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Es ist der grofite Traum einer Bakterienzelle, zwei
Bakterienzellen zu werden.

nach Frangois Jacob

Winzig klein, aber von sagenhafter Aktivitat

Hoher Besuch hatte sich im Géttinger Institut fiir
Mikrobiologie angesagt, der Minister, wie ihn be-
eindrucken? Zunichst wollten wir ihm die Klein-
heit der Bakterien verdeutlichen. Ublicherweise
sagt man, dass die meisten etwa einen Mikrome-
ter lang sind, dass tausend Bakterienzellen anein-
andergereiht gerade einmal eine Kette von 1 mm
Lénge ergeben.

Wir versuchten es anders: ,Sehr geehrter Herr
Minister, in diesem Reagenzglas befinden sich in
ungefiahr 6 ml Wasser etwa 6,5 Milliarden Bakte-
rienzellen, also genau so viele Bakterienindividu-
en wie es Menschen auf der Erde gibt.“ Der Mi-
nister nahm das Reagenzglas in die Hand, hielt es

Abb. 1
glas, zwei davon im elektronenmikroskopischen Bild.
Bei einer Zelle ist die Teilung in zwei bereits weit fortge-
schritten. Geif3eln (die langen Faden) sind erkennbar; sie
dienen der Fortbewegung (Aufnahme: Frank Mayer und
Anne Kemmling, Gottingen).

6,5 Milliarden Bakterien in einem Reagenz-

gegen das Licht, er sah fast nichts, nur eine leich-
te Triibung. Denn eine Milliarde Bakterienzellen
in 1 ml (1 cm3) oder 1000 Milliarden Zellen in 11
kann man praktisch nicht sehen! Ich zog ein DIN
A3-Blatt hervor und sagte: ,Hier sind zwei dieser
Zellen! Auf dem Bild waren zwei Bakterienzel-
len zu sehen (Abb. 1), jede etwa 20 cm lang. Der
Minister war beeindruckt, einerseits die Kleinheit
der Bakterienzellen, die sie auch in grofSer Zahl
beinahe unsichtbar macht, andererseits aber die
enorme Leistungsfiahigkeit der zur Verfiigung ste-
henden Methoden zur Untersuchung der Bakteri-
en, hier beispielhaft die Elektronenmikroskopie.

Elektronenmikroskopie? Ich kenne Lichtmikrosko-
pe aus meiner Schulzeit, aber wie funktioniert ein
Elektronenmikroskop?

Lassen wir dazu Professor Frank Mayer zu Wort
kommen, der viele Jahre lang hier am Institut tétig
war:

Das zur Abbildung notige ,Licht” im Elektronen-
mikroskop ist der Elektronenstrahl. Er ist fiir das
Auge unsichtbar, doch konnen die damit erzeugten
Bilder fotografiert werden. Wegen der im Vergleich
mit Licht viel kiirzeren Wellenlinge konnen mit
Elektronenstrahlen sehr viel kleinere Objektde-
tails — bis hinunter zu einzelnen Enzymmolekii-
len — abgebildet werden als mit Licht. Elektronen
haben den Nachteil, dass sie sich nur im Hoch-
vakuum ausbreiten. Biologische Objekte diirfen
deshalb bei Einsatz konventioneller elektronenmi-
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kroskopischer Verfahren kein Wasser enthalten; es
wiirde im Elektronenmikroskop sofort verdampfen
und jede Abbildung unmoglich machen. Entzug
von Wasser aus biologischen Objekten birgt jedoch
ohne entsprechende GegenmafSnahmen die Gefahr
der Schidigung der Objektstrukturen. Moderne
Verfahren erlauben allerdings die Vermeidung von
Schéiden durch Wasserentzug, und zwar dadurch,
dass die Objekte vor der Untersuchung eiskristall-
frei Gamorph’) gefroren und im gefrorenen Zustand
unter verschiedenen Betrachtungswinkeln im Elek-
tronenmikroskop abgebildet werden.

Ist es nicht faszinierend, dass mithilfe der Elek-
tronenmikroskopie Objekte bis zu 100 000-fach
vergroflert werden konnen? Selbst die Lichtmi-
kroskopie mit ihren etwa 1000-fachen Vergrofle-
rungsmoglichkeiten ist erstaunlich. Man braucht
nur den wunderbaren Text des Breslauer Pflan-
zenphysiologen Ferdinand Cohn (1828-1898) zu
lesen:

Konnte man einen Menschen unter einem solchen
Linsensystem ganz tiberschauen, er wiirde so grof§
erscheinen wie der Mont Blanc oder gar Chimbo-
rasso. Aber selbst unter diesen kolossalen Vergro-
JfSerungen sehen die kleinsten Bakterien nicht viel
grofSer aus als die Punkte und Kommas eines guten
Drucks; von ihren inneren Theilen ist wenig oder
gar nichts zu unterscheiden, und selbst die Existenz
wiirde von den meisten verborgen bleiben, wenn sie
nicht in unendlichen Mengen gesellig lebten. (Fer-
dinand Cohn, 1872)

Ferdinand Cohn hat ein wenig iibertrieben, aber
das kann jeder leicht nachrechnen; ein Zwei-
Meter-Mensch wire bei 1000-facher Vergrofie-
rung 2000 m grof3, also noch ein Stiick kleiner als
die Zugspitze. Vielleicht ahnte Ferdinand Cohn
aber auch, dass es mit der Lichtmikroskopie wei-
tergehen wiirde. Durch die Erfindungen von Ernst
Abbe (1840-1905) war die Lichtmikroskopie prak-
tisch ausgereizt. Die Wellenlédnge des sichtbaren
Lichts bringt es mit sich, dass zwei Linien, die en-
ger als 0,2 um beieinander liegen, verschwimmen
und in eine Linie {ibergehen. Dieses Gesetz hat

Professor Stefan Hell (MPI fiir Biophysikalische
Chemie Goéttingen) mit einer genialen Idee tiber-
wunden; er entwickelte die STED-Mikroskopie
(STED fiir Stimulated Emission Depletion, also
stimulierte Emissions-Loschung). Sehr einfach
ausgedriickt brennt er mit einem Laser die dif-
fusen Randbereiche, die das Verschwimmen des
Bildes hervorrufen, weg. Aus einem Tintenklecks
auf Loschpapier wird ein scharfer Punkt. Stefan
Hell berichtet tiber die erreichbare Auflésung und
tiber die Bedeutung seiner Entdeckung:

Mit dem Elektronenmikroskop kann man zwar
10-, 100- oder sogar 1000-mal stdrker vergrofSern
als mit einem Lichtmikroskop, aber man kann
damit nicht das Innere von Bakterien dreidimen-
sional darstellen — und lebende Bakterien schon
gar nicht. Dafiir sind die Elektronenstrahlen dann
doch zu energetisch. Lebende Bakterien oder ganz
allgemein lebende Zellen zu betrachten, geht nur
mit Licht. Die STED-Mikroskopie erlaubt nun fei-
ne Objektdetails, wie z. B. EiweifSstoffe zu sehen,
die bis zu 10-mal dichter gepackt sind, als das
was bisher ein Lichtmikroskop noch handhaben
konnte. Lange Zeit hat man gedacht, dass es ein
Lichtmikroskop dieser Schdrfe nicht geben konnte,
da die Wellennatur des Lichts eine uniiberwindba-
re Grenze zu setzen schien. Die STED-Mikroskopie
macht sich aber zunutze, dass man heutzutage
Zellbausteine mit sehr kleinen fluoreszierenden
(leuchtenden) Markern markiert. Und die kann
man an- und ausknipsen. Im STED-Mikroskop
knipst man die leuchtenden Marker so geschickt
an und aus, dass (zu) eng benachbarte Details ge-
trennt erscheinen. In Zukunft wird man mit diesem
und verwandten Verfahren fast so scharf auflosen
konnen, wie mit einem Elektronenmikroskop und
das in einer lebenden Zelle. Wir werden die Welt
des Lebens auf kleinstem Raum besser verstehen
und damit auch unseren eigenen Organismus.

Den Unterschied zwischen STED- und Lichtmi-
kroskopie verdeutlicht Abb. 2. Mit dieser Technik
werden atemberaubende Einblicke in die Welt
der Bakterien moglich. Trotzdem macht die Vor-
stellung immer wieder Schwierigkeiten, dass klar
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Abb. 2 Eine Escherichia coli-Zelle im Licht des MreB-
Proteins, das mit dem fluoreszierenden Protein rsEGFP
verknipft ist. MreB gibt E. coli die Stabchenform; (a) kon-
fokale Lichtmikroskopie; (b) eindrucksvoller Gewinn an
Schérfe durch Aufnahme mit RESOLFT, einer Weiterent-
wicklung der STED-Mikroskopie (Grotjohann, T. et al.
(2011) Nature, 478, 204, Aufnahmen von den Autoren
zur Verfliigung gestellt).

aussehendes Wasser verseucht sein kann, dass in
einem Kubikmeter Luft hiufig 1000 Keime ent-
halten sind, Luft aber trotzdem zu den eher diinn
besiedelten Lebensrdumen gehort, dass unsere
Haut dicht von Bakterienzellen besetzt ist und
sich in einer Bakterienzelle, also auf kleinstem
Raum, Lebensprozesse von erstaunlicher Vielfalt
abspielen. Und diese laufen mit atemberauben-
der Geschwindigkeit ab. So kénnen sich manche
Bakterienarten, wie etwa unser Darmbakterium
Escherichia coli (abgekiirzt E. coli), alle 20 min tei-
len. Um es salopp auszudriicken, wenn 1 Billion
Bakterienzellen in meinem Darm mit mir ins Ki-
no geht und dort unter optimalen Bedingungen
wichst und sich teilt, dann kommen nach 80 min
mit mir 16 Billionen wieder aus dem Kino heraus.

Gutes Beispiel, aber was ist die Ursache fiir diese
schnelle Vermehrung?

Eine Ursache fiir die Befihigung der Bakterien
zu solch einer hohen Stoffwechselaktivitit ist
das hohe Oberflichen-Volumen-Verhaltnis. Ich
versuche, das an einem Beispiel klar zu machen.
Geben wir ein Stiick Wiirfelzucker in eine Tasse
Tee und parallel dazu die gleiche Menge Kris-
tallzucker in eine zweite Tasse, dann beobachten
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wir, dass sich der Kristallzucker schneller auflost.
Denn das Oberflichen-Volumen-Verhiltnis ist
grofler. Ein Stiick Wiirfelzucker mit einer Kan-
tenlinge von einem Zentimeter hat ein Oberfld-
chen-Volumen-Verhaltnis von 6 : 1, sechs Flachen
a 1cm? zu einem Volumen von 1cm3. Wiirde
dieser Wiirfel nun zerlegt werden in Bakterien-
wiirfel mit einer Kantenlinge von 1pum, so ent-
stiinden aus dem Wiirfel 100 Millionen Kubikmi-
krometerwiirfel mit einer Gesamtoberfldche von
60000 cm?. Das Volumen bleibt ja konstant, das
Oberflichen-Volumen-Verhdltnis hat sich aber
verzehntausendfacht.

Das hat Konsequenzen. Im Vergleich zu den
Zellen hoherer Organismen steht den Bakterien
eine weit groflere Zelloberfliche zur Verfiigung,
iber die die Zufuhr der Nihrstoffe, die Abgabe
von Abfallstoffen erfolgt. Deshalb konnen Zell-
bestandteile schnell synthetisiert und die Voraus-
setzungen fir schnelle Vermehrung geschaffen
werden. So erreichen Bakterien die hochsten Ver-
mehrungsraten tiberhaupt; der Rekord liegt bei
etwa 12 min. Also nach 12 min entstehen aus ei-
ner Zelle zwei Zellen. Hier kann man allerdings
nicht alle Bakterienarten iiber einen Kamm sche-
ren. Die einen sind schnell, die anderen sind lang-
sam, wobei zwischen der Teilung einer Zelle in
zwei Zellen durchaus sechs Stunden oder auch
mehrere Tage vergehen konnen. Leben Bakteri-
en im Schlaraffenland wie etwa in Milch, stiflen
Saften oder auch Eiweifllsungen, so herrschen
schnell wachsende Arten vor. An nihrstoffknap-
pen Standorten wie etwa in Ozeanen geht alles
sehr viel langsamer zu.

Die Moglichkeit einer Bakterienzelle, sich alle
20 min oder gar alle 12 min zu teilen ist schon be-
eindruckend, konnen Sie diese Rasanz noch plasti-
scher machen?

Wir betrachten eine Bakterienzelle, die optimal
wichst und sich alle 20 min teilt. Wie viele Zel-
len und wie viel Zellmasse wiirden wohl nach
48 h entstanden sein? Jetzt miissen wir ein wenig
rechnen, aber nur ein wenig. Aus einer Zelle (2°)
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entstiinden nach 20 min zwei (2!), nach 40 min
vier (22), nach 60 min acht (2%) Zellen. Drei Zell-
teilungen finden pro Stunde statt, also 144 in 48 h;
2144 7ellen wiiren entstanden. Schaut man auf die-
se Zahl, so ist man noch nicht beeindruckt. Wir
rechnen noch ein wenig weiter. Auf den Zehner-
Logarithmus umgerechnet (144 X 0,3010) sind
das 10** Zellen. Eine Bakterienzelle wiegt etwa
10712 g. Es ergiben sich also 10! g = 10%°t. Die
Erde wiegt ca. 6 X 10%! t, das sind 6000 Trilliarden
Tonnen. Die entstandene Bakterienmasse wiirde
etwa dem Tausendfachen der Erdmasse entspre-
chen.

In der Tat eindrucksvoll, aber unrealistisch.

Natiirlich unrealistisch, aber die Rechnung ist
richtig, jedoch die Annahme einer alle 20 min er-
folgenden Zellteilung iiber einen Zeitraum von
48h ist falsch, weil eben nach wenigen Stunden
die Erndhrung der Zellen einfach zusammen-
bricht; das Wachstum verlangsamt sich zunéchst
und hort dann schliefllich auf. Es ist so wie bei
einem Riesenkiirbis, der nach Erreichen einer kri-
tischen Grofle auch nicht mehr weiter wachsen
kann, da die Zufuhr von Stoffen und der Abtrans-
port von Schlacken nicht mehr funktioniert.

Ich habe einiges verstanden, aber wie vergleicht
sich das ganze Zellgeschehen der Bakterien mit
dem in uns?



