versuchsaufbauten. Die Gerdte (iberzeugen mit einer hohen Temperatur-
konstanz- und homogenitat.

huber

high precision thermoregulation




”“m

Spenden fur
die Zukunft

Die Biobank der Blutspender ist eine einzigartige Ressource fur die Biomarkerforschung

Dr. Stephanie Esslinger, Biobank,
Blutspendedienst des Bayerischen Roten Kreuzes gemeinnutzige GmbH, Minchen
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Die 2006 gegriindete ,,Biobank der Blutspender” des Blutspendedienstes des

Bayerischen Roten Kreuzes gemeinniitzige GmbH hat sich mit iiber 4 Mio. Blut-

proben zu einer der grofiten Biobanken der Welt entwickelt. Ziel der Biobank ist

es, zur Entwicklung neuer diagnostischer und prognostischer Tests im Bereich

der Biomarkerforschung beizutragen. Um die oftmals fehlende Ressource an

biologischem Vergleichsmaterial gesunder Individuen zu decken, hat die Bio-

bank der Blutspender zudem vor Kurzem ein neues Produkt entwickelt, die stan-

dardisierten PlasmaRef Panels, Referenzproben gesunder Spender.

Zahlreiche Fortschritte im Bereich der Priven-
tion, Diagnose und Therapie, die auf zielfilhrende
Resultate aus akademischer und industrieller
Laborforschung in Verbindung mit epidemiolo-
gischen und klinischen Studien zuriickzufiihren
sind, sind auch ein Grund fiir die seit vielen
Jahren rickliufige Mortalitit der fihrenden
Volkskrankheiten. Dies kann unter Berticksich-
tigung demografischer Entwicklungen, also trotz
einer steigenden Anzahl von Neuerkrankungen,
beobachtet werden. So erwarten Wissenschaftler
z.B. fir das Jahr 2014 rund eine halbe Million
Krebsneuerkrankungen in Deutschland (Quelle:
Zentrum fuir Krebsregisterdaten am Robert-Koch-
Institut und Gesellschaft fir epidemiologische
Krebsregister in Deutschland e.V.). Nach den
Krankheiten des Herz-Kreislauf-Systems, die mit
40% an der Spitze der krankheitsbedingten
Todesursachen stehen, sind Krebserkrankungen
fir ca. ein Viertel dieser Todesfille verantwort-
lich (Quelle: Statistisches Bundesamt).

Der Fachbereich der Epidemiologie befasst
sich unter anderem mit der Frage nach dem Ein-
fluss von internen, molekularen sowie externen
Faktoren wie zum Beispiel Umwelt und Lebens-
stil auf die Entstehung, die Verbreitung, den Ver-
lauf und die Folgen von Erkrankungen. Das Ziel
besteht darin, Risikofaktoren zu identifizieren,
Krankheiten friher zu erkennen und gezielter
zu behandeln. Das heifdt, verbesserte diagnos-
tische Testverfahren und Therapien zu entwi-
ckeln, um den Ausbruch von Erkrankungen zu
verzogern oder gar zu verhindern. Basierend
auf wissenschaftlichen Resultaten kénnen auch
wirksame  gesundheitliche PriventionsmaR-
nahmen fur die Allgemeinbevolkerung ergriffen
werden.

Eine grundlegende Basis fuir die Durchfiih-
rung epidemiologischer Studien bilden die Bio-
banken. Biobanken, ihrer Definition nach
Sammlungen von biologischem Probenmaterial
und Speicherung der zugehorigen sozio-demo-

grafischen und medizinischen Daten, stellen
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nicht nur deutschland-, sondern auch weltweit
eine wichtige Ressource fir Forschung und Ent-
wicklung dar.

Ein aktuelles Beispiel fiir eine epidemiolo-
gische Studie unter Einsatz einer Biobank ist die
Nationale Kohorte, eine grof angelegte deutsche
Langzeitstudie, in deren Rahmen ab dem Jahr
2015 200.000 Minner und Frauen zwischen 20
und 69 Jahren zweimal im Zeitraum von finf
Jahren medizinisch sowie auf ihre Lebensge-
wohnheiten hin untersucht und tGber zehn bis
20 Jahre nachbeobachtet werden sollen. Dartiber
hinaus soll allen Teilnehmern Biomaterial ent-
nommen und fir zukiinftige Forschungszwecke
zentral eingelagert werden (www.nationale-
kohorte.de). Mit der Untersuchung dieses Pro-
benmaterials und der Auswertung der damit
verbundenen Daten hofft man, Erkenntnisse
uber den Entstehungsverlauf einer Erkrankung
zu gewinnen und Ruckschlisse auf krankheits-

spezifische Biomarker zu erhalten.

Das FPQ (Frischplasma-Quarantane)-Lager am
Standort Wiesentheid dient unter anderem der
Lagerung der Nachuntersuchungsproben bei mi-
nus 42°C und ist eines der weltgrofiten voll auto-
matisierten Probenlager.
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Stephanie Esslinger, Jg. 1981, studierte
Biologie an der Universitat Regensburg. 2007
wechselte sie an das Genzentrum der Ludwig-
Maximilians-Universitat (LMU] Minchen, wo
sie bis 2011 zur Thematik der Regulation und
Funktion von microRNAs promovierte. lhre
Postdoczeit absolvierte sie in einem Koopera-
tionsprojekt zwischen der LMU und der Roche
Diagnostics GmbH im Bereich Cell Culture Re-
search. Seit August 2014 arbeitet sie als Mana-
gerin der ,BIOBANK der Blutspender” des
Blutspendedienstes des Bayerischen Roten
Kreuzes und koordiniert Kooperationsprojekte
mit Partnern aus Hochschulen und der Indus-
trie zur Entwicklung neuer diagnostischer
Tests.

Molekulare Biomarker korrelieren
mit bestimmten Erkrankungen

Die Entwicklung innovativer Therapieformen
konzentriert sich immer mehr auf neue thera-
peutische Angriffspunkte in Subgruppen oder
sogar individuell erkrankten Patienten — Stich-
wort personalisierte Medizin. Jede Therapie er-
fordert aber auch eine sensitive und spezifische
Diagnostik. Die Erforschung von diagnostischen
Markern, die mit bestimmten Erkrankungen
korrelieren, steht deshalb im Fokus der For-
schung. Diese Biomarker konnen Aufschluss
uber Krankheitsursachen und folglich auch die
Moglichkeiten einer besseren Fritherkennung
geben. In den letzten Jahren wurden grofRe
Fortschritte in der Identifizierung und Validie-
rung neuer molekularer Biomarker gemacht.
Beispielsweise werden Anderungen im Muster
bestimmter Molekiile wie Proteinen und Meta-
boliten im Blut untersucht, die oftmals in kom-
plexen, dynamischen Wechselwirkungen mit
der betreffenden Erkrankung einhergehen.

Die Einbeziehung der Biomarkerforschung
in epidemiologische Studien hat in den letzten

Jahren ein Vielfaches an Bedeutung gewonnen.
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Solche interdiszipliniren Kooperationen sind
Basis fiir die wissenschaftliche Aussagekraft je-
der gro8 angelegten Studie. Dabei ist die rasche
Weiterentwicklung jedes Bereichs fur sich zu-
gleich Chance und Herausforderung. Im Be-
reich der Datenverarbeitung und Statistik wird
an neuen bioinformatischen Ansitzen gearbei-
tet, um der Fiille an entstehenden Daten auch in
Hinblick auf das Thema Datenschutz gerecht zu
werden. Auf der anderen Seite stehen der La-
borforschung immer innovativere Verfahren zu
Hochdurchsatzanalysen zur Verfiigung.

Aber auch die Verfugbarkeit des biolo-
gischen Probenmaterials und entsprechender
Kontrollen muss gewihrleistet sein. Dabei sind
sowohl die Proben- als auch die damit ver-
kntipften Datenmengen entscheidend, um stati-
stisch relevante Aussagen treffen zu konnen.
Aber auch eine gleichbleibend hohe Qualitit
durch moglichst standardisierte Ablidufe beziig-
lich der Gewinnung und Lagerung der Proben
und Daten ist fur relevante wissenschaftliche
Hypothesen wichtig. Die Entstehung neuer Bio-
banken sowie die Vernetzung von Biobank-
strukturen untereinander, ausgerichtet auf den
koordinierten Austausch von Proben und Daten,
hat in der letzten Zeit betrichtlich an Fahrt ge-
wonnen. Biobanken konnen zum einen Bio-
materialien unterschiedlichen Ursprungs (z.B.
Plasma, Gewebe, DNA) enthalten. Zum anderen
kann zwischen krankheits- und bevolkerungs-
bezogenen Biobanken unterschieden werden.
Im ersten Fall wird krankheitsbezogenes Mate-
rial von Patienten gelagert, das wihrend oder
nach der medizinischen Behandlung entnom-
men wird. In bevolkerungsbezogenen Bio-
banken werden prospektiv Proben und Daten
von gesunden Menschen gesammelt, um zu
einem spiteren Zeitpunkt zu priifen, wer von
den damals gesunden Spendern im Laufe der
Zeit erkrankt ist.

Traditionsunternehmen
des Bayerischen Roten Kreuzes
verfiigt iiber Biobank

Der Blutspendedienst des Bayerischen Roten
Kreuzes (BSD) verfiigt bereits seit 2006 iiber
eine eigene Biobank aus Plasmaproben von
bayerischen Blutspendern. Das Traditionsunter-
nehmen ist der Hauptversorger bayerischer
Patienten mit Blutprodukten, aber auch innova-
tives Forschungsunternehmen und leistet tiber
Kooperationen mit Akademie und Industrie einen
wichtigen Beitrag zur Entwicklung und Verbes-
serung diagnostischer Testverfahren.
Blutspendedienste sind im Allgemeinen ver-
pflichtet, von jeder Spende eine sogenannte

Nachuntersuchungsprobe fiir mehrere Jahre
aufzubewahren. Die Idee des BSD: Wieso diese
gesetzlichen Anforderungen nicht fir die For-
schung nutzen und diese Nachuntersuchungs-
proben Uber den vorgeschriebenen Zeitraum
hinaus lagern? Zudem konnte die im Blutspende-
dienst vorhandene Infrastruktur in Hinblick auf
Datenbanken und moderne Hochdurchsatz-
labore sowie jahrelange Erfahrung beziiglich
hochstandardisierter Prozessierung und Lagerung
ideal und kostensparend fiir den Aufbau einer
Biobank genutzt werden.

Die bayerischen Blutspender zeigen sich
dem Thema Biobank aufgeschlossen, von den
aktiven Blutspendern haben sich seit der Griin-
dung bereits mehr als 70.000 anhand einer
schriftlichen Einverstindniserkldrung bereit er-
klédrt, ihre Plasmaproben fiir die medizinische
Forschung freizugeben. Ausschlaggebend fiir das
Vertrauen der Spender sind sicherlich hochste
Standards in ethischen und datenschutzrecht-
lichen Aspekten. Die Spender willigen mit einem
von der Ethikkommission gepriiften Informed
Consent der pseudonymisierten Lagerung ihrer
Proben und Daten und deren wissenschaftlicher
Nutzung zu. Aber auch die im Gegenzug vom
BSD fir die Spender angebotenen Gesundheits-
leistungen, finanziert aus erzielten Uberschiissen,
stellen sicherlich einen wichtigen Anreiz dar.
Ein Konzept, das die Briicke von Bevolkerung
zur Forschung schlidgt: Dem Spender kommt die
verantwortliche Rolle zu, das Gesundheitssystem
nach seinen Moglichkeiten zu unterstitzen und
einen personlichen Beitrag an der Erforschung
von diagnostischen Tests und Therapieansitzen

zu leisten.

Humanes Erythrozytenkonzentrat. Samtliche tag-
taglich von den mobilen Entnahmeteams bzw. in
den Instituten des BRK Blutspendedienstes ent-
nommenen Vollblutspenden werden noch am
selben Abend nach Wiesentheid transportiert und
dort in der zentralen Produktion verarbeitet.
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Mit Gber 4 Mio. eingelagerten Plasmaproben verfiigt der Blutspende-
dienst des Bayerischen Roten Kreuzes tiber eine der groften Proben-
sammlungen weltweit. Tdglich kommen mehr als 2000 Proben dazu. Die
Proben werden codiert bei minus 42°C in einem vollautomatisierten
Probenlager in Wiesentheid aufbewahrt.

Diese Ressource wurde bereits von Biomarkerforschern und Entwick-
lern aus unterschiedlichsten Forschungsbereichen genutzt. Es gilt, zwei
grundsitzliche Fragestellungen zu bearbeiten: Gibt es bereits in der Zeit vor
der Diagnose einer Erkrankung Hinweise im Blut des spiteren Patienten?
Und: Kommen krankheitsbezogene Biomarker auch in gesunden Spen-
dern vor, wenn ja, in welchem Phinotyp und in welcher Konzentration?

Die Biobank der Blutspender gewihrleistet eine gleichbleibend hohe
Qualitdt fur ihre Kunden: Die Selektion der Spender und die Prozessie-
rung der Proben erfolgen nach streng kontrollierten nationalen und inter-
nationalen Standards gemidf3 GMP. Die Biobank selbst ist ISO 9001 zertifi-
ziert. Interne Studien haben gezeigt, dass die eingelagerten Plasmaproben
beztiglich ihres medizinischen Status reprisentativ fiir die bayerische All-
gemeinbevolkerung sind.

Da die Proben im Zuge einer reguliren Blutspende entnommen werden,
zu der nur gesunde Spender zugelassen werden, eignen sie sich beson-
ders als Referenzproben fiir die klinische Entwicklung und Grundlagen-
forschung. Forscher in Akademie und Industrie haben meist Zugang zu
Patientenproben aus dem klinischen Alltag, hiufig fehlen jedoch pas-
sende Kontrollen aus der gesunden Bevolkerung.

Referenzproben gesunder Spender und pradiagnostische
Proben fiir die Biomarkerforschung

Die Biobank der Blutspender bietet seit Kurzem die Plasma Reference
Panels an, mit denen genau diese Versorgungsliicke geschlossen werden
kann. Es werden ein Bevolkerungsdurchschnitt, aber auch alters- und
geschlechtsspezifische Zusammenstellungen angeboten. Fiir spezielle
Forschungsanfragen konnen die Referenzproben auch mafgeschneidert
zusammengestellt oder relevante Daten wie z.B. BMI oder Raucherstatus
nachtriglich erhoben werden.

Erkrankte Spender werden von der weiteren Blutspende ausgeschlos-
sen, aber auch ihre vor der Diagnose gesammelten Proben sind fiir die
Biobank wertvoll und bieten eine innovative Moglichkeit fir die For-
schung. Erstmals konnen mehrere sequenzielle Blutproben einer Person
untersucht werden, die bereits vor der Diagnose einer schwerwiegenden
Erkrankung entnommen (iiber mehrere Jahre, bis finf Jahre zuvor) und
gelagert wurden. Die Indikationen umfassen nahezu jede schwerwie-
gende Erkrankung, die in der bayerischen Bevolkerung auftritt. Somit
konnen die Hauptforschungsfelder der Onkologie, Diabetes, Herz-Kreis-
lauferkrankungen mit den Proben der Biobank der Blutspender abge-
deckt werden.

Bereits eines der ersten Biobankprojekte startete mit einer Koopera-
tion mit dem Max-Planck-Institut fiir Biochemie (MPD in Munchen. Das
Institut forschte zu jener Zeit an Methoden zur Friherkennung von Dick-
darmkrebs. Die Forscher fanden in ihrer Suche nach Blutproben von
Dickdarmkrebs-Patienten aus der Zeit vor der Diagnose Unterstiitzung bei
der Biobank der Blutspender.

Die Biobank der Blutspender ist offen fiir Kooperationen und strate-
gische Allianzen und hat sich das Ziel gesetzt, gemeinsam mit ihren Part-
nern die medizinische Zukunft zu gestalten.

-> s.esslingerfdblutspendedienst.com
Bild: © istockphoto.com | Yuri_Arcurs, cloud3200
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‘P‘ von Prof. Dr. Jurgen Brickmann

Der Chemie-Nobelpreis geht in diesem Jahr an den deutschen Wissenschaftler

Stefan Hell sowie die US-Amerikaner Eric Betzig und William Moerner. Sie

erhalten die Auszeichnung fiir die Entwicklung der superauflosenden Fluores-

zenzmikroskopie. Das gab die Koniglich-Schwedische Akademie der Wissen-
schaften in Stockholm am 8. Oktober 2014 bekannt.

Das Lichtmikroskop ist seit dem 17. Jahrhundert
wohl eines der wichtigsten Werkzeuge zur Ge-
winnung neuer wissenschaftlichen Einsichten
aus dem Mikrokosmos. Durch stetige Weiterent-
wicklung der instrumentellen Technologie ge-
lang es den Forschern in der Vergangenheit,
immer kleinere Objekte zu untersuchen. Doch
schon relativ frith stie man auf eine natirliche
Grenze: Licht breitet sich als Welle aus und wird
gebeugt. Deshalb kann ein Lichtmikroskop nur
Details auflosen, die mindestens eine halbe
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Wellenlinge (200 Nanometer) voneinander ent-
fernt sind. 1873 von Ernst Abbe entdeckt und in
einer Formel festgehalten, erschien dieses Ge-
setz uniiberwindbar.

Um feinere Strukturen untersuchen zu kon-
nen, musste entweder die Wellenlidnge der ver-
wendeten elektromagnetischen Strahlung ver-
kleinert werden (in Richtung Ultraviolett- oder
Rontgenstrahlung) oder ganz andere Abbildungs-
strategien mussten her: Die Elektronen- sowie

die Rastersondenmikroskopie mit ihrer hoheren

Lichtmikroskopische Bilder aus lebenden
== Zellen mit grenzenloser Scharfe

Ll )

| it
}th-l.hn- 2] I_-i
s e

Objektgrofe und Auflosung im Vergleich

Bild: St. Hell, I&m 5/07
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STED Mikroskopie

Normales optische Mikroskop
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Laserstrahl
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lllustration STED Mikroskopie: © Joban Jarnestad/The Royal Swedish Academy of Sciences
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Bild: St. Hell, I&m 5/07

Abb.1 A: Aufbau: 1. In einem STED-Mikroskop wird die Fluoreszenz durch
Abregung mit einem ringférmigen Strahl fokussiert. 2. Der Laserstrahl
scannt die Probe. Da die Position bekannt ist, wo der Strahl die Probe trifft,

Auflésung haben mafgeblich zum Fortschritt
des 20. Jahrhunderts beigetragen haben. Hier-
mit handelte man sich jedoch auch substanzielle
Nachteile ein: Intakte oder sogar lebende Zellen
konnen durch diese Verfahren nicht abgebildet
werden, da sie einerseits auf Oberflichen be-
grenzt sind und meist ein Vakuum erfordern. Der
Blick in das Innere von Zellen ist diesen Metho-
den verwehrt. Es bleibt das Lichtmikroskop.

Stefan Hell hat als Erster — und den Zweif-
lern in der deutschen wissenschaftlichen Com-
munity zum Trotz — einen Weg gefunden, die
Abbe'sche Grenze im Fluoreszenzmikroskop,
dem wichtigsten Mikroskop der biomedizi-
nischen Forschung, zu umgehen. Der Preistri-
ger berichtete Uber seine Forschungen in
labor&more 5/07. Die Redaktion freut sich da-
riiber, ihn zu unseren Autoren zu zihlen. Er ent-
wickelte sozusagen im Alleingang das STED-
Mikroskop. STED steht fiir stimulated emission
depletion. Damit wird der physikalische Effekt
beschrieben, der der Funktionsweise des Verfah-
rens zugrunde liegt (siche Abb. 1).

Mithilfe der STED-Mikroskopie kénnen heute
schon Proteinverteilungen bis zu zehnmal schér-
fer als bisher dargestellt werden. Dies fiihrt
bereits jetzt zu wichtigen Erkenntnissen. So
konnte die STED-Mikroskopie einzelne Blischen

mit Nervenbotenstoffen (synaptische Vesikel) auf-
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losen und eine grundlegende Frage der Neuro-
biologie losen (siche Abb. 2).

Das fundamental Neue am Hell schen Ver-
fahren ist, dass seine Schirfe nicht mehr durch
die Lichtwellenlidnge begrenzt wird. Die erreich-
bare Auflosung ist nur noch eine Frage der tech-
nologischen Umsetzung. Da die Ausdehnung
von Proteinkomplexen im Bereich von zehn bis
200 Nanometern liegt, hat das STED-Mikroskop
das Potenzial, in die molekulare Skala des Lebens
vorzudringen. Dies hat schon heute nachhaltige
Konsequenzen, insbesondere in den Lebens-
wissenschaften und der Medizin: Man wird die
Elementarprozesse des Lebens besser verstehen
lernen und Krankheiten leichter auf die Spur
kommen. Stefan Hell konnte eine ganze Familie
von beugungsunbegrenzten Lichtmikroskopen
definieren. Dazu erginzte er Abbes Formel um
einen entscheidenden Wurzelterm, der nun Auf-
l6sungen zulisst, die bis hin zu molekularen
Dimensionen gehen koénnen.

Die bahnbrechenden Arbeiten von Stefan
Hell wurden bereits am 23. November 2006 mit
dem Zukunftspreis des Bundesprisidenten, einer
der wohl wichtigsten Auszeichnungen fiir einen
Wissenschaftler in Deutschland, gewtirdigt.

Die beiden anderen Preistriger, die US-
Amerikaner Eric Betzig und William Moerner,

verfolgten unabhingig voneinander &dhnliche

kann die Information zur Bilderzeugung verwendet werden. 3. Das endgliltig
resultierende Bild (hier ein Mitochondrium) hat eine Auflosung, die sehr viel
besser ist als 200 nm (Abbe-Limit). B: STED-Prinzip

Abb.2 Die STED-Mikroskopie liefert hier zirka
zehnmal schéarfere Details (im Kreisausschnitt)
von Filamentstrukturen einer Nervenzelle als ein

herkommliches Mikroskop (aufen).
© Bild: Donnert, Hell; Max-Planck-Institut fiir biophysikali-
sche Chemie
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Eric Betzig. US-amerikanischer Staats-
birger, wurde 1960 in Ann Arbor, MI, USA gebo-
ren. Er promovierte 1988 an der Cornell Univer-
sity, Ithaca, NY, USA. Zurzeit ist er Gruppenleiter
am Janelia Research Campus, Howard Hughes
Medical Institute (HHMI), Ashburn, VA, USA.

Sein Arbeitsgebiet ist die physikalische Chemie.
Bild: Matt Staley/HHMI

Stefan W. Hell deutscher Staatsburger,
wurde 1962 in Arad, Rumanien geboren. Er pro-
movierte 1990 an der Universitat Heidelberg und
ist heute Direktor am Max Planck Institut fir Bio-
physikalische Chemie in Gottingen und Abtei-
lungsleiter am Deutschen Krebsforschungsins-
titut in Heidelberg. Sein Arbeitsgebiet ist die

physikalische Chemie.
Bild: © Jiirgen Brickmann

Einzelnes -~
fluoreszierendes
Protein

lllustration: © Johan Jarnestad/The Royal Swedish Academy of Sciences

Mikroskop

Das Prinzip der Einzelmolekil-Mikroskopie

Die Distanz zwischen den Proteinen
ist gréBer als 200 nm

Hochaufgeldstes Bild
.. eines Mitochondions

3

Abb.3

1. Ein schwacher Lichtpuls aktiviert einen Teil der fluoreszierenden Molekdile deren Abstand

voneinander grésser ist als die Abbe “sche Diffraktionsgrenze von 200 nm. Sie leuchten bis zum Erl6-
schen. Danach wird das Experiment wiederholt und eine andere Untergruppe der Proteine wird zum
leuchten gebracht. 2. Die aufgenommen Bild von vielen dieser Experimente werden mit den Methoden
der Wahrscheinlichkeitstheorie bearbeitet, um sie scharfer werden zu lassen. 3. Dann werden alle Bilder
uberlagert, was schliefllich dazu fiihrt, dass individuelle Proteine erkannt und voneinander getrennt lo-

kalisiert werden kénnen
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William E. Moerner, US-amerika-
nischer Staatsbiirger, wurde 1953 in Pleasan-
ton, CA, USA geboren. Er promovierte 1982 an
der Cornell University Ithaca, NY und ist heute
Harry S. Mosher Professor flir Chemie and Pro-
fessor fir angewandte Physik an der Stanford
University, Stanford, CA, USA. Sein Arbeitsge-

biet ist die physikalische Chemie.
Bild: K. Lowder via Wikimedia Commons, CC-BY-SA-3.0

Ziele wie Stefan Hell — jedoch mit einer ganz
anderen Methodik. Auch bei ihnen war die Basis
der Entwicklungen die Fluoreszenzmikroskopie.
Ihr Augenmerk war jedoch auf die Unter-
suchung einzelner Molekiile (Abb. 3) gerichtet.

Bei den meisten chemischen Methoden, et-
wa zur Messung von Lichtabsorption und Fluo-
reszenz, werden Millionen von Molekiilen si-
multan vermessen. Das Ergebnis ist dann ein
Mittelwert tiber alle. William Moerner war welt-
weit der Erste, dem es 1989 gelang, die Lichtab-
sorption von einzelnen Molekiilen zu vermes-
sen. Acht Jahre spiter unternahm er den
nichsten Schritt hin zur Einzelmolekil-Mikro-
skopie, aufbauend auf der mit dem Nobelpreis
ausgezeichneten Untersuchung zum grinfluo-
reszierenden Protein (GFP; siehe labor&more
04/09). Moerner entdeckte, das die Fluoreszenz
einer Varianten des GFP an- und ausgeschaltet
werden konnte. Bei Anregung mit einer Wellen-
linge von 488 nm begann das Protein zu fluo-
reszieren, aber nach einer Weile verblasste die-
ser Effekt — unabhingig davon, mit welcher
Intensitit es die Probe bestrahlte. Die Fluores-
zenz war tot. Er wies jedoch nach, dass man sie
wieder ,beleben“ konnte, wenn man mit Licht
der Wellenlange 405nm bestrahlte. Moerner
verbrachte die zu untersuchenden Proteine mit
sehr geringer Konzentration in Gel ein, um
sicherzustellen, dass der Abstand benachbarter

Molektile groBer war als das Abbe-Limit von
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Abb.4 Das Bild in der Mitte zeigt eine Lysosommembran wie sie erstmals von Eric Betzig mit der
Einzelmolekil-Mikroskopie aufgenommen und 2006 publiziert wurde. Zu sehen sind die Positionen von
fluoreszierenden Proteinen, die an die Membran gekoppelt wurden. Links das gleiche Objekt mit kon-
ventioneller Mikroskopie aufgenommen, rechts ein Ausschnitt, der zeigt, dass die Auflosung wesentlich

grosser ist als die Abbe-Grenze von 0,2 Mikrometern (Balken oben rechts).
Quelle Science 313, 16422-1645

200 nm. So konnte er einzelne Molekiile in einem
normale Lichtmikroskop lokalisieren — kleine
Limpchen, die ein- und ausgeschaltet werden
konnten. Die Ergebnisse wurden 1997 publi-
ziert.

Die Messungen von William Moerner losten
ein Problem, das von Eric Betzig bereit zwei
Jahre zuvor formuliert hatte. Wie Stefan Hell
war Eric Betzig besessen von der Idee, das Abbe-
Limit zu durchbrechen und bessere Auflosung
in optischen Mikroskopen zu erreichen. Ange-
regt durch die frithen Arbeiten von Moerner
experimentierte er mit Methoden der Nahfeld-
Mikroskopie und postulierte, dass die Auflosung
bei Einzelmolekilexperimenten tiber das Abbe-
Limit gebracht werden koénnen, wenn unter-
schiedliche Molekiile mit unterschiedlicher
Wellenlidnge fluoreszieren wiirden. Die Reali-
sierung scheiterte jedoch, da entsprechende
Proteine von ihm nicht gefunden wurden. Er
verlie die Wissenschaft und trat in die Firma
seines Vaters ein. Irgendwann — Jahre spiter,
2005 — stolperte er uiber die Untersuchungen zu
Proteinen, deren Fluoreszenz auf Kommando

ein- und ausgeschaltet werden konnten. Er

nahm die Forschungen wieder auf: Statt Mole-
kile mit unterschiedlicher Fluoreszenzwellen-
linge mussten sich auch solche fiir seine theo-
retisch formulierten Konzepte eignen, die bei
einer Wellenldnge, aber zu unterschiedlichen
Zeiten fluoreszierten. Das war der Durchbruch.
Durch Uberlagerung von Einzelbildern entstand
ein superaufgelostes Bild einer Lysosom-Mem-
bran, 2006 in Science verdffentlicht (siehe Abb. 4).

Die Methoden, die von Eric Betzig, Stefan
Hell und William Moerner entwickelt wurden,
haben heute zu einer Vielzahl von nanosko-
pischen Techniken tiberall in der Welt geftihrt.
Die Laureaten haben ohne Zweifel die Grund-
lagen zu einer Kenntniserweiterung mit nach-
haltiger Bedeutung fir die Menschheit gelegt.
Die Forschungen der drei Preistriger zeigt aber
auch etwas anderes: Man muss das Unmogliche
versuchen, um das Mogliche zu erreichen. Diese
Denkweise spiegelt sich insbesondere in den
Lebensliufen von Eric Betzig und und Stefan
Hell wider und lisst sich wohl nicht besser fassen

als durch ein Zitat von Stefan Hell (sieche Kasten).

> JB

Jnnevalion: ~
Die Bricke {/e/rz;fc/w///p B

/Q/[Jz‘, /(//z/ Mb‘wm%/{/ 8

Innovation ist, wenn man etwas Neues schafft,
das einen Uberraschenden Charakter hat. Man
kann natirlich immer etwas Neues schaffen,
indem man etwas Bestehendes veréndert oder
weiterentwickelt. Dadurch wird es neu - ohne
Frage. Aber es ist nicht unbedingt innovativ! Ich
finde, Innovation ist es dann, wenn andere es
nicht erwartet hatten. Innovation ist also nicht
etwas, womit man rechnen kann, wenn einer
sich hinsetzt und seinen Job macht. Mehr noch:
Eine richtige Innovation, finde ich, hat auch ein
bisschen was mit Kunst zu tun. Ich glaube so-
gar, ein guter Wissenschaftler oder Erfinder hat
vieles mit einem Kiinstler gemeinsam. Ich habe
mal ein Zitat von einem franzdsischen Kollegen
gelesen, das mich sehr beriihrt hat. Sinngeman
Ubersetzt heifit das: Im Grunde genommen
funktioniert der Wissenschaftler wie ein Kiinst-
ler: Uber Imagination. Begibt er sich auf den
Weg, so stellt er sich im inneren Auge vor, wie
die Losung des Problems aussehen kdnnte. Wo
sich die Wege des Kiinstlers von denen des Wis-
senschaftlers am Ende trennen, ist die kritische
Uberpriifung. Der Wissenschaftler muss am
Ende prifen, ob seine Imagination der harten
Realitat der Natur standhalt. Aber der initiale
Schritt ist wie bei einem Kinstler: intuitiv, ima-
ginativ. Ich glaube, ein Wissenschaftler, der
wirklich Neues schafft, hat eine kinstlerische

Ader.”
Stefan Hell, 2006
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Blaue LE Ds Weif3es Licht fur das 21. Jahrhundert

Von Prof. Dr. Jurgen Brickmann

Abb.1 Ampelanlage in Schweden mit weiflem

LED-Licht
Quelle: bttp://www.nobelprize.org/nobel_prizes/physics
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Supersparsame Lampen

WeiBes LED-Licht (von Light Emitting Diode)
hat lingst seinen Einzug in unseren Alltag an-
getreten. Jedes Automobil, dessen Produktions-
datum in den letzten zehn Jahren liegt, ist mit so-
genannten Tageslichtscheinwerfern ausgestattet,
die weiRes LED-Licht abstrahlen. Uberdimensio-
nale Fernsehschirme an Hauswinden verbreiten
Filmmaterial auf LED-Basis, die Blitzlichter von
Smartphones beruhen auf dem LED-Prinzip und
Ampelanlagen verwenden zunehmend LED-
Technologie (siche Abb. 1).

Die Baumarktregale sind voll von LED-Ener-
giesparleuchten, die Tageslicht vortduschen. Die
Reihe der Beispiele liee sich beliebig fortset-
zen. Die LED-Leuchten verbrauchen bei gleicher
Lichtausbeute nur einen Bruchteil der Energie
herkommlicher Glihlampen und Leuchtrohren
(siche Abb.2)

Wenn man bertcksichtigt, dass weltweit etwa
ein Viertel des Energieverbrauchs Beleuchtungs-
zwecken dient, dann wird augenscheinlich,
welch enormes Einsparungspotentzial in der
LED-Technologie schlummert. Zudem enthalten
diese Leuchten keine Giftstoffe wie andere En-
ergiesparlampen — ein wichtiges Faktum, wenn
man das Recycling bedenkt. Doch noch ein Vor-
teil: Eine herkommliche Glihlampe hat eine
Brenndauer von etwa 1.000 Stunden, eine Fluo-
reszenzrohre lebt etwa 10.000 Stunden wihrend
bei einer LED mit 100.000 Stunden Lebensdauer

gerechnet wird.

Weiles Licht mit
blau emittierender LED

Den beschriebenen Technologiesprung hat die
Menschheit drei Forschern zu verdanken, die
daftr von der Koniglichen Schwedischen Aka-
demie der Wissenschaften mit dem diesjdhrigen
Nobelpreis fiir Physik ausgezeichnet werden:
die Japaner Isamu Akasaki, Hiroshi Amano und
Shuji Nakamura (siche Kasten Seite 40). Die
Forscher haben vor 22 Jahren die Grundlage fir
LEDs geschaffen, die blaues Licht emittieren.
Zusammen mit den LEDs, die rotes und griines
Licht emittieren, ergibt sich damit die Moglichkeit,

weifles Licht mit hoher Intensitit zu erzeugen.

Funktionsweise einer LED

Grundsitzlich ist die Funktionsweise von allen
LEDs idhnlich (sieche Abb.3).

Sie basiert auf der klugen Kombination von
n- und p-Halbleitern, einer Technik, die seit den
spiten 40er-Jahren beim Aufbau von Transis-
toren genutzt wurde (Nobelpreis an Shockley,
Bardeen und Brattain 1956). n-Halbleiter sind

914 lalwrfax

solche, bei denen Elektronen, die im Kristall
lokalisiert sind, ins sogenannte Leitungsband
(ein Bereich im Elektronenenergiespektrum, in
dem sich die Elektronen leicht bewegen lassen)
gelangen und damit zur Leitfihigkeit beitragen.
Bei p-Halbleitern werden Elektronen aus dem
sogenannten Valenzband zu lokalisierten Elek-

tronenzustinden angeregt, und die entstehen-

den Elektronenltcher bewirken die Leitfihig-
keit. Das Grundprinzip fiir alle LEDs ist somit
gleich, der Unterschied manifestiert sich in den
Hier

liegt das eigentliche Problem. Fiir griin und rot

unterschiedlichen Halbleitermaterialien.

emittierende LEDs wurden schon in den 50er-
und 60er-Jahren Losungen gefunden, doch fiir

blau emittierende Dioden suchten die Forscher

0,1 tm/W

70 lm/W

300 tm/W

N7

Pev e

Glihbirne
(19. Jahrhundert)

Ollampe
(etwa 15000 B.C.)

Fluoreszenzréhre LED
(20. Jahrhundert)

k4

(21. Jahrhundert)

Abb.2 Lichtausbeute [gemessen in Lumen pro Watt) von Quellen unterschiedlicher Bauart.

Quelle: bttp://www.nobelprize.org/nobel_prizes/physics

Prinzip der Lichterzeugung in einer n-p Diode

A
@
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Abb.3 A Schematisch: Wird in einer Halbleiterelektrode eine Spannung in Durchlassrichtung ange-
legt, wandern Elektronen von der n-dotierten Seite zum n-p-Ubergang und sogenannte .Elektronen-
l6cher™ in umgekehrter Richtung. Dann rekombinieren beide unter Aussendung von Licht.
B Aufbau: Licht emittierende Dioden (LEDs]bestehen aus mehreren Schichten Halbleitermaterial. Die
Lichtwellenldnge ist abhdngig von den verwendeten Materialien. Eine LED ist nicht gréfer als ein Sand-
korn. Quelle: bttp.//www.nobelprize.org/nobel_prizes/physics/; biip://www.nobelprize.org/nobel_prizes/physics
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Isamu Akasaki, japanischer Staatbiirger,
wurde 1929 in Chiran, Japan geboren. Er pro-
movierte 1964 an der Nagoya Universitat in
Japan. Er ist gegenwartig Professor an der
Meijo Universitat in Nagoya und gleichzeitig
Destinguierter Professor an der Nagoya Uni-
versitat mit dem Forschungsgebiet Halbleitert-

echnologie
Bild: Yasuo Nakamura/Meijo University

lange nach den richtigen Materialien. Dies ge-
lang den diesjihrigen Laureaten zu Beginn der
90er-Jahre des letzten Jahrhunderts nach 30-jih-
rigen Anstrengungen. Aufbau und Funktions-
weise einer blau emittierenden Diode sind in
Abbildung 4 wiedergegeben.

Weiles Licht kann auf zweierlei Weise er-
zeugt werden: Entweder durch Einbringung von
Phosphor, der griin und rot fluoresziert und
einen Teil des blauen Lichts umwandelt oder
durch Kombination von rot, grin und blau

emittierenden Dioden.

Planung und Zufall

Auch wenn das Grundprinzip der Funktions-
weise einer Licht emittierenden Diode seit mehr
als 60 Jahren bekannt war, hat es relativ lange
gedauert, bis eine blaues Licht emittierende Dio-

de mit akzeptierbarer Effizienz realisiert werden

Hiroshi Amano, japanischer Staatsbiirger,
wurde 1960 in Hamamatsu, Japan geboren. Er
promovierte 1989 an der Nagoya University in
Japan. Gegenwartig ist er Professor an der Na-
goya University mit dem Forschungsbiet Halb-
leitertechnologie

Bild: profs.provost.nagoya-u.ac jp/view/btml/100001778_
en.html

konnte. Der Grund dafiir ist einfach und jeder
Festkorperchemiker und Materialforscher weif
ein Lied davon zu singen: Mit modernen Rechen-
verfahren und heutigen Supercomputern lassen
sich die Bandstrukturen von Festkorpern be-
liebiger Zusammensetzung und Strukturen mit
hinreichender Genauigkeit vorausberechnen.
Auf der Basis solcher Rechnungen konnen
Materialien ausgewihlt werden, die sich als
Ausgangsmaterialien fiir LEDs eignen konnten.
Damit hat man diese Materialien jedoch noch
nicht in ausreichender Reinheit hergestellt und
zusammen mit anderen in einer Schichtstruktur
angeordnet. Die drei Laureaten hatten in den
spédten 80er-Jahren sicher nicht die Computer-
kapazitit heutiger Tage zur Verfiigung. Sie wa-
ren sich aber wohl sicher, Galliumnitrid als Aus-
gangsmaterial zu verwenden. Nach vielen
Versuchen gelang es Akasaki mit seinem dama-
ligen Doktoranden Amano erstmalig, qualitativ

Aufbau einer blauen LED-Lampe

Anode

p-GaN

Zink-dotiertes InGaN p-AlGaN

n-AlGaN

GaN-Pufferschicht
Saphir-Unterlage

(p-Elektrode)

Verbindungs-
draht

Pfostepj\ Am-
%, boss

Anode I
Kathode

Kathode
(n-Elektrode)

Abb.4 Die Licht emittierende Diode (LED) in dieser Lampe besteht aus mehreren Schichten von Gal-
liumnitrid (GaN). Durch Dotierung mit Indium (In) und Aluminium (Al) kann die Effizienz der Lampe er-
heblich verbessert werden. Dies hat bei den Arbeiten der Laureaten erheblich zum Durchbruch beige-

tragen.
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Quelle: btip://www.nobelprize.org/nobel_prizes/physics/

Shuji Nakamura, US-amerikanischer
Staatsbirger, wurde 1954 in Ikata, Japan ge-
boren. Er promovierte 1994 an der Universitat
von Tokushima in Japan. Gegenwartig ist er
Professor an der University of California, Santa
Barbara, CA, USA mit dem Forschungsschwer-

punkt Halbleitertechnologie.
Bild: www.sslec.ucsb.edu/nakamura

hochwertige GaN-Kristalle auf einer mit Alumi-
nium Nitrid beschichteten Saphirunterlage auf-
wachsen zu lassen. Ein paar Jahre spiter gelang
ihnen dann der Durchbruch durch die Erzeu-
gung einer p-type-Schicht. Damit war die Basis
fir eine blaues Licht emittieren Diode gelegt.
Einen weiteren Durchbruch lieferte der Zufall:
Akasi und Amano untersuchten ihre Proben
standardmiRig in einem Elektronenmikroskop
und stellten zu ihrer Uberraschung fest, dass die
Dioden nach dem Elektrodenbeschuss viel ef-
fektiver arbeiteten. Nakamura, der ebenfalls mit
GaN arbeiteten, jedoch einen anderen Weg zur
Kristallziichtung gewihlt hatte, lieferte die Er-
klirung dafiir: Der Elektronenstrahl hatte die
Protonen, die sich noch als Verunreinigung im
Material befanden und die der Bildung einer p-

type Schicht entgegenstanden, entfernt.

Ausblick

Die ausgezeichneten Forscher haben die Basis
fur viele technologische Entwicklungen gelegt.
Sie entwickelten den blauen Laser auf der
Grundlage ihrer Erkenntnisse. Mit diesem Laser
konnen viermal so viel Informationen auf einer
CD gespeichert werden als unter Verwendung
von Infrarot-Lasern. Aber weitaus wichtiger als
dieser Fortschritt ist ein anderer: LED-Lampen
konnten 1,5 Mrd. Menschen, die heute noch
nicht mit elektrischer Energie Giber ein Netz ver-
sorgt werden, Licht in die Finsternis bringen —

versorgt durch billige Solarstromanlagen.
> JB

Bild: © istockphoto.com | demarco-media

lalwrfmwa 914



Blinkende Moleklile

Lichtmikroskopie jenseits des Abbe-Limits

Mit dem diesjahrigen Nobelpreis in Chemie ehrt das Nobelpreiskomitee die

Erfinder von Superauflosungs-Mikroskopiemethoden. Die Entdeckungen von

Eric Betzig, Stefan Hell und William Moerner waren in den letzten Jahren

Grundlage fiir bahnbrechende Forschungsergebnisse in den Lebenswissen-

schaften, die mit herkommlichen Fluoreszenz-Mikroskopiemethoden nicht

moglich waren.

Die fotoaktivierte Lokalisationsmikroskopie (Photo-
activated Localization Microscopy, PALM) wurde
2006 von Eric Betzig, Harald Hess und Kollegen
entwickelt, um die Position einzelner Molekiile
mit einer Auflosung jenseits der von Ernst Abbe
beschriebenen optischen Auflosungsgrenze zu
bestimmen (Abb. 1). Heute forschen beide am
Howard Hughes Medical Institute des Janelia
Research Campus in Ashburn, Virginia, USA.
Wenn in der Lichtmikroskopie fluoreszie-
rende Proteine wie z.B. GFP zu nahe beieinan-
derliegen, kdnnen feine zelluldre Strukturen nicht
mehr getrennt voneinander abgebildet werden,
sie erscheinen als ,Wolke“. PALM und verwandte
Superauflosungs-Techniken (u.a. FPALM, STORM)
nutzen daher eine Reihe von Tricks, um die maxi-
mal mogliche Auflosung in der Fluoreszenzmikros-
kopie erheblich zu steigern. Wichtigste Voraus-
setzung hierfir sind sogenannte fotoschaltbare
fluoreszierende Proteine (photoswitchable fluo-
rescent proteins, PS-FPs). In der Molekularbio-
logie werden diese PS-FPs an zellulire Struk-

turen gebunden und selektiv zum ,Blinken“

gebracht. Mit geringen Lichtintensititen und spezi-
fischen Wellenlingen werden nun sequenziell
einige wenige PS-FPs zufillig aktiviert, das heifdt
auf ,An“ gesetzt. Im Anschluss wird ein Bild mit
einer leistungsfihigen Mikroskopkamera aufge-
nommen. Dadurch ist die Wahrscheinlichkeit,
dass zwei eng benachbarte Molekiile gleichzei-
tig aufleuchten, sehr klein. Bereits leuchtende
Molekiile werden durch Licht geeigneter Wel-
lenlinge wieder inaktiviert, das heifdt, sie gehen
in den ,Aus“-Zustand iber. Um alle Molekiile zu
erfassen, wird dieser Vorgang sehr hiufig und
schnell hintereinander wiederholt (Abb. 2). Dabei
konnen weit Giber tausend Einzelaufnahmen ent-
stehen, bis alle PS-FPs endgtiltig in ihren ,Aus*-
Zustand konvertiert sind. Ab hier tGbernimmt
dann der Computer: Durch spezielle Algorithmen
lasst sich der Mittelpunkt der fluoreszierenden
Molekiil-,Spots“ genauestens lokalisieren. Damit
sind die Positionen der einzelnen Molekdile exakt
bestimmbar. Das fertige Bild in ,Superauflo-
sung“ besteht somit aus der Summe aller detek-

tierten Einzelmolekiile in allen Einzelaufnahmen

.UCRVATIS L | An“-Zustand AUSREVATIS ETils|
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Abb.2 Das Funktionsprinzip von PALM-Mikroskopie
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Abb. 1 Die Abbe-Formel beschreibt die durch
Beugung limitierte erreichbare Auflosung in der
klassischen Lichtmikroskopie. Diese Grenze wird
als Auflésungsgrenze oder Abbe-Limit bezeichnet.

— dhnlich einem pointilistischen Kunstwerk.
Weitere Entwicklungen der PALM-Methode ermog-
lichen heute 3D-Imaging mit Aufldsungen von
etwa 20 Nanometern in lateraler und 60 Nano-
metern in axialer Raumrichtung. Das ist das
Zehnfache der mit klassischer Lichtmikroskopie
erreichbaren Auflosung (Abb. 3).

Das Abbe-Limit besteht immer noch, aber es
ldsst sich austricksen — dank brillanten Nobel-
preistragern wie Eric Betzig und ELYRA-Mikro-
skopen von ZEISS.

Mehr Informationen

=> iBiology Seminar mit Eric Betzig
& Harald Hess (Englisch]

http://youtu.be/GcQ24khZzvU
= ZEISS Imaging-System ELYRA
www.zeiss.de/elyra

-> White Paper Sample Preparation for
Superresolution Microscopy (Englisch)

http://bit.ly/elyra-protocols

Abb. 3 3D-PALM-Mikroskopie von Alpha-Tubu-
lin mit ZEISS ELYRA PS.1

Mit freundlicher Genebmigung von Mike Davidson,
Florida State University, USA.
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Dr. Maria Moreno-Villanueva
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Konstanz
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Die natiirliche und soziale Umwelt spielt eine entscheidende
Rolle im Leben eines Menschen und hat eine signifikante
Wirkung auf dessen korperliche und geistige Gesundheit.
Faktoren der sozialen Umwelt wie hohe Bevolkerungsdichte
und verlarmte Stadten mit Verkehrsstaus und Lichtver-
schmutzung werden als potenzielle Stressfaktoren be-
trachtet. Auch die sozialen Beziehungen und die Arbeits-
situation haben erheblichen Einfluss auf die Psyche und das
Wohlbefinden der Menschen. In unserer heutigen Gesell-
schaft hat die Stressforschung in den letzten Jahren an-
gesichts zunehmend auffallender neurologischer Pro-

bleme wachsendes Interesse gefunden.

Forschungsergebnisse zeigen, dass chemische Umweltgifte wie z.B.
Dioxine, PCB, (polychlorierte Bi-Phenyle), Pestizide, Feinstaub oder

Asbest in verschmutzten bzw. industrialisierten Siedlungsgebieten un-
sere Gesundheit gefihrden. Aber inwiefern soziale Faktoren wie z.B. Be-
volkerungs-, Familien-, Bildungs-, Erwerbstitigkeits-, Einkommens-, Le-
bensstilfaktoren oder soziale Schichtung psychische Krankheiten auslosen
und welche biologischen Mechanismen dafiir verantwortlich sind, ist bis

heute nicht vollstindig geklirt.

Hintergrund

In der DNA sind alle unsere Erbinformationen gespeichert, die fiir lebens-
notwendige Proteine codieren, deshalb konnen Schiden im Erbmolekil
DNA fiir den ganzen Organismus gefihrlich werden. DNA-Schiden kon-
nen in unseren Zellen spontan auftreten oder durch physikalische Einwir-
kungen wie Bestrahlung, reaktive Sauerstoffspezies (ROS) oder chemische
Substanzen inklusive Nahrungsbestandteile und Medikamente (Chemo-
therapie) hervorgerufen werden. Prinzipiell konnen DNA-Schiden repa-
riert werden, aber nicht oder unzureichend reparierte Schiden fiihren zu
Mutationen, zum Verlust der Zellteilungskontrolle (Krebs) und sogar zum
Zelltod.

N-Glykane sind heterogene Zuckermolekiilketten. Glykane werden
durch Glycosylierung an Proteine gebunden. Sie kommen als zellmem-
brangebundene Glykoproteine (z.B. Rezeptoren, Kanalproteine, Histo-
kompatibilititsantigene) oder in geldster Form, (z.B. Serumproteine,
Transportproteine, Immunglobuline, Proteohormone) vor. Die Glycosy-
lierung von Proteinen ist ein altersabhingiger Prozess, bestimmte Glyko-
sylierungsmuster im menschlichen Plasma wurden deshalb als Biomarker
fur das biologische Alter beschrieben [1] (Abb. 1).

Auswirkungen von
traumatischem Stress

Traumatische Erlebnisse wie z.B. Vergewalti-

gung,
oder Verkehrsunfille konnen eine

Missbrauch, Naturkatastrophen

posttraumatische Belastungsstorung
(PTBS) auslosen. Die aktuelle
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E-1.4-Galacioayltransferase

L-Galactasidase
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GlycoAge Test = Log [*1/P6]

F1-NGAZF PE-MNAZF

Abb. 1 GlycoAge Test [modifiziert aus Vanhooren, V. et al. Exp Gerontol. 2010).
Schematische Darstellung von verschiedenen Glykanen (Peaks P1 bis P9) in
Blutserum. Der Logarithmus von P1-NGA2F (agalactosylated core-a-1,6-
fucosylated biantennary) dividiert durch P6-NA2F (bigalactosylated core-
a-1,6-fucosylated biantennary) bilden den GlycoAge Test.

wissenschaftliche Forschung offenbart einen Zusammenhang zwischen
traumatischem Stress und erhohtem Krankheitsrisiko wie z.B. Herzinfarkt,
Schlaganfall, hohem Blutdruck, Herzrhythmusstorungen, Fettleibigkeit
und Diabetes [2].

Studiendesign

In unserer kirzlich veroffentlichten interdisziplindren Studie haben wir
DNA-Strangbriiche und DNA-Reparatur bei 65 Studienteilnehmern analy-
siert: 34 PTBS-Patienten und 31 Kontrollpersonen — wobei die Kontroll-
gruppe in elf traumatisierte Personen und 20 gesunde Freiwillige gleicher
ethnischer Herkunft unterteilt wurde. PTBS- und traumatisierte Patienten
waren Frauen und Minner, die vor Krieg, Folter und Vergewaltigung ge-
flohen sind. Alle Probanden wurden im Zentrum fir Psychiatrie Reichen-
au in Konstanz rekrutiert.

Um die Effekte der Psychotherapie auf die DNA-Strangbriiche zu un-
tersuchen, wurden die PTBS-Patienten zufillig in zwei Gruppen unterteilt,
eine Therapiegruppe und eine Wartegruppe. Die Patienten der Therapie-
gruppe wurden mit einer Narrativen Expositionstherapie (NET) Gber vier
Monate behandelt, wihrend die Patienten in der Wartegruppe keine NET
erhielten.

Nach der Blutentnahme wurden Blutzellen und Plasma aus dem Voll-
blut extrahiert. Die endogenen DNA-Strangbriiche und die zelluldire DNA-
Reparaturfihigkeit wurden in wichtigen Zellen des Immunsystems, in den
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Abb. 2 Schematische Darstellung der FADU-Methode (aus Moreno-Villanueva
M, Burkle A (2012) High-throughput assays to quantify the formation of DNA
strand breaks. In: P Steinberg (ed.}, High Throughput Screening Methods in
Toxicity Testing. John Wiley & Sons, Inc., Hoboken, NJ, USAJ. In den gelben
Kasten sind die Zellen dargestellt. In den hellgrauen Kasten sind DNA-
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Doppelstrange mit zunehmender Schadigung und in den blauen Kasten
DNA-Doppelstrange mit zunehmendem Entwindungsgrad dargestellt. Die
kleinen Kreise in den dunkelgrauen Kasten reprasentieren Farbstoffmolekiile
(gelb = kein Fluoreszenzsignal und griin = Fluoreszenzsignal).
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sogenannten peripheren mononukleiren Blutzellen (PBMCs), untersucht.
Die DNA-Strangbriiche sowie ein Reparaturverlauf von 90 Minuten nach
Ex-vivo (das heifSt in Reagenzglas)-Bestrahlung wurden mithilfe des soge-
nannten ,fluorescence-detected alkaline DNA unwinding (FADU)“-Assays
quantifiziert (Abb. 2). Die N-Glykosylierungsmuster wurden in Plasma
mithilfe DSA-FACE-Technologie identifiziert.

Ergebnisse

Unsere Ergebnisse zeigen, dass Patienten mit posttraumatischer Belas-
tungsstorung und chronisch traumatisierte Patienten eine erhohte Anzahl
an DNA-Strangbriiche aufweisen, wihrend die durch Bestrahlung indu-
zierte DNA-Reparatur keine signifikanten Unterschiede zwischen den Pa-
tienten und der Kontrollgruppe zeigt [3] (Abb. 3). Die Clinician Admini-
stered PTSD Scale (CAPS) ist ein klinisches Interview zur Erfassung der
Symptomhiufigkeit und der Symptomintensitit der posttraumatischen
Belastungsstorung. Wir fanden eine signifikante Abnahme des CAPS-
Scores bei NET-behandelten Patienten und interessanterweise eine Re-

duktion der akkumulierten DNA-Strangbriiche nach Psychotherapie [3].
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Abb. 3 DNA-Strangbriiche und DNA-Reparatur (aus Morath and Moreno et
al., Psychother Psychosom. 2014). a) Niedrige Fluoreszenzwerte bedeuten
eine hohe Anzahl an DNA-Strangbriichen. b) DNA-Reparatur nach Réntgen-
strahlen (Zeitpunkt 0 min = 3,8 Gy). Zellen wurden zehn bis 90 Minuten auf
37°C inkubiert, um die Reparatur zu erlauben. Mit zunehmender Zeit nimmt
die DNA-Reparatur auch zu.
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Maria Moreno-Villanueva, Jg. 1967, begann ihr Biologiestudium
an der Universitat Murcia, Spanien. Sie kam nach Deutschland und absol-
vierte zunachst eine Ausbildung zur Zytologie-Assistentin in Tibingen.
Anschlielend arbeitete sie im medizinischen Labor Dr. Med. B6hm in
Friedrichshafen und war dort fur die Zytologie-Diagnose im Rahmen der
Krebsvorsorgeuntersuchungen verantwortlich. Nach drei Jahren wechsel-
te sie nach Konstanz, wo sie ihr Biologiestudium beendete und parallel
halbtags fir Dr. Med. Stocker tatig war. Sie promovierte in 2008 am Lehr-
stuhl fir Molekulare Toxikologie mit Magna Cum Laude. Seit 2008 ist Maria
Moreno-Villanueva Managerin im EU-Projekt MARK-AGE (www.mark-age.eu),
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Abb. 4 GlycoAge Score (aus Moreno and Morath et al., Translational Psychia-
try 2013). Scatterplot zwischen GlycoAge Test und traumatischer Belastung.
Hohe Werte in GlycoAge-Test korrelieren positiv mit der Zunahme der trau-
matischen Belastung.
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seit 2011 ist sie wissenschaftliche Assistentin an der Universitat Konstanz
und forscht im Arbeitsbereich Molekulare Toxikologie zu Reparaturmecha-
nismen bei geschadigtem Erbgut. Fir Ihre Arbeiten wurde sie vielfach aus-
gezeichnet, so 2011, zusammen mit ihrem Doktorvater Prof. Alexander
Burkle, mit dem Ursula M. Handel-Tierschutzpreis, im Marz 2014 mit dem
Preis .Mujer del Afio” - .Frau des Jahres” - der Region Murcia (Spanien)
sowie im Juli 2014 mit dem Umweltpreis der Stiftung .Umwelt und Wohnen
an der Universitat Konstanz™. Am 1. Marz 2015 wird sie einen einjahrigen
DFG-geforderten Forschungsaufenthalt am NASA Johnson Space Center
in Houston, USA, antreten.

Andere Studien haben bereits eine Reduzierung von PTSD-Symptomen
nach NET gezeigt. Hingegen ist die positive Wirkung von Psychotherapie
auf Molekiilverinderungen mit potenzieller Wirkung auf korperliche Ge-
sundheit wie z.B. DNA-Strangbrtiche bisher noch nicht gezeigt worden.
Eine mogliche Ursache fiir die Akkumulation von DNA-Strangbriichen
konnte eine erhohte Adrenalinkonzentration im Blut sein. Adrenalin wird
in Stresssituationen ins Blut ausgeschiittet, bindet an die adrenergen Re-
zeptoren der Zellen und 16st eine schnelle Bereitstellung von Energiere-
serven aus. Neue Forschungsergebnisse zeigen, dass die chronische Sti-
mulation von adrenergen Rezeptoren zum Verlust von Protein p53, einem
sogenannten Tumorsupressor, fihrt und dadurch zur Akkumulation von
DNA-Strangbriichen [4]. Weiterhin reagiert das Immunsystem auf hiufig
auftretende und lang anhaltende Stressreaktionen mit erhohter Zytokin-
produktion und Aktivierung von entziindlichen Prozessen, in deren Ver-
lauf reaktive Sauerstoffradikale (ROS = reactive oxygen species) gebildet
werden. Auf molekularer Ebene fiihren diese ROS zu unterschiedlichen
zelluldren Verinderungen. Besonders hiufig konnen dadurch DNA-
Strangbriiche verursacht werden. Allerdings bleibt unklar, auf welche Weise
Psychotherapie eine Reduktion der DNA-Strangbriiche mit sich bringt.
Die Konzentration von bestimmten Zuckermolekiilketten, die N-Gly-
kane, verindert sich im Blutplasma mit zunehmendem Alter [1]. In unserer

Studie haben PTBS-Patienten ein N-Glykosylierungsmuster, das einem 15

lalwrfmwa 914



Jahre dlteren gesunden Menschen entspricht [5] (Abb. 4). Forscher haben
Immunsystem, Stress und Alter in den Zusammenhang gebracht. Weiter-
hin ist das N-Glykosylierungsmuster bei ilteren Menschen mit entziind-
lichen Prozessen assoziiert, eine erhohte inflammatorische Immunaktivitit
wurde in PTBS-Patienten festgestellt. SchlieRlich sind Verinderungen in
N- Glykosylierungsmustern nicht nur ein Biomarker fiir das physiologische
Alter, sondern tragen zur Entstehung altersassoziierter Krankheiten bei.
Psychologische Belastung schidigt nicht nur unsere Gesundheit, son-
dern beeinflusst auch unsere Gesellschaft negativ. Zum besseren Ver-
stindnis der molekularen Mechanismen von psychologischem Stress sind
weiter Studien notigt. Es ist notwendig, Forschungsstrategien zu entwi-
ckeln, um einerseits zur Uberwindung von Belastungen des sozialen Um-
felds und andererseits zum Verstindnis der molekularen Mechanismen
psychischer Belastung zu gelangen und somit wirksame Therapien zu

entwickeln.

-> maria.moreno-villanuevafduni-konstanz.de
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FADU-Methode zur Quantifizierung von DNA-Strangbriichen

FADU steht fur Fluorometric analysis of DNA unwinding (fluorimet-
rische Analyse der DNA-Entwindung). Diese Methode macht sich die
Entwindung von DNA-Doppelstrangen unter kontrollierten alkalischen
Bedingungen zunutze. Die DNA wird in alkalischer Losung partiell ent-
wunden. Die Entwindung ist von der Zeit, dem pH-Wert, der Temperatur
und der Anzahlan Strangbriichen abhéngig. Der Umfang von insgesamt
entwundener DNA ist eine Funktion der Anzahlan DNA-Strangbrichen.
Eine automatisierte Version der FADU-Methode wurde in unserem Labor
weiterentwickelt und etabliert. Zurzeit wird die Methode mit Kooperations-
partnern aus der Industrie validiert (Abb. 5).

DSA-FACE-Technologie zur Identifizierung von
N-Glykosylierungsmustern

Als Erstes werden die
Zuckermolekilketten
(Glykane) von den Pro-
teinen getrennt und mit
einem Fluorophor mar-
kiert. Die verschiedenen
Glykane werden mithilfe
der DSA-FACE (= DNA
sequencer-assisted,flu-
orophore-assisted car-
bohydrate electrophore-
sis) getrennt und identi-
fiziert.

£

Abb. 5 FADU Genotox Hardware (von CETICS
Healthcare Technologies GmbH).
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Wertgebende
Komponenten

Schnelle und schonende Extraktion pflanzlicher Inhaltsstoffe

fur die Anreicherung von Pflanzendlen

T

Prof. Dr. habil. Gerald Muschiolik, Food Innovation Consultant, Potsdam
PD Dr. habil. Volker Bohm, Institut fir Ernahrungswissenschaften, FSU Jena
Apotheker Johannes Ertelt, AureliaSan GmbH, Bisingen
Dipl.-Ing. Engelbert Grzeschik, EG Olmiihle & Naturprodukte GmbH, Kroppenstedt
Prof. Dr. Ingo Schellenberg, IBAS, HS Anhalt, Bernburg
Prof. Dr. Karl Speer, Spezielle Lebensmittelchemie, TU Dresden

Die Isolierung bioaktiver Pflanzeninhaltsstoffe, dtherischer Ole bzw. pflanzlicher
Farb- und Aromastoffe erfordert aufwandige und kostenintensive Verfahren. Oft
ist jedoch fiir verschiedene Anwendungen eine Isolierung der Einzelkomponenten
nicht erforderlich, es geniigt deren Konzentrierung. Bei aroma- und duftgebenden
Inhaltsstoffen ist dariiber hinaus auch von Vorteil, wenn das Profil der daran
beteiligten Inhaltsstoffe maoglichst nicht verandert wird. Dies gilt auch fiir
gesundheitsfordernde und sonstige Effekte.
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Analytische Herausforderung
fiir die Prozesskontrolle

Nachstehendes Beispiel zeigt, dass die Konzen-
trierung bzw. Extraktion pflanzlicher Inhalts-
stoffe wesentlich beschleunigt und vereinfacht
werden kann, wenn dies mit Saatpressung zur
Pflanzenolgewinnung kombiniert wird. Zur
Prozesstiberwachung bzw. Kontrolle des Ex-
traktionsergebnisses vor Ort fehlen jedoch der-
zeit geeignete Schnellmethoden — die Ermittlung
der Extraktgehalte erfordert fir bestimmte In-
haltsstoffe eine aufwindige Analytik. Hier fehlen
geeignete Schnellmethoden fir die Prozessbe-
gleitung.

Zur Isolierung bioaktiver oder sonstiger
wertgebender pflanzlicher Inhaltsstoffe werden
aufwiindige und spezielle Verfahren angewen-
det, zu denen insbesondere die Extraktion mit
polaren oder unpolaren Losungsmitteln gehort.
Uber
Konzentrierung koéonnen die Inhaltsstoffe stan-

nachfolgende Reinigungsschritte oder

dardisiert und Qualititsparameter eingehalten
werden. Insbesondere bei isolierten Geruchs-
und Geschmackskomponenten (itherische Ole)
kommt es darauf an, die Extraktion sehr sorg-

sam durchzufiihren, um das natiirliche Geruchs-

und Geschmacksprofil durch duflere Einfliisse
nicht zu verindern. Das gilt auch fiir Inhaltstoffe
mit besonderer biologischer Wirksamkeit. Der-
artige Extrakte oder itherische Ole sind gut
dosierbar, nachteilig ist jedoch deren hoher
Preis und teilweise die Eingruppierung als Ge-
fahrstoft.

Da fur verschiedene Anwendungen anstelle
von hochkonzentrierten Einzelkomponenten
(z.B. gesundheitstordernd, geruchs- und ge-
schmacksgebend, heilungsfordernd) auch Ex-
trakte mit einem breiteren Inhaltsstoffprofil und
geringer Stoffkonzentration eingesetzt werden
konnten, bieten sich zu deren Gewinnung we-
niger kostenintensive Verfahren an. Hierzu ge-
hort die Extraktion der Inhaltsstoffe aus getrock-

neten Pflanzenteilen mittels nativer Pflanzenole.

Short-Press-Extraction
(SPE-Verfahren) zur Herstellung
angereicherter Pflanzenodle

In dem hier vorgestellten Verfahren erfolgt die
Extraktion pflanzlicher Inhaltsstoffe durch ge-
meinsames Pressen schonend getrockneter und

zerkleinerter Pflanzenteile mit geschilter Olsaat

in einer Schneckenpresse. Die Pflanzenteile
(z.B. Blitter, Samen, Frichte, Rinde, Wurzeln,
Harze) werden mit Olsaat (z. B. Sonnenblumen-
kerne, Sesamsaat) in einem bestimmten Verhdlt-
nis gemischt und in der Schneckenpresse kurz-
zeitig einem hohen Druck ausgesetzt (Abb.1)
[1]. Dabei extrahiert das gleichzeitig abgepresste
Ol — enthaltend das native und unterschiedlich
polare Phospholipidspektrum — schonend die
hydrophilen und hydrophoben l16slichen In-
haltsstoffe der Pflanzenmaterialien. Auf diese
Weise werden die Inhaltsstoffe der Pflanzenteile
extrahiert und in Pflanzendl angereichert (siehe
Tab. 1). Die hierbei erhaltenen Ole werden nach
dem Filtrieren in dunklen Flaschen gelagert.
Die schonende Extraktion von Pflanzenin-
haltsstoffen wird insbesondere dadurch ver-
deutlicht, dass beim Vergleich des natirlichen
Duftes von Kriutern und Gewlirzen (z.B. Anis,
Zimt, Nelken, Basilikum, Oregano, Thymian,
Lavendel usw.) mit dem angereicherten Ol eine
sehr gute Ubereinstimmung feststellbar ist. Das
gilt auch fir die rote Farbe von Gemiisepaprika
oder den griinen Farbton von Mikroalgen. Der-
artige angereicherte Ole (Olkonzentrate) sind gut

mit anderen Olen oder fliissigen Fetten misch-

Tab.1 Mégliche Rohstoffe fiir Olkonzentrate
Ausgangsrohstoffe Olkonzentrate

Friichte Gemiisepaprika

Krauter (Blatter/Bliiten) Basilikum, Cistrose,
Estragon, Lorbeer,
Majoran, Oregano,
Pfefferminze, Rosmarin,

Salbei, Thymian, Ysop

Rinden Zimt

Bliten Kamille, Macis, Nelken
Wurzeln Ingwer, Kurkuma 5
Samen Anis, Baobab,

Kardamom, Kreuz-
kimmel, Pfeffer,
Piment, Tonkabohne

Weihrauch

Mikroalge



Geschalte

Olsaaten

Getrocknetes
Pflanzenmaterial

Schutzgaskammer

Presskuchen

———

Forderung + Druckbereich

Homogenisierung

Schichtenfilter

Olkonzentrat

Abb.1 Verfahren zur Extraktion von pflanzlichen Inhaltsstoffen mittels SPE-Verfahren (Short-Press-
Extraction )

Tab.2 Einsatz der Olkonzentrate (Beispiele)
Rohstoffe

Krauter, Samen, Weihrauchharz

Anwendungsziel

Unterstiitzung Pflege und Heilung
- Kosmetika

- Pharma

Geschmacksgebung Krauter, Samen

- Lebensmittel gerostete Bohnen (Kaffee)

Geruchsbeeinflussung, Duftgebung Krauter, Samen

- Lebensmittel, Kosmetika

Farbgebung von Emulsionen, Cremes Gemlisepaprika (rot), Mikroalgen [griin)
- Lebensmittel

- Kosmetika

Natirliche Schadlingsbekampfung Zimt, Nelken (Emulsionsaerosole)

- Gewachshauswirtschaft

Gesundheitsforderung Pflanzenteile mit bioaktiven Substanzen
- spezielle Lebensmittel

- Krankenernahrung

Haltbarkeitsverlangerung
- antimikrobiell Thymol- und Carvacrolhaltige Pflanzenteile

- antioxidativ polyphenolhaltige Pflanzenteile

o1 Jaborax

F = W

Gerald Muschiolik, studierte Lebens-
mitteltechnologie an der Humboldt-Universi-
tat zu Berlin. Seit 1971 beschaftigte er sich im
Zentralinstitut fir Ernahrung Potsdam-Reh-
bricke mit der Entwicklung neuartiger Le-
bensmittel. 1986 wurde er durch die Akade-
mie der Wissenschaften zum Professor fir
Lebensmitteltechnologie ernannt. An der
Friedrich-Schiller-Universitat Ubernahm er
1998 am Institut fiir Ernahrungswissenschaf-
ten bis zu seinem Ruhestand 2006 die Profes-
sur fir Lebensmitteltechnologie. Schwer-
punkte seiner Forschungsarbeit sind die
Kinetik der Veranderung von Lebensmittelin-
haltsstoffen, die techno-funktionelle Charak-
terisierung von tierischen und pflanzlichen
Proteinen sowie die Nutzung von Protein-
Polysaccharid-Interaktionen zur Strukturge-
bung von Emulsionen. Derzeit arbeitet Prof.
Muschiolik als Berater und beschaftigt sich
mit der Herstellung von Lebensmittel- und
Kosmetik-Emulsionen auf der Basis von Na-
turstoffen. Die Ergebnisse spiegeln sich in
tber 200 wissenschaftlichen Publikationen,
40 Patentanmeldungen und 2 Biichern wider.
(www.muschiolik.de]




bar, ein sofortiger Einsatz ist ohne Beachtung
der Gefahrgut-VO moglich.

Nachweis der extrahierten
Inhaltsstoffe, eine analytische
Herausforderung

Umfangreiche Untersuchungen zur Ermittlung
der Effektivitit des SPE-Verfahrens wurden mit
Oregano und Basilikum durchgefihrt. Hierzu

wurden Olkonzentrate aus Kriutersorten mit
unterschiedlichem Gehalt an ‘therischen Olen
und im unterschiedlichen Trockenkriuter/Olsaat-
Verhiltnis gepresst, die chemische Begleitfor-
schung erfolgte an der HS Anhalt, Bernburg [2].
Dabei wurde ermittelt, welches Rohstoffverhilt-
nis die beste Olausbeute liefert und wie sich der
Anteil an ‘therischen Olen im Rohstoff auf die
Anteile im Olkonzentrat auswirkt. Abbildung 3
zeigt ein Beispiel fur die Anteile an verschie-

Tab.3 Beispiele fiir extrahierte Inhaltsstoffe in Olkonzentraten und Bestimmungsmethodik

Ausgangsrohstoff Olkonzentrat

Oregano

13,0 g/kg &therisches Ol

Methodik
Destillation (DIN 10225)2), 3)

Oregano, Aromainhaltsstoffe 60 % p-Cymen,

20 % Carcacrol

GC gekoppelt mit FID4)

Basilikum 0,1 - 0,6 g/kg (Hauptkomponente Destillation (EN 1SO 6571: 2009)2), 4)
Eriodicytol]
Basilikum, Aromainhaltsstoffe Gemiusepaprika (rot), Mikroalgen GC gekoppelt mit FID4)
(grin)
Weihrauchharz
- Boswellia papyrifera 84,3 g/kg AKBAT1) HPLC, Auswertung Peakflache UV-
- Boswellia serrata 16,3 g/kg AKBA1) Chromatogramm®)

Espressobohnen 1,0 g/kg Cafestol

HPLC-Verfahren (DIN 10779]6)

Mokkabohnen 2,5 g/kg Cafestol

HPLC-Verfahren (DIN 10779)6)

Gemuse-Paprika
44.mg/100 g Lutein

142 mg/100 g Zeaxanthin

44.mg/100 g Lutein
142 mg/100 g Zeaxanthin

1) 3-0-Acetyl-11-Keto-B-Boswelliasédure

2] modifizierte Methode DIN 10228:1995-12
3} IGV GmbH, Nuthetal

4] IBAS, HS Anhalt, Bernburg

5) AureliaSan GmbH, Bisingen

6) Professur fur Spezielle Lebensmittelchemie/Lebensmittelproduktion, TU Dresden

7) Institut fur Ernghrungswissenschaften, FSU Jena
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Abb.3 Anteile an verschiedenen Aromakomponenten in getrocknetem Oregano und in Oregano-Ol-

konzentrat von einem Gemisch 3:1
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denen Aromakomponenten in getrocknetem
Oregano und in Oregano-Olkonzentrat von
einem Gemisch 3:1 (geschilte Olsaat/Kraut).
Die Bestimmung der Anteile an idtherischem Ol
im Olkonzentrat ergibt etwa 1/3 des Anteiles im
getrockneten Kraut (Verdiinnung 1:3 durch Ol-
saat-Kraut-Gemisch).

Die Methodik zur Charakterisierung der an-
gereicherten Oregano-Inhaltsstoffe in Sonnen-
blumendl ist in Tabelle 3 aufgefiihrt. In dieser
Tabelle finden sich weitere Beispiele fiir den
Nachweis der Effektivitit des SPE-Verfahrens
zur Anreicherung von Pflanzendl mit verschie-
denen Inhaltsstoffen. Abgesehen von pflanz-
lichen Farbstoffen, fiir die photometrische Me-
thoden zur Prozesskontrolle eingesetzt werden
konnten, ist der nachtrigliche Untersuchungs-
aufwand zum Nachweis des Extraktionsergeb-
nisses erheblich und fordert die Kreativitdt zur
Vereinfachung des Inhaltsstoffnachweises he-

raus.

Resiimee

Mit aufwindigen Methoden (Destillation, GC/
MS und HPLC/MS) konnte die Eignung des SPE-
Verfahrens zur Anreicherung von Pflanzendl mit
bestimmten pflanzlichen Inhaltsstoffen nachge-
wiesen werden. Diese Methoden liefern exakte
Werte, sind jedoch zeitintensiv und erfordern
entsprechend hohere Investitionen. Derzeit feh-
len geeignete Schnellmethoden (z.B. NIR), mit
denen auf Basis eindeutiger Messgrofen die Ol-
saat/Pflanzenmaterial-Verhiltnisse sowie das
SPE-Verfahren vor Ort weiter optimiert werden
konnen. Hieraus leiten sich interessante Aufga-
benstellungen ab, die eine interdisziplinire Pro-

blemlosung herausfordern.

- muschiolikft-online.de

Literatur

[1] Jungbanns W., Grzeschik E. u. Piela R., Verfabren zur
Herstellung angereicherter, pflanzlicher Speisedle. DE
101 01 638 C2, 2001.

(2] Wolff A-Chr. u. Schellenberg I., Entwicklung und Opti-
mierung von neuen natiirlichen Aromen. Forschungs-
bericht BMBF 20006; InnoRegio InnoPlanta FKZ
03i0636C.
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liven®l macht satt

a

Fettreduzierte Lebensmittel sind auf dem Vormarsch, allerdings ist deren

Wirkung umstritten: Die Verbraucher nehmen zwar weniger Energie auf,

essen dafiir aber mehr, wenn sie sich nicht satt fiihlen. Eine Studie hat

untersucht, wie Ol und Fett das Sittigungsgefiihl regulieren. Am besten

sattigt Olivenol - doch wie?

Vier verschiedene Speisefette untersuchten
die Arbeitsgruppen von Prof. Peter Schieberle
an der Technischen Universitit Miinchen
(TUM) und von Prof. Veronika Somoza an der
Universitit Wien: Schweineschmalz, Milchfett,
Raps- und Olivendl. Uber drei Monate hin-
weg verzehrten die Studienteilnehmer tiglich
500 Gramm Magerjoghurt, der mit einem der
vier Fette angereichert war — zusitzlich zu ih-
rer normalen Kost.

Sattigungsregulierung
durch Nahrungsmittelfette

Den grofiten Sittigungseffekt hatte das Oliven-
0l, so Prof. Peter Schieberle, Leiter des TUM-
Lehrstuhls fiir Lebensmittelchemie und Direk-
tor der Deutschen Forschungsanstalt fir
Lebensmittelchemie. Bei diesen Probanden
konnte eine erhohte Konzentration des Sitti-
gungshormons Serotonin im Blut festgestellt
werden; zudem beurteilten diese den Oliven-
ol-Joghurt subjektiv als sehr sittigend. In der
Olivenol-Gruppe blieben auch der Anteil des
Korperfetts und das Korpergewicht konstant.
In einem anderen Versuch nahmen die Wis-
senschaftler eine vollig andere Stoftklasse ins
Visier — die Aromen im Olivendl. Im zweiten
Studienteil erhielten eine Gruppe Joghurt mit
Aromaextrakten aus Olivenol, eine Kontroll-
gruppe reinen Joghurt. Das Ergebnis: Die
Olivenol-Gruppe blieb bei ihrer tblichen

914 lalwrfax

Energieaufnahme; dagegen kam die Kontroll-
gruppe auf ein Plus von 176 Kilokalorien pro
Tag. Eine mogliche Erklirung fur die gerin-
gere Energieaufnahme ist das Sittigungsge-
fuhl, dieses hingt neben anderen Faktoren
insbesondere vom Blutzuckerspiel ab. Im
nichsten Schritt untersuchten die Wissen-
schaftler, welche Aromastoffe im Ol die Zucker-
aufnahme durch die Zellen am effektivsten
verzogern.

Dafir verwendeten die Forscher Olivenole
aus Spanien, Griechenland, Italien und Aus-
tralien. Sie identifizierten zwei Inhaltstoffe,
welche die Aufnahme von Glucose aus dem
Blut in Leberzellen verringerten: Hexanal und
E2-Hexanal — wobei italienisches Olivendl die
groften Mengen der beiden Aromastoffe ent-
hilt. Die Forscher konnten nachweisen, dass
Geschmackstoffe die Sittigung regulieren
konnen und wollen mit den Ergebnissen dazu
beitragen, kunftig wirkungsvollere fettredu-
zierte Lebensmittel mit unverindertem Sitti-

gungseffekt zu entwickeln.“

Originalverdffentlichung:

Schieberle, P. et al. , ,Identifizierung von scittigungsregulie-
renden Inballsstoffen in Nabrungsfetten und Optimierung
von fettarmen Lebensmitteln durch Zusatz von lipoiden
Verbindungen mit hober Scttigungswirkung“, Zentrale Er-
gebnisse des DFG/AiF-Clusterprojektes , Fettwabrnebmung
und Sdttigungsregulation: Ansatz zur Entwicklung fettre-
duzierter Lebensmittel“, 2009-2012.

Quelle: www.tum.de
Bild: © istockphoto.com | nikitje
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DNA-ExitusPlus®

wacht iiber Thre PCR

effektiv
materialschonend
nicht korrosiv
nicht giftig
fiir PCR-Arbeitsplitze,
Cycler, Laborgerite,
Pipetten, Kunststoff
oder Glas

PanReac@
AppliChem

ITW Reagents

www.applichem.com ® www.panreac.com
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Der Food-Blog mit Charme von Lisa Jakobi und Maike Gieseke

Im Herbst steigt bei den Meisten wieder die Lust auf und Folsdure auch Antioxidantien, sodass man sei-
kraftige, leckere Suppen. Wer neben Kartoffel- und nem Korper auf jeden Fall etwas Gutes tut, mal
Kirbissuppe auch mal etwas Neues ausprobieren  ganz unabhangig davon, dass die Suppe natiirlich
will, sollte sich an dieser leckeren Suppe aus Roter ~ warmt und gut schmeckt.

Bete versuchen! Durch Gewiirze und Kresse ist sie

herzhaft und lecker im Geschmack und dabei wun-  => baiserhaeubchen.blogspot.de

derbar gesund. Denn Rote Bete enthalt neben Eisen = baiserhaeubchenfdgmail.com

Rote Bete-Suppe mit CroUtons

Zutaten

2 Schalotten

2 Petersilienwurzeln

2 TL Ras El Hanout-Gewlirz

Olivenol

1 TL Honig

6 Rote Beten (frisch oder vorgekocht)

200 ml trockener Weif3wein
1 Glas Gemiisefond (400 ml)
1,5 Packchen Kresse

Kirbiskernol

1 Wei3brot

1 Chilischote

Butter

Salz
Zubereitung
Petersilienwurzel sowie Schalotten schalen und wiir- Butter in einer Pfanne mit einer Chilischote und
feln. Petersilienwurzel mit Olivenol und Ras EL Han- Salz zerlassen. Die Brotwirfel in der zerlassenen
out in einem Topf scharf anbraten. Schalotten zu-  Butter goldbraun anbraten.

sammen mit dem Honig ebenfalls in den Topf geben

und andiinsten. Mit Wein abléschen und zum halben ~ Zum Anrichten die Suppe auf den Tellern verteilen,
Volumen reduzieren lassen. Rote Bete ebenfalls  mitder Ubrigen Roten Bete, Kresse und Crodtons
schilen und wiirfeln. 5 von 6 Rote Beten in den Topf ~ garnieren und mit Kirbiskernél betraufeln.
geben und mit Fond aufgieBen und mit geschlos-

senem Deckel kocheln lassen, bis die Petersilien- ~ Wird frische Rote Bete verwendet, sollte man die
wurzel und die Rote Bete weich sind. Nun ein Padck- ~ Menge fir die Einlage ebenfalls vorkochen. Am
chen Kresse dazugeben und alles piirieren. Wenn die  besten einfach mit den restlichen Bete-Wirfeln
Suppe feiner werden soll, kann sie zusatzlich pas- ~ kochen und vor dem Purieren einen Teil heraus-

siert werden. Im Anschluss erneut bei mittlerer Hitze ~ nehmen und als Einlage verwenden.
aufkochen. Fir die CroGtons WeiBlbrot wirfeln und Bild: © istockphoto.com | small_frog

54 lalwrfmwa 914



Zukunftsthema Biotechnologie

BIOTECHNICA 2015
6. - 8. Oktober 2015 in Hannover

e

i

BIOTECHNICA Europas Branchentreff fiir Biotechnologie und

Life Sciences.
Bild: Deutsche Messe AG Hannover

In weniger als einem Jahr beginnt der Branchentreff fiir Biotechnologie,
Life Sciences und Labortechnik. Die BIOTECHNICA 2015 findet statt und
rickt mit den zwei Marktplatzen Biodkonomie und personalisierte
Medizin-Technologien in den Mittelpunkt. Aulerdem liegt der Fokus der
BIOTECHNICA darauf, mit Partnering-Angeboten als Plattformen zur
Geschaftsanbahnung den speziellen Wiinschen der Branche bestmdg-
lich nachzukommen. .Wissenschaft, Dienstleistung und Industrie finden
in Hannover die geeigneten Formate, um sich erfolgreich zu vernetzen”,
sagt Dr. Jochen Kaockler, Mitglied des Vorstandes der Deutschen Messe
AG. .Das zeichnet die BIOTECHNICA als optimale Plattform fiir Geschaft
und Wissenstransfer im Bereich Biotechnologie in Europa aus.” Vom 6.
bis 8. Oktober 2015 veranstaltet die Deutsche Messe AG erstmals die
beiden Messen BIOTECHNICA und LABVOLUTION zur gleichen Zeit auf
dem Messegelande in Hannover. Als internationale Fachmesse fir den
Norden Europas umfasst die LABVOLUTION die gesamte Welt der
Labortechnik fiir die Schwerpunktbranchen Chemie, Pharma, Kunst-
stoff und Materialentwicklung sowie Werkstoffpriifung, Kosmetik, Medi-
zintechnik, Umwelttechnik und Ernahrung. Die BIOTECHNICA 2015
bildet den Stand der Dinge ab, zeigt zukunftsweisende Ldsungen und
belegt damit die Innovationskraft in Wissenschaft und industrieller An-
wendung von der Grundlagenforschung bis hin zum fertigen Produkt.

Weitere Informationen zur Messe finden Sie im Internet unter
- www.biotechnica.de

Quelle: www.messe.de

Bedeutendste Medizinfachmesse
in Zentralasien

KIHE 2015
13.-15. Mai 2015 / Almaty, Kasachstan

Die KIHE - Kazakhstan International Healthcare Exhibition - hat sich als
grofte und bedeutendste Medizinfachmesse in Zentralasien etabliert.
Sie prasentiert die neuesten inlédndischen und internationalen Entwick-
lungen im Bereich der medizinischen Ausristung und bietet eine inte-
ressante Plattform fir Hersteller, Distributoren und Kaufer.

An der 21. KIHE, die im Mai dieses Jahres im Atakent Exhibition Centre
in Almaty stattfand, nahmen mehr als 300 Unternehmen aus 26 Landern
teil und etwa 5.000 Fachleute besuchten die Messe. Deutschland und
China waren mit Landerpavillons vertreten. Wie in den vergangenen
Jahren wird es auf der KIHE 2015 erneut einen offiziellen deutschen Ge-
meinschaftsstand geben.

Unternehmen, die sich fir eine Teilnahme an dieser Veranstaltung
interessieren, wenden sich bitte an: GIMA GmbH, Frau Hannah Jessen

-> jessenfdgima.de

-> www.kihe.kz/en

THE KEY EVENT FOR HEALTHCARE SPECIALISTS

iMF _

MEDICINE INNOVATIONS = THE NATION & HEALTH ]

w. . ot UKRAINE, KYIV

EXPO - INTERNATIONAL HEALTHCARE EXHIBITION ‘ r.(" IV INTERNATIONAL |

WAEXPO - INTERMATIONAL PHARMACEUTICAL EXHIBITION || ¥ MEDICAL COMNGRESS |

www.medforum.in.ua




Automatisierte High-Throughput Detektion von
CHO-Wirtszellproteinen rouesio, ein Geschifisbereich von Pall

Life Sciences, stellt als fiihrender Anbieter labelfreier Technologien zur schnellen Entwicklung
biopharmazeutischer Produkte sein neues Anti-CHO HCP-Kit vor. Das Kit bietet eine hohe Emp-
findlichkeit fiir die automatisierte Detektion von Wirtszellproteinen (Host Cell Protein, HCP), die als
Bestandteile von Zellkulturprozessen einen Einfluss auf die Arzneimittelsicherheit und -wirksamkeit
haben und daher abgereichert werden miissen. Das Anti-CHO HCP-Kit eignet sich fiir generische
Assays zur HCP-Quantifizierung aus CHO-Zellkulturen. Unter Verwendung von Geriten auf Basis
der BioLayer-Interferometrie (BLI) bietet es einen hoheren Automatisierungsgrad, eine hohere
Geschwindigkeit und eine hohere Robustheit als konventionelle Methoden (ELISA, Massenspektro-
metrie oder Western Blotting). Der dynamische Bereich liegt bei 0,5 bis 200 ng/ml.

www.fortebio.com

: Lol NS X M
Minimaler Protein- / DNA-Verlust s durch den Trend

immer kleineren Volumina wird es immer wichtiger, etwaige Wechselwirkungen der Analyten mit
den Reagiergefiflen zu minimieren. Daher hat Sarstedt Reagiergefifle entwickelt, welche speziell
fiir die Bediirfnisse der Protein- und DNA-Analytik optimiert wurden und eine maximale Riick-
gewinnungsrate gewshrleisten. Eine Minimierung des Probenverlustes ist gerade bei den hzufig
vorliegenden, geringen Protein-/DNA-Konzentrationen essentiell, um weitere Analysen zu er-
moglichen. Spezielle Produktionsbedingungen ermdglichen eine kontaminationsfreie Produktion
und gewihrleisten so die zertifizierte Freiheit von DNA, DNase, RNase und PCR-Inhibitoren.

www.sarstedt.com
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Pipetten-Dichtheitspriifgerit

Stellt kleinste Lecks innerhalb Sekunden fest!

Luftpolsterpipetten mussen im Rahmen
der Prifmitteliberwachung gemifs ISO
8655 in regelmiRigen Abstinden kali-
briert werden. Kalibrierzertifikate geben
jedoch nur die Ergebnisse zum Prif-
zeitpunkt wieder. Kritisch sind die Zeit-
rdume zwischen diesen Kalibrierungen,
da Undichtigkeiten zu jedem Zeitpunkt
auftreten konnen. Weit tiber 80% der
zur Reparatur eingesandten Pipetten
sind undicht und liegen auerhalb der
Volumentoleranz, obwohl
tropfen. Die tigliche Kontrolle der
Pipette mit der PLT unit sichert diese
Phasen ab. Kleinste Undichtigkeiten
werden erfasst! Diese entstehen durch

sie  nicht

Beschidigungen an der Dichtung, Kol-
ben oder Spitzenaufnahmekonus.

Besondere Merkmale:

P Grenzwerte fiir handelsiibliche
Einkanal- und Mehrkanal-Pipetten
im Volumenbereich 1pl bis 10 ml
bereits hinterlegt

Warme- und Kiltethermostate

\V sa

P Priiffung mit und ohne Spitze,
dynamisch oder statisch

P Priifergebnis nach wenigen
Sekunden

- www.brand.de

Preisgiinstig Temperieren im Labor

Die MPC-Thermostatenreihe von Huber
empfiehlt sich fir viele Routineauf-
gaben im Labor. Die Gerite sind preis-
glinstig, einfach bedienbar und bereits
serienmifig mit natirlichem Kilte-
mittel ausgertistet. Weitere Pluspunkte
sind die groffe LED-Temperaturanzeige
sowie eine RS232-Schnittstelle und Sta-
tusanzeigen fur Pumpe, Heizung und
Kiihlung. Die Thermostate eignen sich
beispielsweise zur Probentemperierung,
fur Materialprifungen oder zum exter-
nen Temperieren von Messgeriten und
Versuchsaufbauten. Alle Modelle sind
mit einem Ubertemperatur- und Unter-
niveauschutz der Klasse III/FL (DIN

12876) ausgestattet und erreichen eine
Temperaturkonstanz von +0,05 °C. Die
Umwilzpumpe erzielt Leistungen von
20 I/min ; 0,2 bar (druckseitig) bzw.
17 I/min ; 0,18 bar (saugseitig). Erhlt-
lich sind Einhidnge-, Umwilz- und
Badthermostate bis +200 °C sowie Kilte-
thermostate fiir Arbeitstemperaturen
bis -30 °C. Abgerundet wird das An-
gebot mit Zubehorartikeln wie Test-
glaseinsitzen, Stellboden, Baddeckeln,
Fuhlern sowie Schliuchen und Tempe-
rierfliissigkeiten.

- www.huber-online.com
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Kostenfreie Praxisseminare

Elementanalytik von Feststoffen:
Mahlen, Aufschliessen und Messen

Das einzige Seminar, das die komplette Elementanalyse abdeckt — im November
2014 in Deutschland. Viele Hersteller von Labor- und Analysegeriten bieten
Seminare an, bei denen sie sich darauf beschrinken, Vortrige iiber einen ganz
bestimmten Anwendungsbereich zu halten, in dem diese Gerite eingesetzt werden.
Vor 10Jahren kam den Firmen Retsch GmbH und CEM GmbH die Idee, dass es fir
die Anwender doch viel interessanter wire, das komplette Spektrum der Proben-
vorbereitung und Analytik in einem Seminar zu erfahren. Aus dieser Idee heraus
entstand die sehr erfolgreiche Seminarreihe ,Feststoffanalytik — von der Laborprobe
bis zum Analysenergebnis.“ Da die Firma Retsch mit Labormuhlen und -brechern
und die Firma CEM mit Mikrowellen-Aufschlussgeriten beide nur den Teil der
Probenvorbereitung abdecken, holte man sich als Partner fiir den analytischen Teil
die Agilent Technologies GmbH & Co KG ins Boot. Das besondere an dieser neuen
Seminarreihe war aber nicht nur das breite Themenspektrum, sondern vor allem
auch der Praxisteil, bei dem die Teilnehmer ihre eigenen Proben live vor Ort zer-
kleinern, aufschliefen und analysieren lassen konnen. Die Seminarreihe wird bis
heute an verschiedenen Standorten in Deutschland, Osterreich und in der Schweiz
abgehalten.

Termine:

Mittwoch, 05. November — Frankfurt

Dienstag, 11. November — Potsdam

Mittwoch, 12. November — Leipzig

Dienstag, 18. November — Hamburg

Mittwoch, 19. November — Braunschweig

Dienstag, 25. November — Miinchen

Donnerstag, 27. November — Kamp-Lintfort bei Duisburg, im Hause CEM

VVVVVYVYY

Western Blot

Highspeed mit WesternFroxx

A

Western Blot, auch Immunblot, be- muss nur noch sei-

—

zugeben.

zeichnet die Ubertragung, das Blotting  nen spezifischen

von Proteinen auf eine Trigermem- Primdrantikorper

bran, die anschlieRend tber unter-
schiedliche Reaktionen nachgewiesen
werden kénnen. Die Ubertragung kann
unterschiedlich durchgefiihrt werden —
mittels Diffusion, Kapillarwirkung oder
Elektrophorese. Anwendung findet der
Western Blot in der biochemischen und
medizinischen Forschung sowie in der
Diagnostik. WesternFroxx enthilt alle
Bestandteile, die fiir eine schnelle Im-
munodetektion in nur einem Arbeits-
schritt notwendig sind. Der Anwender

914 lalwrfaxn

Der Western Blot erfolgt nur mit einer
Losung und mit nur einem Arbeits-
schritt. Blockierung sowie Bindung des
Primir- und Sekundirantikorpers erfol-
gen gleichzeitig. Danach wird nur noch
mit dem speziellen und gelieferten
Waschpuffer gewaschen und mit dem
ECL (empfohlen ECL-Froxx, Artikel. Nr.
5560) detektiert. Bessere Ergebnisse —
zuverlissig — in deutlich kurzerer Zeit.

- www.biofroxx.de

Inerte ICP-Zerstauber aus PFA uir analysentechnik AG bietet
Thnen konzentrische ,,C-Flow"-Zerstduber von Savillex fiir die ICP-MS und -OES. Die Zerstduber
eignen sich besonders fiir Proben, die aggressive Sduren, wie z.B. Flusssdure enthalten, da PFA
(Perfluoralkoxy-Polymer) chemisch sehr widerstandsfahig ist. Ergdnzend werden Probenzufuhr-
systeme angeboten, die ebenfalls aus PFA hergestellt sind. Die Zerstduber sind mit verschiedenen
Aufnahmeraten, mit und ohne abnehmbare Kapillare verftighar. Weitere Informationen tiber Zu-
behrteile und Verbrauchsmaterialien fiir die ICP finden Sie auf der AHF-Website.

www.ahf.de

Festphasenextraktion automatisieren ve: se-pexe 479
ist ideal fiir eine Gesamtprobenbestimmung stark verschmutzter wéssriger Proben. Bis zu 5 L Proben
konnen verarbeitet, bis zu acht Einheiten konnen iiber einen Rechner gesteuert werden. Dabei ist die
Ansteuerung flexibel, jeder Kanal kann eine andere Methode abarbeiten. Fiir die Vorkonditionierung
stehen fiinf Losemittel zur Verfiigung, Fiir den Waschschritt und das Eluieren sind drei Losemittel
vorgesehen. Auflerordentlich flexibel ist dieses System auch im Hinblick auf die Gefdfle. Das Um-
fiillen von Proben ldsst sich weitestgehend vermeiden. Der SPE-DEX® arbeitet mit handelstiblichen
Disks, die bei besonders sedimenthaltigen Proben zustzlich mit Vorfiltern versehen werden konnen.
Die Wiederfindungen sind hervorragend. Mehrere Applikationsnoten belegen dies.

www.axel-semrau.de
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Kompakt und wirtschaftlich kilhlen pie neue produkifamilie
von JULABO bietet platzsparende und umweltfreundliche Umlaufkiihler fiir einfache Kithlaufgaben
im Arbeitstemperaturbereich von -10 °C bis +40 °C. Die Kompakt-Umlaufkiihler der F Serie von
JULABO eignen sich fiir einfache Kithlaufgaben im Labor und in der Industrie. Der kleinste Um-
laufkiihler der neuen Familie, der F250, wurde technisch verbessert und ist nun in einem groferen
Arbeitstemperaturbereich von -10°C bis +40 °C einsetzbar. Die neuen Umlaufkiihler F500 und
F1000 bieten noch hohere Kilteleistungen bzw. stirkere integrierte Pumpen. Die Pumpe des F500
liefert 24 1/min bzw. 0. 5bar, die stdrkere Pumpe des F1000 liefert 23 I/min bzw. 1.0 bar. Alle Gerite
der F Serie tiberzeugen durch weitere Produktvorteile. Die Sollwerteingabe erfolgt bequem tiber ein
3-Tasten-Bedienfeld. Eine grofe, leuchtstarke LED-Anzeige stellt sicher, dass die Temperaturwerte
auch von weitem gut erkennbar sind. Die PID Temperaturregelung liefert eine Temperaturkonstanz
von 0.5 °C. Die Einfiill6ffnung fiir das Temperiermedium ist an der Oberseite gut zu erreichen und

macht somit das Befiillen denkbar einfach. -
www.julabo.de

i

Assistent® Objekttrager-Trockenbank mit Heizung

Dieses neue Assistent-Gerit dient der Beschleunigung der Préparation von Objekttrdgern. Fiir bis zu
48 Objekttriger in der Standardgrofe 76x 26 mm geeignet. Die Objekttréger kinnen in verschie-
denen Positionen aufgebracht werden: Auf den Ablagestében, an die Ablagestibe gelehnt — und
flach aufgelegt auf die Heizfolie. Technische Daten: Heizleistung max. 150W, 230V 50/60 Hz. Heiz-
element = Heizfolie, ca. 400x 186 mm. Heiztemperatur bis ca. 100°C, Gehduse aus lackiertem
Aluminium, Gewicht ca. 1,5kg.

www.hecht-assistent.de
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Mikroskopie

Das flexibles Imaging-System

Hochauflosende ELYRA Mikroskope bie-
ten weitreichende Wahlmoglichkeiten: Mit
ELYRA S.1 und hochauflosender struktu-
rierter Beleuchtung (SR-SIM) bilden Sie
feine strukturelle Details ab. Dabei steht
es Thnen frei, Thre Proben mit konven-
tionellen Farbstoffen zu firben. Verwen-
den Sie ELYRA P.1 und hochauflésende
photoaktivierte Lokalisationsmikroskopie
(PALM) fir endogen exprimierte photo-
schaltbare fluoreszierende Proteine. Er-
fassen Sie hochauflosende Strukturen

Liquid-Handling-Systeme

einer ganzen Zelle in 3D in nur einer
Aufnahme und behandeln Sie Thre Probe
dabei so sanft, dass sie fir eine lange
Beobachtungszeit intakt bleibt. Mit Threm
ELYRA System legen Sie die Ultrastruktur
Ihres interessierenden Objekts frei, zih-
len die Molekile zur Quantifizierung
Ihrer Ergebnisse und beobachten die
Anordnung der Proteine in einem struk-
turellen Kontext.

Das neue ViscTool

Traditionelle Liquid-Handling-Systeme
kommen schnell an Thre Grenzen,
wenn es um viskose Stoffe geht. Viele
Anwendungen wie z.B. Dosieren von
Olen, Vorbereitung von Mustern in der
Pharmazie, Entwicklung von Schmier-
stoffen oder einfach nur das Verteilen
von Polymeren verlangen aber eine
sehr hohe Prizision. Das neu entwi-
ckelte und patentierte ViscTool bietet
hier hochste Prizision gepaart mit
hochster Zuverlissigkeit. Das ViscTool
bietet eine hohe Anzahl an Vorteilen:
P Benutzung von Wegwerfspritzen
von verschiedenen Anbietern.
P Benutzung von Kunststoff oder
Glasspritzen moglich

Spektrometer

P Das ViscTool und die Spritzen

konnen beheizt werden

P Volumenbereich von 100 pl

bis 50 ml

Abgabe ab 1yl

Sehr hohe Auflosung

(>80.000 Schritte/cm)

P Optimale Regelung der Genauig-
keit mit der WinLissy® Software

= www.zinsser-analytic.com

\ A 4

Ocean Optics Spektrometer QE Pro

Das QE Pro von Ocean Optics ist ein
hochempfindliches Back-side-illumina-
ted-CCD-Array-Spektrometer mit he-
rausragender Quantenausbeute, einem
hohen Dynamikbereich und extrem
rauscharmem Betrieb fiir Anwendun-
gen mit niedrigen Lichtstirken und
beim Messen von grofen Konzentra-
tionsbereichen. Die optische Konstruk-
tion des QE Pro maximiert die Leistung
fur verschiedene Anwendungsanforde-
rungen. Mit seinem 18-Bit-ADU bietet
das QE Pro eine Dynamikbereichsleis-
tung, die es zum Miniatur-Spektrometer
mit der aktuell hochsten auf dem Markt

verfiigharen Empfindlichkeit macht.

Fa

=

o

di,

Dies ist wichtig fiir Nutzer, die Emis-
sionsspektroskopie tiberwachen, da die
Signale schwach sind und die minima-
len Nachweisgrenzen von Proben eine
Herausforderung darstellen.

= www.oceanoptics.com
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Schaumstoff-Stopfen

Drosophila Produkte

Semadeni Plastics Market bietet Rohr-
chen und Flaschen aus Polypropylen
fur die Zucht von Drosophila und an-
deren Insekten an. Erhiltlich sind Rohr-
chen mit den Durchmessern 28 bzw.
50 mm sowie neu auch Flaschen mit
max. 177 ml Inhalt. Fir alle Behilter
sind spezielle Schaumstoff-Stopfen ver-
fligbar.

-> www.semadeni.com

Preis fiir junge Forscher

Jetzt bewerben fiir den
Eppendorf Award 2015

Bis zum 15. Januar 2015 kdnnen sich in
Europa titige Forscherinnen und For-
scher im Alter bis 35 Jahren fir den Ep-
pendorf Award for Young European In-
vestigators bewerben. Dieser international
hoch angesehene Preis honoriert auf

schung. 2015 feiert der Eppendorf Award
20-jdhriges Bestehen. Aus diesem Anlass
hat Eppendorf das Preisgeld auf 20.000

NO
WALD

Euro erhoht.

> www.eppendorf.com

molekularbiologischen Methoden beru-
hende herausragende Leistungen auf
dem Gebiet der biomedizinischen For-

{

B W W
T ™

Calibrex™ Flaschenaufsatzdispenser i msiument,
in Volumenbereichen bis zu 25, 50 und 100 ml, garantieren Hochstleistung im Labor, sowie eine
sichere Fliissigkeitsdistribution. Der Calibrex™ organo 525 mit geschliffenen Glaskolben steht fiir
ein Dosieren organischer Stoffe und nicht kristallisierender Losungen. Der Calibrex™ solutae 530
mit einem PFA beschichteten Glaskolben eignet sich perfekt fiir schwache oder starke Sauren und
Basen sowie Saline Losungen. Rasche Volumeneinstellung mittels Schieber (prizise Stopps an der
gewiinschten Graduierung). Einfache Nachkalibrierung (integrierter Schliissel). Alle Dispenser
Teile sind chemisch bestéindig. Schnelle Wartung, kein Werkzeug nétig. Alle Modelle bei 121 °C voll
montiert autoklavierbar.

WWWw.socorex.com
914 lalwrfaxn

Jetzt anfordern: Mikrobiologie-Preisliste 2014

ww.ottonordwald.de

INCUDRIVE 90 (CO,) Roller-Brutschrank fiir die

Impfstoff- bzw. Antikorperproduktion sovon fir Ac
hérente als auch fiir submers wachsende Zellen und Hybridoma-Zellen. Der INCUDRIVE 90 kann
mit bis zu 90 Rollerflaschen bestiickt und in allen Laborrdumen (auch S4-Umgebung) mobil und
flexibel eingesetzt werden. Alle Zellkulturflaschen (auch Long Expanded Surface Bottles) werden
gleichzeitig effizient inkubiert und gerollt. Verzichten Sie auf groRe beheizte Brutriume, nutzen Sie
Thren vorhandenen Platz optimal. Extrem sparsamer CO,-Verbauch, 1-10%igen CO -Atmosphiire.
Rollgeschwindigkeit und Temperatur exakt einstellbar. Ausgestattet mit einer Daten-Schnittstelle
zur Temperaturiiberwachung in der Qualititssicherung. Hohe Temperaturkonstanz im Medium.
Der Temperaturbereich des Brutschrankes reicht von +5 °C tiber Raumtemperatur bis +50 °C.

www.schuett-biotec.de
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Vincent van Gogh

iy de Bl 15

Vater mit Humor.

N Z

Fakt
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Derek, weit du noch wie ich
uber die Anschaffung eines neuen
Autos gesprochen hatte...

Ja warum?

Zuhause in der Garage wartet
eine Uberraschung auf dich :)

WAS?? PAPA MEINST
DU DAS ERNST

Eine Werbeagentur in Moskau
hat auf 30 Tracks weibliche
Briiste abgebildet, was dazu
gefiihrt hat, dass innerhalb

von 24 Stunden iiber 500 Un-

Finde es selbst herraus

fille bei der Polizei gemeldet
wurden, weil die Autofahrer

Finde die Frau abgelenkt waren.
m _ www.facebook.com/faktisch

www.rp-online.de

Einige Jiger gehen durch den Wald, als einer von ihnen plotzlich zusammenbricht.
Er scheint nicht zu atmen, seine Augen sind glasig. Ein anderer Jiger greift zu seinem
Mobiltelefon und betitigt den Notruf. , fragt er in
Panik. ,Ganz ruhig®, bekommt er zur Antwort. ,Uberzeugen sie sich zunichst, dass er

wirklich tot ist.“ Stille, dann ist ein Schuss zu horen. Der Jiger fragt:

m Darek Loretto
11
L

Mein Vater denkt er sei lustig...

Bild: 9GAG.com
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Der Moment, in dem Sie klar sehen und sicher erkennen.
Flir diesen Moment arbeiten wir.

Mit der iPad Imaging App Labscope verwandeln Sie thr ZEISS Primo Star mit integrierter HD-Kamera in ein
WiFi-fahiges Imaging-System. Labscope erfasst Bilder und zeichnet Videos Ihrer mikroskopischen Proben einfacher
auf als je zuvor. Sie erstellen Anmerkungen und Berichte, verarbeiten Bilder und speichern die Dateien in Ihrem
Windows-Netzwerk oder teilen sie einfach mit anderen. Wo immer Sie wollen.

www.zeiss.com/labscope We make it visible.
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cDNA SYNTHESIS FOR NEXT GEN SEQUENCING

Seqguence the
SMARTer® way!

Capture transcriptome complexity from extremely small samples

Extreme sensitivity. Robust performance.
Reproducible data.

SMART™ technology has been adopted as the industry standard

for experiments that require exceptional sensitivity and complete
transcriptome coverage. SMARTer products use patented SMART
technology that incorporates RTase template switching at the 5" end to
ensure synthesis of full-length cDNA.

SMARTer cDNA synthesis kits are ideal for preparing libraries for
transcriptome analysis from small samples, including stem cells,

sorted cells, circulating tumor cells, FFPE-preserved tissue, brain tissue
biopsies, and LCM samples. The SMART technology has now also been
adapted for sensitive DNA ChIP-Seq.

Visit www.clontech.com/NGS

Scan to find out more.

Takara Bio Europe

ﬁ orders@takara-clontech.eu « tech@takara-clontech.eu
Europe: +33 1 3904 6880 ¢ Austria: 0800 296 141  Germany: 0800 182 5178 * Switzerland: 0800 563 629 * United Kingdom: 0808 182 5178
a a a ‘ C | O r] te c I1 For Research Use Only. Not for use in diagnostic or therapeutic procedures. Not for resale. Clontech®, the Clontech logo, SMART,
v SMARTer, and that's GOOD science! are trademarks of Clontech Laboratories, Inc. Takara and the Takara logo are trademarks of TAKARA

HOLDINGS, Kyoto, Japan. All other marks are the property of their respective owners. Certain trademarks may not be registered in all
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www.clontech.com



