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Wissenschaft

Adenin, Guanin, Thymin,

s gibt zahllose Stimme
von Kolibakterien. Sie le-
ben in den Dirmen von
Warmbliitern, verrichten
dort meistens nttzliche Arbeit,
konnen aber manchmal auch, wie
der jlingste Ehec-Ausbruch zeigt,
irreparable Schiden auslsen. Un-
gezihlte weitere Varianten dieser
Bakterienspezies fristen ihr Dasein
im Dienst der Forschung und der
Produktion in Biotech-Fabriken.

In der vergangenen Woche sind
nun zwei neue Varianten von Fsche-
richia coli der Offentlichkeit vorge-
stellt worden. Das Besondere an
den Zellen, die in Labors in der
Nihe von Paris geziichtet wurden:
Sie unterscheiden sich in dem, was
sie machen, kaum von wilden Bak-
terien. In dem aber, was sie sind,
von allen anderen Lebewesen auf
diesem Planeten.

Der franzosische Biotech-Unter-
nehmer Philippe Marliére und der
Berliner  Mikrobiologe Rupert
Mutzel haben zusammen mit ein
paar weiteren Kollegen ganz ohne
Gentechnik zwei Bakterienvarian-
ten geziichtet, deren Erbsubstanz
grundsitzlich anders zusammenge-
setzt ist, als es die Natur sonst vor-
sieht. Thre Desoxyribonukleinsiu-
re-Stringe (DNA) haben zwar die
typische Doppelhelixstruktur, die
einst Francis Crick und James Wat-
son entschliisselten. Einer der vier
dafiir nétigen Bausteine, abgekiirzt
als A, C, G und T, ist bei ihnen al-
lerdings durch einen kiinstlichen
ersetzt. Statt der Nukleinbase Thy-
min (T) bauen sie eine strukturell
dhnliche Substanz namens 5-Chlor-
uracil ein, die normalerweise fiir
Bakterien giftig ist. Und anders als
manche Mutanten, die schon lian-
ger dafiir bekannt sind, dass sie
ebenfalls 5-Chloruracil oder Ahnli-
ches hie und da in ihre DNA ein-
bauen konnen, aber weiterhin auf
Thymin angewiesen sind, kommen
Marlieres Stimme komplett ohne
diesen nattirlichen Baustein aus.

Entstanden sind die Chlorura-
cil-Mikroben in einer Art Evoluti-
onsautomaten. Uber Hunderte
von Generationen hinweg wurde
ihnen immer mehr kinstliches
Chloruracil und immer weniger
Thymin vorgesetzt. Details dieses
Experiments wurden nun in der

Caytosin - natiirliches Leben basiert auf einem gemeinsamen genetischen Code. Im Labor kann das anders ausseben.

Das hat die Welt

noch nicht gesehen

Forscher haben eine Mikrobe erschatfen, deren Erbgut
komplett aus dem Rahmen fillt. Ist das gut oder schlecht?

Von Richard Friebe

Zeitschrift Angewandte Chemie ver-
offentlicht. ,Was die geschaftt ha-
ben, ist tatsichlich die erste wirk-
lich kiinstliche Lebensform iiber-
haupt“, kommentiert Sven Panke,
Leiter des Bioprocess Laboratory
an der ETH Zirich, und schiebt
Worte wie ,super beziehungswei-
se ,gigantisch® hinterher. Die Er-
gebnisse wiirden ,,die Art, wie wir
tiber Biologie nachdenken, nach-
haltig beeinflussen®.

Auf dem Gebiet der sogenann-
ten Synthetischen Biologie galt bis-
lang das Minimal-Bakterium ,,My-
coplasma 1.0“ des Genom-Pioniers
Craig Venter, das vor gut einem
Jahr Schlagzeilen machte, als wich-
tigster Meilenstein. Venters Team
hatte unter Einsatz von viel Geld,
viel Rechnerleistung und aufwendi-
gen biochemischen Methoden die
fir ein Bakterium unbedingt le-
bensnotwendigen Gene und Gen-
Regulatoren im Labor nachgebaut
und miteinander verbunden. In
eine leere Bakterienhiille einge-
bracht, war auf diese Weise der ers-
te lebende Organismus ohne leben-
de Vorfahren entstanden, der an-
schlieflend wuchs und sich teilte.
Auf recht unnatiirliche Weise kam
so ein ziemlich natirlicher Organis-
mus zustande.

Die Marliére-Mutzel-Methode
dagegen nutzt den zwar automati-
sierten, aber prinzipiell sehr natiir-
lichen Prozess der Evolution, um
einen kiinstlichen Organismus zu
erzeugen, der als solcher mit einfa-
chen Labormethoden auch sofort

zu erkennen ist - ganz anders als
etwa die Mycoplasma-1.0-Zellen.
»Wir haben®, sagt Mutzel, ,sozusa-
gen die Darwinsche Dampfmaschi-
ne benutzt statt des Venterschen
Computers.“

Nediljko Budisa, Biochemiker
an der Technischen Universitit in
Berlin, sieht in den Zellen einen
Anlass, ,ganz neu dartiber nachzu-
denken, was Leben nun eigentlich
ist und was es sein konnte.“ Wie
sein Ziircher Kollege Panke hoftt
Budisa, im Labor eine biologische
Parallelwelt erschaffen zu konnen.
,In der Natur hat die DNA mit
den vier bekannten Bausteinen seit
vier Milliarden Jahren das grofie
Los gezogen. Jetzt zeigt sich aber,
dass es vielleicht auch anders ge-
gangen wire“, sagt Panke.

Paradoxerweise wiirde eine sol-
che biologische Parallelwelt im La-
bor vielleicht sogar ein zentrales
Argument entkriften, das gegen
gentechnisch verdnderte Organis-
men vorgebracht wird. ,Wir 16sen
hier das Problem der klassischen

Gentechnik”, sagt Budisa. Ge-
meint ist das Risiko, dass manipu-
lierte Lebewesen in die Umwelt
gelangen, dort Gene mit mehr
oder weniger nahen Verwandten
austauschen und damit nicht wie-
dergutzumachenden 6kologischen
Schaden  anrichten  kénnten.
»sWenn die Organismen sich aber
so grundsitzlich von den natiirli-
chen unterschieden und komplett
auf in der Natur nicht vorkommen-
de Bausteine angewiesen wiren,
wirde diese Gefahr praktisch
nicht mehr bestehen®, sagt Budisa.
Markus Schmidt, Biosicherheitsex-
perte der Wiener ,,Organization
for International Dialogue and
Conflict Management*, interpre-
tiert das dhnlich: ,Ein Computer-
virus kann ja auch keinen Men-
schen infizieren.“

Die Kolibakterien mit dem
Chloruracil-Baustein erfiillen die-
ses Sicherheitskriterium allerdings
bislang nicht ganz. Ein paar von ih-
nen waren, wenn sie wieder Thy-
min vorgesetzt bekamen, durchaus

Thymin
0

Uracil

0
H; I /"t kaH Cl
0 ”/&0

5-Chloruracil
0

| NH
N/&O
H

Die Base Thymin ist einer von vier natiirlichen Bausteinen der DNA.
Dem Abkimmling Uracil feblt an der Position fiinf eine Methylgrup-

pe. Sie kann kiinstlich auch durch ein Chloratom ersetzt werden.

in der Lage, es auch wieder zu nut-
zen. Rupert Mutzel glaubt, dass ge-
zielte Eingriffe bei ein paar Genen
oder schlicht ein paar weitere hun-
dert automatisierte Evolutions-Ge-
nerationen solche letzten Ruckfille
in Richtung normales Leben wahr-
scheinlich verhindern wiirden.

Andere sind da nicht so sicher.
Andreas Marx vom Konstanzer
Lehrstuhl fiir organische und zellu-
lire Chemie etwa spricht ange-
sichts der neuen Veroffentlichung
zwar auch von einer ,revolutiona-
ren Arbeit“ und seiner Verblif-
fung, dass ,es“ lebt. Er meint aber
auch, man dirfe jene vier Milliar-
den Jahre natiirlicher Evolution ge-
geniiber den gerade mal tausend
Generationen im Evolutions-Auto-
maten nicht unterschitzen: ,Das
Leben ist derart komplex und vol-
ler Redundanzen, dass man nie
ganz sicher sein kann, dass da
nicht doch noch etwas ist, von dem
man nichts weif}, und das dazu
fihrt, dass solche Organismen
doch aufierhalb des Labors tiberle-
ben kénnen.“

Auch Thomas Carell, Erbsub-
stanz-Chemiker an der Ludwig-
Maximilians-Universitit in Mun-
chen sagt, es lasse sich bislang je-
denfalls nicht ganz ausschliefien,
,dass die sich wieder zurtckentwi-
ckeln“. Die Wahrscheinlichkeit da-
fur sei jedoch deutlich geringer als
bei allen Organismen, die derzeit
routinemifig in der Biotechnolo-
gie eingesetzt werden. Entschei-
dend sei jetzt, so Markus Schmidt,
den Sicherheitsaspekt solcher Or-
ganismen ,vorsichtig und langfris-
tig“ zu untersuchen. Die Miss-
brauchsméglichkeiten seien jeden-
falls vergleichsweise gering: ,Als
Biowaffe zum Beispiel eignet sich
so etwas gar nicht.”

Nach solchen wissenschaftli-
chen Fortschritten bleiben immer
noch die grundsitzlichen Fragen.
Soll die Menschheit derartige Ein-
griffe in die Natur beziehungswei-
se die Schépfung tiberhaupt anstre-
ben? Was koénnte das fir das
menschliche Selbstverstindnis be-
deuten? Darf man die ,,Méglichkei-
ten, die die Natur nicht hatte“, wie
es Budisa formuliert, einfach so
ausprobieren? Wo sind letztlich
die Grenzen? Der Berliner Philo-

Tllustration Thilo Rothacker

soph Volker Gerhardt, Mitglied
des Deutschen Ethikrates, wollte,
ohne sich grundsitzlich mit der
Thematik befasst zu haben, erst
einmal gar keinen Kommentar ab-
geben. Der Freiburger Bioethiker
Oliver Miller hilt das Bakterium
mit dem kiinstlichen Erbbaustein
dagegen durchaus fir einen
,Durchbruch, der eine neue Di-
mension hat“. Eine wichtige Frage
etwa sei, ,,ob das jetzt noch Leben
ist, so wie wir es bislang verstehen,
oder etwas Neuartiges“. Er habe
aber ,kein Argument an der Hand,
dass das, was die gemacht haben,
zu weit geht®.

Tatsdchlich sehen auch ein paar
Protagonisten der Synthetischen
Biologie die Chloruracil-Geschop-
fe als nicht sonderlich bedeuten-
den Schritt auf dem Weg zum
kinstlichen Leben an. Steven Ben-
ner, friher Professor an der Uni-
versity of Florida in Gainesville
und mittlerweile Chef seines eige-
nen Instituts und einer Stiftung fir
»Angewandte Evolution“, meint,
der kunstliche Baustein unterschei-
de sich in chemischer Hinsicht ja
eigentlich wenig vom Thymin.
Benner und seine Kollegen basteln
im Labor mittlerweile lingst an
yxenobiologischen“  Organismen.
Deren Erbmolekilstruktur soll sta-
biler als die der im normalen Le-
ben allgegenwirtigen DNA sein
und damit weniger mutationsanfal-
lig. Auch an ganz anderen Erbma-
terial-Varianten, die beispielsweise
sechs statt vier Bausteine brauchen
wiirden, wird in seiner Forschungs-
gruppe gearbeitet. Anderswo wird
der genetische Code selbst manipu-
liert, werden statt der jeweils drei
Basenpaare, die normalerweise die
Information zum FEinbau einer
Aminosaure liefern, vier verwen-
det. Oder man versucht auf bioche-
mischem Weg, zusitzliche, unna-
turliche Aminosiuren in Proteine
einzufligen.

»Es ist offenbar nur wenigen be-
wusst, dass wir uns mitten in einer
richtigen biotechnologischen Revo-
lution befinden®, fasst der Berliner
Erbsubstanz-Chemiker Budisa die
Entwicklung zusammen. Die Paral-
lelwelt entsteht also schon lingst
ganz real, in Computern, Petrischa-
len, Reagenzglisern und Evoluti-
onsautomaten.

NACHRICHTEN
Hubble-Schummel

Auch viele Astronomen glauben,
der Amerikaner Edwin Hubble sei
es gewesen, der 1929 als Erster er-
kannte, dass das Universum sich
ausdehnt. Dabei ist Wissenschafts-
historikern schon seit lingerem be-
kannt, dass der Ruhm eigentlich
dem Belgier Georges Lemaitre ge-
bihrt. Der formulierte die spiter
nach Hubble benannte Beziehung
zwischen Entfernung und Flucht-
geschwindigkeit von Galaxien be-
reits 1927. Nun weist der Astronom
Sidney van den Bergh im Fournal
of the Royal Astronomical Society of
Canada darauf hin, dass in der 1931
erschienenen englischen Uberset-
zung von Lemaitres auf Franzo-
sisch verfasster Arbeit die entspre-
chenden Passagen absichtlich un-
terschlagen wurden. In einem
gleichzeitig erschienenen Preprint
vermutet der stdafrikanische Ma-
thematiker David Block, dass es
Hubble selbst gewesen sein diirfte,
der Lemaitre zensieren liefi. Jetzt
miusse daher schleunigst ein
Lemaitre-Weltraumteleskop her.

Schrumpel-Haptik

Wer lange planscht, ob in der Wan-
ne oder im Pool, dem schrumpeln
Finger und Zehen. Der amerikani-
sche Neurobiologe Mark
Changizi hat nun eine plausible
Erklarung fir dieses Phinomen
gefunden: Die Haut lege sich in
Falten, um bei Feuchtigkeit besser
zu greifen. Tatsichlich bildet sich
das typische Profil nur, wenn die
Nervenbahnen intakt sind. In
Brain, Bebaviour and Evolution ver-
gleichen Changizi und seine Kolle-
gen die Runzeln mit den Rillen ei-
nes Reifens, durch die das Wasser
dann beim Anfassen nasser Ober-
tlichen entweichen kann.

Sehigel

Seeigel haben keine Augen - sie
sind ihre Augen. Die an und fir
sich blinden Meerestiere besitzen
namlich Uberraschenderweise
Gene fiir die Ausbildung von Seh-
pigmenten. Forscher der Universi-
tit Goteborg wollten nun herausfin-
den, ob und wo gegebenenfalls See-
igel damit Photorezeptoren bilden.
An der Spitze und der Basis der
Ambulakralfifichen wurden sie fiin-
dig, wie sie in den Proceedings of the
National Academy of Sciences berich-
ten. Die Fifichen sind tiber das gan-
ze Tier verteilt und dienen der Fort-
bewegung. Wirft ihr eigener Kor-
per Schatten auf die Rezeptoren,
konnen die Seeigel die Richtung
der Lichtquelle ermitteln.

Saftschubser

Auch der Saft der Roten Bete konn-
te bei der Tour de France bald als
Dopingmittel eingestuft werden.
Das darin enthaltene Nitrat erwei-
tert die Gefifle und wirke blut-
drucksenkend, aufilerdem verrin-
gert es den Sauerstoftbedarf aktiver
Muskeln. Der Einfluss auf die Leis-
tung ist signifikant, wie Versuche
an der Universitit in Exeter mit
trainierten Radlern zeigen: Auf
Strecken von vier beziehungsweise
knapp sechzehn Kilometern waren
diejenigen um jeweils elf oder 45 Se-
kunden schneller, die zuvor einen
halben Liter des Riibensafts getrun-
ken hatten. Wurde das Nitrat her-
ausgefiltert, blieb der Dopingeffekt

aus.

Haufenfahnder

Wer sich tiber Hundekot in der
Nachbarschaft drgert, wird sich
uber eine Dienstleistung freuen,
welche neuerdings das BioPet Vet
Lab im amerikanischen Knoxville
anbietet. Dort wurde ein Pro-
gramm namens ,,PooPrints“ einge-
richtet. Schickt man eine Probe des
Hiufchens ins Labor, kann der Ver-
ursacher und damit auch dessen Be-
sitzer per genetischem Fingerab-
druck uberfiihrt werden. Allerdings
nur, wenn er zuvor Speichelproben
seines Hundes fiir etwa 9o Dollar
analysieren und registrieren liefj;
Verwalter grofierer Wohnkomplexe
konnten dies den Bewohnern
durchaus vorschreiben.

INS GRAS

' 7 Wer einen schonen Rasen haben will, muss ihn kurz halten.
* Durch die Evolution ist er darauf getrimmt, Seiten 56 und 59

AUF DEN HUND

Herrchen ist iiberzeugt: Sein Vierbeiner kann
Gedanken lesen. Wie viel ist dran? Seite 57




