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SCHWERPUNKT GENTECHNIK

Anwendungen der Gentechnik:
Biologische Sicherheit und ethische Dimension

Helmut Bacrmaver

ZUSAMMENFASSUNG

Bei der Abschitzung des Gefabrenpotentials miissen die verschiedenen Anwendungsarten
wgeschlossene Systeme”, , Freisetzung und ,Anwendung am Menschen separat betrachtet
werden. Das  bestehende Restrisiko  wird  durch  international  anerkannte
SicherheitsmafSnabmen. reduziert. Bis jetzt kam es noch zu keinem einzigen
dokumentierbaren. Zwischenfall mit Schidigung von menschlicher Gesundbeit oder
Umzwelt. Neben den technischen SicherheitsmafSnahmen mufSanch dieethische, soziale und

politische Dimension beriicksichtigt werden.
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ABSTRACT

Applications of genetic engineering: biological safety and ethical considerations: The risk
potential of genetic engineering must be considered separately for the different types of
application namely the use in contained systems, the deliberate release, and, finally,

diagnostic and therapentic medicine. The residual risks are kept minimal by applying
internationally accepted safety standards. So far, no incidents have been reported with
proven damage to human health or the environment. In addition to technical safety
provisions, the ethical, social and political dimensions must be taken into consideration,
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D I 6ffentliche Diskussion {iber die Gen-
technik per se und die verschiedenen An-
wendungsbereiche dieser ,Schliisseltechnolo-
gie“ ist nach wie vor sehr kontroversiell und
von Schlagworten geprigt.

So vergleicht eine prominente Schweizer
,Genkritikerin® die Wirksamleit der heute
beim Umgang mit gentechnisch verinderten
Organismen eingesetzten Sicherheitsmafinah-
men mit einer ,Fahrradbremse an einem Jum-
bojet*. Skeptiker prophezeien sogar einen
,Gen-GAU* bei fortgesetztem Einsatz der
Gentechnologie.

Welches sind die heute tatsichlich eingesetz-
ten Sicherheitsmafinahmen und wie effektiv
sind sie? Was ist die mogliche Tragweite eines
groftmoglichen Unfalls und wie wahrschein-
lich ist ein solcher? Kennen wir die méglichen
Auswirkungen dieser neuen Technologie genii-
gend, um sie in die Kategorie der akzeptablen
Risiken einzustufen? Wie sind die verschiede-
nen Anwendungen der Gentechnik aus ethi-
scher Sicht zu beurteilen?

Auf einige dieser Fragen soll hier eingegan-
gen werden,

1. Gefahrenpotentiale fiir verschiedene
Anwendungsbereiche der Gentechnik

Bei der Abschitzung des Gefahrenpotentials
dieser nach zwanzig Jahren nicht mehr neuen
Technologie miissen die verschiedenen Anwen-
dungsarten, ,geschlossene Systeme®, ,Freiset-
zung®, bzw. ,Anwendungam Menschen”, sepa-
rat betrachtet werden.

Bei allen Arbeiten in sogenannten geschlosse-
nen Systemen (Labor, Glashaus, Produktion)
kann auf die jahrzehntelange Erfahrung fiir den
Ummgang mit natiirlich vorkommenden infekti-
sen Erregern (z.B. human- und pflanzenpathoge-
ne Viren), die sogenannte ,gute mikrobiologi-
sche Arbeitspraxis*, zuriickgegriffen werden.

Gentechnisch verinderte Organismen (sog.
,GVOs“) werden - gleich wie natlirliche

(Mikro)organismen - in die folgenden vier Risi-

kogruppen eingestuft:

Gruppe 1: kein Gefahrenpotential (vernachlis-
sigbar kleines Risiko),

Gruppe 2 bis 4: geringes, mifliges bzw. hohes
Gefahrenpotential fiir Mensch, Tier oder
Umwelt.

Beispiele: Risikogruppe 1: harmlose Darmbak-
terien; Gruppe 2: Herpesviren; Gruppe 3:
der AIDS-Erreger HIV; Gruppe 4: menschli-
ches Pockenvirus.

GENTECHNIK: GEFAHRENPOTENTIALE
LANGSTE*

DIREKT

IM LABOR, IN DER PRODUKTION (ARBEIT-
NEHMERSCHUTZ)

DURCH GVO per se

(VAKZINE; SOMATISCHE GENTHERAPIE; NAH-
RUNG)

BEABSICHTIGTE FREISETZUNG (PFLANZEN;
GMO)

UNBEABSICHTIGTE FREISETZUNG (Zwischenfall)

BIOLOGISCHE WAFFEN (Mif8brauch)

INDIREKT

GENTECHNISCH HERGESTELLTES PRODUKT
(nicht GVO per se)
—> NEBENWIRKUNGEN
—> TECHNOLOGIEFOLGEN
—> SOZIALVERTRAGLICHKEIT
VERANDERUNG DES GENPOOLS (,Biodiversity*)
DATENSCHUTZ z.B. BEI DIAGNOSTIK
UNERWARTETE ERKENNTNISSE (,PANDORA
BOXY)
VERSCHIEBUNG VON (ARBEITS)SZENARIEN
MONOPOLISIERUNG (z.B. durch PATENTE)

Der verwendete ,Spender-“organismus, der Vek-
tor zur Ubertragung der gewiinschten genetischen
Information und der Empfingerorganismus be-
stimmen im wesentlichen das Gefdhrdungspoten-
tial des GVOs. Im Einzelfall muf} auch noch die be-
kannte oder vermutete biologische Aktivitit des
neuen Genprodukts herangezogen werden.

Die parallel zur Risikoklasse der Organismen
abgestuften Sicherheitsmafinahmen beinhalten
die baulichen und technischen Einrichtungen
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(»physical containment®) sowie alle arbeitshy-
gienischen und organisatorischen Mafinahmen.

Dariiberhinaus wird bei GVOs eine zusitz-
liche Sicherheitsvorkehrung, die sog. biologi-
sche Einschlieflung (,biological containment®)
eingesetzt: es werden, wo immer mdglich und
sinnvoll, bevorzugt solche Organismen ver-
wendet, die im natiirlichen Konkurrenzkampf
mit thren Artgenossen schwerwiegende Selek-
tionsnachteile haben.

Bei den verschiedenen Anwendungen in offe-
nen Systemen (absichtliche Freiserzung bzw. Inver-
kebrbringen) mufl der Abschitzung méglicher
ckologischer Folgen besonderes Augenmerk
geschenkt werden. Die jeweils einzuhaltenden
Sicherheitsvorkehrungen hiingen vom Organis-
mus und der Art der verinderten oder eingefiihr-
ten Gene ab (,case by case”); in jedem Fall er-
folgt eine Anwendung in grofieren Freilandver-
suchen und schlieflich auf kommerzieller Basis
erst nach sorgfiltiger Austestung im Labor, im
Glashaus und in begrenzten und kontrollierten
Feldversuchen (,step by step®).

Bei allen Anwendungen am Menschen (insbe-
sondere somatische Gentherapie und Gendia-
gnostik) #nd (im eingeschrinkten Ausmafl) a7
Tieren sind, neben den reinen Sicherheitsfragen,
zusitzlich ethische Grundsitze zu beachten. Mit
Hilfe von Gentechnik hergestellte Arzneimittel
(z.B. Humaninsulin) werden dariiberhinaus al-
len auch sonst {iblichen Sicherheitsuntersuchun-
gen (klinische Erprobung, Chargenfreigabe) un-
terworfen,

KONTROVERSIELLE FRAGEN BETR.
GENTECHNISCHE SICHERHEIT

GIBT ES QUALITATIV NEUARTIGE GEFAH-
RENPOTENTIALE?

GILT DAS ADDITIVE ODER SYNERGISTISCHE
RISIKOMODELL?
(A) Risikopotential ergibt sich aus Eigenschaften des
Empfinger- / Donororganismus und des Vektors
(S} Es ergeben sich unerwartete Neben-, Fern- und
Wechselwirkungen

WELCHE SICHERHEIT IST SICHER GENUG bzw.
~AKZEPTABEL®? (,vertretbares Restrisiko®)

2. Technische, biologische und organisato-
rische Mafinahmen zur Risikominimierung

Nicht zuletzt bedingt durch die zum Teil negati-
ven Erfahrungen mit der Nukleartechnologie ei-
nigten sich die Biowissenschafter schon kurz
nach der Entdeckung der Herstellbarkeit gen-
technisch verinderter Organismen auf die Ein-
haltung selbstauferlegter Sicherbeitsbestimmungen
[fiir den Umgang mit ,vekombinantem Genmateri-
al”, Basierend auf diesen, bei der vor iiber 20 Jah-
ren an der ,Asilomar-Konferenz® erarbeiteten
Empfehlungen international anerkannter Exper-
ten, etlieflen die amerikanischen National Institu-
tes of Health (NIH) bereits 1976 Richtlinien fiir
den Umgang mit rekombinantem Erbmaterial
(die sogenannten ,NIH Guidelines®). Diese, zu-
nichst auflerordentlich strengen Bestimmungen
wurden mit zunehmender Kenntnis der tatsichli-
chen Risiken allmihlich gelockert. Alle anderen
nationalen und internationalen Bestimmungen
lehnen sich an die in den ,NIH Guidelines® zu-
sammengefafiten Sicherheitsprinzipien an. So
auch die erst 1990 von den Kommissionen der
»Buropiischen Gemeinschaft erlassenen spezi-
ellen ,Richtlinien® fiir den Umgang mit gentech-
nisch verinderten Organismen in geschlossenen
Systemen bzw. deren Freisetzung und das darauf
basierende &sterreichische Gentechnikgesetz
(12.7.1994).

In den USA wurde die behérdliche Einflufinah-
me durch Delegation der Entscheidungen bei der
Registrierung gentechnischer Arbeiten in niedri-
gen Sicherheitsstufen an dezentrale lokale Sicher-
heitsgremien (,Institutional Biosafety Commit-
tee“) zunehmend zuriickgenommen, Fiir Freiset-
zungen von ausgewihlten transgenen Pflanzen
ersetzen ,Notifications“ die Beantragung von
SPermits®, Ohne Verlust an Sicherheit wird so
der biirokratische Aufwand reduziert, die Ent-
wicklung und der Erkenntniszuwachs beschleu-
nigt (siehe auch weiter unten sub ,Risikoakzep-
tanz“). Europa steht in diesem Zusammenhang
erstam Anfang einer Entwicklung. Die als Fol-
ge des , White Paper der EU-Kommission ein-
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geleitete Revision der entscheidenden EU-
Richtlinien 90/219 und 90/220 ist ein wichtiger
Schritt in die Richtung.

ZIEL DER BIOSICHERHEIT =
SCHUTZ VON MENSCH UND UMWELT

BEABSICHTIGTER UMGANG
GESCHLOSSENE SYSTEME
(LABOR; PRODUKTION; GLASHAUS)
FREISETZUNG
ANWENDUNG DER PRODUKTE

ZWISCHENFALLE
UNGEPLANTE FREISETZUNG UND
AUSBREITUNG

(aus geschlossenem System; wihrend Transport)

ARBEITSUNFALLE
UNERWUNSCHTE
PRODUKTNEBENWIRKUNGEN

MISSBRAUCH
BIOLOGISCHE WAFFEN
FALSCHE VERWENDUNG VON
PRODUKTEN / DATEN

Absolute Sicherheit wird esund kann es nir-
gendwo geben; entscheidend ist die sachliche
Erfassung und Abwigung der jeweiligen Risi-
kopotentiale fiir Mensch und Umwelt. Durch
entsprechende Sicherheitsmafinahmen wird
das Restrisiko auf ein akzeptables Maf} gesenkt.

3. Risikoakzeptanz unter Beriicksichti-
gung noch unbekannter Risiken mit po-
tentiell irreversiblen Folgen

In die Uberlegungen zur (objektiven) Risikoakzep-
tanz gentechnischer Prozesse und der Verwen-
dung damit hergestellter Produkte sind zundchst
die bekannten Effelte einzubeziehen. Fiir die sub-
jektive und kollektive Akzeptanz des vertretbaren
Restrisikos sind zusitzlich auch die insbesondere
von Nichtfachleuten befiirchteten ,zunmeflbaren”
Auswirkungen zu beriicksichtigen: bei Anwen-
dungen dieser ,neuen“ Technologie konnten lang-
fristig teilweise derzeit noch unbekannte Risken
mit zwar geringer Eintrittswahrscheinlichkeit,

aber.im Fall des Ereignisses u.U. schweren irre-
versiblen Folgen beobachtet werden. Die Gentech-
nik erméglicht ja, andersals die Vorginge im Ver-
lauf der Evolution, die effiziente gezielte Verande-
rung des genetischen Materials und dessen
Transfer sber die Artenschranken hinweg,

Offene Fragen in diesem Zusammenhang;
Wie wirken sich die Verinderungen des Gen-
pools auf Mensch und Umwelt aus
(Pflanzen, Tiere, Mikrokosmos, Mensch)?
Kommt es zu synergistischen oder nur additi-
ven Auswirkungen?
Das Dilemma und — zumindest aus der Sicht des
Autors - zugleich auch ein Lésungsansatz: Die
tatsichlichen langfristigen Auswirkungen sind
nicht mit absoluter Sicherheit vorhersehbar, sie
sind nur bei geniigend langen Beobachtungen im
Rahmen wissenschaftlich fundiert aufgebauter
und ausgewerteter Studien erhebbar. So konnte
z.B. experimentell gezeigt werden, daf} gentech-
nisch verinderte Pflanzen nicht (wie von Kriti-
kern postuliert) in der Lage sind, ihre ,wilden“
Artgenossen zu {iberwuchern oder sich 6kologi-
sche Nischen einzurichten.

RESTRISIKO

JIN DER GESTALTUNG DER SOZIALORDNUNG
BEI DER ABSCHATZUNG VON RISIKEN HABEN
MASSSTABE DER PRAKTISCHEN VERNUNFT ZU
GELTEN. MEHR ZU FORDERN HIESSE, DIE GREN-
ZEN MENSCHLICHEN ERKENNTNISVERMOGENS
IGNORIEREN ZU WOLLEN.

UNGEWISSHEITEN JENSEITS DIESER SCHWEL-
LE SIND UNENTRINNBAR UND DAHER ALS
SOZIALADAQUATE LASTEN VON ALLEN BUR-
GERN ZU TRAGEN.“

(BRD Bundesverfassungsgericht, 1978)

Wie wabrscheinlichist ein,,Gen-GAU*?

Bis heute gibt es weltweit keinen einzigen doku-
mentierbaren Zwischenfall mit Schidigung von
menschlicher Gesundheit oder der Umwelt, der
zweifelsfrei kausal mit der Gentechnik als Ver-
fahren oder den damit hergestellten Produkten
in Zusammenhang gebracht werden kann.
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Zweivon Gegnern und Kritikern hiufig ange-
fiihrte Beispiele solcher ,Zwischenfille” seien
hier dennoch kurz erdrtert:

1) Vor einigen Jahren wurden am Pasteurinstitut
in Paris bei Beschiftigten einzelner Arbeits-
gruppen eine Hiufung bestimmter Krebser-
krankungen beobachtet; Nachforschungen
ergaben, daf} kein Zusammenhang mit der
Gentechnik per se besteht; als mdgliche Ursa-
chen werden die Verwendung von mutage-
nen chemischen Substanzen oder das Arbei-
ten mit dem natsrlich vorkommenden Tu-
morvirus SV40 diskutiert.

2) Eine japanische Firma hat bei der fermentati-
ven Produktion der natiirlichen Aminosiure
Tryptophan den Prozef} auf einen gentech-
nisch verinderten Produzentenstamm umge-
stellt. In der Folge wurden gesundheitliche
Schidigungen und Todesfille gemeldet, die of-
fenbar mit der Einnahme dieses Tryptophan-
Priparats in Zusammenhang standen. Extensi-
ve Untersuchungen der US-Gesundheitsbe-
hérde FDA konnten klar zeigen, dafl die
Nebenwirkungen mit Verunreinigungen in
den neuen Tryptophanchargen zu tun hatten.
Wie bei jeder anderen Anderung eines
(biotechnologischen) Herstellungsverfahrens,
wire auch hier eine sorgfiltige Validierung des
neuen Prozessesund eine Analyse des Endpro-
duktes notwendig gewesen.

4. Risikomanagement

Im Zuge der Implementierung von technischen,
organisatorischen und biologischen Sicherheits-
mafinahmen nach dem jeweiligen Stand der
Technik werden auch bei den verschiedenen An-
wendungen der Gentechnik in Forschung und
Produktion systematische Risikoanalysen durch-
geftihrt. Dadurch soll die Risikominimierung si-
chergestellt werden, wobei das jeweils als akzep-
tabel betrachtete Restrisiko vorweg festzulegen
ist. Mit der Erarbeitung von ,,Worst Case Szenari-
en® soll auch der Versuch unternommen werden,

neue, (noch) unbekannteund langfristige Auswir-
kungen in die Risikoabschitzung zu inkludieren
und priliminir zu bewerten.

Risikokommunikation

Alle verantwortungsbewuf3ten ,Betreiber® sind
an einer sachlich fundierten Diskussion mit der
kritischen Offentlichkeit interessiert. Das setzt
ausreichende Information iiber die grundsitzli-
chen Uberlegungen (was? wozu? wie?), iiber die
etablierten Sicherheitsstandards, aber auch {iber
das fallweise vorhandene Restrisiko voraus.
Ziel dieser Informationsarbeit ist die konstrukti-
ve Beeinflussung des ,kollektiven® Risikobe-
wul$tseins durch eine sachlich begriindbare An-
niherung des ,wahrgenommenen“ Risikos an
das ,tatsichliche“ bzw. ,vorhergesagte® Risiko.

Notfallmafinabmen

Selbstverstindlich sind auch beim Umgang mit
biologischem Material fiir alle vorhersehbaren
Unfille und Betriebszwischenfille technische
und organisatorische Sicherungs- und Rettungs-
mafinahmen zu etablieren.

5. Die ethische Dimension

Ist Technologie an sich, sind Ziele, sind absehbare
oder unabsehbare Folgen verantwortbar?

Zu diesen drei Grundfragen hat die Schweize-
rische Nationalkommission ,JUSTITIA ET
PAX" inihrem Bericht (1992) wie folgt Stellung
bezogen: , Gentechnologie ist weder vom Mensch-
Natur-Verhdltnis ber noch im Blick anf die Zielset-
zungen und Folgen ein in sich schlechtes oder un-
verantwortbares menschliches Unternebmen.”

Wie bei der Einschitzung der biologischen Ri-
siken und der daraus resultierenden Sicherheits-
mafinahmen ist auch die ethische Betrachtung
abhingig von der Art der Anwendung und der
Zielsetzung. Die Verinderung des menschlichen
Erbguts durch gentechnische Verfahren hat
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selbstverstindlich eine wesentlich gewichtigere

ethische Dimension als die Herstellung eines gen-

technisch verinderten Bakterienstammes zur

Produktion von Humaninsulin.

Argumente im Zuge der ethischen Beurteilung
einzelner sensibler Anwendungen der Gentechnik
seien hier kurz schlagwortartig zusammengefafit,
ohne daf} auf Details eingegangen werden kann:
Préiinatale bzw. postnatale Diagnostik: Durch den

Einsatz der Gentechnik werden keine neuen
Probleme geschaffen, bereits bestehende je-
doch verschirft: z.B. ,negative Eugenik;“ Di-
lemma: Zwang zum Wissen <--> Recht auf
Wissen bzw. Nicht-Wissen; Freiwilligkeit (in-
formierte Zustimmung); Datenschutz.

Gentherapie: Die Keimbahntherapie am Men-
schen wird mehrheitlich als (derzeit?) nicht
vertretbar betrachtet, da dadurch die geneti-
sche Information zukiinftiger Generationen
verindert wiirde. Im &sterreichischen Gen-
technilgesetz ist diese Anwendung ausdriick-
lich verboten. '
Somatische Gentherapie: Bewertung wie eine
besondere Form der Organtransplantation.
Offene Fragen u.a.: Gerechtigkeit der Res-
sourcenverteilung, VerhiltnismiBigkeit (Al-
ternativen?)

Gentechnisch bergestellte Produkte: Ist nicht an
sich ethisch unstatthaft; einzelne Produkte
bzw. Produktgruppen sind auf Nutzen und
Folgen zu priifen (case-by-case), wobei fall wei-
se auch die sozio-ckonomischen Auswirkun-
gen zu beriicksichtigen sind. »

Pflanzenzucht: Ist ein méglicher Einflufl auf den
Genpool (Stichwort ,Biodiversitit“) und die
Okosysteme im gesamten vertretbar?

Transgene Tiere: Der abgestufte Eigenwert der
nichtmenschlichen Natur ist zu -beriick-
sichtigen; berechtigte Tierschutzanliegen sind
im Hinblick auf einen vertretbaren Nutzen fiir
den Menschen abzuwigen (,macht Euch die
Erdeuntertan®).

Jeweils verfolgter Zweck und Verfiigbarkeit

von Alternativen beeinflussen die ethische Be-
wertung, Beispiele: Erhdhung der Milchlei-

stung von Kiihen; tierische Organe zur Trans-
plantation am Menschen; Tiermodellsysteme
zur Edorschung bisher nicht therapierbarer
Erkrankungen.

Patentierung von Lebewesen: Der hiufig gedufier-
ten Forderung ,genetische Ressourcen als ge-
meinsames Erbe der Menschheit* sind Uber-
legungen beziiglich des Schutzes von geisti-
gem Rigentum gegeniiberzustellen,

Wissenschaftliche und technische Erkenntnisse

erdffnen neue Méglichkeiten; sie sind anderer-

seits oft mit Risiken fiir die menschliche Gesund-
heit oder die Umwelt oder mitanderen potentiel-

.len Problemen verbunden. Bei den Anwendun-

gen der Gentechnik wird durch international
anerkannte Sicherheitsmafinahmen das Restrisi-
ko minimiert und auf ein mehrheitlich als akzep-
tabel angesehenes Ausmaf} reduziert. Zusitzlich
zu diesen technischen Problemldsungsansitzen
ist —abhingig vom Produktbzw. der Artder An-
wendung - die ethische, soziale und politische
Dimension zu beriicksichtigen. Ein wiinschen-
wert verstirkter Dialog sollte zu einer Annihe-
rung der extremen Positionen (Glorifizierung
<-—> totale Ablehnung) fiihren. Das angestreb-
te Ziel: kritische Betreiber bzw. Befiirworter ei-
nerseits und konstruktive Ablehner andererseits.
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