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Die britische Regulierungsbehorde fiir
menschliche Befruchtung und Embryolo-
gie (HFEA) hat Anfang Februar 2016 der
Waissenschaftlerin Kathy Niakan (Francis
Crick Institut London) die Erlaubnis
erteilt, an menschlichen Embryonen zu
forschen. Objekt ihrer Untersuchungen
sind die friithen Zellen des Embryos. Mit
Hilfe der relativ neuen Methode des
Genom Editing sollen die Prozesse unter-
sucht werden, wie aus den omnipotenten
Zellen (Alleskénner) des Embryos nun die
pluripotenten Zellen (Vielkonner)
werden. Durch die stindige Zellteilung
erfolgt natiirlicherweise eine Ausdifferen-
zierung in unterschiedliche Gewebezellen
(Hautzellen, Nervenzellen, Schleimhaut-
zellen, etc.), damit geht ein Verlust an
Omnipotenz bzw. Pluripotenz einher.

Die Forschung mochte wissen, welche
Fehlentwicklungen zu welchen
Storungen beim Embryo fiithren konnen,
und ob man durch gezielte Genmanipula-
tion z.B. Storungen der Entwicklung wie
Fehlgeburten dadurch reduzieren kann.
Die erteilte Erlaubnis der HFEA muss
noch von einer Ethikkommission gepriift
werden, bevor die Forschung mit Hilfe
der Genmanipulation an Embryonen
beginnen darf.

Genom Editing - Eingriff in die DNA
Bereits seit 1985 konnen Wissenschaftler
durch Genom Editing in die DNA eingrei-
fen. Methoden wie die PCR-Methode, die
der Zinkfingernukleasen und der TALENS
folgten. CRISPR ist nun die neueste
Methode, die wegen ihrer relativen Einfach-
heit und ihrer geringen Kosten von der
Wissenschaft ungewohnt schnell und
unkritisch einen breiten Einsatz findet.

Mit CRISPR ist es relativ leicht geworden
Sequenzen aus der DNA zu entfernen oder
auch neue Sequenzen einzufiigen.

Die DNA keines Menschen ist perfekt.
Jede DNA enthilt Fehler, Abweichungen,
also Mutationen. Von vielen Mutationen
spiiren wir gar nichts. Einige verursachen
jedoch teilweise schwere Krankheiten.
Schon seit Mitte der 1980er Jahre konnen
die fehlerhaften Sequenzen in der DNA
lokalisiert und nun entfernt werden oder
durch neue, gesunde Information ersetzt
werden. Die bisherigen Methoden (PCR,
Zinkfingernukleasen, TALENS) waren
jedoch sehr aufwindig, langwierig und
natiirlich kostenintensiv.

Wunsch war es, durch diese Methoden
Krankheiten zu behandeln, zu mildern und
evtl. sogar zu heilen. Aktuell geschieht dies
zu Forschungszwecken an Tieren und
Pflanzen. Die somatische Gentherapie am
Menschen steht noch in den Anfingen.
D.h., verinderte, reparierte DNA wird dem
Ko6rper wieder zugefiihrt und dort soll sie
kopiert werden und die fehlerhafte DNA
ersetzen. Das passiert jedoch nicht
vollstindig. Durch eine somatische
Gentherapie wird dem Patienten geholfen,
aber es werden keine erblichen
Verinderungen vorgenommen.
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Die neue Methode - CRISPR

Die DNA-Sequenzen namens CRISPR
(=clustered regularly interspaced short
palindromic repeats) sind Bestandteil des
Abwehrsystems von Bakterien. Die Bakte-
rien benutzen sie, um in sie eingedrungene
Viren unschidlich zu machen, indem sie
ihre DNA zerschneiden.

2012 haben die Forscherinnen Emanuelle
Charpentier und Jennifer Doudna CRISPR
zusammen mit dem Cas9-Protein
(=CRISPR associated 9) zum ersten Mal
zum Genom Editing, also zur Verinderung
des Erbgutes eingesetzt.

Doch es gibt Risiken, und diese kénnten
bleibende Schiden hinterlassen, die in ihrer
Tragweite noch nicht absehbar sind. Selbst
Jennifer Doudna, eine der Erforscherinnen
des CRISPR/Cas-Systems hat sich auf einer
Konferenz 2014 besorgt hinsichtlich der
Sicherheit in der Anwendung der Methode
geduflert. Die Cas-Proteine schneiden nicht
nur an einer Stelle. Wenn nun an einer
Stelle eine Korrektur erwiinscht ist, miisste
zunichst erforscht werden, was ein
ungewollter Schnitt an einer anderen Stelle
zur Folge haben konnte, so warnen etliche
Wissenschaftler.

Diskussion unter Forschern

Neben der Anwendung des Genom Editing
(kiinstliche Erbgut-Korrektur) zur
somatischen Gentherapie, kann Genom
Editing genauso zur Therapie der Keim-
bahn-Gene, also der vererbbaren Informati-
onen, verwendet werden. Das heiflt konkret
auch, es sind Manipulationen am Embryo

denkbar.

Wihrend Emanuelle Charpentier, eine der
beiden Erfinderinnen des CRISPR/Cas9
Systems, Experimente an Keimbahngenen
ablehnt, ist ihre Miterfinderin Jennifer
Doundna anderer Meinung.

Im Dezember 2015 veroffentlichte das
International Summit on Human Gene
Editing auf Initiative von Jennifer Doudna
eine Stellungnahme [1] zu den durch
CRISPR schneller erreichbaren Moglich-
keiten des Genom Editing.

Fiir viele Forscher ist es keine Frage, dass
die somatische Gentherapie ihre Berechti-
gung hat. Keimbahneigriffe an Embryonen
zu Forschungszwecken werden ebenso von
vielen fiir notwendig erachtet, um die
Prozesse der Zellteilung und der dabei evtl.
auftretenden Mutationen besser verstehen
zu konnen.

Die meisten Forscher waren sich auch einig,
dass durch Genom Editing manipulierte
Embryonen nicht fiir eine kiinstliche
Befruchtung verwendet werden diirfen,
allerdings nur, bis Risiken ausgeschlossen
werden konnen und die im Moment kaum
vorhersehbaren Folgen der Verinderungen
fiir die nachfolgenden Generationen ausge-
schlossen werden konnen.

D.h., bis auf Risikominimierung und einzu-
haltende Sicherheitsmafinahmen bestehen
bei den Forschern keine ethischen Beden-
ken fiir die Manipulation an menschlichen
Embryonen.
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Wie und wann Risiken ausgeschlossen
werden konnen, ist im Moment allerdings
vollkommen unklar, und auch dabei wird es
unterschiedliche Bewertungen der Fort-
schritte geben. Dann wird die Frage neu
gestellt: Wer bewertet diese Fortschritte?
Reicht die Selbstkontrolle der Forschung
aus, um tragfihige ethische Kriterien auf
Dauer zu garantieren?

Britische Entscheidung

...zur Embryonenforschung und zur
Genmanipulation an Embryonen

In Grofbritannien ist, die Forschung an
Embryonen schon seit 2008 erlaubt.

Dabei werden sogenannte ,iiberzihlige
,Embryonen" verwendet. Damit sind
Embryonen gemeint, die fiir eine kiinstliche
Befruchtung erzeugt wurden, aber der bio-
logischen Mutter nicht mehr eingepflanzt
werden. Diese Embryonen werden norma-
lerweise kryokonserviert (tiefgefroren) oder
verworfen.

Es ist in Grofbritannien inzwischen eine
Haltung zugunsten dieser Forschung ent-
standen, die mit der Hoffnung verkniipft ist,
dass Therapien gegen degenerative Erkran-
kungen entwickelt werden konnen und die
Entwicklungsprozesse in der Schwanger-
schaft besser verstanden und kontrolliert
werden kénnen.

Des Weiteren hat sich seit den 1980er
Jahren der Begriff des ,Pri-Embryos"
entwickelt und durchgesetzt. Damit wird
ein Embryo bis zum 14. Tag nach der Kern-
verschmelzung bezeichnet. Diese Abgren-
zung zwischen Pri-Embryo und Embryo
macht es fiir die britische Gesetzgebung bei
Einhaltung aller Regeln méglich, Forschung
an Embryonen zu erlauben.

Sie diirfen jedoch nur 14 Tage leben und
miissen dann vernichtet werden und diirfen
keinesfalls einer Frau implantiert werden.

Das Neue an der aktuellen Entscheidung der
britischen Regulierungsbehorde HFEA ist,
dass sie im Februar die Genmanipulation an
Embryonen erlaubt hat, die mit dem neuen
Genom Editing-Verfahren CRISPR/Cas9
durchgefiihrt werden sollen.

Verbrauchende Embryonenforschung
bedeutet immer den Tod des Embryos
Verbrauchende Embryonenforschung ist in
Deutschland nicht umsonst verboten
worden.

Der Bundestagsabgeordnete Hubert Hiippe
(CDU) meint dazu:

,Die Genehmigung der britischen Aufsichts-
behorde HFEA fiir Experimente, bei denen
menschliche Embryonen gentechnisch ver-
andert werden sollen, bricht das letzte Tabu,
bei dem weltweite Einigkeit herrschte, dass
es namlich nie zu Keimbahneingriffen kom-
men diirfte.

Menschliche Embryonen sind Menschen,
kein Experimentiermaterial. Es ist gut, dass
die deutsche Rechtslage hier ein eindeutiges
Verbot enthilt ...

Die Auflage der britischen Behorde, dass die
genetisch modifizierten Embryonen nach
wenigen Tagen zu vernichten und keines-
falls auf eine Frau zu {ibertragen sind,
verdeutlicht zum einen, dass es hier um
verbrauchende Embryonenforschung geht.
Zum anderen hat eine solche Auflage nur
dann einen Sinn, wenn man davon ausgeht,
dass die genetisch modifizierten Embryonen
lebensfihig sind, und man die Geburt gene-
tisch modifizierter Kinder und ihre spitere
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Fortpflanzung unterbinden will. Damit
entsteht anstelle des Lebensschutzes fiir die
Forscher eine Pflicht zum Té6ten, wollen sie
sich rechtstreu verhalten."

Wir denken, es ist gut, dass das deutsche
Embryonenschutzgesetz eine solche
Verwertung menschlichen Lebens mit
Totungsabsicht nicht zuldsst. Aber auch
schon mit unserer derzeitigen Gesetzgebung
gibt es Tendenzen unter Forschern, die im
internationalen Wettbewerb mithalten
wollen und die Grenzen zwischen Machbar-
keit und Selbstregulierung anders ziehen
wiirden.

So wichst auch in Deutschland der Druck
durch Genom Editing Krankheiten elimi-
nieren zu wollen, nicht nur zur Leidminde-
rung, sondern auch aus Griinden der Kos-
tenersparnis. Hier wichst der Druck Mach-
bares gegen alle ethischen Bedenken zu-
gunsten der Gesellschaft einfach machen zu
lassen.

Das ist kein Wettbewerb zwischen zwei
Lindern um so etwas wie die bessere Moral.
Das ist ein immer wieder neuer und fiir je-
den Einzelnen zu erkimpfender Standpunkt
zwischen Machbarkeit und Verantwortba-
rem, also dem, was uns zu Menschen macht:
Die Anerkennung der gegenseitigen von
Gott gegebenen menschlichen Wiirde und
der

dafiir einzuhaltenden Grenzen, und das vom
ersten Moment an.

Dr. Detlev Katzwinkel und
Dr. Heike Fischer

Glossar
Genom Editing - kiinstliche Erbgut-Kor-
rektur

HFEA - Human Fertilisation and
Embryology Authority

Francis Crick Institut, London

Stiftung, die getragen wird von Medical Re-
search Council (MRC), Cancer Research
UK, Wellcome Trust, UCL (University Col-
lege London), Imperial College London und
dem King's College London.

Mit iiber 1500 Mitarbeitern, davon 1250
Wissenschaftlern, und einem Jahresetat von
iber 100 Millionen £ wird es das grofite
biomedizinische Forschungsinstitut Europas
sein.

Omnipotente Zellen - Alleskonner;
Zellen bis zum 8-Zell-Stadium eines
Embryos. Aus jeder dieser Zellen konnte
ein gleicher Embryo entstehen

Pluripotente Zellen - Vielkénner;
diese Zellen sind ausdifferenziert in
verschiedene Zelltypen

DNA - Desoxiribonukleinsidure; Triger der
Erbinformationen

CRISPR - clustered regularly interspaced
short palindromic repeats

Somatische Gentherapie - nicht vererbbare
Verinderung von Genen zur Behandlung
von Krankheiten

Kryokonservieren — bei -196°C in
fliissigem Stickstoff tiefgerieren.
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