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B Antibiotika sind das Mittel der Wahl bei
bakteriellen Infektionskrankheiten. Beson-
ders der unsachgemiBe und iiberméaBige
Einsatz in der Human- und Veterinarmedizin
hat dazu gefiihrt, dass mittlerweile gegen fast
alle verfligharen Antibiotika bakterielle
Resistenzen bestehen. Dadurch konnen
Infektionen mit antibiotikaresistenten Bak-
terien (ABRB) nicht mehr zuverldssig behan-
delt werden [1].

ABRB aus den Familien der Enterobakte-
rien und Enterokokken stehen auf der ,WHO-
Prioritatenliste fiir Krankheitserreger 2017“
und stellen weltweit ein Problem bei anti-
mikrobiellen Resistenzen dar [2].

ARBR kommen sowohl in klinischen Ein-
richtungen als auch an Orten mit geringerem
Antibiotika-Selektionsdruck vor und sind
aufgrund ihres ubiquitiren und pandemi-
schen Auftretens in Mensch, Tier und
Umwelt ein wichtiger Bestandteil des One-
Health-Konzepts — dem Zusammenwirken
von Human-, Veterinar- und Umweltmedizin
fiir die offentliche Gesundheit. (Abb. 1, [3]).

Mein Forschungskonzept zwischen Mikro-
biologie, Bioinformatik und Pharmazie
besteht in der detaillierten Analyse des
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Erfolgsgeheimnisses weltweit pandemischer
ABRB. Hierfiir kommen nicht nur moderne
Sequenzieransidtze, molekularbiologische
und funktionelle Untersuchungen zum Ein-
satz. Wir nutzen auch experimentelle Evolu-
tionsanalysen (Abb. 1).

Wihrend einer Infektion bilden ABRB Fit-
ness- bzw. Virulenzmerkmale aus, die u. a.
das Anhaften und Eindringen in Wirtszellen,
eine Biofilmbildung sowie Kolonisierung ver-
mitteln. Eine Abschwiachung dieser Faktoren
verringert den Infektionserfolg der Pathoge-
ne, weshalb diese als spezifische bakterielle
Angriffspunkte (targets) fiir neue Wirkstoffe
(z. B. Naturstoffe) genutzt werden konnten.

Meine BMBF-Nachwuchsgruppe beschaf-
tigt sich mit der Identifizierung und Manipu-
lation solcher targets und damit der Etablie-
rung von neuartigen, alternativen Therapie-
strategien zur Bekdampfung von ABRB
(Abb. 1, [4]). Hierfiir analysieren wir u. a.
Gesamtgenomsequenzdaten, um spezifische
target-Genmuster in ABRB zu identifizieren.
Zusétzlich zur genomischen Analyse generie-
ren wir Transkriptom- und Proteomdaten, um
bakterielle targets sowohl auf chromosomaler
als auch auf extra-chromosomaler (Plasmide)
Ebene zu charakterisieren. Letzteres adres-
siert auch das Zusammenspiel zwischen Plas-
miden und dem bakteriellen Chromosom.
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(B) kommen verschie-
dene Strategien zum
Einsatz, wie z. B.
Gesamtgenomse-
quenzierungen, tar-
get-ldentifizierung
sowie experimentelle

Evolutionsuntersu-
chungen (C).

Weiterhin befassen wir uns mit der innova-
tiven Wirkstofffindung, wofiir wir mithilfe
von 3D-Modellierungsansatzen gezielt Kan-
didatensubstanzen aus Wirkstoffdatenban-
ken auf ihre Fahigkeiten testen, die Fitness
und Virulenz von ABRB zu verringern.

Nur in einem ganzheitlichen Ansatz kann
der zunehmenden Bedrohung durch diese
Erreger entgegengewirkt werden.

Danksagung

Ich danke meinen Mentorinnen und Mento-
ren, die mich auf meinem beruflichen Weg
begleiten, und meiner gesamten Arbeitsgrup-
pe, ohne die meine Forschungsarbeit so nicht
moglich ware. |

Literatur

[1] Leopoldina N. A. d. W. (2013) Antibiotika-Forschung:
Probleme und Perspektiven. De Gruyter, Berlin.

[2] World Health Organization (2017) Global priority list of
antibiotic-resistant bacteria to guide research, discovery, and
development of new antibiotics. https;//www.who.int/medi
cines/publications/WHO-PPL-Short_Summary_25Feb-ET_
NM_WHO.pdf (Zugegriffen: 14.02.2022)

[3] Altas RM, Maloy S (2017) One Health: people, animals,
and the environment. American Society for Microbiology
Press, Washington DC.

[4] Schaufler K (2021) Das Markenzeichen von erfolgreichen
resistenten Bakterien nutzen. Wiley Analytical Science.
https://analyticalscience.wiley.com/do/10.1002/
was.000600075 (Zugegriffen: 14.02.2022)

Funding note: Open Access funding enabled and organized by Projekt DEAL.
Open Access: Dieser Artikel wird unter der Creative Commons Namensnennung
4.0 International Lizenz veréffentlicht, welche die Nutzung, Vervielféltigung,
Bearbeitung, Verbreitung und Wiedergabe in jeglichem Medium und Format
erlaubt, sofern Sie den/die urspriinglichen Autor(en) und die Quelle
ordnungsgemaB nennen, einen Link zur Creative Commons Lizenz beifiigen und
angeben, ob Anderungen vorgenommen wurden. Die in diesem Artikel
enthaltenen Bilder und sonstiges Drittmaterial unterliegen ebenfalls der
genannten Creative Commons Lizenz, sofern sich aus der Abbildungslegende
nichts anderes ergibt. Sofern das betreffende Material nicht unter der
genannten Creative Commons Lizenz steht und die betreffende Handlung nicht
nach gesetzlichen Vorschriften erlaubt ist, ist fiir die oben aufgefiihrten
Weiterverwendungen des Materials die Einwilligung des jeweiligen
Rechteinhabers einzuholen. Weitere Details zur Lizenz entnehmen Sie bitte der
Lizenzinformation auf http:/ /creativecommons.org/licenses/by/4.0/deed.de.

Korrespondenzadresse:

Prof. Dr. Katharina Schaufler, PhD

Institut fiir Infektionsmedizin
Christian-Albrechts-Universitat zu Kiel und
Universitatsklinikum Schleswig-Holstein
Brunswiker StraBe 4

D-24105 Kiel
schaufler@infmed.uni-kiel.de

Institut fiir Pharmazie

Universitat Greifswald
Friedrich-Ludwig-Jahn-StraBe 17
D-17489 Greifswald
katharina.schaufler@uni-greifswald.de

BIOspektrum | 02.22 | 28.Jahrgang 4 Springer



