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Eine Art Videoiiberwachung konnte helfen, dem Coronavirus
beizukommen: Forschende des Max-Planck-Instituts fiir die

Physik des Lichts und der Friedrich-Alexander-Universitat
Erlangen-Niirnberg (FAU) mochten live verfolgen, wie Zellen
durch Sars-CoV-2 infiziert werden. Zu diesem Zweck installieren
sie in einem virologischen Hochsicherheitslabor ein besonders
leistungsfahiges Mikroskop. Das Bildgebungsverfahrennamens
iScat ermdglicht es den Erlanger Wissenschaftlern, die Inter-
aktion von lebenden Viren und Zellen iiber einen langeren Zeit-
raum mit hoher Zeit- und Ortsauflosung zu beobachten. Die
Kooperation im Rahmen des Max-Planck-Zentrums fiir Physik
und Medizin konnte so auch helfen, Therapien gegen die Covid-
19-Erkrankung zu entwickeln.

Eine Infektion ist ein Wettlauf, und die Corona-Pandemie macht
nur allzu deutlich, dass es dabei oft um Leben und Tod geht. Das
gilt im GroBen, namlich bei den Anstrengungen, die Covid-19-
Pandemie einzuddmmen. Das gilt aber auch im Kleinen, wenn
das Immunsystem eines Infizierten versucht, die Oberhand Giber
den Erreger zu gewinnen. Wenn das Virus sich unmittelbar nach
einer Ansteckung schneller vermehrt, als die korpereigene Ab-
wehr es beseitigen kann, bricht die Krankheit aus. ,Ein wichtiger
Faktor in diesem Rennen ist, wie lange es dauert, bis ein Virus
in eine menschliche Zelle eindringt, sich dort vermehrt und die
neue Virusgeneration freigesetzt wird, die ihrerseits wieder
Zellen befallt", erklart Vahid Sandoghdar, Direktor am Erlanger
Max-Planck-Institut fir die Physik des Lichts und Leiter eines
Lehrstuhls fiir Experimentalphysik an der FAU. ,Wie die einzel-
nen Schritte auf der Ebene einzelner Zellen beziehungsweise
des Gewebes ablaufen, weil} man noch nicht genau.”
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Das Coronaskop

Am Max-Planck-Zentrum fir Physik und
Medizin wird eine Infektion durch Sars-CoV-2
live beobachtet
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Humane Zelle, die mit einem iScat-Mikroskop
abgebildet wurde, die Pfeile zeigen auf einzelne
Vaccinia-Viren in der infizierten Zelle

Deshalb will sein Team den Vermehrungszyklus des Virus nun
gemeinsam mit Forschenden um Klaus Uberla, Direktor des
Virologischen Instituts des Universitatsklinikums Erlangen und
Leiter des Lehrstuhls fir Klinische und Molekulare Virologie, live
verfolgen. ,Ich bin gespannt auf die interessante Zusammen-
arbeit”, sagt der Virologe. Die Mediziner und Physiker wollen
auch direkt an einer Zelle beobachten, wie Kandidaten fiir medi-
zinische Wirkstoffe die Zell-Virus-Interaktion und seine Ver-
mehrung beeinflussen.

Drei Wochen, um ein iScat-Mikroskop fiir ein Hochsicherheits-
labor zu bauen

Die Vorgange auf der Zellebene kdnnen die Forschenden nun mit
einem iScat-Mikroskop filmen. IScat steht fiir interferometric
scattering, also interferometrische Streuung. Das Instrument
bildet winzige Strukturen wie das etwa 100 Nanometer groRe

Max-Planck-Institut fiir die Physik des Lichts Staudtstrale 2 91058 Erlangen
Kontakt: Dr. Dorothe Burggraf E-Mail: MPLpresse@mpl.mpg.de Tel: +49 9131 7133 801
mpl.mpg.de G/PhysikDesLichts Q@MPI_Light @physik_des_lichts

© MPI



MAX-PLANCK-INSTITUT
flr die Physik des Lichts

Coronavirus durch eine ausgekliigelte Analyse von Interferenz-

mustern ab, die entstehen, wenn Licht an den Partikeln gestreut
wird. Die Technik hat Vahid Sandoghdar in den vergangenen Jah-
ren mit seinen Mitarbeiterinnen und Mitarbeitern entwickelt und
inzwischen so weit perfektioniert, dass sich damit Nanofilme
von biologischen Prozessen drehen lassen.

Innerhalb von nur drei Wochen hat die Gruppe nun ein ,Corona-
skop” gebaut, wie Vahid Sandoghdar es nennt: ein iScat-Mikros-
kop fiir den Einsatz in einem S3-Labor. In solchen Hochsicher-
heitslaboren gelten zahlreiche Schutzbestimmungen, um die
Ansteckung mit Krankheitserregern zu verhindern. In ihnen ist
der Platz fiir Gerate beschrankt, und es gibt strikte Zugangs-
beschrankungen. Daher hat das Max-Planck-Team zum einen
die Apparatur samt der optischen Instrumente, die bislang
nicht einmal auf einen Esstisch passten, in einer Edelstahlbox
von der GrolRe einer Mikrowelle verpackt. Zum andern haben
die Forschenden das Instrument so umgeriistet, dass es sich
ferngesteuert betreiben und warten lasst. ,Da war eine Menge
Ingenieursleistung notig“, sagt Sandoghdar. ,Daran hat unser
Team sehr hart gearbeitet.”

Erste Bilder in wenigen Tagen

Die Mhe diirfte sich auszahlen, denn iScat hat gegeniiber an-
deren Methoden, die Viren sichtbar machen, einige Vorziige. An-
ders als Elektronenmikroskope kann es lebende Viren und damit
biologische Prozesse abbilden, und das sogar im Film. Dafiir
mussen die Viren auch nicht mit fluoreszierenden Proteinen mar-
kiert werden, wie sie fiir die Fluoreszenzmikroskopie nétig sind.
Die Fluoreszenzmarker bleichen relativ schnell aus, zu schnell
jedenfalls, als dass sich damit der gesamte Vermehrungszyklus
verfolgen lieBBe. ,Ganz abgesehen davon gibt es kurzfristig keine
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praktikable Mdéglichkeit, das neue Coronavirus mit Fluoreszenz-
proteinen zu markieren®, sagt Vahid Sandoghdar.

Da die mikroskopische Untersuchung des Vermehrungszyklus
bislang also nicht mdglich war, bestimmen Virologen die Ver-
mehrungsrate bislang makroskopisch: Sie messen schlicht,
wie viele Viren sich in einer Zellkultur innerhalb einer gewissen
Zeit bilden. ,Wir konnen diese Messungen nun durch Einblicke
auf Zellebene ergénzen”, sagt Sandoghdar. Die Forscher hoffen,
die ersten Bilder des Coronaskops schon in wenigen Tagen auf-
nehmen zu konnen.

Die Kooperation bei der Erforschung von Sars-CoV-2 ist ein Bei-
spiel fr die Arbeit am Max-Planck-Zentrum fiir Physik und Medi-
zin. Darin nutzen Wissenschaftlerinnen und Wissenschaftler
des Max-Planck-Instituts fiir die Physik des Lichts, der Friedrich-
Alexander-Universitat Erlangen-Nirnberg und der Universitats-
klinik Erlangen physikalische Effekte, um medizinische Erkennt-
nisse zu gewinnen. Von der mikroskopischen Videolberwa-
chung des Coronavirus erhoffen sie sich dabei nicht nur ein bes-
seres Verstdndnis der Infektion, sondern auch Ansatzpunkte
fuir Therapien.
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