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Xenotransplantation: Mehr Transparenz

bei der Gentechnologie an Tieren
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Tierschutz STS, CH-Basel

Zusammenfassung

Aus der Sicht des Tierschutzes werden die Probleme der
Realisierbarkeit und dffentlichen Akzeptanz der Verwendung
von Tieren als fremde Transplantations-Organspender (Xeno-
transplantation) aufgezeigt. Es wird vorgeschlagen, durch eine
transparente Informationspolitik und eine transdisziplindire
Zusammensetzung der wichtigsten Entscheidungsgremien die
heutige Mifitrauenshaltung einer breiten Bevilkerung gegen-
iiber Xenotransplantation einzubeziehen. Damit kinnte ein
gesellschaftlicher Konsens fiir oder gegen diese Form der
Tiernutzung gefunden werden, bevor das technisch Mogliche

unwiderrufliche Fakten schafft.

Summary: Xenotransplantation and animal welfare

The problems of feasibility and public acceptance of using
animals as foreign donors for organ transplants (xenotrans-
plantation) are discussed from an animal protection point of
view. It is proposed that a transparent information and a
transdisciplinary composition of the members of decisive
bodies is ensured to incorporate the current distrust towards
xenotransplantation of a large part of the population. This
strategy could lead to a consensus for or against such animal
use of the whole society before it is technically possible and

therefore irrevocable facts are created.

Keywords: xenotransplantation, feasibility study, public acceptance

1 Einleitung

Eine neue biomedizinische Technologie
wird in Fachkreisen entwickelt, und die
daraus moglichen Resultate werden meist
in einer fiir Laien unverstidndlichen Spra-
che publiziert. Die fachlich tiberforderte
Gesellschaft wird mit diesem Wissen erst
im nachhinein konfrontiert, wenn damit
bereits unwiderrufliche Fakten geschaffen
sind, wie etwa bei der Gendiagnostik. Die
biomedizinische Technologie benutzt die
Macht des Faktischen und iibernimmt da-
durch das Steuer fiir Entscheidungsprozes-
se und sogenannte Fortschritte im Umgang
mit Leben: Distanziert, analytisch, diagno-
stizierend, sezierend und beschreibend bis
in alle molekularen Details, aber im Endef-
fekt auch fiir Fachleute uniibersichtlich aus-
ufernd. Problematisch wird es insbesonde-
re dann, wenn Werturteile den Urhebern sel-
ber iiberlassen werden, die zwar fiir techni-
sche Fragen kompetent sind, aber insbeson-
dere bei ethischen Fragen nicht plotzlich in
die Rolle der Unparteiischen schliipfen kén-
nen.

In diesen Wissenschafts- und Industrie-
kreisen zeichnete sich in den letzten Jah-
ren in der Schweiz ein Schulterschluf3 im
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Bereich Gentechnologie ab, der die Kri-
terien eines eigentlichen Dogmas erfiillt:
Gentechnologie — speziell an Tieren und
am Menschen — sei die Schliisseltechno-
logie fiir den Fortschritt ins néichste Jahr-
tausend. Aus ethischer Sicht erscheint die-
ses Dogma hochst fragwiirdig, da die in
zahlreichen Umfragen dokumentierte —
gegeniiber Gentechnologie an Tieren und
Menschen — kritische Haltung einer Mehr-
heit der Schweizer Bevolkerung schlicht
iibergangen wird.

Im Falle der Xenotransplantationen ha-
ben wir gliicklicherweise noch Zeit, um
die Diskussion transparent und transdis-
ziplinir, also unter Beteiligung aller In-
teressengruppen zu fiithren, bevor die
Technologie eingefiihrt ist und bevor de-
ren Folgen nicht mehr riickgingig ge-
macht werden konnen. Viele technisch
ungelste Probleme sind nédmlich noch
vorhanden, etwa um die gegenseitige Ab-
stoBungsreaktion zu vermeiden, oder um
ein fiir den Patienten funktionstiichtiges
Organ zu erhalten.

Grundsitzlich mull vor der Frage ,.Ist
Xenotransplantation iiberhaupt moglich?*
zuerst die Frage ,,Ist Xenotransplantation
wiinschenswert?** gestellt werden, zusam-

men mit der Frage nach der Ethik ,,Ist
Xenotransplantation vertretbar?*. Auf die
damit verbundenen medizinischen und
gesundheitspolitischen Aspekte soll hier
nur eingegangen werden, soweit sie tier-
schutzrelevant sind.

2 Tierschutzrelevante Aspekte der
Xenotransplantation

2.1 Neue Moglichkeiten der
Instrumentalisierung des Tieres in der
Forschung

Die technischen Méglichkeiten des belie-
bigen Gentransfers in vielen Tierarten,
sowie des gezielten Ausschaltens (knock-
out) und zusitzlichen Einschaltens (knok-
kin) von Genen in Miusen, haben heute
eine breite Forschungstitigkeit ausgeldst.
Als potentielle Organspender fiir die Xe-
notransplantation konzentriert sich die
Forschung vor allem auf gréBere transge-
ne Nutztiere wie z.B. Schweine: Die so-
genannte hyperakute AbstoBungsreaktion
(Komplementreaktion im Blut) wird ge-
hemmt, Oberflichenerkennungsmolekiile
auf den Spenderorganen (Tierart-spezifi-
sche Antigene) werden ausgeschaltet oder
»vermenschlicht”, die tierische Physiolo-
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gie eines Organs soll dem Menschen an-
gepabt werden (Manipulation der wichtig-
sten organspezifischen Gene) und vieles
mehr. Ja auch der Mensch soll fiir das Tier-
organ kompatibel gemacht werden. Neben
der notwendigen Dauerbehandlung mit
Immunsuppressiva wie bei allen bisheri-
gen Transplantationen sollen nun die An-
tikorper gegen das artfremde Transplan-
tat im Blut entfernt werden, oder der Pati-
ent soll zu einer immunologischen Chi-
mire werden, indem er immunkompeten-
te Zellen aus der entsprechenden Tierart
erhilt. Damit wird erhofft, die bisher un-
gelosten Probleme der chronischen Absto-
Bung technisch in den Griff zu bekommen.

All diese Forschungsarbeiten haben das
Ziel, mit gentechnologischen Methoden
die Biologie des Tieres an die Biologie des
Menschen anzupassen, also zum reinen
Organlieferanten zu reduzieren. Man
konnte nun argumentieren, daf3 unsere
Nutztiere ja seit langem reine Muskellie-
feranten fiir unsere Fleischgeliiste sind.
Aber diese Instrumentalisierung des Tie-
res kann nicht als ethisches Argument fiir
eine weitere Instrumentalisierung verwen-
det werden.

2.2 Neue Dimension der Eingriffs-
tiefe ins Tier als eigenstiindiges
Wesen

Die oben erwidhnten Forschungsziele
bedingen neuartige Eingriffe ins Wesen
eines Tieres, die auf physiologischer,
entwicklungsbiologischer oder artspe-
zifischer Ebene das Tier vermenschli-
chen sollen, um dessen Organe fiir den
Menschen brauchbar zu machen. Den
Nachteil tragt das Tier: Verletzungen
seines Korpers, seiner Identitit, seiner
Integritdt und insbesondere seiner Wiir-
de sind vorprogrammiert. Die Vorteile
fiir den Menschen miiiten offensicht-
lich sein und diirfen nicht nur auf va-
gen Hoffnungen - etwa fiir die Rettung
vieler Organempfinger - beruhen. Erst
unter Einbezug aller Vor- und Nachtei-
le der Xenotransplantation kann eine
faire Giiterabwigung geschehen.

2.3 Neues Tierleiden durch sterile
Zuchtbedingungen moglicher
Organlieferanten

Aus Sicherheitsgriinden werden heute
alle gentechnologisch verinderten Tie-
re in einer praktisch sterilen Umgebung
geziichtet und gehalten, nimlich unter
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sogenannten SPF-Bedingungen (SPF =
spezifiziert pathogenfrei) in dafiir ei-
gens gebauten Versuchstieranlagen. Die
dafiir notwendigen Filterschranken und
Reinluftriume sind mit einer tiergerech-
ten Umwelt kaum zu vereinbaren, vor
allem nicht fiir groBere Nutztiere. Fiir
diese tierischen Organlieferanten miif3-
te ein hoher Grad an Qualitétssicherung
mit den damit verbundenen SPF-Bedin-
gungen vorausgesetzt werden. Ohne
viel Raum fiir soziale Kontakte, ohne
Sonne, natiirlichen Boden und frische
Luft werden die transgenen Schweine
kaum ein wiirdiges Dasein fristen kén-
nen.

Die Transplantationszentren streben
eine Grofiproduktion von tierischen Or-
ganlieferanten an, deshalb sind neue
Tierleiden durch Isolation und Ver-
odung der Umwelt bei Herstellung und
Zucht vorprogrammiert.

3 Losungsvorschlige fiir eine
gesellschaftlich akzeptierte
Giiterabwigung mittels Machbar-
keitsstudien (Feasability Studies)

Fiir eine gesellschaftlich akzeptable Gii-
terabwigung miifiten im Bereich Xeno-
transplantation, wie in allen gesell-
schaftlich relevanten Bereichen, vorerst
objektive Machbarkeitsstudien vorlie-
gen. Durch die Publikation solcher Stu-
dien und deren offentliche Diskussion
wird ein ProzeB einer echten Giiterab-
wigung in Gang kommen. Analog zu
den aus dem englischen Sprachraum
bekannten Feasability Studies miissen
drei Schliisselfragen beantwortet wer-
den:
P Ist Xenotransplantation tberhaupt
moglich?
P Ist Xenotransplantation wiinschens-
wert?
P Ist Xenotransplantation vertretbar?
Die folgenden Punkte enthalten Vor-
schlige und Fragen, die dazu beitragen
konnen, eine akzeptable Losung fiir alle
Interessengruppen der Gesellschaft zu
finden:

3.1 Bisherige Studien aufnehmen

Im englischen Sprachraum entstanden
kiirzlich der umfangreiche Nuffield Re-
port (1996) und eine Folgestudie (An-
onymous, 1997), die u.a. zu einem Mo-
ratorium fiir medizinische Anwendun-

gen der Xenotransplantation in England
gefiihrt haben. Eine Studie in Osterreich
hat dort zu einem Gentechnik-Gesetzen
gefiihrt. Ebenfalls sehr aufschluBreich
sind die Vorschldge und Richtlinien zur
Gentechnologie und Transplantations-
medizin der EU.

3.2 Unabhingige Einschiitzung des
Forschungstandes

» Wie relevant sind die aktuellen im-
munologischen Forschungsresultate fiir
den Menschen?

P Was fiir ungeléste Probleme der chro-
nischen AbstoBung von Organen sind zu
beachten?

P Welche Probleme ergeben sich durch
Immunsuppressiva und anderweitige Be-
lastungen fiir die Lebensqualitit eines mog-
lichen Xenotransplantations-Patienten?

3.3 Sicherheitsaspekte
beriicksichtigen

P Gefahren der Ubertragung tierischer
Erreger wie Retroviren auf den Men-
schen einschitzen

P Grenzen der Standardisierung von
Organlieferanten aufzeigen

3.4 Sind Alternativen zu
Xenotransplantationen vorhanden
oder zu fordern?

P Spendeverhalten fiir menschliche Or-
gane verbessern (Aufkldrungsarbeit)
P Transplantationen durch Anwendung
anderer medizinischer Verfahren ver-
meiden

P Geniigen Zell-Transplantationen, um
die geschéddigte Funktion zu iiberneh-
men?

3.5 Ist ein Vermeiden von
Organschiiden vermehrt moglich?
Bisher fehlt eine breite Aufkldrungsar-
beit durch Arzteschaft und BAG (ana-
log zur AIDS/HIV-Kampagne) iiber
spezifische Ursachen einzelner Organ-
schaden. Durch Anderung der Ernih-
rung, des Lebenswandels und durch
Vermeidung von schidigenden Umwelt-
einfliissen konnte die Anzahl notwen-
diger Organe reduziert werden.

3.6 Einstellung zu Leben und Tod
in ein verniinftiges Licht riicken

P Anerkennung der biologischen Gren-
zen des Lebens (keine Lebensverlidnge-
rung um jeden Preis)
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P Selbstverantwortung der potentiellen
Organempfinger stirken

4 Schlufifolgerungen

Mehrere EU-Staaten haben bereits re-
striktive Entscheidungen getroffen, um
die mogliche zukiinftige medizinische
Anwendung der Xenotransplantation zu
reglementieren. Fiir schweizerische
Verhiltnisse muB die 6ffentliche Dis-
kussion erst noch gefithrt werden, um
den Rahmen fiir eine allseitige akzep-
table Losung zu finden. Dazu miissen
auch die Forschungsziele im Bereich
Xenotransplantation offengelegt wer-
den. Dies bedingt einerseits, dall die
entscheidenden Fachgremien und Kom-
missionen transdisziplinir zusammen-
gesetzt sind, und andererseits, daf alle

relevanten Berichte umgehend publi-
zlert werden.

Die heutige MiBtrauenshaltung der
Bevoélkerung gegeniiber Gentechnolo-
gie - und der biomedizinischen Wissen-
schaft iiberhaupt - kénnte durch eine
solche Transparenz abgebaut werden.
Der Bereich Xenotransplantation gibt
uns nun die seltene Chance, um einen
gesellschaftlich Konsens {iber die Ak-
zeptanz oder Ablehnung zu finden, be-
vor das technisch Mogliche unwiderruf-
liche Fakten schafft. Ergreifen wir die-
se Chance.
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ECVAM CORNER

Phototoxizitat

Im folgenden ist der Wortlaut einer Stellung-
nahme zur Validitét einer in vitro Methode
zur Priifung der Phototoxizitit wiedergege-
ben. Diese Stellungnahme wurde am 17.
Oktober von Michael Balls (Head of Unit,
ECVAM, Ispra) und Guy Corcelle (Head
of Unit, DGXI/E/2, Briissel) unterzeichnet.

Stellungnahme zur wissenschaftlichen
Validitiit des 3T3 NRU PT Tests

(eine in vitro Methode zur Priifung der
Phototoxizitiit)

Vom 1.-2. Oktober 1997 fand in Ispra (I)
das 9. Treffen von ECVAMs wissenschaft-
lichem Beirat (ESAC") statt. Es wurde ein-
stimmig beschlossen, der folgenden Stel-
lungnahme zuzustimmen:

Im Rahmen der internationalen EU/COLI-
PA Validierungsstudie® von in vitro Metho-
den zur Priifung der Phototoxizildit zeigte
der 3T3 NRU PT Test in Phase II der Stu-
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die (Ringtest mit codierten Chemikalien) in
allen neun beteiligten Labors eine hohe
Reproduzierbarkeit. Die ermittelten in vi-
tro Daten korrelierten sehr gut mit den in
vivo Daten. Die ESAC Mitglieder unterstiit-
zen daher die Schlufifolgerung aus dieser
formellen Validierungsstudie, daf} der 313
NRU PT Test ein wissenschaftlich validier-
ter Test ist, der nun von den Behdrden ak-
zeptiert werden sollte.

Die Mitglieder des ESAC wurden regel-
miBig tber den Verlauf der Studie unter-
richtet. Ihr BeschluB, dieser Stellungsnah-
me zuzustimmen, liegt in der Bewertung
mehrerer Berichte begriindet, die v.a. die
mit dem 3T3 NRU PT Test im Rahmen ei-
nes Ringversuches mit 30 codierten Che-
mikalien erzielten Ergebnisse enthielten
(Publikation eingereicht bei Toxicology in
Vitro®).

Bei der Durchfiihrung dieser Validie-
rungsstudie wurden die allgemeinen Grund-

sitze, Kriterien und Richtlinien befolgt, die
in den nachfolgend aufgefiihrten Veroffent-
lichungen dargelegt sind: Bericht zum
CAAT/ERGATT Workshop®*, Bericht zum
ECVAM/ERGATT Workshop?®, Validie-
rungskriterien von ECVAM und ECB* ¢,
Empfehlungen eines OECD Workshops®’
und des US ICCVAM Berichts zur Validie-
rung und Akzeptanz durch die Behirden®®.

Um die Beriicksichtigung dieser Metho-
de fiir gesetzgeberische und andere Zwek-
ke zu fordern, wurde Ende 1997 eine Richt-
linie zur Anwendung des 3T3 NRU PT Tests
entworfen, die das Standard Protokoll fiir
diesen Test enthilt und den OECD Emp-
fehlungen zur Erstellung von Richtlinien
folgt.

Gezeichnet:

Michael Balls

(Head of Unit, ECVAM, Ispra)
Guy Corcelle

(Head of Unit, DGXUE/2, Briissel)
17. Oktober 1997

' ECVAMs wissenschaftlicher Beirat
(ESAC = ECVAM Scientific Advisory
Committee) wurde von der Européischen
Kommission eingerichtet und setzt sich
aus Vertretern der EU Mitgliedstaaten, der
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