MENSCH

Es ist schon lange bekannt, dass wir Menschen

im Inneren wie auch auf unserer Oberflache von vie-
len verschiedenen Bakterien besiedelt werden. Dieser
Umstand fand aufSer im Hinblick auf Krankheiten lange
wenig Beachtung. In den letzten Jahren jedoch widmet
sich die Wissenschaft vermehrt diesem Phanomen.
Den Menschen als eine funktionelle Einheit aus einem
Organismus mit seinen Bakteriengesellschaften zu ver-
stehen, nimmt sich die neue und ganzheitliche Betrach-
tung der Metaorganismus-Forschung am Standort Kiel
vor. Mit diesem grenziibergreifenden Forschungsfeld
der Biologie wird angestrebt, die Prinzipien eines Meta-
organismus grundlegend zu beschreiben und zu begrei-
fen, wie und ob sich Bakterien und ihre Wirte im Laufe
der Evolution aneinander angepasst haben. Durch tech-
nische Fortschritte in der genetischen Entschliisselung
von Informationen fangen die Forscher gerade erst an
zu verstehen, wie die Wechselwirkungen von Bakterien,
Organismen und Umwelt alle unsere Lebensbereiche
beeinflussen. Um tiberhaupt zu neuen Erkenntnissen in
der Metaorganismus- Forschung zu gelangen, braucht
es vertrauenswirdige und ehrliche Wissenschaftler, die
Ergebnisse auf Grundlage von Fakten und nicht nach
ihren personlichen Interessen veroéffentlichen.

Um zu diesen Erkenntnissen zu gelangen, set-
zen Forschende in der Metaorganismus-Forschung
oft Modellorganismen ein. (Abb.1). Modellorganismen
ermoglichen einen einfachen Zugang zu Experimen-
ten, um einzelne Prozesse in Tieren, Pflanzen, Pilzen
oder Mikroben' besser zu verstehen. Dabei verlauft
die Erkenntnisgewinnung nach dem folgendem Prin-
zip ab: Da alle Organismen miteinander verwandt und
im Laufe der Evolution aus dhnlichen urspriinglichen
Formen entstanden sind, laufen viele Prozesse in die-
sen Organismen nach ahnlichen Prinzipien ab. Je naher
zwei Arten miteinander verwandt sind, desto hoher ist
im Allgemeinen die Wahrscheinlichkeit, dass sich ihr
auch Stoffwechsel dhnelt. Garantiert ist diese Ahnlich-
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Abb. 1: Forschung mit Modellorganismen. Modellorganismen
sind Lebewesen (Bakterien, Pilze, Pflanzen oder Tiere), die in
der Biologie als Versuchsobjekte eingesetzt werden. Sie ver-
fiigen tiber spezielle charakteristische Eigenschaften, die die
Untersuchung eines bestimmten Themas erlauben. Erkennt-
nisse dieser Untersuchungen kdnnen auch beim Verstandnis
anderer Organismen (etwa des Menschen) helfen.

keit jedoch nicht, da sich nichtsdestotrotz im Laufe der
Evolution Anpassungen an unterschiedliche Umwel-
ten ergeben haben konnten. Wird nun also an einem
Modellorganismus etwas beobachtet, konnen diese
Erkenntnisse unter bestimmten Voraussetzungen auf
andere Arten ibertragen werden. Damit ein Organis-
mus als Modell in Frage kommt, miissen moglichst viele
praxisbezogene Voraussetzungen erfiillt werden. Dazu
zahlen unter anderem: eine kurze Generationszeit,?
kostengtinstige und problemlose Kultivierung im Labor,
ein komplett entschliisseltes Genom?® sowie verschie-
dene Moglichkeiten zur Genmanipulation.* Welcher
Modellorganismus schlief3lich ausgewahlt wird, hangt
oft von der Forschungsfrage ab. Fiir zellbiologische
Forschungsarbeiten eignen sich besonders einzellige
Lebewesen (z.B. nicht-pathogene® Bakterienstamme).
Mehrzellige Organismen werden bei entwicklungs-
biologischer Forschung bevorzugt ausgewahlt (z.B.
Caenorhabditis elegans, Schwiamme, Hydra). Die Phar-
makologie arbeitet mit diesen Erkenntnissen und tiber-
tragt sie auf den Menschen, um beispielsweise neue
Medikamente herstellen zu kdnnen. Nachfolgend wird
Dir nun einer von insgesamt vier Modellorganismen
eingehender vorgestellt.

1 Mikrobe ist die Abkiirzung fiir Mikroorganismus. Mikroorganismen sind winzig kleine Lebewesen, die uns umgeben. Die haufigsten

Vertreter sind Bakterien, Viren und Pilze.

2 Durchschnittlicher zeitlicher Abstand von zwei aufeinanderfolgenden Generationen.

Die Gesamtheit der Gene ist bekannt.

3
4 Das meint, Gene zu verandern sowie sie ein- und auszuschalten.
5

Bakterien, die keine Krankheit verursachen.



MODELLORGANISMUS: MENSCH

Name:

Komplett sequenziertes Genom:

Gene:

Tragzeit bei Nachkommen:

Wurfgrofie:

Durchschnittliche Lebenserwartung (jetzt geboren):

Durchschnittliche Grofse (in Deutschland):

Die grofse Bedeutung von Modellorganismen in
der biologischen Forschung zeigt sich exemplarisch an
der enormen Anzahl verschiedener Lebewesen, die je
nach Aspekt und Forschungsfrage ausgewahlt werden.
Modellorganismen sind auch ein wichtiger Bestandteil
in der Erforschung menschlicher Krankheiten. Wiirde
es die Erprobung an Tieren nicht geben, miissten bei-
spielsweise neu entwickelte Medikamente direkt am
Menschen auf Nebenwirkungen getestet werden. Die
Forschung und Arbeit am Menschen sind jedoch mit
strengen und umfassenden Sicherheitsvorkehrungen
verbunden, die zum Schutz des Probanden und zur
Einhaltung wissenschaftlicher Standards dienen. Um
dennoch Informationen zu erhalten, kénnen Modell-
organismen zum Beispiel erste Einblicke auf etwaige
Nebenwirkungen von Medikamenten fiir den Menschen
liefern. Jedoch ist es unerlasslich, auch Humanstudien
durchzufithren und Besonderheiten des menschlichen
Organismus zu beachten.

Das 21. Jahrhundert ist fiir den Menschen eine Revo-
lution in Bezug auf die Neugewinnung und Verarbeitung
von Informationen. Zu den neuen Errungenschaften
dieser Zeit gehort die immer weiter voranschreiten-
de Entschliisselung von genetischen Informationen
von Tieren, Pflanzen und Mikroorganismen. Dieses ist
eine der wichtigsten Voraussetzungen, um beispiels-
weise menschliche Erkrankungen zu erschlief3en, ihre
Ursachen zu erkennen und neue Therapieformen zu
entwickeln. Jedoch bringen eine steigernde Lebens-
erwartung, sich verandernde Umweltbedingungen

Mensch (lat. Homo sapiens)

2003

ca. 40.000

ca. 9 Monate

durchschnittlich 1 Nachkommen
Mann bei 78 Jahren,Frau bei 83 Jahren
Mann bei 1,80 m und Frau bei 1,66m

und unterschiedliche Lebensstile des Menschen neue
Krankheiten hervor oder bereits bekannte Erkrankun-
gen treten in Industrielandern wie Deutschland hau-
figer auf. Sie stellen die Forschung immer wieder vor
neue medizinische Herausforderungen.

Zu den immer weiter
anwachsenden Zahlen an
Erkrankungen in Deutsch-
land gehort beispielsweise
Diabetes Typ 2-Erkran-
kungen, die haufig bei
ubergewichtigen Jugend-
lichen festgestellt werden.
Ein weiteres Beispiel sind
zunehmende  Clostridi-
um difficile-Infektionen, Abb. 2. Biologische Foschung
die durch die tibermafsi- Quelle: Illustrationen aus der
ge Gabe von Antibiotika Grafik IPN
hervorgerufen
konnen. An dieser Stelle kdnnte die Metaorganismus-
Forschung zur weiteren Ergriindung unseres Mikro-
bioms6 weiterhelfen. Denn auch der Mensch weist
ein ausgepragtes Mikrobiom aus. Auch wenn einzel-
ne Schitzungen schwanken, wird angenommen, dass
mindestens die Halfte der Zellen im Metaorganismus
Mensch nicht menschlich, sondern Mikroorganismen
sind. Diese nehmen etwa im Darm auch wichtige Funk-
tionen des Stoffwechsels wahr, sodass dass Mikrobiom
im Darm auch als ,,nicht-menschliches Organ® bezeich-
net wird.

werden

6 Damit ist die Gesamtheit (Biom) aller den Menschen oder anderen Lebewesen besiedelnden Mikroorganismen gemeint.



MIKROBIOM UND UMWELT IM
WECHSELSPIEL

Forschende, die sich mit dem Mikrobiom des Menschen
auseinandersetzen, interessieren sich unter anderem
dafiir, wie es mit anderen Faktoren zusammenhangt.
Zu diesen Wissenschaftlern gehort auch Dr. Malte
Rithlemann vom Institut fir Klinische Molekularbio-
logie des Universitatsklinikums Schleswig-Holstein. Er
untersucht unter anderem, welche Faktoren die Zusam-
mensetzung und Leistung des Mikrobioms im Darm
beeinflussen. Eventuelle Einflussgréfen konnen etwa
das Geschlecht oder das Alter des Individuums sein.
Aber auch Krankheiten oder Ubergewicht wirken auf
das Mikrobiom. So wurden in einer Studie die Mikro-
organismen im Stuhl von gesunden schlanken (Gruppe
1), ibergewichtigen (Gruppe 2) und tibergewichtigen
und zusatzlich an Diabetes Typ 2 erkrankten Probanden
(Gruppe 3) verglichen. Die Untersuchung ergab, dass
im Vergleich zum gesunden Typ (1) sowohl die Pati-
enten mit Diabetes (3) als auch die mit Ubergewicht
(2) eine andere Zusammensetzung und Funktion von
Mikroorganismen aufwiesen. Vor allem das Mikrobiom
tibergewichtiger Probanden zeichnete sich durch eine
geringere Diversitat der vorkommenden Spezies aus.
Man geht jedoch davon aus, dass ein diverses Mikro-
biom u.A. bei der Bewaltigung von Krankheiten hilfreich
sein kann.
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AUFGABE 1

Formuliert gemeinsam in der Expertengruppe drei Kernaussagen des Textes!

AUF EINEN BLICK:

AUFGABE 2

Sammelt die Vor- und Nachteile von Modellorganismen in der Forschung fiir den Menschen.

VORTEILE NACHTEILE



AU FGABE 3 MODELLORGANISMUS MENSCH

Notiert an dieser Stelle die drei Kernaussagen der anderen drei vorgestellten Modellorganismen (Hydra, C.
elegans und Schwamm)!




ZUSATZAUFGABE FUR SCHNELLE LERNER

Das unten angefiihrte Diagramm ist ein Auszug aus einer echten Forschungsarbeit zum Thema Mikrobiom
des Menschen. Analysiere es anhand der Aufgaben a), b) und c).

Lange der phylogenetischen Zweige! des Mikro-
bioms schlanker (LH), iibergewichtiger (ObH) und
ibergewichtiger-an Diabetes Typ 2 erkrankter
(ObT2D) Probanden.

adaptiert nach: Thingholm et al., 2019

a)  Beschreibe das angegebene Diagramm. Welche Angaben zeigen die beiden Achsen? Was wird dargestellt?

b)  Erklare mithilfe der Abbildung, welchen Einfluss Ubergewicht und eine Erkrankung an Diabetes Typ 2 auf
das Mikrobiom haben kénnen.

c¢)  Diskutiere, wie das Diagramm aussehen wiirde, wenn Erkrankung an Diabetes Typ 2 einen positiven
Einfluss auf die Biodiversitat des Mikrobioms hatte.

1 Die phylogenetische Zweiglange wird (vereinfacht gesagt) als Mafs fiir den Verwandtschaftsgrad verschiedener Erbgutfragmente
innerhalb einer Stichprobe genutzt. Je hoher die Zweiglange, desto unterschiedlicher die verschiedenen Fragmente der Probe,
desto weniger eng sind die einzelnen Spezies miteinander verwandt, desto hoher ist also die Biodiversitit in der Probe.



