Gentechnologie und Anthropotechnik:
Auf dem Weg zu einer neuen

Schopfung?

Prof. Dr. Siegfried Scherer leitet den Lehrstuhl fiir Mikrobielle Okologie und forscht
am Department fur Grundlagen der Biowissenschaften der Technischen Universitat
Miinchen an bakteriellen Krankheitserregern und evolutionsbiologischen Themen.

Die Gentechnologie spielt weltweit
eine bedeutende Rolle in Pflanzen-
bau, Tierzucht, Lebensmittelproduk-
tion, Pharmaindustrie, Transplanta-
tionsmedizin; leider in absehbarer
Zeit auch in der Reproduktionsme-
dizin. Sie hat einen iiberwdltigenden
Siegeszug angetreten, selbst wenn in

Deutschland (noch) keine gentech-
nisch verdnderten Pflanzen und Tie-
re auf der Speisekarte stehen.

Auch Deutsche nutzen Gentechnik:
Es gibt im Supermarkt kaum ein
Waschmittel, in dem keine gentech-
nisch produzierten Enzyme verwen-
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det werden. Viele unserer industri-
ell hergestellten Lebensmittel kom-
men indirekt mit Gentechnik in Be-
rithrung. Und hunderte von Medi-
kamenten auf dem deutschen Markt
werden mithilfe gentechnischer Ver-
fahren hergestellt.

Dem Schopfer ins Hand-
werk gepfuscht?

Aber ist Gentechnik ethisch verant-
wortbar? Oder handelt es sich um ei-
nen unzuldssigen, kiinstlichen Ein-
griff in die Schépfung? Die Einfi-
gung von Fremd-DNA in das Genom
(nicht nur) von Bakterien ist ein na-
tuirlicher Vorgang. In der Schopfung
existieren verschiedene geniale Me-

chanismen fiir den Transfer von
DNA zwischen Spezies. Doch erst vor
Kurzem haben wir erkannt, wie hau-
fig die Erzeugung von transgenen Or-
ganismen in der Natur wirklich ist.
Ein Beispiel: In jedem menschlichen
Dickdarm wird jeden Tag zwischen
tausenden von Bakterien verschiede-
ner Spezies DNA ausgetauscht. Da-
mit nicht genug: Nach einer Mahl-
zeit nehmen unsere Darmbakterien
nicht selten auch etwas pflanzliches
und tierisches Erbgut auf.

Als Christ glaube ich, dass Gott das
Leben mit faszinierenden Mechanis-
men der Variabilitdt ausgestattet hat.
Leben ist genau so konstruiert, dass es
evolvieren kann.” Als Gentechniker
benutzen wir im Kern die vom Schop-

1 Allerdings meine ich, dass es gute Evidenz fiir die Begrenzung der Reichweite evolutiondrer

Verdnderungen gibt. Bisher sind mir keine naturalistisch fassbaren Evolutionsmechanismen be-

kannt, welche Innovationen, also neuartige biologische Information, hervorbringen kénnten.

Vgl. Junker R, Scherer S (Hrsg), 2013: Evolution, ein kritisches Lehrbuch. Weyel Verlag Giessen.
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fer in die Natur hineingelegten Werk-
zeuge, etwa Enzyme und Vektoren
zur genetischen Veranderung von Le-
bewesen. Der Mensch greift schon
lange in die Genome von Bakterien
und Pflanzen ein, auch durch Muta-
tionsziichtung. Gentechnische Ver-
fahren fiihren jedoch viel schneller
zu den gewlnschten Zielen, als dies
in der Natur oder durch jede Art von
Zichtung je der Fall sein kann. Und
sie sind sicherer, weil gezielter. Aller-
dings: Auch mit nattrlichen Werk-
zeugen konnen wir auf diese Weise
Verdnderungen hervorbringen, die
man in der Natur niemals erwarten
wirde.

»Natiirlich“ ist nicht gleich-
bedeutend mit ,gut”

Nun ware es ein Fehlschluss anzu-
nehmen, dass alle Prozesse deshalb

Ras-Protein,
das bei der

Tumorent-
stehung eine
wichtige Rolle
spielt.

gut sind und vom Menschen tech-
nisch genutzt werden diirfen, weil
sie in der Natur vorkommen. Als
Christ bin ich der Uberzeugung, dass
wir in einer gefallenen Welt leben, in
der die Natur keineswegs nur gut ist.
Die Tatsache, dass in der Natur lau-
fend transgene Organismen erzeugt
werden, zeigt zwar, dass gentechni-
sche Verfahren im Kern schopfungs-
gemaf sind. Trotzdem gibt es sowohl
positive als auch brandgefdhrliche
biotechnologische Anwendungen.
Dazu eine Illustration:

Wir haben an meinem Lehrstuhl vor
Jahren ein gentechnisch verander-
tes Milchsaurebakterium erzeugt,
welches das Wachstum von Krank-
heitserregern im Lebensmittel ver-
hindert, wobei ich nach bisherigem
Stand des Wissens kein Risiko fiir
den Verbraucher erkennen kann. Ich
meine, das sei angesichts von vielen
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tausend Menschen, die durch solche
Erreger jedes Jahr sterben, eine recht
gute Idee gewesen. Wir hatten das
transgene Milchsdurebakterium ger-
ne zur Herstellung von Lebensmit-
teln in Verkehr gebracht. Leider war
und ist das gesetzlich nicht erlaubt.

Mit genau den gleichen Werkzeugen
koénnten wir aber auch eine todliche
bakterielle Biowaffe konstruieren.
Jede meiner genetisch arbeitenden
Doktorandinnen hat in ihrer Promo-
tion die Techniken erlernt, mit de-
nen ein solcher Plan grundsatzlich
umgesetzt werden konnte.

Ich bin iiberzeugt, dass nicht die
Technik an sich ethisch verwerflich
ist, sondern die Art der Anwendung.
Gentechnik als Verfahren zu ver-
teufeln, erscheint mir eindimensio-
nal und sachlich nicht angemessen.
Wir werden als hochtechnisierte Ge-
sellschaft nicht darum herumkom-

men, gentechnische Anwendungen
im Einzelfall zu priifen und bei ethi-
schen Zweifeln auch auf Anwendun-
gen zu verzichten, selbst wenn die-
se 0konomisch lukrativ oder medizi-
nisch sinnvoll waren.

Was ist Anthropotechnik?

Als Anthropotechnik wurde anfang-
lich die Gestaltung der Schnittstel-
le zwischen Mensch und Maschine
bezeichnet. Im weitesten Sinne geht
es heute neben der Heilung des Men-
schen auch um die Optimierung sei-
ner Fahigkeiten mit technischen
und neuerdings biotechnischen Me-
thoden. Die Perspektiven sind um-
werfend: Von intelligenten Prothe-
sen iiber Neuro-Enhancement bis
hin zu noch utopischen Mensch-Ma-
schine-Hybriden, von der Ziichtung
von Ersatzorganen ,im Reagenzglas®
bis zum 3D-Biodruck von




Organen aus Stammzellkulturen
eines Patienten. In der Reproduk-
tionsmedizin reichen aktuelle An-
wendungen von social freezing, Ge-
schlechtswahl, In-Vitro-Fertilisati-
on und genetischer Veranderung
menschlicher Keimzellen bis hin zu
maRlosen Homunkulus-Phantasien
(wozu benotigen wir kiinftig noch
eine Gebarmutter?) und anderen
Horrorvisionen.

Ich werde mich im Folgenden auf
drei anthropotechnische Verfahren
beschranken, welche genetische
Verfahren umfassen, weil diese die
Anthropotechnik auf eine vollkom-
men neue Stufe bringen.
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Somatische Gentherapie

Am weitesten fortgeschritten sind
medizinische Anwendungen zur
somatischen Gentherapie von Erb-
krankheiten. Im Prinzip werden
Korperzellen entweder aulerhalb
des Patienten im Reagenzglas oder
im Patienten genetisch verandert.
Ziel ist der Austausch von defek-
ten Genen durch ihre intakte Versi-
on. Die Nachkommen der behandel-
ten Patienten tragen allerdings nach
wie vor das erbkranke Gen. Unter
giinstigen Umstdnden konnte man
auf diese Weise Erbkrankheiten hei-
len, welche durch einen oder maxi-
mal durch wenige Gendefekte ver-
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ursacht werden. Die Therapie ist
horrend teuer, in jedem Fall mehre-
re hunderttausend Euro pro Patient,
sie gewinnt jedoch in jiingster Zeit
an Breite.

Humanisierung von Tieren

Patienten, welche auf ein Spender-
organ angewiesen sind, haben der-
zeit schlechte Karten. Man denkt des-
halb schon lange iiber Xenotrans-
plantation nach. Dabei wiirden kiinf-
tig beispielsweise Schweineorgane in
Menschen transplantiert. Die verhee-
renden Abstofungsreaktionen durch
das Immunsystem versucht man
durch Humanisierung der Spender-
schweine zu reduzieren. Zu diesem
Zweck werden derzeit multi-trans-
gene Schweine konstruiert, die auf
ihren Zelloberflichen menschliche
Molekilmarker tragen.

Noch eleganter ware es, humanisier-
ten und anderweitig genetisch um-
programmierten Schweineembryo-
nen die Stammzellen eines mensch-
lichen Patienten zu injizieren. Die-
se konnten dann im Schwein bei-

spielsweise eine Bauchspeicheldri-
se aus den Zellen des Patienten bil-
den, die man idealerweise ohne Ab-
stofRungsreaktionen transplantieren
konnte.

Xenotransplantationen sind wissen-
schaftlich und ethisch umstritten.

Gen-Editierung durch die
,Genschere” CRISPR/Cas

CRISPR/Cas? wurde nicht von Biolo-
gen erfunden, die sogenannte Gen-
schere gehort zur natiirlichen Viren-
abwehr von Bakterien. Durch Zer-
schneiden mit Hilfe der Casg-Nuk-
lease wird die Virus-DNA sofort un-
schadlich gemacht. Dieses Prinzip
kann man fr die einfache und sehr
prézise Veranderung der Erbsubs-
tanz benutzen (Abb. 1), wobei es so-
gar moglich ist, mehrere Verande-
rungen in die Ziel-DNA einzufiihren.

Die einfache, multiple und trotzdem
prazise Verdnderung eines Ziel-Ge-
noms — das war der ,,Heilige Gral“ der
Gentechnologie. Diese Methode wur-
de schnell auf Bakterien, Pflanzen

2 CRISPR = clustered regularly interspaced short palindromic repeats, das sind kurze

DNA-Sequenzen; Cas ist eine Endonuclease, welche DNA mit Hilfe von Leitsequenzen pra-

zise erkennen und schneiden kann.
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By marius walter - Own work, CC BY-SA 4.0,
https://commons.wikimedia.org/w
/index.php?curid=62766587

Abb. 1 zeigt eine doppelstrangige Ziel-
DNA (dsDNA) und die gRNA (guide RNA =
Leit-RNA), welche an einem Ende eine Ba-
sensequenz besitzt, die zu einer Ziel- DNA
Sequen z komplementar ist, also prazi-

se an dieser Stelle binden kann. Die an die
Ziel-DNA gebundene gRNA wird von dem
Enzymkomplex Casg erkannt, durch welchen ein Doppelstrangschnitt der Ziel-
DNA erfolgt, wenn in der unmittelbaren Nachbarschaft eine sehr kurze PAM-Se-
quenz vorkommt. Die neue, transgene DNA wird dann an der Stelle des Doppel-
strangschnitts durch zelleigene DNA-Reparatursysteme in das Genom eingeftgt:
Damit ist ein transgener Organismus entstanden. https://commons.wikimedia.org/

wiki/File:GRNA-Casg.png.

und Sdugern in vitro angewendet,
inzwischen gibt es zahlreiche opti-
mierte Varianten. Das ist eine die-
ser fantastischen und weitreichen-
den Erfolgsgeschichten der Biotech-
nologie, deren Faszination man sich
als Biologe nur schwer entziehen
kanns.

Gen-Editierung an Keim-
zellen des Menschen

Es war nur eine Frage der Zeit, bis
man die Technik auch auf menschli-

che Keimzellen anwenden wiirde.
Im Jahr 2017 war es soweit*. Eine
Arbeitsgruppe erzeugte erbkranke
Embryos, indem gesunde mensch-
liche Eizellen mit erbkranken Sper-
mien befruchtet wurden. Durch ei-
ne CRISPR/Cas-Anwendung wur-
de das mutierte Gen durch das nicht
mutierte Gen ersetzt. Die ethische
Rechtfertigung: Man kann auf diese
Weise einem erbkranken Mann zu
erbgesunden Nachkommen verhel-
fen. Da es nicht erlaubt war, diesen
genetisch veranderten Menschen in
eine Leihmutter zu implantieren,

3 Das deutsche Arzteblatt zitierte 2016 den Wiirzburger Biologen J6rg Hacker: ,Wir werden kiinftig
in einer Crispr/Cas-Welt leben! Deshalb missen wir sie jetzt verantwortlich gestalten.” https://www.
aerzteblatt.de/nachrichten/69254/Deutscher-Ethikrat-Breite-Debatte-ueber-CrisprCas-gefordert, Zu-

griff am 26.4.2019.

4 Maetal (2017) Correction of a pathogenic gene mutation in human embryos. Nature 548, 413-419
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wurde er nach der Genveranderung
getotet.s

Das Experiment erregte erwartungs-
gemaf weltweites Aufsehen und
fand sowohl Zustimmung als auch
Ablehnung. Ich persénlich halte das
fiir einen katastrophalen ethischen
Dammbruch.

Der logische néchste Schritt folgte
nur ein Jahr spater: Chinesische Wis-
senschaftler gaben bekannt, gene-
tisch verdnderte Babys erzeugt zu
haben. Sie haben mit Samenzellen
eines an HIV erkrankten Mannes ge-
zielt einen erbkranken Embryo er-
zeugt, diesen durch CRISPR/Cas ge-

In-vitro-Fertilisation

heilt und in die Gebarmutter einge-
pflanzt. Die Kinder sollten so gegen
die AIDS-Erkrankung des Vaters ge-
schiitzt werden. Alle Nachkommen
dieser Babys sind dann ebenfalls gen-
manipuliert.

Der Bericht der Chinesen hat zwar
zu Uiberaus heftigen Reaktionen ge-
fithrt, viele Wissenschaftler gaben
jedoch lediglich zu bedenken, dass
die neue Methode beim Menschen
noch nicht hinreichend getestet sei.
Daher konnten unerwiinschte
Nebenreaktionen das Erbgut der Ba-
bys unkontrolliert verdndern. Es ist
eine Frage der Zeit, bis dieser Ein-
wand ausgeraumt sein wird.

5 Die Totung menschlicher Embryonen und Foten bis zur 12. Woche der Schwangerschaft wird in
Deutschland nicht selten als ethisch unproblematisch betrachtet. Ich teile diese Meinung nicht.




Wihrend ich diese Zeilen schrei-
be, werden wir Zeugen eines drit-
ten Schrittes: Der Deutsche Ethik-
rat halt die menschliche Keimbahn
einstimmig nicht fir unantastbar
und spricht sich ganz tiberwiegend
dafiir aus, das Ziel von Eingriffen in
die Keimbahn des Menschen kiinf-
tig auch zu verfolgen (Stand: 9. Mai
2019). Der alte Mensch auf der Su-
che nach einer neuen Schépfung.
Was konnte die Zukunft bringen?

Best-case- und
worst-case-Szenarien

Ein Best-Case-Szenario: Gentechni-
sche Verdnderungen an menschli-
chen Keimzellen werden nur unter
strengster Kontrolle angewendet, um
schwerwiegende Erbkrankheiten

zu heilen oder die Anfalligkeit fir
schwere Krankheiten zu mindern.

Ein Worst-Case-Szenario: Man be-
stellt je nach finanzieller Potenz ein
Wunsch-Designerbaby, hinsicht-
lich Gesundheit, Intelligenz, emo-
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tionaler Kompetenz, korperlicher
Leistungsfahigkeit oder duflerer
Erscheinung. Die frithzeitige Entsor-
gung des Nachwuchses bei Nichter-
reichen der vertraglich vereinbar-
ten Ziele wdre selbstverstdndlich im
Preis inbegriffen. Noch schlimmer:
Totalitdre Regierungen oder Krimi-
nelle produzieren gentechnisch op-
timierte Menschentypen fiir eigene
Ziele.

Die Zukunft wird wohl irgendwo

in der Mitte liegen, denn nicht nur
aus der Bibel weifd ich: Der Mensch
tut oft nicht das Gute, sondern nicht
selten das Gegenteil davon. Kon-
kret: Falls eine attraktive Technik
zur Verfiigung steht, dann ist zu be-
firchten, dass sie irgendwo auf un-
serem Planeten auch fiir negative
Zwecke eingesetzt wird.

Sollten wir uns deshalb vor der Zu-
kunft fiirchten? Nein. Als Christ
weifd ich mit Paul Gerhardt: Gott
sitzt im Regiment. Das gilt fiir mein
personliches Leben und auch fiir
die biotechnologische Zukunft der
Welt.
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