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EINLEITUNG

Uber diese Einheit

Diese Einheit umfasst ein Rollenspiel Uber
menschliche Erbkrankheiten sowie ergédnzende
Hintergrundinformationen. Die Materialien wurden
von Lehrkraften und Erziehungswissenschaftlern
mehrerer europaischer Lander entworfen. lhre Ar-
beit wurde von der Europaischen Kommission
(DGXII) unterstutzt und entstand unter der Feder-
fuhrung von EIBE, deEuropaischen Initiative fiir
Biotechnologie im Unterricht

Die EIBE-Materialien sind in Workshops mit Lehr-
kraften aus ganz Europa ausgiebig getestet wor-
den.

Diese Einheit ist so angelegt, dass sie die Diskus-
sion in der Klasse anregt. Einige der am haufigsten
aufgeworfenen Fragen Uber die Auswirkungen

von humangenetischen Untersuchungen werden
angesprochen. Die Diskussion kann dabei noch
an Qualitat gewinnen, wenn die Lehrkraft zusatzli-
che Kenntnisse einbringt.

Ein einleitender Abschnitt bietet einige Hinter-
grundinformationen zu den Grundlagen der
Humangenetik und zu aktuellen Entwicklungen in
der Molekulargenetik und der Medizin.

Den Hauptteil dieser Einheit bildet ein Rollenspiel
zu drei ernsten Erbkrankheiten: Cystische Fibrose,
Muskeldystrophie Duchenne und Chorea
Huntington.

Bei der Anwendung der wissenschaftlichen und
technologischen Kenntnisse auf die Human-
genetik kdnnen viele wichtige moralische und so-
ziale Fragen aufgeworfen werden.

Mit dieser Einheit lassen sich folgende Aspekte
behandeln:

® Individuelle Intimsphére und Vertraulichkeit

der genetischen Information.

Moglichkeiten der Abgrenzung von Gesund-

heit und Krankheit.

Was ist in Zusammenhang mit der Human-

genetiknormal?

Die Anwendung der Préanataldiagnostik.

Schwangerschaftsabbruch (Abtreibung) und

Alternativen.

Reproduktionstechnologien und menschliche

Molekulargenetik in unterschiedlichen kultu-

rellen Kontexten.

® Medizinische Genetik und Rechte von Behin-
derten.

EIBE European Initiative for Biotechnology Educati@000

Zur Anwendung der Gentherapie beim Menschen
ergeben sich folgende Fragen:

@® Wer soll zuerst behandelt werden? (z. B. tod-
kranke Menschen, furr die es keine andere
Hoffnung gibt; die Jingsten und Gestinde-
sten, die sich bei Komplikationen noch erho-
len kénnen; diejenigen, bei denen herkdémmli-
che Behandlungsmethoden wenig oder keine
Linderung ihrer Symptome versprechen.)

® Sollen Arzte Merkmale wie Intelligenz oder
Aussehen veréandern durfen - sofern dies
irgendwann moglich ist?

® Soll die Keimbahntherapie, die sich auf zu-
kiinftige Generationen auswirkt, jemals er-
laubt werden?

@® Wer oder welche Organisationen sollen die
Gentherapie regulieren oder tiberwachen?

@® \Welche disziplinarischen Malinahmen sollen
bei Regelverletzungen ergriffen werden?

Alle oben genannten (und noch andere) Punkte
betreffen die Schilerinnen und Schiller als zukinf-
tige Burger und mogliche Eltern. Es ist daher eine
wichtige Aufgabe der Lehrkréfte, diese Fragestel-
lungen angemessen anzusprechen.

Bei Bedarf kbénnen die Materialien dieser Einheit
durch zusatzliche Quellen ergénzt werden, z.B. von
Informationsbroschiiren von Organisationen, wel-
che die von schweren Erbkrankheiten direkt be-
troffenen Menschen unterstiitzen. Einige dieser
Organisationen sind iinhang 3aufgelistet.

Die Unterrichtsaktivitaten in dieser Einheit wurden
von Wilbert Garvin, dem Direktor des Northern
Ireland Centre for School Biosciences an der
Queen’s University of Belfast, mit Beratung von
Dr. Lorraine Stefani, entworfen. Anmerkungen zu
dieser Einheit sind sehr willkommen und sollten
geschickt werden an:

Wilbert Garvin

37 Kilgad Road
KELLS

Ballymena

Co Antrim BT42 3LY
N. Ireland

The United Kingdom

E-mail: Wilbert@leaghland.fsnet.co.uk

EINHEIT 4: PROBLEME IN DER HUMANGENETIK: 5




6 : EINHEIT 4: PROBLEME IN DER HUMANGENETIK EIBE European Initiative for BiOtEChnOIOQV Educati@®00




- Beispiel an, dass ein einziges Gen die Augenfarbe
Z E I'b kra n kh e I t bestimmt. Dann kénnte es ein Allel, also eine Vari-
Q ante dieses Gens, fur blaue Augen, ein anderes
|<_E Allel far braune Augen und ein drittes Allel fur
=8 Zellen, Chromosomen, Gene und grine Augen usw. geben.
% Proteine Menschen besitzen von jedem Gen zwei Allele.
Ml  Menschen bestehen aus ungefahr 100 Billionen Zel-  Die beiden Allele sind auf zwei verschiedenen
pzall |cn. In den meisten dieser Zellen befinden sich 23 Chromosomen lokalisiert, namlich auf den beiden
)l Chromosomenpaare (= 46 Chromosomen). Von jedem Chromosomen eines Chromosomenpaares. Dabei
4l unserer Eltern haben wir dabei 23 Chromosomen stammt das eine Chromosom vom Vater und das
M bckommen. Die Chromosomen bestehen aus DNA andere von der Mutter. Einige Allele sind domi-
' (Desoxyribonukleinséure) und Proteinen (= Eiweis- nant, d.h. sie bestimmen unabhangig von der Art
©) sen). Bestimmte Informationsbereiche auf der DNA des anderen Allels eine bestimmte Erbeigenschaft.
% liefern die nétigen Informationen fiir die Synthese Andere Allele sind rezessiv, d.h. sie bestimmen die
== der EiweilRe in unserem Korper. Jingsten Schatzun-  Auspragung eines Merkmals nur dann, wenn bei-
pZ4all gen zufolge besitzt der Mensch zwischen 50 000 und  de Chromosomen eine identische Form dieses
f 100 000 Gene. Gens tragen.
Alle Erbeigenschaften werden von Genen bestimmt. ~ Genetische Variation tritt unter nattrlichen Gegeben-
Manchmal ist ein einziges Gen mit einem einzigen heiten auf, und zwar durch zuféllige Mutationen.
Merkmal verkniipft, so dass man von einem Gen Einige Mutationen kénnen schadlich sein, wahrend
Jfur‘ dieses spezielle Merkmal sprechen kann. So andere zu keinen sichtbaren Effekten fuihren. In man-
gibt es zum Beispiel jeweils ein Gen ,fur die ver- chen Fallen kdnnen Mutationen sogar vorteilhaft
schiedenen Verdauungsenzyme unseres Korpers. sein. So sind beispielsweise mehrere Gene an der
Viel haufiger sind unsere Eigenschaften jedoch das ~ Synthese von Hamoglobin, dem Farbstoff in den
Ergebnis vieler Gene, die zusammenwirken und mit roten Blutkérperchen, beteiligt. Dieser Farbstoff ist

ihrer Umgebung in Wechselwirkung treten. Merkma-  fUr den Sauerstofftransport im Blut zusténdig. Ein

le wie Intelligenz und KérpergroRe sind zum Beispiel  finnischer Goldmedaillengewinner im Skilanglauf

das Ergebnis solcher komplexen Wechselwirkungen.  besitzt ein Allel, das zu einem héheren Hamoglobin-
gehalt in seinem Blut fiihrt als bei den meisten Men-

Verschiedene Formen von Genen schen. Das bedeutet, dass er (und andere Familien-
Ein Gen kann in verschiedenen Formen, den soge- mitglieder) bei Ausdauersportarten erfolgreicher sind
nannten Allelen, vorkommen. Nehmen wir zum als der Durchschnittsmensch.

Die meisten der 100 Billionen Zellen des

Menschen enthalten 23 Chromosomenpaare.

Die dazugehdrige DNA besitzt 50.000 bis
Zellen 100.000 Gene, welche die Information fir die
Bildung von Proteinen liefern. Die Proteine
werden dann aus Aminoséduren aufgebaut.

Korper

Zellkemn

Aminosauren
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Was ist eine Erbkrankheit?

Man nimmt an, dass ungefahr 4000 menschliche
Krankheiten auf Veranderungen einzelner Gene
zurickgehen. Die meisten von ihnen sind selten,
aber viele verursachen schwere Leiden und fiihren
oft zu einem friihen Tod. Obwohl die verschiede-
nen Erbkrankheiten ziemlich selten auftreten, ist
die Gesamtzahl an Personen, die von Erbkrankhei-
ten betroffen sind, signifikant — sie betragt unge-
féahr 2% aller Lebendgeburten pro Jahr. Zur Zeit
gibt es fUr die meisten dieser Krankheiten keine
wirksame Behandlung oder Heilung.

Die meisten Erbkrankheiten bleiben in der Bevélke-
rung sowohl durch die Weitergabe der Gene von den
Eltern an die Kinder als auch durch sténdig neu auf-
tretende Mutationen erhalten. Aber nicht alle Erb-
krankheiten sind familiar bedingt. Einige Veranderun-
gen der DNA oder der Chromosomen treten wahrend
der Keimzellbildung (Ei- und Samenzellen) oder in der
Frihentwicklung des F6tus auf. Ein Beispiel ist das
Down-Syndrom, das zu einer verzégerten geistigen
Entwicklung, unterdurchschnittlicher Kérpergré3e
und anderen Veranderungen fubie Krankheit

entsteht gewohnlich durch einen Fehler bei den Reife-
teilungen der Keimzellen (Meiose), der dazu fiihrt, dass
das Kind 47 Chromosomen statt 46 hat, weil ein Chromo-
som (das Chromosom 21) dreifach vorliegt.

Abbildung unten: Die meisten Gene des Menschen
sind auf 23 Chromosomenpaaren lokalisiert.
Praktisch alle Zellen enthalten einen vollstandigen
Satz von 46 Chromosomen. Die beiden haupt-
sdchlichen Ausnahmen sind ausgereifte rote
Blutzellen, die keine Chromosomen mehr haben,
und die Keimzellen (Ei- und Samenzellen), die nur
einen einfachen Satz von 23 Chromosomen tragen.
Neben 22 Chromosomenpaaren haben Ménner
noch ein X- und ein Y-Chromosom, Frauen dagegen
2 X-Chromosomen. Nach der Anfarbung mit
verschiedenen Férbemitteln zeigt jedes Chromosom
ein einz(g:a_rt/}ges Bandenmuster.

Weil man Erbkrankheiten nicht wie Infektionskrank-
heiten bekommen kann, wird zum Teil die Bezeich-
nung ,Syndrom* oder ,Fehlfunktion” bevorzugt. Es
gibt aber keinen allgemein anerkannten Begriff fiir
genetische Verdnderungen dieser Art.

Alle Krankheiten, die durch Veréanderungen eines
einzigen Gens verursacht werden, zeigen ein klares
Vererbungsmuster. Das bedeutet, dass die Wahr-
scheinlichkeit, mit der eine Person an einer solchen
Erbkrankheit leidet, oft vorhergesagt werden kann.
Man unterscheidet zwischen drei wesentlichen
Vererbungsmustern.

1. Rezessive Erbgange

Die Allele, welche die Krankheit auslésen, sind
rezessiv: Ein Betroffener muss zwei identische
Formen dieses Allels besitzen. Ein Beispiel daftr
ist die Sichelzellenanamie. Sie tritt auf, wenn je-
mandzweiKopien einer veranderten Form des
H&amoglobingens erbt. Da aber die veranderte
Form des Gens rezessiv ist, sind die Menschen,
die nur eine Kopie geerbt haben, nicht von der
Krankheit betroffen — das veranderte Allel wird
hinsichtlich der Merkmalsauspragung von dem
unveranderten Allel auf dem zweiten Chromosom
eines Chromosomenpaares tberdeckt. In einigen
Situationen kdnnen Menschen mit einem Sichel-
zellenallel sogar im Vorteil sein, weil sie weniger
anfallig fur Malaria sind als Menschen mit zwei
-nhormalen*“ Allelen.

Menschen mit einer einzigen Kopie eines defekten
rezessiven Allels werden auch als ,Ubertrager*
bezeichnet. Sie sind zwar nicht von der Erbkrank-
heit betroffen, jedoch kdnnen sie das defekte Allel
an ihre Kinder weitergeben. Diese Kinder werden
dann erkranken, wenn sie von beiden Elternteilen
ein defektes Allel geerbt haben.
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Sichelzellenanamie

Eine der hiufigsten Erbkrankheiten ist
die Sichelzellenanamie. Von der Krank-
heit betroffene Menschen haben rote
Blutzellen, die bei niedriger Sauerstoff-
konzentration ihre Form verdndern. Diese
sichelféormigen Zellen verstopfen die klei-
nen BlutgefiBe. Die Gewebe werden da-
durch mit weniger Sauerstoff versorgt
und die Betroffenen leiden unter gerin-
gen bis extremen Schmerzen. Zusatzlich
konnen weitere Komplikationen auftreten,
vor allem bei kérperlicher Belastung.
1949 fand der Chemiker Linus Pauling
die Ursache fiir die Sichelzellenanamie
heraus: Es handelte sich um eine spezi-
fische Verdnderung der Struktur des Ha-
moglobins, des roten sauerstoff-
transportierenden Pigments im Blut.
Das Himoglobin von Erwachsenen
besteht aus zwei a-Globinketten mit
Jeweils 140 Aminoséduren und zwei
B-Globinketten mit jeweils 146
Aminoséuren.

Im abnormen Hamoglobin war eine ein-
zige Aminoséure durch eine andere er-
setzt worden. An der Position 6 in der
B-Globinkette stand nicht mehr Glut-
aminsdéure (glu), sondern Valin (val).

Rote Blutzellen

/ Sichelzelle

Normale rote
Blutzelle

Hamoglobinmolekiil

B—Kette

B-Globin-Proteine
,»Normale“ Aminosiuresequenz
val - his - leu - thr - pro - -glu - ...
Sichelzellaminosédurensequenz

val - his - leu - thr - pro - -glu - ...

2. Dominante Erbginge

Wenn eine Krankheit durch ein dominantes Allel
verursacht wird, braucht ein Mensch nur eine Ko-
pie von diesem Allel zu erben, um zu erkranken.
Wenn die Kinder das defekte Allel erben, werden
sie an der Krankheit ebenfalls leiden und sie mit
50%iger Wahrscheinlichkeit an ihre Nachkommen
weitergeben.

Ein besonderes Problem besteht bei Krankheiten,
die durch dominante Allele hervorgerufenen wer-
den und erst im spateren Lebensalter ausbrechen.
Die Eltern geben dann oftmals unwissentlich die
Krankheit an ihre Kinder weiter.

Eine dieser Erkrankungen ist didiorea
Huntington die ab Mitte 30 durch fortschreitende
Entwicklung von unkontrollierten Muskel-
bewegungen und Demenz charakterisiert ist.

Die Chorea Huntington wird spater in dieser Ein-
heit detailliert behandelt.

EIBE European Initiative for Biotechnology Educati@®00

3. Geschlechtsgebundene Erbginge
Unter den 23 Chromosomenpaaren, die jeder
Mensch besitzt, ist ein Paar zustandig fiir die Aus-
pragung des Geschlechts. Frauen haben zwei gleiche
X-Chromosomen, wahrend Manner ein X- und ein
kleineres Y-Chromosom besitzen. Neuere Forschun-
gen haben gezeigt, dass ein einziges Gen auf dem Y-
Chromosom das Geschlecht bestimmt: Ohne dieses
Gen entwickeln sich weibliche Individuen. Auf dem
X-und dem Y-Chromosom befinden sich noch ande-
re Gene, die nichts mit dem Geschlecht zu tun haben.
Solche Gene werden manchmal als ,,geschlechts-
gebunden” bezeichnet.

Obwohl Erbkrankheiten, die durch Veranderungen im
X-Chromosom hervorgerufen werden, selten sind,
treten sie haufiger bei Mannern als bei Frauen auf.
So befindet sich z. B. ein Allel, das die Rotgriin-
blindheit verursacht, auf dem X-Chromosom. Frauen
sind sehr selten von dieser Krankheit betroffen, weil
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das defekte Gen normalerweise von einem normalen
Gen auf dem zweiten X-Chromosom Uberdeckt wird.
Ménner haben jedoch kein zweites X-Chromosom
und tragen ein gréRReres Risiko, rotgrinblind zu wer-
den.

4. Multifaktorielle Vererbung
Erbkrankheiten, die durch einzelne Gene hervorgeru-
fen werden, sind vergleichsweise selten. Viel haufiger
kommen solche Krankheiten vor, die durch das Zu-
sammenwirken vieler Gene entstehen.

Die Vorhersage des Vererbungsmusters fir diese
Krankheiten und die Entflechtung von geneti-
schen und umweltbedingten Einflissen (wie Rau-
chen, Diat, Stress oder Kontakt mit bestimmten
Chemikalien) steckt noch in den Kinderschuhen.
Man hofft, dass die Risikopersonen einmal erkannt
werden kdnnen und man ihnen dann raten kann,
Umweltfaktoren zu meiden, die zum Ausbruch der
Krankheit fuhren kénnten. Es besteht jedoch die
Gefahr, dass Versicherungen, Arbeitgeber oder
andere Personen, welche die Auswirkungen der
genetischen Komponente nicht richtig einschat-

zen, uUberreagieren und betroffene Menschen dis-
kriminieren.

Auffinden krankheits-

verursachender Gene

Die Kopplungsanalyse ist eine Methode, mit der
man herausfindet, inwieweit bestimmte Erbeigen-
schaften gemeinsam an die nachste Generation ver-
erbt werden. Sie wird bei der Analyse von Erbkrank-
heiten dazu genutzt, die genaue Lage von mutierte
Allelen auf den menschlichen Chromosomenzu  *
bestimmen. Um aussagekraftige Ergebnisse zu erhal-
ten, muss sich die Untersuchung tiber mehrere Ge-
nerationen und auf viele Individuen erstrecken. Die
Methode ist daher auf Menschen naturgeman viel
schwerer anwendbar als z. B. auf Fruchtfliegen oder
Erbsen. Trotzdem sind viele Gene auf diese Weise
lokalisiert und ihre DNA-Sequenz bestimmt worden.
Dadurch wird die Herstellung von Gensonden mdg-
lich, durch die man potentiell schadliche Gene
schlussig identifizieren kann.

Bei vielen anderen Krankheiten, deren Gene noch
nicht isoliert werden konnten, hat man die unge-

Einige der 4 000 bekannten Erbkrankheiten. Mendelnde Erbgange (rezessiv, dominant und X-
chromosomal) folgen einem klaren Vererbungsmuster, wihrend es weniger leicht oder sogar unméglich
ist, das Auftreten von sporadisch erscheinenden und multifaktoriell bedingten Krankheiten vorherzusagen.

Vererbungsmodus Krankheit

sporadisch Down Syndrom

Klinefelter Syndrom

autosomal rezessiv Cystische Fibrose

Phenylketonurie
Sichelzellenanamie

Tay-Sachs-Krankheit
Thalassémien

Familigre
Hypercholesterolamie
Chorea Huntington
Polycystische
Nierenerkrankung

autosomal dominant

X-chromosomal Hamophilien

Muskeldystrophie

multifaktoriell Asthma
(haufig mit einem
hohen genetischen

Anteil)

Hauptmerkmale

Abstufungen von geistiger Retardierung usw.

Atemprobleme
Coronare Herzkrankheifrterienverengung, kann zum Herzversagen fihremittleres

Auftreten der
ersten Symptome
Geburt

Fehlentwicklung bei der sexuellen Differenzierung Geburt
Grol3er Bereich von Komplikationen, die auf 1-2Jahre
aulRergewohnlich dicker Schleimabsonderung,
besonders in den Lungen und den
Verdauungsorganen beruhen
Geistige Behinderung Geburt
Chrasthe Anamie, Infektionen, schmerzhafte ab 6 Monate
hamolytische Erkrankungen
Taubheit, Blindheit, Anfélle, Spasmen 3-6 Monate
Schwere Anamie, Skelettdeformationen ab 6 Monage

Hoher Cholesterinspiegel fiihrt zu frither Erkrankurg-30 Jahre
der Herzkranzgefalie
Unkontrollierte Bewegungen, Demenz
Cysten in Leber, Pankreas, Milz, Niere

35-45 Jahre
40-60 Jahre

\érsagen der Blutgerinnung. Blutergiisse und starke ab 1 Jahr

Blutungen nach Verletzung
Muskelschwund

Lesch-Nyhan-Syndrom Geistige Retardierung, Selbstverstimmelung  Geburt

1-3 Jahre

Geburt

Lebensalter
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fahre Lage dieser defekten Gene auf einem Chro-
mosom feststellen kénnen. Auch diese Gene kén-
nen mit Hilfe von Gensonden identifiziert werden,
allerdings mit einer geringeren Sicherheit. Kirzlich
war ein Erfolg bei der Chorea Huntington zu ver-
zeichnen, einer verheerenden Krankheit, die ge-
wohnlich im Alter von 30 bis 50 auftritt und zu
unkoordinierten Bewegungen der Gliedmalf3en,
geistigem Verfall und Tod fiithrt. 1983 berichteten
Jim Gusella und seine Kollegen am
Massachussetts General Hospital in Boston, dass
sie in der Nahe des Chorea Huntington Allels ein
Markergen auf dem Chromosom 4 gefunden hét-
ten. Dann, nach einem Jahrzehnt sorgfaltiger For-
schung, kiindigten sie sowie Mitarbeiter anderer
Zentren in den USA und des University of Wales
College of Medicine im Jahre 1993 die genaue Po-
sition des Huntington-Allels an.

Trotz des grol3en Fortschritts bei der Untersu-
chung der Krankheit ergab sich ein Problem. In der
Vergangenheit mussten die Kinder, die mit einer
50%igen Wahrscheinlichkeit erkranken wirden,

bis zu einem mittleren Lebensalter abwarten, um zu
wissen, ob die Karankheit ausbricht. Heute kdn-
nen sie sich fur einen Test entscheiden — aber sie
werden dann auch mit der Nachricht zurecht kom-
men mussen, dass sie spater im Leben mit dieser
schrecklichen Krankheit leben missen.

Wie die Chorea Huntington sind viele andere ge-
netische Stérungen ernste und bedrickende Er-
krankungen, die nicht geheilt oder direkt behan-
delt werden kdnnen. Durch die Identifizierung der
beteiligten Gene werden die Wissenschaftler leich-
ter die Ursache fiir die Erkrankung herausfinden,
indem sie das durch das defekte Gen codierte Pro-
tein bestimmen und seine Wirkungen herausfin-
den. Auch die Entwicklung von genetischen Tests
wird erleichtert, unabhéangig davon, ob sie beim
ungeborenen Fo6tus, bei ,Retorten“-Embryonen
oder Erwachsenen angewandt werden.

Untersuchung und Beratung

Ein genetischer Test identifiziert diejenigen Perso-
nen, die potentiell krankheitsverursachende Allele
besitzen. Die genetische Beratung informiert Einzel-
personen und Paare hinsichtlich dieser Krankheiten,
Uber die Risiken, kranke Kinder zu bekommen, tiber
die Schwere der Stérung und die verfugbaren Be-
handlungsméglichkeiten. So kdnnen potentielle El-
tern auf der Grundlage von Informationen Entschei-
dungen treffen: Ob sie Kinder haben wollen oder
nicht. Ob sie das Risiko, kranke Kinder zu haben,
umgehen und lieber auf Ei- oder Samenzellenspender
zurtickgreifen wollen. Oder ob sie normal weiter-
verfahren wollen, um dann die Schwangerschaft
abzubrechen, wenn die pranatalen Testergebnisse
ergeben, dass der Fotus krank ist.

Bei genetischen Untersuchungen, pranatalen Test-
verfahren und Beratungen stellt sich die Frage, wer —
wann - auf welche Krankheiten untersucht werden
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. Steroid-Sulfatase-
B | Defizienz
Muskeldystrophie
Duchenne
i ||
Septische ‘ | Omitin-Tans-
Granulomatose - carbamlase Defekt
= TFM-Androgen-
Rezeptordefekt
||
‘ Lowe-Syndrom
Lesch-Nyhan-
Syndrom
Fragiles ‘ Héamophilie B
X-Syndrom
Hémophilie A
[Eine ,genetische Karte“ des menschlichen
X-Chromosoms mit der relativen Lage einiger der ca.
350 Gene, die zu verschiedenen, hier lokalisierten
Storungen fithren kdnnen.

Die Lange der Linien neben der Zeichnung gibt
wieder, wie genau man die Lage der Gene derzeit
kennt.

Die Banden ergeben sich durch unterschiedliche
Aufnahme von Farbemitteln, die bei der Darstellung
der Chromosomen benutzt werden.
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Pranatale
Testverfahren

. ————

Chorionzottenbiopsie
Aus dem Chorion (spatere
Plazenta) werden mit Hilfe
eines durch die Vagina
eingefiihrten Katheters mit
Ultraschallunterstiitzung
Zellen entnommen.

Amniozentese

Dem Fruchtwasser werden mit
einer hypodermalen Nadel fotale
_ Zellen entnommen.

In der Zentrifuge
werden die
Zellen von der
Fliissigkeit
abgetrennt.

Bioche fsche

Untersuchungen

/tivierung der
Zellen.

sollte. Welche Erklarungen sind nétig, damit alle
Betroffenen die Testergebnisse und ihre Folgen im
vollen Ausmalf} verstehen? Weiterhin kann die Erb-
krankheit auch Verwandte des Erkrankten betreffen,
so dass die Einhaltung der normalen medizinischen
Vertraulichkeit nicht immer leicht ist.

Untersuchung im frithen
Schwangerschaftsstadium

Derzeit gibt es zwei Verfahren zur “Behandlung”
genetisch bedingter Krankheiten. Das erste Verfah-
ren, das die Wahrscheinlichkeit einer Erkrankung z.B.
durch Cystische Fibrose schon erheblich vermindert,
besteht in der Lokalisierung des fur diese Krankheit
verantwortlichen Gens oder zumindest eines eng
damit verknuipften Markergens. Die fetalen Zellen
werden in der frihen Schwangerschaft nach diesem
Markergen untersucht. Die Krankheit kann dann
durch einen Schwangerschaftsabbruch vermieden
werden. Bei der zweiten Methode werden auf3erhalb
des Kdrpers produzierte, frihe Embryonen auf defek-
te Gene oder Markergene untersucht. Einer der Em-
bryonen ohne Defektallel wird dann der Mutter wie-
der eingepflanzt.

Pranatale Diagnostik wird gewdhnlich angeboten,
wenn in der Familie bereits eine monogene, d.h. eine
durch ein Gen verursachte Krankheit vorliegt oder
eine erbliche Chromosomenanomalie aufgetreten ist,
wenn ein Paar bereits ein krankes Kind hat oder
wenn die Eltern vergleichsweise alt sind (und des-
halb mit h6herer Wahrscheinlichkeit ein Kind mit
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dem Downsyndrom bekommen kdnnten). Sie liefert
Resultate, welche die Eltern entweder beruhigen oder
ihnen eine Entscheidungsgrundlage geben.

Die Amniozentesewird ab der 15. Schwanger-
schaftswoche durchgefiihrt. Mit einer Hohlnadel
wird aus der Fruchtblase eine kleine Menge Frucht-
wasser entnommen. Die darin enthaltenen (von der
Haut des Fo6tus abgeldsten) Zellen werden kultiviert
und ihre Chromosomen untersucht, um Krankheiten
wie das Downsyndrom zu bestéatigen oder
auszuschliessen.

Die neuer€horionzottenbiopsieverfolgt den glei-

chen Zweck. Die Chorionzotten stammen von der
sich entwickelnden Plazenta und werden direkt durch
eine Nadel entnommen. Die meisten Untersuchungs-
zentren fuhren die Chorionzottenbiopsie erst nach
der 10. Woche durch. Weil die Zellen von der be-
fruchteten Eizelle abstammen, lassen sie fastimmer
verlasslich auf die genetische Verfassung des Em-
bryos schliessen. Aber beide Verfahren haben den
Nachteil, dass sie die Fehlgeburtenrate leicht erho-
hen.

Die Coelocentesgl 993 von einem Team der King’s
College School of Medicine and Dentistry in London
vorgestellt, verspricht eine Erleichterung der Unter-
suchung vor der 10. Woche. Bei diesem Verfahren
werden Zellen aus dem Raum um die Fruchtblase
entnommen. Obwohl die neue Technik noch relativ
wenig erprobt ist, erscheint sie fuir das ungeborene
Kind weniger risikoreich als die Amniozentese oder
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die Chorionzottenbiopsie zu sein.

Durch diese Methoden kann das Geschlecht des
Fotus bestimmt werden. Obwohl Eltern die Resultate
dazu missbrauchen konnten, ihre Nachkommen nach
dem Geschlecht auszuwabhlen, so sollten die
Untersuchungsergebnisse vor allem eine Entschei-
dungshilfe bieten, wenn die Mutter ein Kind mit ei-
ner auf den Geschlechtschromosomen lokalisierten
Krankheit zur Welt bringen kénnte. Wenn kein ge-
nauerer genetischer Test zur Verfuigung steht, ist die
Kenntnis des Geschlechts eines Foétus sinnvoll.

Untersuchung auf Hamoglobin-
abweichungen

Nach Vorhersagen der Weltgesundheitsorganisation
werden bis zum Jahre 2000 ungeféahr 7 % der Welt-
bevdlkerung Trager der wichtigsten Hamoglobino-
pathien sein. Es handelt sich hier um ernste Krankheiten,
die dadurch bedingt sind, dass der Sauerstofftransport
zu den Geweben durch das Hamoglobin der roten Blut-
zellen nicht mehr normal funktioniert. Sie sind die haufig-
sten der menschlichen Erbkrankheiten. Weil es keine
zufriedenstellende Behandlung gibt, werden in der néhe-
ren Zukunft die vorangigen Verfahren zur Bekdmpfung
dieser Stérungen die pranatale Diagnostik und die Er-
kennung der Trager sein. In manchen Fallen, wie der
Sichelzellenanamie, ist die Krankheitsursache eine Ab-
weichung in der Struktur des Hamoglobinmolekails.
Thalassamien treten dagegen auf, wenn eine oder meh-
rere der vier im Molekul enthaltenen Globinketten ver-
mindert hergestellt werden und es so zu ungleichmafii-
gen Proportionen kommt. Als Ausloser einer solchen
Krankheit, dep-Thalassamie, sind tiber 90 verschiedene
Mutationen gefunden worden.

Der Southem Blot (nach seinem Erfinder Ed Southern
benannt) ist ein einfacher Test, mit dem eine Krankheit
wie die Sichelzellenandmie diagnostiziert werden kann.
Zunéchstwird aus weifsen Blutzellen des Patienten DNA
extrahiert. Zur DNA wird dann ein Enzym hinzugefiigt,
das in der DNA die Stelle erkennt, wo im normalen Ha-
moglobin-Gen der genetische Code fiir die Aminos&ure
Glutamins&ure (Glu) vorliegt. Das Enzym schneidet an
dieser Stelle die DNA. Im Gen fiir das Sichelzellhdmoglo-
bin ist dergenetische Code so verdndert, dass ernicht
mehrfiir Glutaminséaure, sondem fiir die Aminoséure
Valin (Val) codliert. Durch das “Schneiden” der DNA mit
elinem Enzym entsteht eine Mischungvon DNA-Fragmen-
ten. Diese werden nach ihrer GroBe aulgetrennt und mit
einer Sonde fiir das Normalgen behandelt.

Das Gen, welches fiir das normale Himoglobin codiert,
wird von dem Enzym in zwei Fragmente gespalten, die
Jeweils einen Teil des Gens enthalten. Die DNA-Sonde
bindet sich an beide Fragmente. Weil die Sonde leicht
radioaktiv markiert wurde, kénnen die beiden Fragmen-
te aufeinem Rontgenfilm als zwei schwarze Bander er-
kanntwerden. Wenn es sich um das Gen fiir die
Sichelzellvariante des Hémoglobins handelt, wird es
nichtvon dem Enzym geschnitten, und es erscheint nur
einschwarzes Band.
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Aus weiBBen
Blutzellen wird
DNA extrahiert

Die DNA wird in Fragmente geschnitten ...

vorausgehende DNA

: GAG 5 .
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In der Diagnostik der Hamoglobinopathien hat es
in letzter Zeit grosse Fortschritte gegeben. Sir Da-
vid Wetherall und seine Kollegen vom Radcliffe
Hospital in Oxford waren die wichtigsten Vorreiter.
Diese Fortschritte in der genetischen Diagnostik
|6sten frihere Techniken ab, bei denen abnorme
Hamoglobinformen in roten Blutzellen identifiziert
wurden, die man mit Hilfe einer Nadel aus der Pla-
zenta oder der Nabelschnur entnahm. Auch wenn
diese Methoden effektiv waren (das Ergebnis war
eine deutliche Abnahme der Geburtenrate von
B-Thalasséamie-Kranken in Griechenland), konnten
sie erstim spaten zweiten Drittel der Schwanger-
schaft angewandt werden.

Indem man sich eher auf die Gene als auf das Ha-
moglobin konzentriert, das sie produzieren, kon-
nen die neuen Verfahren bereits vor dem Vorhan-
densein von Blutzellen angewandt werden. In den
1970er Jahren machte man erste Fortschritte, in-
dem man im frithen zweiten Drittel der Schwanger-
schaft die Amniozentese anwendete. Es folgten in
den frihen 1980ern die ersten erfolgreichen Unter-
suchungen der DNA aus Chorionzotten, die im
frihen ersten Drittel der Schwangerschaft entnom-
men werden. Wenn eine besondere Gensonde zur
Verfigung steht, ist die préanatale Diagnose
manchmal relativ einfach. In anderen Fallen mus-
sen komplexere Methoden angewandt werden.

Lokalisierung des Gens fiir

Cystische Fibrose

1989 gaben Forscher des Hospital for Sick
Children in Toronto die Lokalisation des mutierten
Gens fir Cystische Fibrose (CF) bekannt. Die An-
wendung eleganter, aber trotzdem mihsamer Tech-
niken bedeutete einen Triumph fir Lap-Chee Tsui
und seine Mitarbeiter. Nach einer anfanglichen
Untersuchung von Familienmitgliedern mit der
Krankheit benutzten sie die Methode der
Kopplungsanalyse und konnten damit 1985 die
Krankheit auf dem Chromosom Nr. 7 lokalisieren
und anschlieRend die genaue Lage des defekten
Gens bestimmen.

Die Entdeckung von Toronto fuhrte schnell zur
Entwicklung einer fur die CF-Mutation spezifi-
schen Gensonde. Neben der Anwendung in be-
troffenen Familien erschien sie schnell als Basis
fur groRere Untersuchungsprogramme ganzer Po-
pulationen geeignet zu sein. Diese Hoffnungen
wurden jedoch gedampft, als das neuentdeckte,
mutierte Gen nur bei drei Vierteln der CF-Patienten
gefunden wurde. Die nachfolgende ldentifizierung
weiterer Mutationen (bekannt sind Uber 450) hat,
abhangig von rassischem und ethnischem Hinter-
grund, die Identifizierung von 85 — 95% der
Krankheitstrager ermdglicht. Auf diese Weise be-
ginnt die Untersuchung von Populationen besser
durchfuhrbar zu werden.

Priaimplantationsdagnostik

Vor kurzem wurde die genetische Untersuchung
auf Embryonen ausgeweitet, die dunelvitro-
Befruchtung gezeugt worden waren (Hinzufligen
von Spermatozoen zu in Retorten gewachsenen
Eizellen). Diese Methode der Embryonen-
produktion wurde urspriinglich entwickelt, um
bestimmten unfruchtbaren Paaren zu ,Retorten-
babies" zu verhelfen. Heute kann jedoch ein ge-
sunder Embryo identifiziert und der Frau implan-
tiert werden, die dann sicher sein kann, dass ihre
Schwangerschatt hinsichtlich jener bestimmten
Erbkrankheit und auch verschiedener anderer
Krankheiten risikolos verlauft.

Zuerst berichteten Robert Winston und seine Kol-
legen in London Uber die Enthahme von einzelnen
Zellen eines sehr friihen Embryos (6 - 10 Zellen) und
der anschlieRenden Feststellung des Geschlechts mit
Hilfe von DNA-Markern auf dem Y-Chromosom. Ihr
Zielwar es, Ehepaaren zu helfen, in deren Familien X-
chromosomale Krankheiten aufgetreten waren. Die
Entnahme einer einzelnen Zelle schadigte nicht den
Ubrigen Embryo. Wenn diese Technik auch nicht die
Geburt eines gesunden Jungen garantieren konnte,
so konnte sie doch eine gewisse Sicherheit geben,
dass die Mutter einen gesunden weiblichen Embryo
zur Welt bringen wirde. Unnétige Abtreibungen
koénnten auf diese Weise aber nur bedingt verhindert
werden: Bei bestimmten X-chromosomalen Krank-
heiten wirden nach einer Geschlechtsbestimmung
mit Hilfe der Amniozentese oder der Chorionzotten-
biopsie alle mannlichen Schwangerschaften beendet
werden, auch wenn die Halfte der mannlichen Em-
bryonen nicht geschadigt ware.

Winston hat zusammen mit Bob Williamson und
anderen Mitarbeitern diese Methode auch zur
Untersuchung auf CF and Muskeldystrophie
Duchenne benutzt. Zundchst suchten sie nach
Genmarkern in der Nahe der fur die Cystische
Fibrose verantwortlichen Mutation und nach Tei-
len der Sequenz, die Dystrophin codiert und in der
mutierten Form die Muskeldystrophie Duchenne
verursacht. Solche Testverfahren sollten die Un-
tersuchung der nicht X-chromosomalen Krank-
heiten (z. B. CF) vereinfachen und ebenfalls die

Rechts: F’réimplantationsdiagnostik.
Eine Probe (Biopsie) wird einem friihen
Embryo im 8-Zell-Stadium entnommen.
Wahrend die Probezellen getestet
werden, wird der iibrige Embryo
aufbewahrt. Wenn die Tests keinen
Anbhaltspunkt fiir eine ernste Erbkrankheit
ergeben, wird der Embryo implantiert. Da
die Zellen solch friiher Embryonen
undifferenziert sind, verursacht die
Entfernung einer Zelle keine Schiaden und
die nachfolgende Entwicklung verliauft
normal.
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Implantation mannlicher Embryonen ermdglichen,
die nicht von X-chromosomalen Erbkrankheiten
wie der Muskeldystrophie Duchenne betroffen
sind.

Grundlagen der Gentherapie

Bis vor kurzem war es nur méglich, die Symptome
einer Erbkrankheit zu unterdriicken. Nur ein kleiner
Teil der Erkrankten konnte daher am aktiven Leben
teilhaben.

Gentherapie besteht in der Reparatur oder dem Ersatz
krankheitsauslésender Gene oder der Einschleusung
funktionierender Allele in lebende Zellen, die dann

dort zusétzlich zu den nicht funktionierenden Allelen
vorliegen. Arzte hoffen so, Erbkrankheiten erstmalig
effektiv behandeln zu kénnen. Die Gentherapie hat
von Regierungen verschiedener Lander griines Licht
bekommen und obwohl diese Arbeit noch in den
Kinderschuhen steckt, sind die Ergebnisse einiger
friiher Versuche ermutigend.

Bis heute sind bei allen Experimenten den betrof-
fenen Personen funktionierende Gene zusétzlich zu
den nicht funktionierenden Genen “verabreicht”
worden (denn alle Arbeiten beschrankten sich bis-
lang auf die Behandlung von Krankheiten, die von
rezessiven Allelen verursacht werden). Eine andere
Maoglichkeit wére, ein schlecht funktionierendes Gen
direkt zu verandern, um so seine falsche Botschaft zu
korrigieren.n vitro ist es bereits gelungen, Gen-
sequenzen in verschiedenen Saugetierzelltypen zu
verandern.

Bei allen diesen Techniken mussen funktionierende
Allele in Zellen des betroffenen Gewebes ein-
geschleust werden. Das ist in Geweben wie Blut oder
Knochenmark, die enthommen, im Labor behandelt
und dann wieder injiziert werden kénnen, viel einfa-
cher als in Geweben wie Leber, Lunge oder Gehirn.
Bisher ist genetisches Material mit Hilfe von speziell
zugeschnittenen Viren oder umhiillt von Fett-
trépfchen, den sogenannten Liposomen, in die
Korperzellen eingeschleust worden.

Diese Behandlungen betrafen jeweils nur die Kérper-
zellen einer erkrankten Perssoifhatische Gen-
therapig. Die genetische Veranderung von Keimzel-
len — Ei- und Samenzellen — oder von Embryonen
(Keimbahntherapigist jedoch noch nicht versucht
oder genehmigt worden. Solche Veranderungen wiir-
den die zukiinftigen Generationen betreffen. Zur Zeit
erscheint Keimbahntherapie unakzeptabel, weil tiber
ihre méglichen Folgen und Gefahren so wenig be-
kanntist. So ist es z.B. nicht immer wiinschenswert,
Tragerpotential aus der Population zu entfernen, weil
auch nachteilige Allele unter bestimmten Bedingun-
gen vorteilhaft sein kdnnen.

Erste Schritte zur Gentherapie

Die ersten greifbaren Schritte in Richtung Gen-
therapie konzentrierten sich auf vier verschiedene
Krankheiten. 1993 gaben Forscher in Oxford und
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Cambridge im United Kingdom die Wiederherstel-
lung der normalen Funktion von Lungenzellen bei
Mausen mit CF bekannt. Sie hatten Kopien eines
CFTR genannten Gens, eingehllt in Liposomen
(kleine Fetttropfchen), in die Lungen der Mause
eingespritzt. Die Liposomen verbanden sich mit
den Zellmembranen der Tierzellen und gaben den
Weg fur die DNA ins Zellinnere frei, um so den
Defekt zu beheben. Kurz danach begannen Versu-
che am Menschen. Die Behandlung der CF-Sym-
ptome zeigte einigen Erfolg, auch wenn diese The-
rapie keine Heilung darstellt.

In einem anderen Experiment fugten die Forscher
ein normales Gen in bestimmte weil3e Blutzellen
eines Patienten mit Leukozytenadhasionsdefekt
ein, einer seltenen genetischen Stérung, die fir die
Opfer wiederkehrende, lebensbedrohliche Infektio-
nen bedeutet. Ein Virus diente als Ubertrager eines
normalen Gens, das die Wirkung des abnormen,
fur die Erkrankung verantwortlichen Gens ausglei-
chen sollte. Das neue Allel wirkte in der Weise,
dass die Zellen sich normal verhielten. Man hofft

nun, dass das Gen in Stammzellen des Knochen-
marks, von denen die Blutzellbildung ausgeht,
eingefligt werden kann und es so zur Bildung von
normalen weif3en Blutzellen kommt.

Den dritten Ansatz unternahmen French Anderson
und seine Kollegen am National Cancer Institute and
National Heart, Lung and Blood Institute in
Bethesda, USA. Das langfristige Ziel war und ist die
Optimierung der Krebsbehandlung durch Verwen-
dung bestimmter weil3er Blutzellen des Patienten
selbst, zusammen mit Interleukin-2. Diese nattrliche
Substanz regt das Wachstum der weil3en Zellen an,
die als fremd erkanntes Gewebe angreifen. Die For-
scher entnahmen Patienten mit fortgeschrittenen
Melanomen weif3e Blutzellen und schleusten mit
Hilfe eines Virus ein Gen in den Zellkern ein, das zu
einer bestimmten Antibiotikaresistenz fuhrte. Da-
durch konnten sie Uberleben und Verhalten der ver-
anderten Zellen nach der Reinjektion in den Patien-
ten Uberwachen. Auf dieses einleitende Experiment
folgen nun Bemiihungen, die Fahigkeit der weil3en
Blutzellen zur Tumorzerstdrung zu erhdhen, indem

Unten: 1991 wurde eine Gentherapie zur Bekidmpfung der schweren kombinierten Inmundefizienz
(SCID) in Italien und im Jahr darauf am Londoner Great Ormond Street Hospital mit Unterstiitzung
von Kollegen des TNO Research Institute in Rijswijk durchgefiihrt. Bei der Behandlung wurde ein
fehlendes Gen fiir ein Enzym (ADA) ersetzt. Das Gen wurde in die Stammzellen des Knochenmarks
eingefiigt, so dass die daraus entstehenden Blutzellen ADA produzieren konnten.

Dr. Gareth Morgan vom Londoner Great Ormond

Im TNO Research Institute in Rifswijk

Street Hospital entnahm dem erkrankten Baby
Knochenmarkstammzellen

Die Zellen
wurden in die
Niederlande

geflogen

Die Stammzellen des
Babies wurden durch das

. . modifizierte Virus infiziert
Das modifizierte Virus

fiigte das ADA-Gen in
die Stammzellen ei

—_
e

Die Zellen wurden einige Tage
kultiviert und dann nach
London zuriickgeschickt

=0

isolierte Professor Dinco Valerio das
fehlende ADA-Gen aus dem Knocheg
mark eines gesunden Spenders

ADA-Gen
Das ADA-Gen

wurde in ein
Virus eingefiigt

Der Virus wurde durch die Die modifizierten
Entfernung seiner Stammzellen wurden in
Reproduktionsgene das Knochenmark des
unschadlich gemacht Babies injiziert, wo sie
gesunde Blutzellen mit
dem vollstandigen ADA-

Gen produzierten
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man ihnen Gene zur Uberproduktion eines Proteins
mit der Bezeichnung Tumor-Nekrose-Faktor gibt.

Ein viertes Ziel ist die Heilung der schweren kom-
binierten Immunschwéache (SCID), eine seltene
Storung, die jedes Jahr 40 Kinder weltweit betrifft.
Bei ungefahr der Hélfte der Patienten ist das Gen
fur das Enzym Adenosindesaminase (ADA) defekt
und hindert so das Immunsystem an der Ver-
teidigung des Korpers gegen eindringende Mikro-
ben. Versuche, die Krankheit zu bekampfen, be-
gannen 1990 in den USA, und zwar durch die Ent-
nahme von weif3en Blutzellen des Patienten, Ein-
schleusung eines normalen Gens fir die Codie-
rung des Enzyms und dann der Rucktransfusion
der Zellen. Die fortschrittlichere Behandlung unter
Verwendung von modifizierten Stammzellen —um
so die notwendigen wiederholten Transplantatio-
nen zu vermeiden — begann 1992 in Italien und mit
Unterstiitzung von niederlandischen Arzten ein
Jahr spater im Vereinigten Konigreich.

Mogliche Ansatzpunkte fir eine Therapie bieten
Krankheiten, die durch ein einziges Gen ausgelost
werden: andere Immundefektkrankheiten; Hyper-
cholesterolamie (Ersatz eines Rezeptorproteins);
Hamophilie (Faktoren IX und VIII); Phenyl-
ketonurie (Fehlen des Enzyms Phenylalanin-
hydroxylase); Hurlersyndrom (unter Beteiligung
eines alsi-lduronisase bezeichneten Enzym);
Thalassdmien und Sichelzellenandmie (mit fehler-
haftemB-Globin-Gen).

Zelltherapie

Die Zelltherapie besteht darin, Zellen eines hin-
sichtlich einer bestimmten Krankheit gesunden
Spenders an geeigneter Stelle in eine erkrankte
Person zu injizieren. Es kénnen auch Zellen des
Erkrankten entnommen, in Kulturen genetisch
verandert und dann wieder in den Patienten tber-
fuhrt werden.

Im April 1995 wurde in Frankreich ein
Zelltherapieversuch zur Bekampfung des
Hurlersyndroms angekiindigt. Arzte des Pasteur-
instituts in Paris planten den Transfer einer Kopie
eines fehlenden Gens fur ein Enzym in Hautzellen,
die sechs unter dieser Krankheit leidenden Babies
entnommen wurden. Die veranderten Zellen sollten
durch Collagen miteinander verbunden und dann
in das Peritoneum (die Koérperhéhle, welche die
Eingeweide und andere Organe enthalt)
reimplantiert werden. Man hofft, dass die implan-
tierten Zellero-lduronisase abgeben, ein Enzym,
ohne das die Babies unter Organ-, Knochen-, Ner-
ven- und Gehirnschéadigungen leiden und schliel3-
lich in friher Kindheit sterben wirden.

Bei der Muskeldystrophie Duchenne (DMD), bei
der die Zellen nicht das Protein Dystrophin produ-
zieren, konnten gesunde Muskelzellen kultiviert
und dann in die Muskeln der Patienten injiziert

EIBE European Initiative for Biotechnology Educati@®00

Normaler Il
Muskel i m
eines .
gesunden

Spenders Il

Muskelzellen im
Friihstadium
(Myoblasten) mit
einem normalen
Dystrophingen

Myoblast

Ubertragung von
Zellen auf den
Dystrophie-
Muskel

Reparierter
Muskel, der
nun Dystrophin
produziert

Oben: Anwendungsmoglichkeit der
Zelltherapie zur Linderung der Symptome
bei der Muskeldystrophie Duchenne.

werden. Da die injizierten Zellen normale Kopien
des Dystrophingens enthalten, wirden sie genu-
gend Dystrophin produzieren, um einen weiteren
Abbau der Muskelfasern zu verhindern. Diese Art
von Behandlung kénnte sich in der ndheren Zu-
kunft als die einzig mdgliche erweisen, weil das
Dystrophingen fur einen Einbau in defekte
Muskelzellen mit Hilfe der heutigen gen-
technischen Verfahren sehr grof3 ist. Die
Zelltherapie kdnnte auch zur Behandlung von
Krankheiten wie Krebs und AIDS sowie dem Um-
gang mit chronischen Erkrankungen wie der Diabe-
tes dienen.
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Gebrauch der
Materialien

Diese Unterrichtseinheit bedient sich eines Rol-
lenspiels und zielt darauf ab, die Schler tiber
drei ernste Erbkrankheiten (Cystische Fibrose,
Muskeldystrophie Duchenne und Chorea
Huntington) zu informieren.

Die Schiler tibernehmen die Rolle potentieller
Eltern, die Trager von Erbkrankheiten sind. Als
Eltern missen sie wichtige Entscheidungen fal-
len, Uber die zwischen den Partnern Einigkeit
bestehen muss. Die Schiler haben zuerst die
Aufgabe, auf der Grundlage von Informationen
Entscheidungen tiber mehrere Fragen ein-
schlie3lich Kinderwunsch, préanataler Diagnostik,
Schwangerschaftsabbruch und anderen ihnen
zur Verfuigung stehenden Wahlmdglichkeiten zu
treffen.

Die Ubung kann die Erkenntnis férdern, dass
wissenschaftliche Entwicklungen in weiter
gefassten sozialen, ethischen und politischen

Zusammenhangen gesehen werden mussen. Sie

sollte den Schilern auch dabei helfen, sowohl
mehr tber ihre eigenen Wertvorstellungen und
Haltungen als auch Uber die der anderen zu er-
fahren, sowie Kommunikationsféahigkeiten und
Selbstvertrauen zu entwickeln.

Der Verlauf dieses Projekts ist nicht streng vor-
gegeben. Abwandlungen sind entsprechend dem
Informationsgrad, der den Schtilern gegeben
werden muss, durchaus mdglich. Vielleicht
mdchten einige Lehrkréfte die Erbkrankheiten,
die in dieser Einheit genannt werden, durch an-

dere erganzen oder ersetzen, die sie als geeigne-

ter fur ihre Schuler halten, so z.B. die Sichel-
zellenanamie.

Behandlung heikler Fragen

Es ware gut, wenn sich Lehrkrafte vor dem Be-
ginn dieser Einheit vergewissern, dass niemand
in der Klasse, keiner seiner engeren Freunde
oder Verwandten an ernsten Erbkrankheiten
leidet. Dies muss mit viel Fingerspitzengefthl
geschehen.

Ein moglicher Einstieg wére, die Klasse zu fra-
gen, ob jemand die in der Einheit genannten er-
erbten Krankheitsbilder kennt, um dann eventu-
ell weiter nachzufragen. Alternativ konnte man
den Fragebogen aus der Einheit benutzen; die

gegebenen Antworten kdnnten einen Hinweis
auf eine personliche Betroffenheit geben. Uber-
legen Sie, ob Sie Uberhaupt einige Krankheitshil-
der diskutieren lassen. Wenn Sie es tun, seien
Sie darauf vorbereitet, mit Vorsicht und Finger-
spitzengefiihl vorzugehen.

Einige Schiler konnten den Wunsch haben, ver-
traulich Giber Erbkrankheiten ihnen bekannter
Menschen zu sprechen. Mdglicherweise mus-
sen Gruppen eingerichtet werden, in denen sich
eine Atmosphéare der unvoreingenommenen Ak-
zeptanz und des Vertrauens entwickeln kann.

Ziele

Das Bewultsein von Lehrern und ihren Schi-

lern soll erweitert werden:

e Uber Art und Auswirkungen einiger erbli-
cher Krankheitsbilder;

e Uber die neuen Verfahren zur Lokalisation
der beteiligten Gene, pranatale Diagnostik
und Ubertragertests;

e Uber einige Fragen, die sich aus Entwick-
lungen der Humangenetik ergeben.

Vorbereitungen

Die Schilersollten die Informationsblatter zu
den drei in dieser Einheit beschriebenen
Erbkrankheiten lesen und verstehen.

Die Lehrkrafte sollten sich darauf einstellen,
als Informationsquelle zur Verfiigung zu

stehen und sich mit moglicherweise im Unter-
richt auftretenden Problemen auseinanderzu-
setzen. Sie sollten sich dartber im Klaren sein,
dass Personen in ihrer Klasse oder deren
Verwandte von den beschriebenen Krank-
heitsbildern direkt betroffen sein kbnnten
(siehe Behandlung heikler Fragen).

Organisation

Fur dieses Projekt sollten zusétzlich zu der
vorbereitenden Arbeit mindestens 60 Minuten
eingeplant werden.

Materialien

Benatigtes Material pro Schiilerklasse

@ GeniligendGenetische Karterfpaarweise
abgezahlt) fur alle beteiligten Schiiler (aus
dem Kopierteil in dieser Einheit).

e Geniugend Kopien derbeits-und
Informationsblattersowie der Seite
“Genetische Stdrungen: Vorbeugung
und Heilung” (aus dem Kopierteil dieser
Einheit) fur alle Schiiler.
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Fakultativ

e Hintergrundinformationaus dieser Einheit

e Informationsmaterial verschiedener
Vereinigungen und Gruppierungen (siehe
Anhang 3.

@ Soweit verflgbar, kénnten sich
Videoaufnahmen zur Erlauterung der
Cystischen Fibrose, der Muskeldystrophie
Duchenne und der Chorea Huntington als
nitzlich erweisen.

Vorgehensweise in Kiirze

1. Treffen Sie alle nétigeviorbereitungen

2. Geben Sie di&enetischen Kartean die
einzelnen Teilnehmer aus. Dann sollen
die Schiiler sich paarweise zur Arbeit
zusammenfinden.

3. Geben Sidrbeitsblatt 1aus.

4. Verteilen Sie diénformationsblétterzu
den Erbkrankheiten. Nutzen Sie bei Bedarf
auch zusatzliche Materialien.

5. Geben SiArbeitsblatt 2sowie“Genetische

Stérungen: Vorbeugung und Heilungs.

6. Zeigen Sie Videoaufnahmen, soweit sie

verfigbar und geeignet sind.

Erweiterung

Fur Biologiestudenten kénnte vor allem die
Behandlung der Genetik und der DNA-Tech-
nologie erweitert werden, um so einen Bezug
zu anderen Curriculumteilen herzustellen.
(Dazu konnte digHintergrundinformation
dieser Einheit nitzlich sein.)

Vorgehensweise im Einzelnen

Die bendtigterGenetischen Kartegollten auf
farbigen Karton fotokopiert werden, so dass die
Karten einen Farb-Code haben, z.B. Karte 1
blau, Karte 2 rosa, Karte 3 grtin. Auf jeder Kar-
te steht, ob sie zu einer weiblichen oder einer
mannlichen Person gehdrt, au3erdem beschreibt
sie Einzelheiten Gber eine Veranlagung zu drei
ernsten Erbkrankheiten.

Die Karten werden gemischt und jeder Teilneh-
mer zieht eine Karte aus dem Stapel (sorgen Sie
daflr, dass der Stapel die richtige Anzahl von
Karten in entsprechenden Paaren enthélt). Sie
koénnen es so planen, dass den Teilnehmerinnen
weibliche Karten gegeben werden und den Teil-
nehmern méannliche Karten - aber dies ist nicht
immer machbar oder gar notwendig.

Die Teilnehmer werden dann gebeten, einen
Partner zu finden (Ehemann oder Ehefrau) -
jemanden, der eine Karte gleicher Farbe wie er
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bzw. sie selbst hat, aber mit dem entgegenge-
setzten Geschlecht (Angabe auf der Karte).

Sobald die ,Eltern” sich gefunden haben, be-
kommen siéArbeitsblatt 1 Dieses weist die
~Eltern“an, ihre Karten genau anzusehen und zu
vergleichen, um ihr ,Risiko" bei der Nach-
wuchsplanung herauszufinden. Achtung: Die
Karten sind so angelegt, dgsdesPaar das
Risiko hat, kranke Kinder zu bekommen: Karte
1 fur Cystische Fibrose, Karte 2 fur Muskel-
dystrophie Duchenne und Karte 3 fur Chorea
Huntington. Diese Krankheiten wurden ausge-
wahlt, weil sie einen weiten Bereich von Erb-
gangen abdecken und eine Anzahl von Fragen
aufwerfen, die mit diesen Erbkrankheiten in Zu-
sammenhang stehen.

Den Teilnehmern sollte mitgeteilt werden, dass
Informationsblatteriiber die Krankheiten zur
Verfligung stehen, damit sie die Fragen auf den
Arbeitsblattern beantworten kénnen.

Die Karten

Es gibt von jeder Farbe mannliche und weibli-

che Karten:

Nr. 1 - Blaue Karten - CF = Cystische
Fibrose;

Nr. 2 - Rosa Karten - DMD = Muskel-
dystrophie Duchenne;

Nr. 3 - Grune Karten - CH = Chorea
Huntington.

Arbeitsblatt 1

Das Paar muss entscheiden, an welcher
Erbkrankheit ihre Kinder leiden kénnten und
die Wahrscheinlichkeit herausfinden, mit der
dieser Fall eintritt.

Cystische Fibrose

Nur wenn beide Eltern Ubertrager sind,
kdnnen die Kinder erkranken.
Muskeldystrophie Duchenne

Wenn die Mutter Ubertréagerin ist, konnen ihre
Soéhne erkranken.

Chorea Huntington

Wenn ein Elternteil erkrankt ist, besteht auch
fur die Nachkommen das Risiko einer Erkran-
kung.

Arbeitsblatt 2

Sobald die ,Eltern“ ihr Risiko festgestellt ha-
ben, Kinder mit einer Erbkrankheit zu bekom-
men, und sobald sie herausgefunden haben,
dass diese Krankheit an spatere Generationen
weitervererbt werden kann, werden sie gebe-
ten, eine Reihe von Entscheidungen zu tref-
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fen. Der Lehrer sollte es méglichst vermeiden,
fur die ,Eltern* irgendwelche Entscheidungen
zu treffen. Stattdessen sollte der Lehrer die
Rolle eines Spielleiters tibernehmen, der die
Teilnehmer nach Wunsch mit Informations-
material versorgt.

Die Schiuler sollten dazu ermutigt werden, die
einzelnen Probleme zu durchdenken und ihre
Begriindungen fur bestimmte Entscheidungen
aufzuschreiben, wobei sie die ihnen zugéangli-

chen Informationen nutzen.

Entscheidung 1

Auch wenn sich ein Paar dafir entscheidet,
zu diesem Zeitpunkt keine Kinder zu bekom-
men, sollte es mit Frage 2 fortfahren. Das
formationsblattzur jeweiligen Erbkrankheit
kdnnten dabei hilfreich sein.

Entscheidung 2

Die ,Eltern” sollen alle Méglichkeiten der Vor-
sorge und Heilung diskutieren und sie in der
Reihenfolge ihrer Wahl auffiihren - dies ermu-
tigt sie, sich um Informationen zu bemtihen
und sorgféaltig tber mégliche Vorgehensweisen
nachzudenken.

Die Lehrkraft sollte wiederum der Versu-
chung widerstehen, irgendwelche Werturteile
abzugeben. Die ,Eltern” sollten ermutigt wer-
den, ihre Entscheidungen selbst zu treffen.

Entscheidung 3

Bei der dritten von den ,Eltern“ zu treffenden
Entscheidung mussen sie sich entschlie3en, ob
sie einen préanatalen Diagnostiktest durchfuh-
ren lassen wollen oder nicht. Auch wenn sie
sich gegen einen solchen Test entscheiden,
sollten sie mit der Ubung fortfahren und sich
vorstellen, dass sie einem Test zugestimmt
haben und dass dieser Test positiv ausgefallen
ist. Sie missen dann entscheiden, was sie als
Nachstes tun wollen, indem sie alle Mdglich-
keiten sorgféltig gegeneinander abwagen.
Auch wenn sie sich fir eine Abtreibung ent-
scheiden, sollten sie auch alle anderen Még-
lichkeiten durchdenken und sie in der Reihen-
folge ihrer Bevorzugung angeben.

Zum Schluf sollten die ,Eltern” Gber andere
Krankheiten mit einer genetischen Veranla-
gung oder aber Uber sehr harmlose Krank-
heitsbilder nachdenken, um herauszufinden, ob

ihre Entscheidungen sich von den Entschei-
dungen Uber die zuvor betrachteten ernsten
Krankheitsbilder unterscheiden. Die ,Eltern“
sollten immer ermutigt werden, die Begrin-
dungen fur ihre Entscheidungen aufzuschrei-
ben.

Vertraulichkeit zwischen den ,Eltern” sollte
jederzeit respektiert werden.

Wenn mehr Zeit zur Verflgung steht oder ein-
zelne ,Eltern” die Ubung schneller als andere
abschlief3en, geben Sie ihnen die Moglichkeit,
sich mit einer der anderen Stérungen oder so-
gar mit beiden auseinanderzusetzen. Geben
Sie ihnen dazu weitere Karten und Arbeits-
blatter.

Versuchen Sie, fur jede Gruppe von ,Eltern*
genugend Diskussionszeit zur Verfigung zu
stellen. Wenn diese Einheit erfolgreich ver-
lauft, regt sie auch Diskussionen uber ver-
wandte Themen an wie Embryoforschung,
Leihmutterschaft, Probleme in Zusammen-
hang mit der Anwendung verschiedener dia-
gnostischer Tests und dartber, was man als
,<abnorm“ bezeichnet, wenn immer mehr Test-
verfahren zur Verfigung stehen.

Auch wenn sie nur kurz sein kann, ist es rat-
sam, eine Abschlussbesprechung durchzuftih-
ren, um die Problematik abzurunden und wie-
der zur Normalitat zuriickzukehren.
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Fotokopieren Sie diese Karten auf farbigen Karton fiir den Einsatz im
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Fotokopieren Sie diese Karten auf farbigen Karton fiir den Einsatz im

E Rollenspiel. Jeder Teilnehmer benoétigt eine Karte.
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Fotokopieren Sie diese Karten auf farbigen Karton fiir den Einsatz im
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24: EinHerr 4: ProBLEME IN DER HUMANGENETIK

Cystische Fibrose

EINHEIT

European Initiative for Biotechnology Education

Die Cystische Fibrose ist eine ernste
Erbkrankheit, die hauptsachlich Lungen
und Verdauungsorgane beféllt und zu
wiederkehrenden Brustrauminfektionen
und gestorter Nahrungsverwertung fuhrt.
Sie ist die haufigste Erbkrankheit bei
Menschen europaischer Abstammung.

Haufigkeit

Im Vereinigten Konigreich ist 1 von 2000 Neugebore-
nen von CF betroffen; das bedeutet, dass jede Wo-
che etwa 5 Babies mit dieser Krankheit geboren wer-
den. Zeitgleich sind ungeféahr 6000 Menschen im
Vereinigten Konigreich von CF betroffen. Im Durch-
schnitt sterben jede Woche drei Menschen an den
Folgen der CF.

Symptome

Nicht alle Menschen sind gleichermal3en von dieser
Krankheit betroffen; bei einigen &uf3ern sich die Sym-
ptome weniger ernst als bei anderen. CF fuhrt zur
Produktion von dickem, klebrigem Schleimin den
Bronchien. Dieser ist schwer abzuhusten, so dass
immer wieder Lungeninfektionen wie z.B. eine Lun-
genentziindung auftreten. Jede neue Infektion scha-
digt die Lungen etwas mehr als zuvor, die Gesund-
heit der betroffenen Personen verschlechtert sich.
Eine wirksame Physiotherapie, die zur Entfernung
des Schleims aus dem Brustraum dient, sowie eine
Behandlung mit Antibiotika kann die Infektionsrate
verringern.

Die Bauchspeicheldriise wird durch die klebrigen
Sekrete blockiert und kann ihre Verdauungssafte
nicht in gentigender Menge produzieren. Dies fuhrt
zu chronischem Durchfall, geringerer Gewichtszu-
nahme und angegriffener Gesundheit. Mé&nnliche
Personen sind auf Grund abnormer Schleimabsonde-
rungen in den Samenleitern unfruchtbar. Der Verlust
von Chlorid-lonen im Schweil3 kann so ernsthaft

sein, dass es bei warmem Wetter zu einem Hitzschlag
kommen kann.

Grundlagen der Vererbung

Diese Stoérung wird durch ein einzelnes Gen verur-
sacht, das 1985 im Chromosom 7 lokalisiert wurde.
Ein durch dieses Gen codiertes Protein reguliert den
Transport der Chlorid-lonen in die Zellen hinein und
aus den Zellen heraus. Eine defekte Form dieses

Proteins fiihrt dazu, dass die produzierten Sekrete
dicker und klebriger als normal sind. Jemand, der ein
fehlerhaftes und ein normales Allel besitzt, bleibt
gesund, ist aber Ubertrager dieser Krankheit. Unge-
fahr 1 von 25 Personen europaischer Herkunft ist
Ubertrager eines CF-Allels.

Wenn beide Eltern Ubertrager sind und jeweils ein
CF-Allel vererben, wird ihr Kind an CF erkranken.
Wenn ein Elternteil ein normales Allel und das ande-
re Elternteil ein CF-Allel vererbt, wird das Kind, wie
seine Eltern, Ubertrager der CF sein, selbst aber keine
Symptome dieser Krankheit zeigen.

Wenn zwei Ubertrager der CF ein Kind bekommen,
erkrankt es mit einer Wahrscheinlichkeitvon 1 : 4 an
CF; es ist mit einer Wahrscheinlichkeitvon 2 : 4
Ubertrager dieser Krankheit; die Chance, tiberhaupt
keine CF-Allele zu erben, betragt 1 : 4. Diese Risiken
treffen fiir jede Schwangerschaft erneut zu - sie ver-
andern sich nicht mit der steigenden Zahl der
Schwangerschaften. CF betrifft Madchen und Jun-
gen gleichermal3en.

Frithe Symptome

Im Vereinigten Kénigreich wird allen Neugeborenen

im Alter von etwa einer Woche Blut abgenommen.
Diese Blutprobe wird auf Anzeichen verschiedener
Krankheiten, oft auch auf CF, untersucht. Ungefahr 1
von 10 Babies, die mit CF zur Welt kommen, erkran-
ken in den ersten Lebenstagen an schwerer Verstop-
fung. Wenn der Test einen CF-Verdacht ergibt, wird
ein Schweil3test durchgefihrt. In den fiinfziger Jah-
ren erkannte man, dass der Schweifd an CF erkrankter
Kinder mehr Salz als normal enthéalt. Der Schweif3test
mif3t die Salzmenge im Schweil3. Wenn der Salzgehalt
sehr hoch ist, leidet das Kind an CF. Andere friihe
Symptome sind lastiger Husten, wiederkehrende
Brustrauminfektionen, lang andauernder Durchfall
oder geringere Gewichtszunahme.

Die Ursache

1989 wurde das CF-Gen identifiziert. Eine grofRe An-
zahl von Mutationen (etwa 450 sind bekannt) kon-
nen die Struktur eines grof3en Proteins mit der Be-
zeichnungCysticFibrosis Transmembrane
Conductancé&egulator(CFTR) verdndern. Dieses
Protein transportiert Chlorid-lonen durch die Zell-
membranen der Epithelzellen in Lungen und
Verdauungsorganen. Das veranderte Protein erfillt
diese Aufgabe nicht richtig, so dass es zu verstarkter
Sekretion von Chlorid-lonen kommt.
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Diagnostische Tests

Bei den meisten Ubertragern der CF (etwa 75 % der
in Grof3britannien betroffenen Personen) ist die
Ursache die gleiche: eine Mutation mit der Bezeich-
nungAF508. Es ist heute mdglich, diese CF-Muta-
tion in den Familien zu verfolgen. Man hat einen
Test entwickelt, der sowohl einen Ubertrager iden-
tifizieren als auch in der prénatalen Diagnostik ein-
gesetzt werden kann. Diese Chorionzottenbiopsie
(CVS) wird normalerweise im ersten Drittel der
Schwangerschaft zwischen der 10. und der 12. Wo-
che durchgefiihrt. Eine kleine Menge der sich ent-
wickelnden Plazenta wird entfernt und zur Untersu-
chung der DNA an ein Labor geschickt. Die Ergeb-
nisse werden dann mit den DNA-Proben der Eltern
verglichen. Wenn im Gewebe des F6tus nur CF-
Allele gefunden werden, wird das Kind mit einer
CF-Erkrankung zur Welt kommen. Die meisten
prénatalen Diagnose-Tests werden bei Ehepaaren
durchgefuhrt, die bereits ein CF-krankes Kind ha-
ben.

Erstversorgung

Die Erstversorgung soll die Lungen so gesund wie
maglich erhalten. Physiotherapie (in Form von
Lagedrainage) dient zur Ableitung des klebrigen
Schleims aus den Lungen; Atemiibungen und re-
gelméaRige Bewegung sind ebenfalls sehr hilfreich.
Die Heilgymnastik wird normalerweise zweimal
taglich durchgefihrt. Brustrauminfektionen werden
verhindert und mit Antibiotika behandelt. Mit zu-
nehmendem Alter der Kinder nehmen die Probleme
eher zu. Es gab bereits einige erfolgreiche Herz-
Lungen-Transplantationen bei CF-Erkrankten.

Die Zukunft

85 % der CF-Ubertrager kénnen leicht identifiziert
werden. An manchen Orten wird Schwangeren als
Teil eines Pilotprojektes ein CF-Ubertragertest an-
geboten. Wenn die Mutter Ubertragerin ist, wird
dem Ehemann ebenfalls ein Ubertragertest angebo-
ten. Ein Programm dieser Art kann die Haufigkeit
der CF in der Bevélkerung deutlich herabsetzen.

Neu ist die genetische Untersuchung von sehr
frihen Embryonalstadien aimsvitro-Befruchtun-
gen. Diejenigen Embryonen, die sich nicht zu CF-
kranken Kindern entwickeln werden, werden fur die
Implantation in den Mutterleib ausgewahlt. Die
Mutter durchlauft dann eine ganz normale Schwan-
gerschaft. Im Augenblick werden weitere Experi-
mente durchgefihrt, um CF-Allele bereits vor der
Befruchtung in den Eizellen zu entdecken.

Wird die Forschung zur Heilung der CF fiihren? Da
das Gen nun lokalisiert ist und die Funktion des
betroffenen Proteins allm&hlich verstanden wird,
versuchen die Wissenschaftler, neue Wege zu ge-
hen. Neue Techniken der Genetik werden ange-
wandt, um bessere Medikamente herzustellen —
unter Verwendung menschlicher Gene wird es bald
Ergénzungsstoffe fur die Bauchspeicheldriise ge-
ben; auch wird menschliche DNase den Schleim in
den Lungen l6sen. Andere Wissenschaftler benut-
zen das menschliche CFTR-Gen zur Produktion
eines Proteins, das direkt in die Lungen der Patien-
ten eingebracht wird. Ein weiteres Verfahren ist die
Gentherapie, bei der eine normale Kopie des CFTR-
Gens in die Lungenepithelzellen eingeschleust
wird, um die Normalfunktionen wiederherzustellen.

Erbgang der

Cystischen Fibrose

(autosomal rezessiv)
Ubertragerin Ubertrager
Mutter Vater

N = dominantes ,,normales* Allel

cf = rezessives CF Allel cf N | N cf

N N N N ' of of cf
gesundes Ubertrager- Ubertrager- krankes

Kind kind kind Kind
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Duchenne

Muskeldystrofie

EINHEIT

European Initiative for Biotechnology Education

Mehr als 20 Befunde kénnen als
Muskeldystrophien bezeichnet werden,
weil sie Muskelzellen befallen und ihren
Zusammenbruch verursachen. Im
Vereinigten Konigreich leiden einige
Tausend Kinder an einem Typ der MD
und etwa die Halfte von ihnen sind
Jungen mit der Muskeldystrophie
Duchenne (DMD). Diese Krankheit wird
nach dem franzésischen Neurologen
G.A.B. Duchenne benannt, der sie 1858
zuerst beschrieb.

Haufigkeit

DMD ist eine der haufigsten und schwersten
durch ein einziges Gen verursachten Stérungen.
Sie betrifft ungeféahr 1 von 3000 neugeborenen
Jungen. Madchen sind dul3erst selten betroffen.

Symptome

Waéhrend der ersten Lebensjahre erscheinen die Kin-
der normal, aber dann beginnt in der frihen Kindheit
eine allmé&hliche, durchgreifende Schwachung der
Muskulatur. Einige Kinder beginnen spét zu laufen
oder aber sie haben zumindest Probleme beim Lau-
fen. Zwischen dem dritten und dem siebten Lebens-
jahr werden die Kinder bei fortschreitender Krankheit
immer unbeholfener, sie haben Schwierigkeiten beim
Gehen, Laufen, Treppensteigen und nach dem Hin-
fallen beim Wiederaufstehen. In diesem Stadium kon-
nen Arzte die Krankheit meistens mit Hilfe chemi-
scher Tests (das Enzym Kreatinkinase befindet sich
gewdhnlich in grol3en Mengen im Blut von Erkrank-
ten) oder einer Muskelbiopsie diagnostizieren. Die
Muskelschwache verschlimmert sich zunehmend
und meistens entwickeln sich Gelenkkontrakturen in
den Kndcheln, Knien und Hiften. Das bedeutet,
dass sich die Muskeln durch Nichtgebrauch verkiir-
zen und die Gelenke dadurch steif und verspannt
werden. Im Alter von 10 oder 12 Jahren kénnen die
meisten an DMD erkrankten Jungen nicht mehr lau-
fen. Sie sind auf einen Rollstuhl angewiesen, and
danach werden auch ihre Arme allm&hlich schwé-
cher. Sie schaffen es nicht mehr, inren eigenen Roll-
stuhl zu bewegen und werden so in ihrer Mobilitat
von anderen (oder von einem elektrischen Rollstuhl)
abhéngig. Bedingt durch die Versteifungen im unte-

ren Bereich des Korpers wird das Sitzen und das
Hinlegen schwierig und unbequem. Mit zunehmen-
der Muskelschwache wird schlie3lich auch die
Atemmuskulatur angegriffen. An DMD erkrankte
Jungen haben eine verkirzte Lebenserwartung, weil
sie sich nur schwer von Brustrauminfektionen erho-
len. Bisher hat man nicht herausfinden kénnen, wie
es zum Zusammenbruch der kindlichen Muskulatur
kommt. An der Entwicklung und Funktion der Mus-
kulatur sind ungefahr 10 000 Proteine beteiligt, und
der grof3te Teil von ihnen ist noch nicht erforscht.
Die Biochemiker konnten keine Unterschiede zwi-
schen der normalen Muskulatur und der eines an
DMD Erkrankten erkennen.

Grundlagen der Vererbung

Diese Krankheit wird durch ein rezessives Allel auf
dem X-Chromosom verursacht. Von sehr seltenen
Ausnahmen abgesehen sind nur Jungen betroffen.

Tochter erben ein X-Chromosom von lhrer Mutter
und ein X-Chromosom von inrem Vater, wahrend
Sbhne das X-Chromosom von ihrer Mutter und
das Y-Chromosom von ihrem Vater erben. Im weib-
lichen Geschlecht tiberdeckt das normale Allel auf
einem der X-Chromosomen das DMD-Allel auf
dem anderen X-Chromosom, so dass dieses Indi-
viduum nicht erkrankt, allerdings eine Ubertragerin
dieser Storung ist. Im ménnlichen Geschlecht gibt
es kein entsprechendes Allel auf dem Y-Chromo-
som, welches das DMD-Allel auf dem X-Chromo-
som Uberdecken kdnnte.

Tochter haben eine 50%ige Chance, gesund oder
Ubertragerin zu sein; Sohne haben eine Chance
von 50 %, gesund oder krank zu sein. Bei jeder
neuen Schwangerschaft betragt daher fir ein Ehe-
paar, bei dem die Frau Ubertragerin ist, die Wahr-
scheinlichkeit, eine gesunde Tochter, eine Tochter
als Ubertragerin, einen kranken Sohn oder einen
gesunden Sohn zu bekommen, jeweils 25 %.

Ein Risiko von 50 % bedeutet nicht, dass genau
die Halfte der Sohne erkranken wird, wenn die
Mutter Ubertragerin des DMD-Allels ist. Bei vier
Sohnen kdnnte keiner, einer, zwei, drei oder alle
vier erkranken. DMD kann auch neu in Familien
auftreten, in denen die Krankheit bisher nicht auf-
getreten ist - dies ist auf eine Genmutation zurtick-
zufuihren und geschieht in etwa einem Drittel der
bekannten Félle.
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Die Ursache

1987 wurde das fur DMD verantwortliche Gen iso-
liert. Es liegt auf dem kurzen Arm des X-Chromo-
soms und ist das groéR3te bisher entdeckte Gen. Bei
etwa 60 % der an DMD erkrankten Jungen ist eine
Deletion eines Genteils zu beobachten. Das von
dem Gen codierte Protein heil3t Dystrophin; es
bildet Teile von Gewebestrukturen, welche die
Mukelfasern umhdllen.

Diagnostische Tests

Es ist heute mdglich, mit Hilfe eines Familien-
stammbaums vorherzusagen, welche Frauen Uber-
tragerinnen sein kdnnten. Eine Kombination von
Kreatinkinase- und DNA-Test ermdglicht es, dass
die meisten Frauen entweder als Ubertragerinnen
identifiziert werden oder aber als nur sehr gering
gefahrdet gelten kénnen.

Der Befund fiir das erwartete Kind kann ungeféahr

in der 10. Schwangerschaftswoche mit Hilfe von
vorhergegangenen DNA-Untersuchungen aller
dafiir nétigen Familienmitglieder diagnostiziert
werden. Zusammen mit einer DNA-Untersuchung
des ungeborenen Kindes, z.B. durch eine
Chorionzottenbiopsie (CVS), ermdglichen diese
Familiendaten genaue Aussagen uber die Gesund-
heit des Kindes. Sollte dies nicht mdglich sein,

kann das Geschlecht des Kindes in der 16.
Schwangerschaftswoche durch eine Amniozentese
bestimmt werden - diese Untersuchung sagt aller-
dings nichts dariiber aus, ob ein Junge gesund
oder krank ist.

Erstversorgung
Die Erstversorgung kann erfolgen durch:

Familienmitglieder

gute Allgemeinversorgung, regelmatige
korperliche Betatigung, kein Ubergewicht zur
Erhaltung der Muskelstéarke;

Physiotherapeuten

frihzeitige ldentifizierung von
Gelenkversteifungen und
Ruckgratverkrimmungen zur

wirkungsvollen und

vorbeugenden Behandlung mit Hilfe spezieller
Ubungen;

Beschaftigungstherapeuten
spezielle Hilfen zur Erhaltung der
Unabhangigkeit;

Chirurgen

magliche chirurgische Behandlung der
Gelenkversteifungen und
Ruckgratverformungen.

Die Zukunft

Die Anfange der Zelltherapie entwickelten sich im
Jahre 1990. Man begann mit einer kleinen Zahl von
Versuchen an DMD-kranken Jungen. 1991 wurden
dann erste Schritte in der Entwicklung der Gen-
therapie unternommen. Eine Kopie des Gens, das
Dystrophin codiert, wurde in Kulturzellen einge-
schleust. Diese waren danach in der Lage,
Dystrophin herzustellen. Die Suche nach einer
geeigneten Behandlungsmethode und mdglicher
Heilung geht unvermindert weiter.

Erbgang der Muskeldystrofie

Duchenne
(X-chromosomal)
Mutter
Ubertragerin

X- Chromosom

n: ‘normales’ Allel auf dem X-Chromosom

Vater
gesund

Y-Chromosom

| XChromosomen il

d: DMD Allel auf dem X-Chromosom
*: kein Allel auf dem Y-Chromosom

.

Ubertrégerin
Tochter

YY)

gesunder
Sohn

kranker
Sohn

gesunde
Tochter
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Chorea
Huntington

EINHEIT

European Initiative for Biotechnology Education

1872 stellte George Huntington, ein 22j&h-
riger amerikanischer Arzt aus Long Island,
New York, seine wissenschaftliche Abhand-
lung ,,uber Chorea“ der medizinischen Aka-
demie in Middleport/ Ohio vor. Die einzige
je von Huntington verdoffentlichte Arbeit er-
schien spater imMedical and Surgical Re-
porter of Philadelphia Er beschrieb akri-
bisch die erbliche Struktur der Krankhetit,
wie sie Uber Generationen in einigen Famili-
en aus Long Island weitergegeben wurde.
Die Krankheit wurde spater nach ihm
Huntingtons Chorea benannt (ein Ausdruck,
der ,sinnlose Bewegungen* bedeutet) - heu-
te wird sie meist als Chorea Huntington (CH)
bezeichnet.

Ein wichtiges Merkmal der CH ist, dass
die Symptome erst im mittleren
Lebensalter auftreten; gewdhnlich Jahre
nach der Geburt von Kindern. In der
Vergangenheit lebten die Menschen mit
CH dann nicht mehr lange genug, um die
Auswirkungen der Krankheit noch voll und
ganz zu erleben. Heutzutage hat das
einzelne fur diese Krankheit
verantwortliche Allel mehr Zeit, seine
Auswirkungen zu manifestieren.

Haufigkeit

Ungefahr 1 Mensch von 2 700 wird als Trager des
Allels geboren, das die Chorea Huntington verur-
sacht. Da jedoch der Ausbruch der Krankheit spat
erfolgt, leidet nur etwa 1 von 10 000 zeitgleich an
dieser Krankheit. Beide Geschlechter sind gleicher-
malfden betroffen.

Symptome

Die Chorea Huntington wird hervorgerufen durch
eine allméhliche Zerstérung von Gehirnzellen, be-
sonders in den Teilen des Gehirns, die als
Basalganglien oder Hirnrinde bekannt sind. Durch
einen bisher unbekannten Mechanismus beginnen
die jahrelang inaktiven Gene ihren Tribut zu for-
dern. Die allm&hliche Zerstérung von Gehirnzellen

verursacht Symptome, die denen des normalen
Alterungsprozesses ahneln, allerdings ist der Ver-
lauf ausgepragter. Zur Zeit gibt es noch keine rou-
tinemaRig einsetzbare Therapie, mit der beim Men-
schen abgestorbene Gehirnzellen wieder ersetzt
werden kdnnen. Friihe Anzeichen der Krankheit,
die im Alter von 35 - 45 Jahren auftreten, sind
harmlos und nehmen langsam und allméhlich zu,
verbunden mit einer Verhaltensdnderung der be-
troffenen Person; sie werden depressiv und lau-
nisch, haben unbegriindete Wutanfalle oder bewe-
gen sich ungewohnlich ruckartig und zappelig,
dabei sind sie oft unbeholfen oder fallen haufig
hin.

Nach einigen Jahren verschlimmern sich die Sympto-
me. Das Gehen fallt zunehmend schwerer, die betrof-
fene Person leidet an Demenz, an einem Verlust der
Korperkontrolle und kérperlicher Schwéche. Die
Krankheit dauert ungefahr 10 - 20 Jahre an. Dann tritt
der Tod ein, haufig verursacht durch Sekundar-
infektionen, Herzversagen, Lungenentziindung oder
Ersticken. CH ist als die ,teuflischste Krankheit*
bezeichnet worden und in der Vergangenheit mégen
viele Geschichten tiber ddmonische Besessenheit
von den Verhaltensweisen der Chorea-Kranken ab-
geleitet worden sein.

Grundlagen der Vererbung

1968 wurde entdeckt, dass die Chorea Huntington
durch ein dominantes Allel vererbt wird - wenn einer
der Eltern dieses Allel besitzt, dann besteht fur jeden
Sohn und jede Tochter eine Wahrscheinlichkeit von
50 %, Chorea Huntington zu erben; man bezeichnet
sie dann als ,Risikopersonen*.

Der Riskofaktor von 50 % bedeutet nicht, dass ge-
nau die Halfte der Kinder in einer Familie, in der CH
aufgetreten ist, diese Krankheit auch erben wird. Fir
jedes einzelne Kind bestehtim Augenblick der Zeu-
gung ein 50%iges Risiko, CH zu erben. Dies kdnnte
bedeuten, dass zum Beispiel ein Kind in einer Familie
mit vier Kindern an CH erkrankt; zwei oder drei kbnn-
ten sie erben, vielleicht alle vier oder aber keines.
Chorea Huntington ,iberspringt” niemals eine Gene-
ration. Wenn ein Elternteil mit Chorea Huntington ein
Kind hat, das nicht von der Krankheit betroffen ist,
dann kann dieses Kind das Krankheitsrisiko nicht an
irgendeines seiner oder ihrer Kinder weitergeben:
Alle Nichterkrankten besitzen kein krankheits-
auslésendes Allel.
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Diagnostische Tests Erstversorgung

In der Vergangenheit muf3te ein CH-Risikopatient erst Die Erstversorgung kann erfolgen durch:
ohne irgendwelche Krankheitssymptome das mittlere
Lebensalter erreichen, bevor seine oder ihre Kinder si-
cher sein konnten, dass fur sie (und ihre Kinder) kein
Risiko bestand. 1983 wurden dann ,Markergene® in der
Néhe des CH-Allels auf Chromosom Nr. 4 lokalisiert -
Menschen, die diese Markergene erben, erben mit hoher ® Physiotherapeuten

® Beschéaftigungstherapeuten
Einschatzung, welche Hilfen und / oder hausli-
chen Veranderungen benétigt werden, um den
Patienten zu unterstitzen;

Wahrscheinlichkeit auch das CH-Allel. Auch wenn sie kénnen den Patienten helfen, Gleichgewichtssto-
zur gleichen Familie gehdren, kdnnen bei verschiedenen rungen und Probleme bei der Bewegungs-
Menschen verschiedene Markergene identifiziert wer- koordination zu minimieren;

den. Diagnostische Tests, die auf diesen Markergenen
basieren, kénnen eingesetzt werden, auch wenn der Test
nicht fir jede Risikoperson geeignet sein wird. In ndhe-

rer Zukunft werden Tests verflgbar sein, die auf der
Entdeckung des CH-Allels selbst basieren. ® Gemeindeschwestern

Problematik bei CH helfen beim Baden, Anziehen, der Hautpflege

und Grundversorgung;
Der Vererbungsmodus der CH macht die Entscheidung guing
fur eine Familiengriindung besonders schwierig. Viele ® Gemeindeschwestern mit psychiatrischer
Risikopersonen haben bereits Familien gegriindet, bevor Ausbildung

® Sprachtherapeuten
geben Hinweise, wie die sprachliche Kommunika-
tionsfahigkeit erhalten werden kann;

sie mehr Uber CH erfahren oder den Verlauf dieser beraten die Familie hinsichtlich der Verhaltens-
Krankheit genau verstehen. Einige, die CH und ihre probleme und der psychischen Situation des
erblichen Zusammenhénge voll und ganz verstehen, Patienten.

entscheiden sich vielleicht fiir Kinder; andere mdgen Die Zukunft

sich nicht fur Kinder entscheiden, um ein Weiter-
vererben der Krankheit an die ndchste Generation zu
vermeiden. In Beratungsgesprachen sollten die genauen
Auswirkungen der erblichen Struktur von CH bespro-
chen und mogliche Alternativen bedacht werden. Fir
die an CH Erkrankten wird sich mit der Zeit die eheliche
Beziehung verandern und der an CH erkrankte Partner
wird nicht mehr in dem Maf3e wie vorher Freund, Gefahr-
te oder Liebespartner sein - diese Tatsache fugt einer an
sich schon komplexen Situation fur alle Beteiligten noch
personliches Leid hinzu. Andere ernst zu nehmende
Sorgen bei CH betreffen Versicherungen, Arbeitsver-
héltnisse, Hypotheken und so weiter.

Im Jahre 1993 wurde die genaue Lage des CH-
Allels lokalisiert. Es wird nur eine Frage der Zeit
sein, bis die Struktur des CH-Gens erarbeitet ist.
Dann wird es auch méglich sein herauszufinden,
welches veranderte Protein durch das CH-Allel
gebildet wird. Eine Behandlung dieser Stérung
kann dann in der Weise vorgenommen werden,
dass das “richtige” Protein verabreicht wird, um
den Verlauf zu mildern - dies ist vielleicht durch
Techniken der Zelltherapie moglich. Die Gen-
therapie vermag schlief3lich vielleicht die Sympto-
me der Chorea Huntington zu lindern oder die
Krankheit ganz zu verhindern.

Vererbung der

Chorea Huntington
(autosomal dominant )

gesunde kranker
Mutter Vater
n n H n
H: dominantes CHAllel
n: rezessives normales Allel | |
H i n H i n n Ii n n Ii n
krankes krankes gesundes gesundes
Kind Kind Kind Kind
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Arbeitsblatt 1

1 Sie haben eine mannliche oder eine weibliche Karte mit einer bestimmten
Farbe und Nummer gewéhlt. Sorgen Sie sich nicht, wenn Sie nicht das
richtige Geschlecht erhalten haben!

2 Suchen Sie nach einem Partner, also nach jemandem, der eine Karte mit der
gleichen Farbe wie Sie hat, aber mit dem entgegengesetzten Geschlecht
(auf der Karte). FUr die Dauer dieser Simulation sind Sie nun Ehepartner!
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3 Drehen Sie Ihre Karten um und legen Sie diese nebeneinander. Die Karten
enthalten Informationen aus genetischen Tests tber Ihr Erbgut und tber
das lhres Partners, und zwar hinsichtlich drei schwerwiegender
Erbkrankheiten: CF = Cystische Fibrose, DMD = Muskeldystrophie
Duchenne, CH = Chorea Huntington.

Glauben Sie nach dieser Information, dass es fiir Sie als Eltern
ein Risiko gibt, Kinder mit den Krankheiten CF, DMD oder CH zu
bekommen? Begriinden Sie lhre Annahme.

4 Informieren Sie sich mittels des Informationsblattes tber die jeweilige
Krankheit.

Erarbeiten Sie die Griinde, warum lhre Kinder an dieser

Erbkrankheit leiden kdnnten und mit welcher Wahrscheinlichkeit sie
erkranken. Finden Sie so viel wie moglich tber die Krankheit

heraus, welche Behandlungsmoglichkeiten es gibt usw. Bitten Sie um
Hilfe, wenn natig.
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Arbeitsblatt 2

1 Nachdem Sie die Erbkrankheit in Ihrer Risikofamilie identifiziert und so viel
wie moglich dartiber herausgefunden haben, fallen Sie bitte die folgenden
Entscheidungen, Gber die zwischen Ihnen und Ihrem Partner Einigkeit
bestehen muss. Bitten Sie um weitere Informationen, wenn dies naotig ist.

ENTSCHEIDUNG 1 Wollen wir Kinder haben?
Begrunden Sie lhre Entscheidung.
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2 Egal, ob Sie sich fir Kinder entschieden haben oder nicht, nehmen Sie an,
dass Sie sich fur Kinder entschieden haben. Sehen Sie sich den Bogen
,GENETISCHE STORUNGEN: Vorsorge & Heilung“ genau an. Bitten
Sie um Hilfe, wenn dies notig ist.

Bedenken Sie die unterschiedlichen Moglichkeiten, die Ihnen offenstehen,
z. B. Kinder auf normalem Wege zu bekommen, Kinder zu adoptieren
(heutzutage selten), Embryonenselektiowjtro Befruchtung durch

Spender, Leihmutterschaft, Abtreibung usw.

ENTSCHEIDUNG 2 Diskutieren Sie alle Moglichkeiten und
fuhren Sie sie in der Reihenfolge lhrer Wahl
auf (die am meisten bevorzugte zuerst).

3 Wie auch immer lhre Entscheidung in Nr. 2 ausfiel, stellen Sie sich vor,
Sie befinden sich am Anfang einer Schwangerschatft.

ENTSCHEIDUNG 3 Werden Sie einen pranatalen Diagnostiktest
durchfuhren lassen?
Begrunden Sie lhre Entscheidung.
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Arbeitsblatt 2 (Fortsetzung)

4 Stellen Sie sich vor, dass Sie sich sich fir einen pranatalen Diagnosetest
entschieden haben und dieser Test positiv ausgefallen ist - Ihr Kind wird
definitivan CF, DMD oder CH leiden.

ENTSCHEIDUNG 4 Entscheiden Sie, welche Moglichkeiten es
nun fur Sie gibt und was Sie tun wiirden.
Geben Sie wiederum Griunde fur lhre
Entscheidung an.
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Wie Sie sich auch immer in Nr. 4 entschieden haben, nehmen Sie an, dass
Sie sich fur die Fortsetzung der Schwangerschaft entschieden haben.

ENTSCHEIDUNG 5 Sehen Sie sich die Informationsbogen noch
einmal an, bedenken Sie aber diesmal genau
die verfugharen Behandlungsmoglichkeiten,
wie z.B. Erstversorgung, therapeutische
Medikamente, Organtransplantationen, Zell-
oder Gentherapie usw. Versuchen Sie die
Behandlungsmoglichkeiten in der
Reihenfolge lhrer Bevorzugung anzuordnen.

6 Die oben genannte Situation ging von einer sehr ernsten Erbkrankheit aus.
Wenn wir mehr Uber die genetische Veranlagung fir immer mehr
Krankheiten erfahren, wie z. B. Krebs, Herzkrankheiten usw., dann kdnnten
Entscheidungen wie die oben getroffenen immer haufiger (und in manchen
Fallen auch schwieriger) werden.

ENTSCHEIDUNG 6 Waren die oben getroffenen Entscheidungen
anders ausgefallen, wenn es sich bei der
betreffenden Krankheit um eine
Herzkrankheit, Diabetes, Schizophrenie,
Krebs oder Plattfufie gehandelt hatte?
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GENETISCHE STORUNGEN: Vorbeugung & Heilung

Mogliche
Befund Entscheidung
somatische Zellen
)(Kt')'rperzellen), z.B. —» KARYOTYP — Chr oifosoimein- - Kinder haben
weiBe Blutzellen Vermehrung der DNA abweichungen > keine Kinder
N fiir eine Analyse Genunregel- haben
iy s - Adoption
. (Polymerase miBigkeiten " .
Produktionvon Kettenreaktion: PCR) (Ubertriger) - Pflegekinder
Geslechtszellen
Spermium  Eizelle i
a2 @ bei Risikoeltern
Vorbeugung
\4 /Befruchtung(normal oder in vitro) > durch Verhiitung
befruchtete Eizelle 4-Zellstadium
(Zygote) Teilung Teilung
SC R o
. Teilung
8-Zellstadium

63 / normale DNA = Implantieren
op‘ — > @ ——3 PCR—> Aﬂal/})/;;der

Entfernung Isolierung =
veridnderte .
einer Zelle derDNVA \ DNA > Aussortieren
J’ EMBRYONENSELEKTION
Chromosomen-
Embryo — Feststellung‘/ abweichungen -%Abtreibung
8-12 — Chorionzottenbiopsie des
Wochen ]I{aryotyps\ normale Chromo-  _3, Fortsetzung der
\ somen Schwangerschaft
¢ PCR fehlerhafte Gene
4, (Markergene = Abtreibung
/ identifiziert)
Embryo Amni t Analyse
16 Wochen | > Amnionzentese | derdha S\ i Geng > [opisctzune dor,
\4
Minimierung der teilweise
) ERSTVERSORGUNG: ) Krankheitsauswirkungen ) :;f‘:::::i:on

-%ZELLTHER APIE _9 Einbringen normaler Zellen in den _% Befreiung von

Korper, um das speziell benotigte

Symptomen
Protein zu produzieren
-9 SOMATISCHE -9 Einbringen funktionierender -9 Heilung
GENTHERAPIE Gene in den Ké,per (nicht vererbt)
KEIMBAHN- ) Ersetzen oder Erganzen des ) Heilung
) GENTHERAPIE nichtfunktionierenden Gens durch ein (vererbt)
V funktionierendes Gen
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EUGENIK
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Eugenik
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Einige Menschen assoziieren die Entwick-
lungen in der modernen Humangenetik mit
der Art von Eugenik, wie sie im Nazi-
Deutschland praktiziert wurde. Solche Ang-
ste sind wahrscheinlich unberechtigt. Den-
noch ist eine breite 6ffentliche Diskussion
und eine Erziehung notwendig, die diese
neuen Entwicklungen in richtige Bahnen lei-
tet und fur die Zukunft den Mil3brauch un-
terbindet. Zu diesem Zweck werden hier
geschichtliche Informationen Uber die
Eugenikbewegung und die damit verbunde-
nen Probleme angefiihrt. Das Thema ist all-
gemein sehr wichtig. Diejenigen, die sich fur
genauere Informationen interessieren, soll-
ten die Referenzlisten in Anhang 1 und 3 hin-
zuziehen.

Im spéten 19. Jahrhundert schlug Francis Galton,
Mathematiker und jiingerer Cousin von Charles
Darwin vor, dass man Menschen genauso wie
Pflanzensorten und Tierrassen ,verbessern® konnte.
Er pragte fur dieses Vorgehen den Begriff ,,Eugenik”.

Galtons Idee wurde schnell popular und
Forschungseinrichtungen zur Eugenik wurden in
der ganzen Welt gegriindet. Die ersten Eugeniker
wurden durch die wiederentdeckte Arbeit von
Mendel beflligelt, die sich auf von einzelnen Genen
kontrollierte Pflanzenmerkmale konzentrierte. Viele
der frihen Genetiker liessen sich durch die Vorstel-
lungen der Eugeniker verleiten. Sie versuchten,
Merkmale des Menschen wie Temperament und
Intelligenz durch die Vererbung einzelner Gene zu
erklaren. Durch ihre statistischen Familien-
untersuchungen meinten die Forscher, Gene identi-
fizieren zu kdnnen, die Verhaltensweisen wie z.B.
»Neid und ,Verarmung bestimmten. Ein promi-
nenter amerikanischer Eugeniker suchte sogar
nach einem Gen fur di¢jebe zum Meéi(er nahm

an, dass dieses Gen bei Marineoffizieren haufig
vorkam!)

Wahrend das Verhalten schwierig zu beurteilen
war, war es die Intelligenz offensichtlich nicht. Die
Testergebnisse von 1.75 Millionen amerikanischen
Armeerekruten wahrend des 1. Weltkrieges schie-

nen deutliche Unterschiede bei angeborenen Fa-
higkeiten je nach Herkunftsland zu zeigen. Charles
Davenport, der Direktor des Eugenics Record Of-
fice von Cold Spring Harbor auf Long Island, hatte
die Befurchtung, dass der Zustrom von Ost- und
Sudeuropéern die amerikanische Bevélkerung
~dunkler in der Pigmentierung, kleinwiichsiger,
lebhafter ..... starker zu Diebstahl, Entfihrung,
Uberfallen, Mord, Vergewaltigung und Unmoral
neigend machen wirde.

Der 1Q-"Beweis" Uberzeugte den amerikanischen
Kongress, 1924 ein Gesetz zur Einschrénkung der
Einwanderung zu erlassen, das den Zuzug von
Menschen aus Sid- und Osteuropa begrenzte.
Tragischerweise grenzte dieses Gesetz auch
ungeféahr 6 Millionen Menschen aus, die vor der
Naziverfolgung flohen. Heute erscheint die
kulturelle Tendenz der 1Q-Tests und ihre unfaire
Handhabung (Bevorzugung der weil3en Mittelklas-
se von Nordeuropdaern) offensichtlich (siehe z. B.
Gould, 1981).

Im ersten Jahrzehnt dieses Jahrhunderts wurden die
chirurgischen Verfahren zur Sterilisation von Men-
schen perfektioniert. Auch wenn vor der Anwen-
dung von Antibiotika eine bedeutende Anzahl von
Operationen zu weiteren Komplikationen oder sogar
zum Tode fuhrte, wurden die neuen Operations-
techniken von den Eugenikern begriif3t. Bis zum Jah-
re 1931 waren in 31 Staaten der USA Gesetze zur
Zwangssterilisation verabschiedet worden. Diese
Gesetze bezogen sich aerfbliche Defekte’; ein-
schliel3lich,Drogensiichtige”, ,Epileptiker*,

~1rinker* and,kranke und degenerierte Perso-

nen”. Die Familien der Arbeitslosen, die Sozialhilfe
bezogen, wurden ebenfalls zur Zwangssterilisation
ermutigt. Obwohl die Gesetze niemals umfassend
ausgefuhrt wurden, waren bis Januar 1935 etwa

25 000 Menschen zwangssterilisiert, fast die Halfte
von ihnen in Kalifornien.

Wahrend der 1920er und 30er Jahre beflirworteten
viele Prominente mit ganz unterschiedlichen politi-
schen Uberzeugungen die Zwangssterilisation be-
stimmter Gruppen. Gegen Ende seines Lebens
schrieb der sozialistische Schriftsteller George
Bernard Shaw (wie man annehmen kann, mit bewu(3-
ter Ironie): ,Wenn wir eine bestimmte Art von Zivili-
sation haben wollen, dann missen wir alle ausrot-
ten, die nicht dazu passen ... Die Ausrottung muss
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auf eine wissenschaftliche Basis gestellt werden,
wenn sie human, gerechtfertigt und griindlich durch-
gefuhrt werden soll”.

Als er Innenminister war, meinte Winston Churchill
,Das unnatirliche und immer starkere Anwachsen
von Schwachsinnigen und Geisteskranken bedeutet
eine nationale und rassische Gefahr, die man gar
nicht hoch genug ansetzen kann. Ich bin der Mei-
nung, dass man vor Ablauf eines weiteren Jahres die
Quelle dieses Stroms der Verriicktheit abtrennen und
versiegeln sollte.”

Churchills Kommentare wurden vor allem im Licht

der nachfolgenden Ereignisse als so aufrihrerisch
angesehen, dass man sie erst 1992 veréffentlichte.

Trotz der Begeisterung einiger Verfechter wurden
Vorschlage zur Sterilisation in Gro3britannien, den
Niederlanden und mehreren mitteleuropéischen L&n-
dern entschieden zuriickgewiesen. Marie Stopes,
Mitglied der Eugenischen Gesellschaft im Vereinig-
ten Konigreich, beflirwortete stattdessen eine Famili-
enplanung mit Hilfe von Verhiitung.

Trotzdem wurde in ganz Nordeuropa, und vor allem
in Skandinavien, die Sterilisation haufig angewandt.
Der Sozialist K. K. Steincke (dem man die Schaffung
des danischen Wohlfahrtsstaats zuschreibt) rechtfer-
tigt dieses Vorgehen folgendermal3gkienn die
Freiheit des Individuums dem Allgemeinwohl ab-
traglich ist, muss sie aufgehoben werden, vor allem,
wenn diese Freiheit zur einem nicht ausrechen-
baren Leid fur zukinftige Generationen wird."

Die schlimmsten Extreme der eugenischen Bewe-
gung passierten im Nazi-Deutschland. Die Nazis
pumpten hohe Geldsummen in eugenische For-
schungsinstitute, um wissenschattliche Rickendek-
kung fur ihre Rassenpolitik zu bekommen. In Anleh-
nung an das amerikanische Modell verabschiedeten
die Nazis 1933 ihr eigenes ,Rassenhygiene”-Gesetz.
Bis 1945 waren ungefahr 2 Millionen junge Deutsche
zwangssterilisiert — die meisten waren 15— 17 Jahre
alt. Zwangssterilisation wurde bald durch Massen-
mord an geistig und koérperlich Behinderten und
schlief3lich durch die Schrecken der Todeslager er-
ganzt.

Wahrend der 40er Jahre begann die Abwendung der
wissenschaftlichen Meinung von der Eugenik, be-
einfludt durch die Greueltaten der Nazis. Zudem be-
wiesen die Ergebnisse der herkbmmlichen Pflanzen-
und Tiergenetik immer mehr die Komplexitat der Ver-
erbung. Die Eugeniker hatten die polygene Verer-
bung von Merkmalen wie z.B. der Korpergrol3e, die
durch das Zusammenwirken vieler Gene bestimmt
wird, vollig vernachlassigt. Den von Begriffen wie
Klasse und Rasse beeinflussten Eugenikern gelang
auch nicht die angemessene Betrachtung der kultu-
rellen, 6konomischen und anderweitigen Einflisse
auf die menschliche Entwicklung. Beckwith (1993)
stellte fest, dass die Eugeniker eine Schliisselrolle
dabei spielten, inr Anliegen der Offentlichkeit
schmackhaft zu machen (vor allem in den Vereinigten
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Staaten). Dadurch wollten sie sich die politische
Unterstitzung sichern. Als die Genetiker sich offen
gegen den MilRbrauch ihres Forschungsgebietes
aussprachen, war es bereits zu spat (€ie,

1939).

In gewisser Weise tragt der moderne Forscher immer
noch den Ruf des unverantwortlichen Wissenschaft-
lers. Beckwith (1993) stellt festn Filmen und Ro-
manen wird der Wissenschaftler am haufigsten als
jemand dargestellt, der mit dem Anspruch, dem
Wohl der Menschheit zu dienen, schlecht geplante
Experimente durchfuhrt. Weniger haufig ist das Bild
des Wissenschaftlers, der sich aktiv dafiir einsetzt,
schéadliche Auswirkungen von wissenschaftlichen
Entdeckungen zu verhindern. ...

Wissenschaftler gehorten in den 50er und 60er Jah-
ren zu den lautstarksten Wortfiihrern bei der Forde-
rung nach Abschaffung oder Einschrankung von
Atomwaffen. In den 70er Jahren forderte eine Gruppe
von Molekularbiologen erfolgreich ein Moratorium

fur die Forschung an rekombinanter DNA, bevor
man sich nicht griindlich mit den moglichen gesund-
heitlichen Folgen beschéftigt hatte.”

In den letzten Jahren, besonders seit dem Beginn des
menschlichen Genomprojekts, lebt der genetische
Determinismus wieder auf (siehe z. B. die Analyse
von Lewontin, 1993). Es ist jedoch ein positives Zei-
chen, dass ein bedeutender Teil der Mittel des
menschlichen Genomprojekts fiir ethische, rechtliche
und soziale Fragen bestimmt waren. Wenn die Ent-
wicklungen der modernen Genetik den Menschen
eher niitzen als schaden sollen, dann missen Wis-
senschaft und Gesellschaft sich der Lehren der Ge-
schichte bewusst sein.

Erginzende Information

(siehe auch Anhang 3)
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Kultureller Kontext
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Genetische Untersuchung und
Beratung im kulturellen Kontext

Die klinische Genetik expandiert schnell. Neue Me-
thoden bei der Entdeckung genetischer Abwei-
chungen erméglichen, unerwiinscht erscheinende
Merkmale zu identifizieren und zu verandern.

Viele Menschen begrifRen diese Entwicklung als
Teil des medizinischen Fortschritts und mdchten
die vielversprechenden Mdglichkeiten nutzen.
Andere Personen und Gruppen widersprechen,
wenn auch oft aus unterschiedlichen religidsen
oder weltlichen Grinden.

Grundlegende Angste bei der Anwendung von
genetischen Technologien enthalten auch immer
die Sorge um die Heiligkeit des Lebens und die
Unversehrtheit der Natur. Besorgnis Uber die mdg-
liche Bedrohung der Rechte des Embryos, des Fo-
tus, der Frauen und der Behinderten stehen haufig
im Mittelpunkt der Bedenken.

Bei der Betrachtung dieser Probleme ware es zu
einfach, ja sogar unproduktiv, die Menschen ledig-
lich einem ,pro“- oder ,contra“-Lager zuzuordnen.
Die oft sehr komplexen Faktoren, wie die ange-
wandte Technik, die Form und Schwere der Krank-
heit, der erweiterte soziale Kontext und nicht zu-
letzt die Individuen und ihre Familien, die mit dem
Entscheidungsfindungsprozess befaldt sind, ver-
dienen eine feinfuhligere Analyse.

Einige in der aktuellen Debatte um genetische
Untersuchungsprogramme stets wiederkehrende
Diskussionspunkte werden unten dargestellt.

Recht auf Information,

Verweigerung, Privatsphare und
Vertraulichkeit

Das Ziel der Genetiker ist, durch Untersuchungen
hinsichtlich genetischer Stérungen, Krankheiten zu
verhindern und bewusste Entscheidungen bei der
Familienplanung zu ermdglichen. Die Erfahrungen
der Vergangenheit zeigen jedoch, dass einige sol-
cher Programme zur Diskriminierung und
Brandmarkung von identifizierten Trégern be-
stimmter Gene gefuhrt haben (Markel 1992).

So haben in den 1970ern Untersuchungs-
programme auf Sichelzellenanamie in den USA und
auf Thalassamie in Griechenland entgegengesetze,
wenn auch unbeabsichtigte Konsequenzen fir die
untersuchte Bevolkerung gehabt. In Griechenland
waren Trager der Krankheit nach ihrer Identifikati-
on manchmal isoliert, sozial geédchtet und als uner-
winschte Heiratspartner angesehen. In den USA
waren viele Afroamerikaner durch ihren Uber-
tragerstatus gebrandmarkt, indem man ihnen Kran-
ken- und Lebensversicherung, Arbeitsmoglichkei-
ten und sogar die Aufnahme in die US-Luftwaffen-
akademie verweigerte.

Die zuvor beschriebenen Untersuchungsverfahren
waren als nutzlich fur die untersuchte Bevolkerung
erachtet worden, bedeuteten aber flr die als Trager
identifizierten Menschen Leid unterschiedlicher
Art. Sicherlich ist die technische Fahigkeit ein not-
wendiges, wenn auch ungeniigendes Mittel zur
Ausfiihrung erfolgreicher Untersuchungs-
programme. Die sozialen Folgen der
Untersuchungsprogramme missten sorgfaltiger
bedacht werden und sollten Teil dieser Programme
sein.

Netzwerk der Unterstiitzung

Eine genetische Beraterin in den USA
(Walshvockley, 1991) hat die Notwendigkeit der
angemessenen Beratung zur Sprache gebracht. Sie
erforschte, welche negativen psychologischen
Konsequenzen sich zeigten, wenn ein Mensch
weiR, dass er Ubertrager einer Krankheit ist. Am
Beispiel Neugeborener, zur Adoption freigegebe-
ner Kinder und solcher, die als Trager der
Cystischen Fibrose identifiziert worden waren,
demonstrierte Walshvockley die weitreichenden
Auswirkungen solcher Programme. Die sich erge-
benden Probleme konzentrieren sich auf das Recht
auf Information, auf Verweigerung, auf Privatsphéa-
re und Vertraulichkeit. Die Frage, wer eine Ent-
scheidungen uber die Anwendung von geneti-
schen Untersuchungsprogrammen treffen soll, ist
problematisch, denn oftmals ist die Sorge gréRRer
als die wachsende Erkenntnis, dass diese Frage
nicht auf die Expertenmeinung reduziert werden
darf, da die Auswirkungen sich in den sozialen
Bereich hinein erstrecken.
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Angemessene Beratung

Eine gute Beratung sollte Bestandteil eines sozia-
len Begleitprogramms sein, welches den Druck
abmildert, der von genetischen Untersuchungen
ausgeht. Im Idealfall misste ein Berater einer Frau
bzw. einem Ehepaar klare, aber nicht beeinflussen-
de Informationen geben. lhre Entscheidung sollte
er dann unterstitzen. Dies ist in der Praxis jedoch
schwer zu erreichen (Birke, Himmleweit, Vines,
1990).

Billings setzt sich ein fur gerechte Blrgerrechte,
gleichen Zugang zur Gesundheitsfiirsorge, das
Recht auf Arbeit, freiwillige, anstelle von verbindli-
cher Untersuchung und fur eine Diskussion tiber
Diskrimisierungsprozesse und Brandmarkung. Aus
seiner Erfahrung als klinischer Genetiker schlief3t
er, dass die genetische Beratung nicht immer er-
folgreich ist (Billings 1991).

Eine Renaissance der Eugenik?

Das Problem der Eugenik 16st immer wieder 6ffent-
liche Debatten aus. Holtzman schreibt hinsichtlich
der Gefahren bei einer kombinierten Anwendung
der neuen Reproduktionstechnologien und der
Gentechnik: ,Um eine Renaissance der Eugenik ...
eine Einmischung in die Wahlmdglichkeiten Einzel-
ner bei der Zeugung... zu verhindern, sollte alles
unternommen werden, um die Autonomie des Ein-
zelnen bei der Entscheidung fir oder gegen einen
Test zu bewahren.” (Holtzman, 1992)

Die Britische Medizinische Gesellschaft (1992) &u-
Rerte ebenfalls die Befiirchtung, dass die Macht
zur Kontrolle unserer genetischen Beschaffenheit
einer neuen Eugenik Auftrieb geben kénnte. Sie
betonte die Notwendigkeit, zwischen Diagnose,
Behandlung der Krankheit sowie der Selektion
winschenswerter Merkmale zu unterscheiden.

So I6blich dieses Prinzip der Unterscheidung auch
sein mag, so bringt es doch Probleme mit sich. Die
historischen und kulturellen Definitionen zu dem,
was der Begriff “wiinschenswertes Merkmal” be-
inhaltet, scheinen sich im Laufe der Zeit gewandelt
zu haben. Eine entsprechende Entwicklung kann
sich auch fur den Zweck der Gentherapie und be-
sonders der Keimbahntherapie ergeben.

SchluB3folgerung

Auch wenn die bisherige Darstellung nicht den
Anspruch auf Vollstandigkeit erheben kann, so
zeigt sie doch, dass die technische Fahigkeit nur
ein Teil der genetischen Untersuchungsprogramme
ist. Die menschliche Gentechnologie ist nicht nur
eine medizinische Angelegenheit, sondern sie ist
eingebettet in soziale, politische, 6konomische und

EIBE European Initiative for Biotechnology Educati@®00

ethische Zusammenhéange. Verschiedene
Untersuchungsprogramme werden immer deutliche
Folgen fur Einzelne oder vielleicht auch fir ganze
Bevolkerungsgruppen haben. Diese Folgen wer-
den nicht immer unmittelbar vorhersagbar oder
beabsichtigt sein.

Neue medizinische Untersuchungsmethoden zur
Krankheitsvermeidung stellen daher oftmals eine
gesellschaftliche Herausforderung dar, der man mit
toleranten, einfihlsamen und wohlfundierten so-
zialen Vorgehensweisen begegnen muss.
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BUCHER

Wenn nicht anders angegeben, sind diese Blcher
allgemeinverstandlich geschrieben und fiir den in-
teressierten Laien bestimmt. Wenn eine Taschen-
buchausgabe verfugbar ist, ist dies angegeben

Our genetic future.The science and ethics of
genetic technologyyinonymous (1992) Oxford
University Press. ISBN: 0 19 28615@ericht fiir
den interessierten Laien, erstellt von der Briti-
schen Medizinischen Gesellschaft.

The book of manThe quest to discover our
geneticheritageby Walter Bodmer and Robin
McKie (1994) Little, Brown and Company, London.
ISBN: 0 316 90520 8. Fester Umschlafigemein-
verstandliche Darstellung des Genomprojekts
durch den friheren Leiter von HUGO, der mensch-
lichen Genomorganisation.

Wonderwoman and supermaithe ethics of hu-
man biotechnologyon John Harris (1992) Oxford
University Press, Oxford. ISBN: 019 217754 0. Fe-
ster UmschlagEine akademische Diskussion ethi-
scher Fragestellungen.

Genetics and societyon Barry Holland und
Charalambos Kyriacou (Hrsg) (1993) Addison-
Wesley, London. ISBN: 0 20156515 3. Eine Samm-
lung von kurzen Schriftenon Wissenschaftlern,

die einige Entwicklungen von breiterem Interesse
beschreiben.

Exploding the gene mytkon R.L.Hubbard und E.
Wald (1993) Beacon Press, Boston. ISBN: 0 8070
0419 7.Eine Kritik am biologischen Determinis-
mus, am Genomprojekt und an grof3en Bereichen
der Biotechnologie.

Genetics for beginnerson Steve Jones und Borin
van Loon (1993) Icon Books, London. ISBN: 1
874166 12 9Genetik in Cartoons.

The language of the genesiology, history and
the evolutionary futurgon Steve Jones (1993)
Flamingo, London. ISBN: 0 00 65467685ne hoch-
gelobte, allgemeinverstandliche Darstellung der
Humangenetik.

The code of codescientific and social issues in
the human genome projectn Daniel Kevles und
Leroy Hood (Hrsg) (1992) Harvard University Press,
Massachusetts. ISBN: 0 674 1364Bi2e breit ange-
legte, ausgwogene Sammlung von Artikeln von
Wissenschaftlern und Nichtwissen- schaftlern.

The doctrine of DNABiology as ideologyon
R.C. Lewontin (1993) Penguin Books, London.
ISBN: 0 14 023219 Eine Reihe von kurzen Arti-
keln, die sich kritisch mit dem biologischen De-
terminismusauseinandersetzen

The new human genetic$low gene splicing

helps researchers fight inherited diseasm

Maya Pines (1984) U.S. Department of Health and
Human Servicesin knapper und grundlegender
Fiahrer der molekularen Genetik mit besonderem
Bezug auf menschliche Erbkrankheiten und das
Genomprojekt.(National Institute of Health
Publication No 84-662).

GenethicsThe ethics of engineering lifeon Da-
vid Susuki und Peter Knodtson (1989) Unwin
Hyman, London. ISBN: 0 04 440623totz des
Titels eine Uberwiegend allgemeinverstandliche
Darstellung der Techniken der modernen Bio-
technologie mit dem Versuch, einige allgemeine
~ethische* Prinzipien zu bestimmen.

The new genetics and clinical practis®n David

J. Weatherall (1993) (3. Auflage) Oxford University
Press, Oxford. ISBN: 0192619055. Grundlegendes
Nachschlagewerk fieine medizinische / wissen-
schaftliche Leserschaft.

Perilous knowledgeThe human genome project
and its implicationson Tom Wilkie (1993) Faber
and Faber, London. ISBN: 057117051X.

Exons, introns and talking genegon Christopher
Wills (1992) Oxford University Press, Oxford. ISBN:
019 286 154 Allgemeinverstandliche Darstel-
lung des Genomprojekts.

Born imperfectvon Richard West (1993) Office of
Health Economics, Londo®inne, jedoch umfas-
sende und grundlegende Brochire, die Erb-
krankheiten und einige der dabei aufgeworfenen
Fragen beschreibt, vor allem fiir die medizinische
Klientel: lassen Sie sich nicht von dem Titel ab-
schrecken. Erhéltlich von: Office of Health
Economics, 12 Whitehall, London, SW1A2DY.
(Broschiire No 110, Preis £5.00).
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Unterrichtsmaterial fiir Schulen

Genes, diseases and dilemma®nym (1993)
Hobson’s Publishing, Cambridge. ISBN: 1 85324
898 3. Gesponsert durch die Gesellschaft der Briti-
schen Pharmazeutischen Industrie. Broschire fur
16 — 19 Jahre alte Schuler / Studenten (nicht unbe-
dingt nur fur Biologiestudenten). Enthalt
Diskussionsfragen und einen Leitfaden fur Lehrer.

SATIS 16 - 19

Einheit 87: Cystische Fibrose.

Material fir den Einsatz in der Klasse, Zielgruppe:
16 — 19 Jahre alt. Erhaltlich von: The Association
for Science Education, College Lane, Hatfield,
Hertfordshire AL 109AA, The United Kingdom.

Mapping and sequencing the human genome:
Science, ethics and public polieggn M.A.G. Cut-
ter et al. (1992) Biological Sciences Curriculum
Study/American Medical Association. Dieses Pa-
ket enthalt Klassenaktivitdten und Fallstudien. Es
ist erhaltlich von:

BSCS, 830 North Tejon Street, Suite 405, Colorado
Springs, Colorado 80903-4720. United States of
America.

Allgemeines

Allgemeine Informationen tber die moderne Gene-
tik und einige damit verbundene Fragen sind er-
haltlich von:

The British Medical Association
Tavistock Square

London

WC1H9JR

Telephone: + 44 (0) 171 387 4499

The Medical Research Council
20 Park Crescent

London

WI1N4AL

Telephone + 44 (0) 171 636 5422

The Nuffield Council on Bioethics
28 Bedford Square

London

WCI1B3EG

Telephone + 44 (0) 171 631 0566

The Information Centre

Wellcome Centre for Medical Science
183 Euston Road

London

NW1 2BE

Telephone + 44 (0) 171 611 8722
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Hilfsorganisationen

Es gibt zahlreiche Organisationen, welche die di-
rekt von ernsten erblichen Krankheiten Betroffe-
nen unterstitzen. Einige geben Geld fir medizini-
sche Forschung und sind eine wertvolle Quelle fir
aktuelle Informationen tber die Krankheiten. Auch
wenn viele von ihnen Zeitschriften, Bichlein und
Broschuren erstellen, sind diese Hilfsgruppen klei-
ne Wohltatigkeitsorganisationen und werden mei-
stens von Freiwilligen gefuhrt. Daran sollten Leh-
rer und Schiler bei der Bitte um Information den-
ken.

GENETIC
INTEREST
GROUP

Im Vereinigten Konigreich gibt es eine Dachorgani-
sation, welche die Interessen von tber 100
Wohltatigkeitsorganisationen, die zur Unterstut-
zung der von Erbkrankheiten betroffenen Men-
schen gegrindet wurden, vertritt. Dies ist:

The Genetic Interest Group
Farringdon Point

29-35 Farringdon Road

London

EC1M3JB

Telephone: +44 (0) 171 430 0090

Die Einzelorganisationen, die sich mit den in dieser
Einheit genannten Krankheiten befassen, sind:

The Cystic Fibrosis Research Trust
Alexandra House

5 Blyth Road

Bromley

BR13RS

Telephone: + 44 (0) 181 464 7211

The Muscular Dystrophy Group of Great
Britain and Northern Ireland

Nattrass House

35 Macaulay Road

London

SW40QP

Telephone: + 44 (0) 171 720 8055

The Huntington’s Disease Association
108 Battersea Road

London

SW11 3HP

Telephone: +44 (0) 171 223 7000
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Anhang 4:

Fragebogen zur Humangenetik

EINHEIT
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Im August gab debaily Telegraphin London eine
nationale Meinungsumfrage zur Einstellung der Be-
volkerung gegenuber verschiedenen Aspekten der
Humangenetik in Auftrag. Es wurden 1024 Personen
Uber 16 Jahre befragt. Die Fragen und Antworten der
Meinungsumfrage sind hier aufgefiihrt.

Ein leerer Fragebogen steht zur Verfiigung, so dass
er fotokopiert und an die Schiler verteilt werden
kann. Beachten Sie, dass, auch wenn sich Frage 7
auf Abtreibung bezieht, jetztimmer mehr Méglich-
keiten offenstehen, so dass Abtreibung in Zukunft
nicht mehr die einzige Wahlmadglichkeit sein wird.

Der Fragebogen und die Auswertung unterliegen
dem Copyright. © The Telegraph, 1993.

Frage 1

Wie gut sind Sie Uber Genetik informiert? (Nur eine Mog-
lichkeit ankreuzen)

Antwort % Antworten
Sehr gut informiert 5

Relativ gut informiert 42
Nicht gut informiert 34
Uberhaupt nicht informiert 20

Frage 2

Einige Erbkrankheiten liegen in der Familie. Dabei muss
ein Familienmitglied nicht unbedingt an einer solchen
Krankheit leiden, obwohl er oder sie diese Krankheit an die
Kinder weitergeben kann. Bevor Sie sich fur ein Kind ent-
scheiden, wéren Sie (und Ihr Partner) zu einem Test bereit,
um abzuklaren, ob Sie eine einschrankende oder gar todli-
che Krankheit an lhr Kind weitergeben werden?

Antwort % Antworten

Ja, aber nur um herauszufinden, ob ich
bald Symptome der Krankheit haben werde
Ja, zum Wohle meines Kindes

Ja, so wissen wir beide, wo wir stehen

Nein

Weil3 nicht 1

12
47
25

Frage 3

Nehmen Sie an, dass Sie ein hohes Risiko haben, mit 40
an einer Herzkrankheit zu erkranken. Wiirden Sie die
Diagnose lhres Arztes wissen wollen, wenn Sie 21 sind?
(Mehr als 1 Antwort erlaubt.)

Antwort % Antworten

Ja, weil ich das Recht habe, es zu wissen 56
Ja, aber nur, wenn ich mein Leben anpassen

kdnnte, um das Risiko zu vermindern 39
Nein 11
Weil3 nicht 3

Frage 4

Glauben Sie, dass es richtig ist, Gene zu verandern oder
gezielt auszuwéahlen, um die Erbeigenschaften in der nach-
sten Generation, derjenigen unserer Kinder, zu beeinflus-
sen? (Mehr als eine Antwort ist erlaubt.)

Antwort % Antworten
Ja, um Leiden oder Behinderung zu mindern

Ja, um das Leben einer Person zu verlangern, die
sonst friih sterben misste 29
Ja, um sozial sinnvolles Verhalten zu zlichten 4
Ja, um sozial unerwiinschte Merkmale zu entfernen 7
Nein, dies ist alles falsch 35
Weil3 nicht 7

51

Frage 5

Arzte sind vielleicht bald in der Lage, einige verhangnisvolle
Erbkrankheiten wie die Cystische Fibrose mit Hilfe von
“transplantierten” Genen zu behandeln und dadurch fehler-
hafte Korpervorgénge zu reparieren. Wie gern wirden Sie
diese Behandlung annehmen, wenn sie fur Sie lebensrettend
ware?Kreuzen Sie nur ein Kastchen an.)

Antwort % Antworten
Sehrgern 70
Relativ gern 17
Nicht sehr gern 3
Gar nicht gern 4
Weil} nicht 6
Frage 6

Versicherungsgesellschaften kdnnten genetische Informa-
tionen aus einem Bluttest fir abgestufte Vertrage nutzen,
zum Beispiel fir hthere Pramien bei denjenigen, die spater
einmal erkranken werden. Arbeitgeber kdnnten die Ar-
beitskraft untersuchen und dafiir sorgen, dass Risiko-
personen nicht mit Chemikalien arbeiten. In welchem
Ausmall sollten Versicherer und Arbeitgeber Zugang zu
genetischer Information erhalten dirfen?

Antwort % Antworten

Wann immer sie es flr nétig halten 8
Nur, wenn die Person Trager einer ernsten

Krankheit ist 10
Nur, wenn eine von der Regierung berufene Institution

die Verwendung der Information Giberwacht 9
Unter gar keinen Umsténden 68
Weil3 nicht 8
Frage 7

Fehlerhafte Gene kénnen Krankheiten wie Muskel-
dystrophie und einige Krebsarten auslésen. Wenn ein Gen-
test bei ihrem ungeborenen Kind ergabe, dass es mit 16 an
einer einschrankenden Krankheit leiden wird, was wirden
Sie als Eltern tun?

Antwort % Antworten

Abtreibung wahlen 38
Nichts unternehmen und hoffen, dass eine
Behandlung entwickelt wird 24
Nichts unternehmen, weil ich Abtreibung

fur inakzeptabel halte 14
Weil3 nicht 23
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Fragebogen

Frage 1
Wie gut sind Sie Uber Genetik informiertuf eine
Mdglichkeit ankreuzen)

Sehr gut informiert

Relativ gut informiert
Nicht gutinformiert
Uberhaupt nicht informiert

OO0 0

Frage 2

Einige Erbkrankheiten liegen in der Familie. Dabei
muss ein Familienmitglied nicht unbedingt an einer
solchen Krankheit leiden, obwohl er oder sie diese
Krankheit an die Kinder weitergeben kann.

Bevor Sie sich fur ein Kind entscheiden, waren Sie
(und Ihr Partner) zu einem Test bereit, um abzukla-
ren, ob Sie eine einschrankende oder gar tddliche
Krankheit an Ihr Kind weitergeben werden?

Ja, aber nur um herauszufinden, ob ich
bald Symptome der Krankheit haben werded

Ja, zum Wohle meines Kindes Q
Ja, so wissen wir beide, wo wir stehen Q
Nein Q
Weil? nicht d
Frage 3

Nehmen Sie an, dass Sie ein hohes Risiko haben,
mit 40 an einer Herzkrankheit zu erkranken. Wirden
Sie die Diagnose lhres Arztes wissen wollen,
wenn Sie 21 sindMehr als 1 Antwort erlaubt.)

Ja, weil ich das Recht habe, es zu wissen

Ja, aber nur, wenn ich mein Leben anpassen
konnte, um das Risiko zu vermindern a
Nein a
WeiR nicht Q
Frage 4

Glauben Sie, dass es richtig ist, Gene zu verandern
oder gezielt auszuwahlen, um die Erbeigenschaften
in der ndchsten Generation, derjenigen unserer
Kinder, zu beeinflussenMehr als eine Antwort

ist erlaubt.)

Ja, um Leiden oder Behinderung zu minderfid

Ja, um das Leben einer Person zu verlangern,

die sonst frih sterben musste d

Ja, um sozial sinnvolles Verhalten zu ziichteal

Ja, um sozial unerwiinschte Merkmale

zu entfernen Q
Nein, dies ist alles falsch Q
Weil? nicht d
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Frage 5

Arzte sind vielleicht bald in der Lage, einige ver-
hangnisvolle Erbkrankheiten wie die Cystische
Fibrose mit Hilfe von “transplantierten” Genen zu
behandeln und dadurch fehlerhafte Kérpervor-
gange zu reparieren. Wie gern wirden Sie diese
Behandlung annehmen, wenn sie fur Sie lebensret-
tend ware{Kreuzen Sie nur ein Kastchen an.)

Sehr gern
Relativ gern
Nicht sehr gern
Gar nichtgern
Weil3 nicht

ooooo

Frage 6

Versicherungsgesellschaften kénnten genetische
Informationen aus einem Bluttest fir abgestufte
Vertrdge nutzen, zum Beispiel fur h6here Préamien
bei denjenigen, die spater einmal erkranken wer-
den. Arbeitgeber kénnten die Arbeitskraft untersu-
chen und dafiir sorgen, dass Risikopersonen nicht
mit Chemikalien arbeiten. In welchem Ausmaf soll-
ten Versicherer und Arbeitgeber Zugang zu gene-
tischer Information erhalten dirfen?

Wann immer sie es flr nétig halten a
Nur, wenn die Person Trager einer ernsten
Krankheit ist

Nur, wenn eine von der Regierung berufene
Institution die Verwendung der Information

Uberwacht
Unter gar keinen Umstanden
Weif3 nicht

OO0

Frage 7

Fehlerhafte Gene kbnnen Krankheiten wie Muskel-
dystrophie und einige Krebsarten ausldsen. Wenn
ein Gentest bei ihrem ungeborenen Kind ergébe,
dass es mit 16 an einer einschrankenden Krankheit
leiden wird, was wirden Sie als Eltern tun?

Abtreibung wéahlen

Nichts unternehmen und hoffen, dass eine
Behandlung entwickelt wird

Nichts unternehmen, weil ich Abtreibung
fur inakzeptabel halte

Weif3 nicht

o0 O O
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