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Gene, die durch die Genschere Crispr/Cas ausgeschaltet wurden, kénnen dennoch weiter ih-
re Arbeit erledigen. Das ergab eine Studie Heidelberger Wissenschatftler. Ihre Entdeckung
zeigt, wie wichtig es ist, gen-editierte Pflanzen einer rigorosen Sicherheitstiberprifung zu un-
terziehen.

Die Genschere Crispr/Cas wird haufig benutzt, um einzelne Gene stillzulegen und damit
auch die Produktion bestimmter Eiweil3e, die diese Gene steuern. Ein Beispiel dafur sind
nicht-braunende Zuchtpilze, die in den USA bereits ohne Uberpriifung zugelassen wurden.
Bei ihnen wurden im Erbgut der Pilze an mehreren Stellen Genfunktionen blockiert, die na-
turlicherweise eine Braunung der Schnittstellen bewirken. Die Pilze erscheinen dadurch lan-
ger frisch.

Die Wissenschaftler des European Molecular Biology Laboratory (EMBL) in Heidelberg woll-
ten herausfinden, ob die von der Gen-Schere bewirkten Eingriffe tatsachlich den gewiinsch-
ten Stilllegungseffekt haben. Dazu untersuchten sie nachgewiesene Erbgutverdnderungen in
136 Genen einer menschlichen Zelllinie. Ein Drittel von ihnen steuerte nach wie vor die Pro-
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duktion von Eiweil3en, manche auf einem niedrigeren Niveau, andere in der gleichen
GrolRenordnung wie vor dem Abschalten. Zudem zeigten sich unbeabsichtigte Veranderun-
gen bei vielen der Proteine, die trotzdem ihre Funktion behielten. Die Wissenschatftler folger-
ten daraus, dass die verbliebene Eiweil3produktion stillgelegter Gene systematisch unter-
sucht werden musse. Insgesamt bedeute ihre Entdeckung ,eine wichtige potenzielle Ein-
schrankung der CRISPR-Technologie fiir die biologische Forschung sowie fir therapeutische
Anwendungen®, lautete das Fazit ihrer Studie.

Im Internetdienst GMWatch betonte der britische Molekularbiologe Michael Antoniou, dass
die haufigsten Ergebnisse der Heidelberger Forscher Verkirzungen der urspringlichen Pro-
teine zeigten, bei denen zentrale Teile ihrer Struktur wegfielen. ,Diese mutierten Proteine
koénnten nicht nur teilweise die Funktion des Proteins in voller Lange beibehalten, wie in der
Studie berichtet wurde, sondern auch eine neue Funktion erhalten, mit unbekannten Konse-
guenzen®, warnte Antoniou.In Pflanzen konnte dies ,zur Produktion neuartiger Toxine oder
Allergene fuhren”. Oder das veranderte Protein selbst konnte toxische oder allergene Eigen-
schaften haben. Um dies auszuschliel3en, mussten die Gentechniker ein griindliches mole-
kulares Profil ihrer bearbeiteten Pflanze erstellen. Sollten sich dabei, wie zu vermuten sei,
Anderungen gegeniber der unveranderten Mutterpflanze zeigen, mache dies ,eine umfas-
sende Toxizitats- und Allergenitatsbewertung erforderlich®, die auch langfristige Tierftitte-
rungsstudien einschlie3en musse. (If]

Links zu diesem Artikel

e Arne H. Smits, Frederik Ziebell et al: Biological Plasticity Rescues Target Activity in

¢ GMWatch: Researchers assumed CRISPR-mediated disruption of genes was turning
them off — but they were wrong (11.01.2020)

e The Wire: Here's Why Many CRISPR/Cas9 Experiments Could Be Wrong — and
How to Fix Them (21.12.2019)

Neue Studie: Stillgelegte Gene produzieren weiter Eiweil3e Seite 2


https://www.biorxiv.org/content/10.1101/716019v1.full
https://gmwatch.org/en/news/latest-news/19280
https://gmwatch.org/en/news/latest-news/19280
https://thewire.in/the-sciences/heres-why-many-crispr-cas9-experiments-could-be-wrong-and-how-to-fix-them
https://thewire.in/the-sciences/heres-why-many-crispr-cas9-experiments-could-be-wrong-and-how-to-fix-them
http://www.tcpdf.org

