Geistlicher Hohenblick — Eine Bestandsaufnahme zur derzeitigen Welt-
Situation — Teil 68

Quelle: https://www.youtube.com/watch?v=_-oxrBJVIR8&t=826s
Anthony Patch — 4.Januar 2019 — Bild des Tieres unter dem Tempelberg
— Teil 8

3D-Bio-Printing
Seit 20 Jahren beobachte ich die Entwicklung auf folgenden Gebieten:

Quanten-Computerwesen
Quanten-Mechanik
Kunstliche Intelligenz
Teilchen-Physik
DNA-Modifikation

All diese Bereiche kommen in der Mitte des Tetraeders zusammen, um die
Unsterblichkeit des Menschen herbeizufuhren. Seit 20 Jahren arbeiten sie mit
der DNA, dem Code des Lebens, um Daten darauf zu speichern. Wie bereits
erwahnt, kann man auf 1 Gramm DNA samtliche Daten aufnehmen, die an
einem Tag auf der ganzen Welt digital in einen Computer eingegeben wurden.

Doch die DNA wird nicht nur als Speicher verwendet, sondern tatsachlich in
das gesamte Computerwesen einbezogen, so dass sie selbst zu einem
Quanten-Computer wird.
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Das ist das Bild von ,GenoCAD*. Es ist nur eines der Software-Programme,
das fur In_silico-Prozesse eingesetzt wird. Mit in silico (angelehnt an
lateinisch in silicio fur in Silicium) bezeichnet man Vorgange, die im Computer
ablaufen. Der Begriff ist eine Anspielung auf die Tatsache, dass die meisten
heutigen Computer-Chips auf der Basis des chemischen Elements Silicium
hergestellt sind (siehe auch Wafer).

Der Begriff ist im Umfeld der Bioinformatik entstanden, die eine
Computerunterstutzung zur Aufklarung von biochemischen Prozessen in
lebenden Organismen anbietet, insbesondere den Korperzellen der Organe
des Menschen. Die klassische Aufklarung von Vorgangen in den Zellen
erfolgt durch ein Experiment — dabei heil3t in vivo die Beobachtung im
vollstandigen lebenstlchtigen Organismus wahrend in vitro die Beobachtung
von Teilprozessen in einem Laborumfeld (z. B. Reagenzglas oder Petrischale)
bezeichnet. Durch computergestiutzte Simulation der zugehorigen
biochemischen Prozesse konnen nun Experimente im Computer
angestoRen werden, und die errechneten Resultate wie andere
experimentelle Beobachtungen gehandhabt werden — man spricht dann
von einem Experiment ,,in silico“.

In der Regel mussen experimentelle Ergebnisse jeweils einer gesteigerten
Prufung unterzogen werden. Zu einem auffalligen biochemischen Vorgang im
Computer (in silico) muss ein Laborexperiment herangezogen werden, das
den Vorgang ebenfalls zeigt, damit Ungenauigkeiten im Modell nicht zu
falschen Annahmen flr die weitere Forschung fuhren. Ebenso missen die
durchgefuhrten Laborexperimente (in vitro) Uberpruft werden, da ein
naturlicher Organismus auf einen eingeleiteten biochemischen Vorgang
reagiert, und es zu Wechselwirkung mit anderen aktiven biochemischen
Vorgangen kommt, sodass die tatsachliche Wirkung bei Lebewesen (in vivo)
anders aussehen kann, als bei den vereinfachten Umgebungsbedingungen
des Labors beobachtet wurde.

https://www.pcwelt.de/ratgeber/CRISPR-eine-Technologie-wird-die-Welt-
veraendern-10069031.html
25.Juli 2018

CRISPR - eine Technologie wird die Welt verandern
Diese Technologie wird die Welt verandern

~Werden Pflanzen mit moderner Gentechnik verandert, lassen sich manche nicht mehr
von Zuchtungen unterscheiden. Der Europaische Gerichtshof (EuGH) will heute,
25.7.2018, entscheiden, ob solche Pflanzen unter das strenge Gentechnik-Recht fallen
oder - wie Zuchtungen auch - frei angebaut und als Lebensmittel verkauft werden durfen.
Auch im Oko-Landbau wéren sie nach den gesetzlichen Vorgaben dann erlaubt®, schreibt



Spiegel online und beantwortet die wichtigsten Fragen dazu.

Seit 2015 haben wir ein molekulares Werkzeug in der Hand, das uns die Einfiihrung
von punktgenauen Modifikationen in der DNA von nahezu allen Lebensformen
ermoglicht. Erst unter Mikro-Biologen, etwas spater in der gesamten
naturwissenschaftlich-medizinischen Fachwelt und nun in den Medien schlagt die
CRISPR-Thematik groRe Wellen - mit viel Begeisterung, gemischt mit Vorbehalten und
Bedenken. Ich mochte hier einmal die Grundlagen der Technologie und einige ihrer
Anwendungsfelder vorstellen.

CRISPR: Ein biologisches Antivirus-Programm

Die Entdeckung von CRISPR in Bakterien geht zurtck auf das Jahr 1987.
Mikro-Biologen entdeckten in der DNA von Darmbakterien (Escherichia coli)
ungewohnliche Abschnitte, deren Funktion noch einige Zeit unbekannt blieb.
Erst nach mehr als 10 Jahren stellten Bio-Informatiker fest, dass solche DNA-
Abschnitte weitverbreitet und in vielen Bakterien zu finden sind. Diese DNA-
Bereiche erhielten den Namen CRISPR (ausgesprochen: krisper) - ein
Akronym fur C lustered R egularly | nterspaced S hort P alindromic R epeats,
was den physikalischen Aufbau dieser ungewdhnlichen DNA-Abschnitte
beschreibt.

CRISPR-Regionen sind eine Anhaufung von regelmaldig unterbrochenen,
kurzen (palindromischen) DNA-Wiederholungen. Im Jahre 2007 wurde die
Funktion dieser Bereiche erstmals experimentell in Milchsaurebakterien
aufgeklart. Es stellte sich heraus, dass CRISPR ein Abwehrsystem von
Bakterien gegenuber Viren ist und diese ungewohnlichen DNA-
Wiederholungen eine Art immunologisches Gedachtnis darstellt.

Bis zu diesem Zeitpunkt war es nicht bekannt, dass Bakterien Uberhaupt ein
adaptives und vererbbares Immunsystem besitzen. Diese Entdeckung loste
die erste Faszination unter den Mikro-Biologen aus. Die CRISPR-Forschung
entwickelte sich innerhalb kirzester Zeit zu einem der innovativsten Gebiete
innerhalb der Mikro-Biologie. Beim CRISPR handelt es sich also um ein
biologisches Antivirus-Programm, das schadliche virale DNA erkennt und
diese durch Einfuhrung von Schnitten deaktiviert.

In der CRISPR-Technologie wird genau dieses Prinzip verwendet. Man
programmiert das Cas9-Protein (Cas9: C RISPR- as soziertes Protein 9 ) im
Labor so um, dass nicht eine virale DNA, sondern beliebige DNA-Molekule,
etwa die DNA in einer pflanzlichen oder menschlichen Zelle, erkannt und an
genau definierten Positionen geschnitten werden. Die Bezeichnung von Cas9
als "molekulares Skalpell" oder "Prazisions-Gen-Schere" in diversen Medien
rahrt also von der Moglichkeit her, die DNA innerhalb einer Zelle an
definierten Stellen punktgenau schneiden zu kdnnen.

Versuche, synthetische DNA-schneidende Proteine im Labor zu



entwickeln - und die natiirliche Losung

In der biologisch-medizinischen Forschung gab es schon langer die
Erwartung, ein molekulares Werkzeug, ein Proteinmolekul, im Labor zu
entwickeln, was das Schneiden der DNA an einer gewunschten Position
ermoglicht.

Wenn man sich die genetische Information als eine Sprache vorstellt, so
besteht das genetische Alphabet aus nur vier Buchstaben. Die Abfolgen aus
diesen vier Buchstaben (die Nukleotide A, G, C, T) kodieren die gesamte
biologische Vielfalt in der Natur. Eine einzige menschliche Zelle besitzt etwa 3
Milliarden dieser Buchstaben, die in einer ganz bestimmten Abfolge (DNA-
Sequenz) geordnet sind.

Mochte man nun an einer definierten Position eine Anderung einflihren oder
eine Korrektur durchfuhren, muss das Protein exakt diese eine DNA-Stelle
spezifisch erkennen, die sich von den umgebenden Regionen nur durch die
Reihenfolge der Nukleotide unterscheidet. Diese Eigenschaft eines Proteins
bezeichnet man als seine DNA-Sequenz-Spezifitat.

Es gibt viele spannende Ansatze, die seit etwa 2004 zur Editierung von
Genomen (Genom: Gesamtheit aller DNA-Informationen in einer Zelle)
entwickelt und eingesetzt werden. Dazu gehoren die Zinkfinger- und TAL-
Nukleasen (Nuklease: DNA-schneidendes Protein). Die Schwierigkeit bei
diesen Technologien ist, dass fur jede neue Zielstelle an der DNA ein neues,
maldgeschneidertes Zinkfinger- bzw. TAL-Protein im Labor hergestellt werden
muss, was sehr zeitaufwandig und kostspielig ist.

Ein weiteres Problem ist, dass es nicht vorhersagbar ist, ob diese
aufwandig im Labor hergestellten synthetischen Nukleasen am Ende
auch funktionell sein werden und ob sie die erwartete Prazision
besitzen. Sofern das Protein auch andere Bereiche der DNA schneidet (so
genannte Off-target-Stellen), ist es in der Anwendung nutzlos.

Wahrend sich die Forscher im Labor mit der Herstellung von synthetischen
Nukleasen beschaftigt haben, kam mit der Entdeckung des Cas9-Proteins die
einfache Losung von der Natur selbst. In Bakterien hat sich das Cas9-Protein
nach Millionen Jahren Evolution in der Art und Weise entwickelt, dass seine
Sequenz-Spezifitat sich sehr simpel modulieren lasst. Damit war plétzlich
eine naturliche Losung fur die Entwicklung eines "molekularen Prazisions-
Skalpells" da.

Cas9: Eine Nuklease aus der Natur

Cas9 ist ein bakterielles Protein mit einer Nuklease-Aktivitat (also ein DNA-
schneidendes Enzym), das man an nahezu beliebige Stellen im Genom



dirigieren kann. Das Umprogrammieren der DNA-Sequenz-Spezifitat von
Cas9 erfolgt durch ein kurzes RNA-Molekul, was an das Cas9 bindet und -
vergleichbar zum POI- (Point Of Interest) System in der GPS-Technologie -
Cas9 punktgenau an eine gewunschte Position entlang einer DNA navigiert.
Eine bedeutende Starke der CRISPR-Technologie ist die Einfachheit,
solche RNA-Gen-Sonden im Labor zu konstruieren und damit das Cas9-
Protein an nahezu beliebige DNA-Positionen zu leiten, ohne dabei
komplexe Zinkfinger- oder TAL-Proteine herstellen zu mussen.

Mdchte man beispielsweise das Gen A verandern, designt man sich eine
CRISPR-RNA gegen das Gen A, die die Position des Cas9-Proteins innerhalb
des Gens A definiert; mochte man Gen B modifizieren, dann ist eine CRISPR-
RNA gegen Gen B zu konstruieren. Bis zu 20 solcher CRISPR-RNAs
konnen an einem halben Arbeitstag im Labor durch einen erfahrenen
Mitarbeiter hergestellt werden.

An dieser Stelle mochte ich aber betonen, dass die technische Einfachheit
der Technologie relativ zu sehen ist, beispielsweise im Vergleich zur
Herstellung von Zinkfinger- oder TAL-Nukleasen. Die Umsetzung der
CRISPR-Technologie erfordert gut ausgestattete molekular- und
zellbiologische Labore und Fachkenntnisse. Die in manchen Medien
angesprochenen Sorgen, dass etwa Hobby-Forscher (Bio-Hacker) in einem
Kellerraum CRISPR selber zusammenbauen und anwenden, sind
unbegrundet.

Vereinfacht hat die CRISPR-Technologie auch die simultane Bearbeitung
mehrerer Gene in einer Zelle (Multiplexing). Hierzu werden in einer Zelle dem
Cas9-Protein mehrere CRISPR-RNAs angeboten, die die Positionen der Ziel-
Gene definieren.

Eine weitere Besonderheit der CRISPR-Cas9-Technologie ist in der
Universalitat des genetischen Codes begrundet: In allen Organismen
kodieren dieselben Bausteine (Nukleotide A, G, C, T) nach dem gleichen
Muster fUr eine biologische Information. Dadurch ist die CRISPR-Cas9-
Technologie prinzipiell in allen Lebewesen einsetzbar. Und tatsachlich
funktioniert die CRISPR-Cas9- Technologie an der DNA von "simplen"
Backerhefen bis hin zu Champignons, Insekten oder eben
menschlichen Zellen.

Warum das Einfiuihren von Schnitten in die DNA so wertvoll ist

Das Aufschneiden der DNA an der gewuinschten Stelle ermoglicht so
einiges: Das Ausschalten von Genen (knock-out), das Einfugen von
neuen DNA-Sequenzen (knock-in) oder die Korrektur von mutierten




Genen.

FUr das Ausschalten von Genen reicht die EinfUhrung von Cas9 mit der
entsprechenden CRISPR-RNA in die Zellen aus. Der von Cas9 eingefluhrte
Bruch in die DNA wird von der Zelle wieder repariert. Der Trick ist, dass bei
einer fehlerfreien Reparatur der DNA die Zielstelle wieder regeneriert ist und
daher erneut von Cas9 erkannt und geschnitten wird. Folglich wird die DNA
von Cas9 so lange geschnitten und von der Zelle repariert, bis bei der
Reparatur kleine Fehler passieren und die Abfolge der Nukleotide sich
minimal verandert. Diese minimale Anderung in der DNA-Zielstelle fiihrt dazu,
dass sie von Cas9 nicht mehr erkannt wird. Die eingefuhrten kleinen Fehler
(meist fehlen einige wenige Nukleotide) fuhren dazu, dass das Gen nicht
mehr funktionell ist.

FUr das Einfugen zusatzlicher DNA-Elemente oder die Korrektur von Gen-
Mutationen wird der Zelle zusatzlich zu Cas9 und der CRISPR-RNA ein
kurzes DNA-Molekul mit korrigierter DNA-Sequenz angeboten (Template-
DNA). Die DNA-Sequenzen im Bereich der Cas9-Schnittstelle werden durch
die Template-DNA ersetzt (cut and paste).

Bei all diesen Anwendungen werden nach einer bestimmten Zeit das Cas9-
Protein und die CRISPR-RNA in der Zelle abgebaut. Die ganze Prozedur
|&sst daher, bis auf die gezielt eingefuhrten Modifikationen in der DNA, keine
weiteren Veranderungen in der Zelle oder dem Organismus zurUck.

Letzten Endes erlaubt uns die Einfuhrung von DNA-Schnitten eine
nahezu beliebige Anderung oder Umschreibung von genetischen
Informationen (Genome Editing). Schon seit einigen Jahren ist das
schnelle und kostengunstige Auslesen der genetischen Information maoglich
(Next Generation Sequencing). Mit CRISPR sind wir nun auch in der Lage,
diese Informationen durch Uberschreiben, Ergidnzen oder Léschen zu
bearbeiten.

Die Bedeutung der CRISPR-Cas9-Technologie fiir die Forschung

Die Inaktivierung eines Gens und die Untersuchung der Folgen flr die Zelle
erlaubt idealerweise die Zuordnung einer bestimmten Funktion fur ein
bestimmtes Gen. Solche Untersuchungen werden als Ruckwarts-Genetik
(Reverse Genetics) bezeichnet, d.h. die Sequenz eines Gens ist bekannt,
ohne dass Informationen Uber die Gen-Funktion vorliegen.

Durch die Entwicklung der CRISPR-Cas9-Technologie hat die Ruckwarts-
Genetik einen neuen Anschub bekommen, und zwar auch in solchen
Organismen, in denen vorher die EinfUhrung von genetischen Veranderungen
schwierig bzw. nicht moglich war.



Revolutioniert hat die CRISPR-Technologie auch die Vorwarts-Genetik
(Forward Genetics), also die ldentifizierung eines Gens, das fur eine
bestimmte Auspragung/Funktion zustandig ist. Beispielsweise zeigen
Menschen, die eine bestimmte Mutation im CCR5-Gen besitzen, eine
Resistenz gegen Infektionen mit dem HI-Virus (HIV).

Will man nun herausfinden, ob weitere Gene an der Resistenzbildung
beteiligt sind, kommt Vorwarts-Genetik zum Einsatz (in diesem Fall: Gene
unbekannt - Auspragung: HIV-Resistenz). Mit einer speziellen Form der
CRISPR-Cas9-Technologie, dem so genannten genom-weiten Screening,
kann sehr schnell und prazise nach den Genen gesucht werden, die an der
Resistenzbildung beteiligt sind. Erst kurzlich wurden durch CRISPR-
Screenings bis zu sechs weitere Gene identifiziert, die an der
Resistenzbildung von menschlichen Zellen gegen eine HIV-Infektion beteiligt
sind.

Ein weiteres Beispiel fur den Einsatz von CRISPR in der Vorwarts-Genetik ist
die ldentifizierung von Genen, die an der Tumor-Entstehung oder
Resistenzbildung von Krebszellen gegen Chemotherapeutika beteiligt sind.
Auch hierzu sind mehrere Studien publiziert worden, die ganz neue Einblicke
in die Tumor-Biologie und somit auch mdgliche Ansatze fur die Entwicklung
neuer Therapien geben.

Einsatzbereiche der CRISPR-Cas9-Verfahren in der Bio-Technologie

Alle Zweige der industriellen Bio-Technologie profitieren gleichermalten von
der Entwicklung der CRISPR-Verfahren. Die Modifikation von Organismen
(hauptsachlich Mikroorganismen) in der weiBen Bio-Technologie ermdglicht
es, die Produktionsausbeuten von industriell wichtigen Stoffen zu erhdhen
oder sogar komplett neue biologische Herstellungswege fur industrielle
Produkte zu generieren.

In der griinen Bio-Technologie (Landwirtschaft) erlaubt die CRISPR-
Technologie, Pflanzen zu modifizieren, um nutzbringende Eigenschaften zu
erhalten (beispielsweise ertragreichere Sorten mit hdherer
Widerstandsfahigkeit gegenuber Durre/Schadlingen). Derzeit ist in Europa die
Frage nicht geklart, ob die mit CRISPR modifizierten Organismen als
gentechnisch veranderte Organismen (GVOs) zu klassifizieren sind. Eine
Frage, die auch nicht so einfach zu beantworten ist. CRISPR lasst keine
Rest-Aktivitat oder sonstige Spuren einer Fremd-DNA zurtck. Folglich sind
CRISPR-modifizierte Pflanzen kaum mehr von solchen zu unterscheiden,
die durch klassische Ziuchtungsverfahren hergestellt worden sind.

Der Einsatz von ionisierender Strahlung oder mutagenen Chemikalien in der
Pflanzenztichtung ist weitestgehend akzeptiert, um neuere Varianten von



Nutzpflanzen zu erhalten. lonisierende Strahlung fuhrt zu DNA-Schaden an
zufalligen Bereichen im Erbgut - also ahnlich wie CRISPR-Cas9. Nur eben
mit dem Unterschied, dass im Gegensatz zur Bestrahlung die Positionen der
DNA-Bruche mit CRISPR-Cas9 nicht dem Zufall Uberlassen sind, sondern
prazise an den von einem Experimentator festgelegten Stellen stattfinden.
Die Folgen der DNA-Briche und -Schaden sind in allen Fallen ahnlich.
Zelleigene Reparaturmechanismen reparieren die betroffenen Stellen,
wahrenddessen spontane Veranderungen an der DNA entstehen konnen.
Diese Veranderungen wiederum konnen unter Umstanden in neuen Varianten
mit neuen und gewlnschten Eigenschaften resultieren.

In diesem Zusammenhang ist zu erwahnen, dass laut Pressemeldungen ein
schwedischer Professor einen CRISPR-modifizierten Kohl verspeist hat, wohl
um oOffentlichkeitswirksam die Unbedenklichkeit des Verzehrs von CRISPR-
modifizierten Pflanzen zu demonstrieren.

Viele Hoffnungen hat die CRISPR-Technologie auch fur die Anwendung in
der Gentherapie bzw. personalisierten Medizin geweckt (rote
Biotechnologie). Bei der Behandlung von monogenetischen Erkrankungen,
also Erbkrankheiten, die durch eine Mutation eines einzelnen Gens
hervorgerufen werden, kann man in der Zukunft prinzipiell von den
Mdoglichkeiten der CRISPR-Cas9-Technologie profitieren. Beispiele fur
unheilbare monogenetische Erkrankungen sind Muskeldystrophie, Chorea
Huntington oder Mukoviszidose. In kultivierten menschlichen Zellen im Labor
ist in den ersten Ansatzen ein Erfolg bei der Reparatur solcher Gen-Defekte
mit CRISPR erzielt worden. Hierzu werden die veranderten Bereiche der
betroffenen Gene mit Cas9 entfernt und durch korrigierte DNA-Abschnitte
ersetzt. Auch das Herausschneiden von HIV-Genen aus infizierten
menschlichen Zellen im Labor war erfolgreich.

Trotz dieser ersten vielversprechenden Ansatze im Labor ist die CRISPR-
Technologie noch keineswegs flur eine Gen-Therapie bei Menschen
ausgereift. Es sind noch einige technische Hurden zu nehmen, bevor eine
somatische (nicht die Keimbahnzellen betreffende) Gen-Therapie mit
CRISPR in Betracht gezogen werden sollte.

Far die Anwendung im menschlichen Korper liegt eine Herausforderung
beispielsweise darin, die CRISPR-Cas9-Komponenten in die betroffenen
Zellen einzuschleusen. Klassischerweise werden hierzu inaktivierte Viren als
Gen-Fahren verwendet. In der Umsetzung mit CRISPR mussen die
Einschleusungsverfahren noch optimiert und angepasst werden. Auch die
Off-target-Problematik von Cas9-Proteinen bedarf noch intensiverer
Untersuchungen und muss in jedem Einzelfall zweifelsfrei ausgeschlossen
werden.



In China, und bald wahrscheinlich auch in den USA gab es 2018 grunes Licht
fur die ersten Tests an Krebspatienten. Allerdings nicht fur eine Gen-Therapie
im menschlichen Korper, sondern fur das Umprogrammieren von isolierten
Immunzellen (CAR-T-Therapie). Ziel ist es, die Immunzellen mittels CRISPR
spezifisch auf die diagnostizierte Krebsart zu trimmen, so dass nach der
Zuruckfuhrung der editierten Immunzellen in den Patientenkorper eine
effizientere Erkennung und Inaktivierung der entarteten Krebszellen erfolgen
kann.

Tiefgreifende und hochriskante Anwendungen: Keimbahn-Therapie und
"Gene Drive"

Berechtigte Sorgen betreffen die Verwendung der CRISPR-Technologie
in der so genannten Keimbahn-Therapie, bei der das Ziel die
Veranderung der Gene in Eizellen, Samenzellen oder befruchteten
Eizellen ist. Auler dass so ein Eingriff ethisch nicht vertretbar ist, ist es in
Deutschland laut Embryonen-Schutzgesetz auch verboten. Im Gegensatz zu
den oben genannten Gen-Therapie-MaRnahmen in menschlichen
Korperzellen (somatische Gen-Therapie) waren die in einer Eizelle
eingefuhrten Gen-Modifikationen in allen Zellen des ausgetragenen
Sauglings vorhanden, einschlieBlich der Keimzellen. Damit werden die
eingefiuihrten Veranderungen auch an die Nachkommen weitergegeben,
und diese Folgen sind kaum kalkulierbar.

Ein weiteres problematisches Gebiet ist die Nutzung der Technologie
fur "Gene Drive", bei der sich die Veranderung durch CRISPR-Cas?9 -
einmal eingefuhrt - in alle Nachfolge-Generationen einer Population
selbststandig verbreitet. Dabei werden die naturlichen
Vererbungsgesetze auBer Kraft gesetzt, was bereits erfolgreich im Labor in
Mucken angewandt worden ist. Eine potentielle Anwendung ist beispielsweise,
die Mucken im Labor so zu verandern, dass sie keine Malaria-Erreger mehr
weiterverbreiten konnen. Werden solche Mucken mit "Gene Drive"-
Elementen ausgestattet und in die Natur freigesetzt, konnte sich die
Veranderung nach einigen wenigen Generationen so weit durchsetzen, dass
eine Eliminierung der ursprunglichen (Krankheit Ubertragenden) Mucken
durch CRISPR-modifizierte Micken stattfinden kann. Hier ist das Ziel, eine
gesamte Population einer Art gentechnisch zu verandern. Auch hier
uberwiegen derzeit die Risiken den Nutzen eines Eingriffs bei weitem.

Zusammenfassung und Ausblick

Es kommt sehr selten vor, dass eine wissenschaftliche Entdeckung das
Interesse der Gesellschaft dermalden auf sich zieht. Es vergeht keine Woche,
in der man nicht einen Beitrag Uber CRISPR in den Medien liest oder hort.



Was gut ist - denn im Gegensatz zu anderen neuen (nicht biologischen)
Technologien laufen die Diskussionen vor einer breiten oder massenhaften
Einfuhrung der Technik.

Allerdings geht es in den Diskussionen Uber die CRISPR-Cas9-Technologie
oft unter, wie viele neue Erkenntnisse wir in der kurzen Zeit mittels CRISPR
bereits erworben haben und in Zukunft noch erwerben werden. Weniger
bekannt in der Offentlichkeit ist die Tatsache, dass in leicht
modifizierten Versionen des Cas9-Proteins dieses nicht nur als eine
DNA-Nuklease ("molekulares Skalpell, Gen-Schere") verwendet wird,
sondern auch als Gen-Regulator stille Gene aktivieren bzw. aktive Gene
stilllegen kann.

Auch kaum bekannt ist die Tatsache, dass es noch einige andere CRISPR-
Proteine gibt. Beispielsweise baut das Cas3-Protein die Ziel-DNA
komplett ab. Denkbar ist die Nutzung dieser Aktivitat von Cas3 bei der
Bekampfung von antibiotika-resistenten Bakterien. Wenn Cas9 ein
"molekulares Skalpell” ist, hat man mit Cas3 eine "molekulare
Kettensage".

CRISPR-Cas9 ist eine revolutionare und vielseitige Methodik. Sie wird helfen,
die Funktionen von Genen zu untersuchen, die Entstehungen von
Krankheiten besser zu verstehen und dazu beitragen, neue Therapien zu
entwickeln.

Weiter mit Anthony Patch:

Silizium ist normalerweise ein Bestandteil von Transistoren. Aber zunachst
wird in silico-DNA in einem Computer modelliert und dann von diesem in
Form eines Modells von Nullen und Einsen in einem 3D-Bio-Drucker
ausgegeben. In meinen ,Entangled“-Magazinen liefere ich zahlreiche
Beitrage, wie das genau funktioniert.

Weiter lesen wir in einem Artikel vom 21. Juni 2017 von Florian Rétzer auf
https://www.heise.de/tp/features/3D-Drucker-fuer-die-synthetische-Biologie-
3746433.html:

3D-Drucker fiir die synthetische Biologie

John Craig_Venter stellt einen 3D-Drucker vor, der digitale Daten in Bio-
Polymere verwandelt, aus denen Organismen hergestellt werden kdnnen

Craig Venter ist einer der Pioniere der synthetischen Biologie, der die
Erfindung neuen biologischen Lebens mit allen moglichen Mitteln
vorantreiben will. Jetzt hat Venter, der durch den Wettlauf zur Entzifferung



des menschlichen Genoms weltweit bekannt wurde, weil er dies mit seinen
Methoden schneller und billiger als das internationale Human-Genom-Projekt
war (Speed matters), eine Maschine vorgestellt, mit der sich angeblich
biologische Bausteine wie Gen-Sequenzen oder Proteine ausdrucken
lassen.

Venter hatte mit seinem Institut bereits 2003 im Rahmen seines
Minimalgenom-Projekts den ersten klinstlichen Virus zusammengebaut.
Die Vision war, ein Grundgeriist herauszufinden, das lebens- und
reproduktionsfahig ist, und es dann mit beliebigen Eigenschaften bzw.
Genen als Arbeitsmaschine fiir alle moglichen Zwecke nach dem
Baukastenprinzip aufzuriisten. 2007 gelang es, das Genom eines
Bakteriums in ein anderes einzubauen und dort zu "booten". 2008 soll es ihm
gelungen sein, das erste Genom eines Bakteriums herzustellen oder zu
reproduzieren bzw. re-engineeren.

Unklar ist oft, wie viel Bluff hinter diesen Entwicklungen steckt, Venter ist
auch ein begnadeter Verkaufer seiner Ideen, kann Investoren uberzeugen
und seine Artikel in den wichtigsten Wissenschafts-Magzinen wie
»~ocience” unterbringen. "Dies ist der erste selbst-replizierende
Organismus auf der Erde, der einen Computer als Eltern hat",
verkiindete Venter 2010.

2011 erfolgte ein weiterer Durchbruch. Die Wissenschaftler um Venter
haben in eine entkernte Bakterienzelle das kunstlich hergestellte

Genom einer anderen Bakterienart eingefiugt und dort zum Laufen
gebracht: Die Zellen produzierten nur Proteine des Bakteriums, dessen
Genom kunstlich nachgebaut wurde (Der nachste Schritt zur Gottwerdung).

2016 stellte Venter die Konstruktion eines Genoms mit einer minimalen Zahl
von Genen vor. 437 Gene soll diese kleinste lebende Maschine haben, die
den Namen ,Syn 3.0 tragt, ein paar Gene weniger, als der kleinste bekannte
Organismus, das Bakterium Mycoplasma genitalium, besitzt. Allerdings
mussten die Wissenschaftler einrdumen, dass sie mindestens bei einem
Drittel der nach Versuch und Irrtum selektierten Gene deren Funktion nicht
kennen - und auch nicht die Wechselwirkungen abschatzen konnen.

Biologische Teleportation

Venter, der auch mit dem Versprechen der Lebensverlangerung durch
Gentechnik Geschafte machen will und 2014 eine entsprechende Firma
gegrundet hat, treibt auch sonst die Fantasie voran.

So spekulierte er bereits Uber eine Kolonisierung des Mars mit kiinstlichen
Organismen, die aus der Ferne mit auf den Mars geschickten 3D-Druckern
ausgedruckt werden konnten. "Biologische Teleportation" nannte er das,
woruber er mit dem anderen technischen Traumer Elon_Musk viel
gesprochen habe. Man kdnne auch Organismen von anderen Planeten auf



der Erde reproduzieren, indem deren Genome zur Erde gebeamt werden,
spekulierte er.
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Venters Konverter oder Drucker. Bild: Venter/nature biotechnology

Seine neue Maschine, die er einen ,,Digital-biologischen

Konverter” (DBC) nennt und die er mit seinem Team in "nature
biotechnology" vorstellte, soll die erste Maschine sein, an die Gen-
Sequenzen liber das Internet oder Funkwellen geschickt werden konnen
und die dann aus den DNA-Bausteinen, den Basen G, T, C und A,
ferngesteuert und auf Nachfrage hin Bio-Polymere wie genetische
Sequenzen, RNA-Molekiile, Proteine oder Virenteile automatisch
ausdruckt. Statt der Tintenpatronen, die normale Drucker verwenden,
werden Flaschen mit Chemikalien benutzt. So sei es gelungen, mit den
gedruckten Bausteinen funktionale Teile von H1IN1-Grippeviren oder
Bakteriophagen wie ®X174 mit 5.386 Basenpaaren herzustellen.

Im Artikel machen Venter et al. kein Geheimnis daraus, dass es ihnen um ein
neues Geschaftsmodell im Bereich der synthetischen Biologie geht. Man
musse die Produktionszeiten verkurzen und den Herstellungsprozess fur
"biologisches Material" vereinfachen. Tragbare Maschinen kdonnten auch die
personalisierte Medizin voranbringen. Der DBC sei eine Prototype, der die
technische Mdglichkeit einer "vollstandig automatischen On-Demand-
Herstellungstechnik fur biologische Forschung und Produktion" demonstriert.

Weiter mit Anthony Patch:

Wenn Du selbst weiter im Internet recherchierst, wirst Du noch sehr viel



mehr Informationen darutber finden, die das unterstreichen, was ich hier
darlege.

https://www.printer-care.de/de/drucker-ratgeber/bioprinting

Bio-Printing - Was ist das?

Bio-Printing ist noch eine ziemlich neue Technologie, die ein 3D Druck mit
organischen Substanzen ermoglicht. Es handelt sich dabei um eine
additive Fertigung, die lebendige Zellen Schicht fiir Schicht druckt. Zur
Zeit wird dieses Verfahren noch erforscht und soll in Zukunft eine
Revolution darstellen. Hierfiir wird ein 3D-Biodrucker verwendet, der
menschliches oder tierisches Gewebe drucken kann - beispielsweise
Zellen oder Hautteile. Spater sollen damit ganze Organe herstellbar sein, was
fur die Organ-Industrie eine neue Ara bedeuten wiirde. Noch steht Bio-
Printing ganz am Anfang der Forschung.

Funktion des Bio-Printing

Bei einem Bio-Printer wird nicht mit Farben gearbeitet, hier kommen Zellen
zum Einsatz, die eine gewiinschte Form erzeugen. So soll es in Zukunft
beispielsweise moglich sein, ein Herz oder eine Leber nachzubauen.
Vorab werden Zellen geziichtet, welche dann in polymeres Gel eingefiigt
werden. Diese Kombination erzeugt eine Gewebestruktur, die sich im
Endeffekt zu Organen wandeln. Fir Bio-Printing sind zahlreiche
Voraussetzungen von Noten, so zum Beispiel eine exakte
Temperaturregelung, die nicht immer gegeben ist, deswegen fuhrt dies haufig
zu Druckausfallen. Noch steht alles in Kinderschuhen, jedoch darf man in
einigen Jahren Errungenschaften erwarten. Die Forscher arbeiten unter
Hochdruck.

Praktische Anwendung von Bio-Printing

Zur Zeit beschrankt sich die Anwendung darauf, dass so genannte
Gewebegrundgeruste gedruckt werden. In diesem Gerust reift im Endeffekt
das Organ voran. Die Zellen arbeiten danach selbststandig, ein Problem gibt
es jedoch, dass noch keine Blutgefalde erzeugbar sind, welche die Organe
mit Nahrstoffen versorgen. Deswegen steht die Wissenschaft hier noch vor
einer Herausforderung. Sollte es gelingen, ein Organ auf diese Weise zu
zuchten und mit Nahrstoffen anzureichern, ist es mdglich, den Patienten mit
einem passenden Organ auszustatten. Ein Organ, welches sich auf den
Menschen exakt abstimmen Iasst und nicht mehr abgestof3en wird.

Bio-Printing in der synthetischen Biologie

Auch in der synthetischen Biologie wird Bio-Printing bereits eingesetzt. Damit
lassen sich beispielsweise neue Lebensformen erzeugen. Damit wurde



unter anderem eine Qualle erzeugt, die aus Silikon und Muskelzellen von
Ratten besteht. Generell ist es moglich, komplett neue Wesen zu
produzieren, die unterschiedliche Eigenschaften aufweisen.

Bio-Ptrining in der Lebensmittelindustrie

In diesem Bereich gibt es bereits Erfolge zu verzeichnen. Eine Firma namens
.,Modern Meadow" produzierte bereits per Bio-Printing eine Fleischkopie, die
fast so schmeckt, wie richtiges Fleisch. Hierfur wurden Muskelzellen und
Proteinkleber verwendet. Noch ist solch ein Fleisch nicht kommerziell
erhaltlich, jedoch wirde es die Massentierhaltung um ein Vielfaches
verringern. Voraussetzung hierfur ist die Akzeptanz des Endkunden. Zur Zeit
stellen die Herstellungskosten eine Hurde dar, die es zu uberwinden gilt. Ein
Stlck gedrucktes Fleisch kostet etwa 50.000 Euro.

Diese Bio-Printer sind zur Zeit erhaltlich

Im Moment wird nur ein Bio-Printer angeboten, der von der Firma

,Organovo“ hergestellt wird. Der ,NovoGen MMX* wird hauptsachlich in der
Forschung verwendet. Preise sind offentlich nicht auffindbar, diese gibt es nur
auf Anfrage. Die Druckerhersteller sind stetig dabei, neue Gerate zu
entwickeln. Genau genommen konnte jeder 3D-Drucker zum Bio-Printer
werden, wenn das Pulver einfach gegen Zellen ausgetauscht wird. Das
Verbrauchsmaterial ist eher das Problem und das notwendige Know-How
was dahinter steckt. So wird es auch in Zukunft flr Privatpersonen eher nicht
moglich sein, Ersatzorgane zu drucken.

Fazit: Die Zukunft wird zeigen, wohin das Bio-Printing fuhrt. Die Entwicklung
kostet viel Zeit und Geld, deswegen sind Forscher auf Investitionen
angewiesen. Gerate fur Privatanwender im Bio-Printing-Bereich sind noch
nicht verfigbar. Ob Bio-Printer Uberhaupt flr Privatpersonen verkauft werden,
steht ebenfalls in den Sternen. Die Organ-Herstellung per Knopfdruck ist
schon grenzwertig, dies sollte in den Handen der Profis bleiben, die
wissen was sie tun.

Weiter mit Anthony Patch:

Hier sehen wir den Dendrit einer menschlichen Nervenzelle im Gehirn. Bei
Dendriten handelt es sich um die Zellfortsatze, die aus dem Zellkorper
hervorgehen, um die Sehnen, welche die Neuronen mit den Synapsen
verbinden. Synapsen dienen der Ubertragung von Erregung, erlauben aber
auch die Modulation der SignalUbertragung, und sie vermdgen daruber
hinaus durch anpassende Veranderungen Information zu speichern. Die
Anzahl der Synapsen betragt im Gehirn eines Erwachsenen etwa 100

Billionen (1014) — bezogen auf ein einzelnes Neuron schwankt sie zwischen
1 und 200.000.



Hier entsteht die Verbindung zwischen Kunstlicher Intelligenz und der DNA.
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Es gibt jetzt viele Blcher Uber den dritten kiinstlichen DNA-Strang, wie zum
Beispiel ,The Triple Helix Model” von Henry Etzkowitz, der sich zu einer

, 1riple Helix Group® bekennt und das von der ,Business School“ der
Newcastle University herausgegeben wurde.
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Quadruple helix modal (Carayannis and Camphbell, 2010):
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Da fragt man sich, was eine ,Business School (Wirtschaftsschule) an der
Newcastle Universitat mit Datenspeicherung und Datenprozessen zu tun hat,
wobei menschliche DNA verwendet wird, um eine kinstliche dreifache Helix

zu produzieren.
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Diese Bilder stammen nicht von mir, sondern sie sind leicht im Internet zu
finden.

All diese Informationen sind notwendig, um zu verstehen, wie das ,Bild des
Tieres” zustande kommt.

FORTSETZUNG FOLGT

Mach mit beim_http://endzeit-reporter.org/projekt/!*

Bitte beachte auch den Beitrag In-eigener-Sache




