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Wie viel Warme geben Bakterien ab? Die Frage scheint einfach,
erfordert aber ausgekliigelte Messtechnik. Und sie liefert
nicht nur fur die Bakterienzucht wichtige Daten, sondern auch fur

das Verstandnis des Lebens.

HoRIZONTE“MARZ 2001

er durch die Labors des Insti-
tuts fur chemische Technik und
Biotechnologie der ETH Lau-

sanne spaziert, begegnet Ttrmen von Mess-
geraten, Computern und Bildschirmen. Folgt
das Auge den unzahligen Kabeln, Schlau-
chen und Metallrohren, so entdeckt es ein
zylinderformiges Geféss im Herzen der Ver-
suchsanordnung, gefullt mit einer triben
Flussigkeit. Es ist ein Bioreaktor mit einer
Bakterienkultur.

«Unser Ziel ist es, den Stoffwechsel von
Mikroorganismen und Zellen zu verstehen
und ihn besser kontrollieren zu koénnens,
erlautert der Leiter der Forschungsgruppe,
Urs von Stockar. Dafur machen sich die Bio-
technologen eine universelle Eigenschaft des
Lebens zu Nutze: die Bildung von Warme.
«Leben und Warme sind eng miteinander
verbunden. Deshalb spricht man auch von
der Warme des Lebens im Gegensatz zur
kalten, unbelebten Welt», sagt von Stockar.

Die Warme ist denn auch ein gutes Mass
fur die Stoffwechselaktivitat eines Organismus.
Selbst beim Menschen lassen sich Stoffwech-




selstorungen entdecken, indem man seine
Wairmeabgabe misst. «Fur die Biotechnologie
hat die Temperaturmessung den Vorteil, dass
sie einfach anwendbar ist, keine Probenahme
erfordert und kontinuierlich vorgenommen
werden kanny, erklart der Biotechnologe Ian
Marison. Laufende Probenahmen wiéren
beispielsweise bei der Zucht des Bakteriums
Acetobacter xylinum schwierig. Es bildet einen
speziellen Zucker, der als Verdickungsmittel in
Nahrungsmitteln verwendet wird und auch
die Bakterienkultur zahflussig macht. Davon
regelmassig Proben fur Messungen zu nehmen,
ist nahezu unmoglich.

Ian Marison zahlt eine ganze Reihe wei-
terer Anwendungen auf. So die Produktion
eines biologischen Schadlingsbekampfungs-
mittels durch das Bakterium Bacillus thurin-
giensis. Zusammen mit Biotechnologen aus
dem indischen Madras haben die Lausanner
die Warmeproduktion der Bakterien mit an-
deren Messgrossen des Stoffwechsels, darun-
ter Sauerstoff und Kohlendioxid, verglichen
und eine starke Wechselbeziehung gefunden.
Nun konnen die indischen Kollegen anhand
der Warmebildung auf den Zustand der
Bakterienkultur schliessen und diese entspre-
chend hegen und pflegen. «Im grossen Mass-
stab ist Warme viel einfacher und guinstiger zu
messen als Kohlendioxid oder Sauerstoff»,
prazisiert Ian Marison. «Aber man muss
zuerst herausfinden, wie die Warmebildung
mit dem Stoffwechsel zusammenhangt. »

Prazise Messung

Und dies ist kein Kinderspiel. So muss die
Wirme erst einmal ganz genau gemessen
werden. Die Lausanner haben deshalb
zusammen mit der Firma Mettler-Toledo
ausserst empfindliche Messinstrumente ent-
wickelt und stark kontrollierte Bedingungen
geschaffen, um Storfaktoren auszuschliessen.
Ein solcher Storfaktor ist der Rotor, der die
Zellkultur ruhrt. Auch er gibt Warme ab, je
nachdem, wie schnell er sich dreht, wie gross
die Flussigkeitsmenge ist oder welchen
Widerstand sie bietet. Die Forscher schétzen
die Warmeabgabe des Rotors anhand seines
Kraftaufwandes und subtrahieren sie von
der gesamten Warmeproduktion des Biore-
aktors. Gemessen wird die gesamte Warme-

bildung allerdings indirekt, denn die Bakte-
rienkultur muss bei konstanter Temperatur
gehalten werden, um optimal zu gedeihen.
Der Bioreaktor ist deshalb von einer Schale
mit Kahlflussigkeit umgeben. Vom Kuhlauf-
wand leiten die Biotechnologen die Warme-
abgabe der Bakterien ab. Um Zusammen-
hange mit anderen Komponenten des
Stoffwechsels zu finden, erfassen zahlreiche
weitere Messinstrumente Grossen wie das
Sauren-Basen-Verhiltnis  (pH-Wert), die
Biomasse, die Sauerstoff-, Kohlendioxid-
und Nahrstoffkonzentration.

Wie ein Haushalt

Dass sie vor lauter Kabeldschungel den Wald
nicht mehr siahen, kann man Urs von Stockar
und seinem Team nicht vorwerfen. Denn fiir
die Biotechnologen ist der Stoffwechsel von
Mikroorganismen auch von theoretischem
Interesse: «Der Stoffwechsel produziert En-
tropie oder Unordnung, die an die Umwelt
abgegeben werden muss.» Von Stockar ver-
gleicht den Organismus mit einem Haushalt,
der Abfall produziert. Dieser muss auch
immer wieder entsorgt werden, sonst wird die
Unordnung im Haus immer grosser. «Lebe-
wesen konnen die Entropie in zwei Formen
abgeben, entweder als ungeordnete Energie,
sprich Warme, oder als ungeordnete Materie,
das heisst als zerkleinerte Molekiile.» Men-
schen bilden beispielsweise viel Wiarme und
wenige kleine Molektile. Hefen hingegen
produzieren ohne Sauerstoff vermehrt kleine
Verbindungen, beispielsweise Alkohol, dafiir
weniger Warme. Im Extremfall geben Orga-
nismen so viel Unordnung in Form zerklei-
nerter Molektle ab, dass sie Warme aus der
Umgebung aufnehmen mussen. Im entgegen-
gesetzten Extremfall ist die Entropie der
ausgeschiedenen Verbindungen kleiner als
jene der Ausgangsstoffe, was die Organismen
mit grosser Warmebildung kompensieren.

Zwei Extreme

Dies sind keine theoretischen Hirngespinste,
wie die Lausanner Biotechnologen in den
letzten Jahren zeigen konnten. Sie haben
Bakterien, die gemass Berechnungen diesen
Extremen entsprechen sollten, einer Warme-
messung unterzogen. Als besonders heiss-

Viel Handarbeit: Die Studenten trdumen von
einem Bioreaktor, der alles selber misst.

blutig hat sich dabei ein Bakterium erwiesen,
das Methan aus Wasserstoff und Kohlendio-
xid bildet. Sensationeller ist aber der Nach-
weis des kaltblutigen Extrems. Am Beispiel
des Methanbakteriums Methanosarcina bar-
keri konnten die Lausanner erstmals zeigen,
dass es Lebewesen gibt, die gar keine eigene
Wirme produzieren, sondern diese von der
Umgebung aufnehmen mussen. Das kuhle
Methanbakterium spielt bei der Bildung von
Biogas eine wichtige Rolle und gewinnt seine
Lebensenergie aus dem Abbau von Essig-
sdure in Kohlendioxid und Methan.

Damit ist die Neugier der Biotechnologen
langst nicht gestillt. Doktorand Chris Canniz-
zaro mochte nun am Beispiel von Algen den
Stoffwechsel von Organismen untersuchen,
die ihre Energie aus Licht gewinnen. Ausser-
dem will er gleichzeitig die Stoffwechselpro-
dukte im Inneren und ausserhalb der Zellen
messen. Dank spektroskopischer Methoden
ist dies moglich, ohne in die Zellkultur einzu-
greifen. «Wenn wir alle wichtigen Substanzen
kontinuierlich erfassen konnen, ist es viel ein-
facher zu beobachten, welchen Weg der Stoff-
wechsel bei Verdnderungen der Nahrstoff-
oder Umweltbedingungen einschlagt», bilan-
ziert Urs von Stockar. Und schliesslich sind
auch ganz menschliche Bedurfnisse im Spiel:
«Die Studierenden traumen von einem Biore-
aktor, der alles selbst misst — damit sie nicht
mehr néichtelang im Labor stehen miissen.» M

Bioreaktoren im Einsatz: Die Bakterienart

bestimmt die Farbe der Kultur. HORIZONTE MARZ
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