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Gentherapie an Blutzellen =i

Alle Blutzellen miissen laufend erneuert werden, au
hend von einigen wenigen Stammzellen im Knochen

forscht man deshalb intensiv nach Moéglichkeiten, die
erlauben, "heilende" (therapeutische) Gene in Blutsta
zellen einzuschleusen. 7 N\
Vielversprechendstes Werkzeug fiir diesen Ge
ist paradoxerweise das AIDS auslésende HI-

hat namlich die sehr wichtige Eigenschaft, dass es ch
Zellen im Ruhezustand (d. h. Zellen, die sich nicht tejlen)
befallen und seine Erbsubstanz in die DNA der Zelle'ei
bauen kann. Blutstammzellen sind aber fast aussc
lich ruhende Zellen, d. h. sie konnen mit ander
transfer-Vektoren kaum erreicht werden. N/
Bevor nun aber diese gewiinschte Eigenschaft des HI-Virus},
genutzt werden kann, miissen die Viren verandert werde
Wichtig ist herauszufinden, welche Gene und Eiweisse “‘
des Virus fiir den Ubertragungsprozess nétig sind und
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Konkreter gentechnischer Eingriff

AIDS auslésende Viren als
medizinische Werkzeuge

Um neue Gene in die Erbsubstanz von
menschlichen Zellen einzuschleusen,
verwendet das Forschungsteam an der
Universitdt Genf ein molekularbiologi-
sches System, das auf zwei Komponen-
ten beruht. Die erste Komponente ist ein
Stick Erbgut, das neben dem zu tber-
tragenden Gen nur noch wenige Teile
des HIV-Genoms enthdlt. Die zweite
Komponente sind sogenannte Verpa-
ckungszellen, welche das zu lGbertragen-
de Gen in Virushullen verpacken. Die in
diesem System produzierten Viren kon-
nen sich weder vermehren, noch haben
sie eine krankmachende Wirkung.

Mit Hilfe dieser Viren, im Fachjargon
auch Vektoren (Genubertrdger) genannt,
konnen Zellen infiziert werden, in deren
Erbsubstanz sich dann das libertragene
Gen stabil einbaut. Von diesem Zeitpunkt
an verhaltsich das Ubertragene wie ein
zelleigenes Gen: Es wird in das ge-
wiinschte Eiweiss Uibersetzt und dieses
kann seine Funktion ausiben, z. B. in-
dem es eine kranke Zelle gesund macht.

Ausgewahlter Aspekt der
Molekularbiologie

Gentechnologie: Kombination von
Erbinformationen unterschiedlicher
Lebewesen

Den meisten gentechnologischen Ein-
griffen liegt eine Neukombination von
Erbmaterial (DNA) aus unterschiedlichen
Organismen zugrunde. Dazu werden
Werkzeuge gebraucht, die das Ausein-
anderschneiden und Zusammenkleben
von DNA-Abschnitten ermoglichen.

Die wichtigsten molekularen "Scheren"
werden Restriktionsenzyme genannt.
Sie konnen DNA sehr spezifisch an be-
stimmten Stellen entzweischneiden. In
Bakterien dienen die Restriktionsenzyme
der Zerstérung zellfremder Erbinforma-
tion.

Die Rolle des "Klebers" tbernehmen
die sogenannten DNA-Ligasen. Diese
kommen in allen Zellen vor und spielen
eine wichtige Rolle bei der Verdoppe-
lung der DNA und bei der Reparatur
von schadhaften DNA-Abschnitten.
Nach einem Sonnenbrand zum Beispiel
sind diese Enzyme in den Hautzellen
besonders aktiv.

Hintergrundthema

Arbeiten mit HI-Viren: Mittleres Risiko
Fir den sicheren Umgang mit gentech-
nisch veranderten und pathogenen Or-
ganismen (GVO) istin einem ersten
Schritt das Risiko, das von einem Or-
ganismus ausgeht, zu bewerten. Hiefir
gibt es wissenschaftlich begriindbare
und experimentell abgestitzte Kriterien,
welche die Einstufung dieser Organis-
men in verschiedene Gruppen von
harmlos (Gruppe 1) bis zu hohem Risiko
(Gruppe 4) erlaubt. Als Hilfsmittel dient
die vom Bundesamt fiir Umwelt, Wald
und Landschaft BUWAL im Einverneh-
men mit den Bundesamtern fir Ge-
sundheit und Veterindrwesen, BAG,
BVET, Seco und der SUVA herausge-
gebene Organismenliste. Kriterien fur
die Zuteilung in eine der vier Gruppen
sind zum Beispiel die Art der Ubertra-
gung, die Infektionsdosis und die
Verflgbarkeit von wirksamen Impfstoffen
gegen die krankmachenden Erreger. In
einem weiteren Schritt wird die Tatig-
keit klassiert. Die Einstufung der Tatig-
keit in eine Klasse entsprichtin der Re-
gel der Organismengruppe, kann aber
auf Grund verschiedener Kriterien, wie
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Gesetzliche Grundlagen

Rechtliche Grundlagen fiir das Arbei-
ten mit Organismen der Gruppe 3

Im Zentrum dieses Faltblattes steht
nicht die somatische Gentherapie, son-
dern das Arbeiten mit Organismen
einer héheren Risikogruppe in einem
geschlossenen System. Die wichtigsten
Gesetze und die darauf basierenden
Verordnungen fir solche Arbeiten sind:

- das Umweltschutzgesetz
(USG, SR 814. 01),

- das Gewdsserschutzgesetz
(GSchG, SR 814.20),

- das Epidemiengesetz
(EpG, SR 818.101),

- die Storfallverordnung
(StFV, SR 814.012),

- die Einschliessungsverordnung
(ESV, SR 814.912) und

- die Verordnung lber den Schutz der
Arbeitnehmerinnen und Arbeit-
nehmer vor Gefahrdung durch
Mikroorganismen
(SAMV, SR 832.321;
— Faltblatt Nr. 4)

Die allgemeine Bewilligungs pflicht fur

Bewilligungsbehorde ist je nach Aus-
richtung der Forschungsarbeiten ent-
weder das BAG oder das BUWAL:

Zustandige Behodrde Art. 16 ESV

Far die im Zusammenhang mit melde-
oder bewilligungspflichtigen Tatigkeiten
erforderlichen Entscheide zustandig
sind:

a. das BAG im Einvernehmen mit dem
BUWAL, wenn bei der Tatigkeit das Ri-
siko fur den Menschen im Vordergrund
steht;

b. das BUWAL im Einvernehmen mit
dem BAG und dem BLW fir Tatigkeiten
mit pflanzenpathogenen Organismen;
c. das BUWAL im Einvernehmen mit
dem BAG bei allen Gbrigen Tatigkeiten.

Bewilligungsverfahren Art. 18 ESV
1 Die zustandigen Bundesamter
prifen, ob die Risikobewertung richtig
durchgefiihrt und insbesondere, ob die
vorgesehene Tatigkeit der richtigen
Klasse zugeordnet worden ist. Sie be-
ricksichtigen dabei die eingegange-
nen Stellungnahmen, insbesondere
diejenigen der EFBS, des BVET, des

Parallel zum Inkrafttreten der Ein-
schliessungsverordnung wurde auch
die Storfallverordnung, die den Men-
schen und seine Umwelt vor schweren
Unféllen schitzen soll, gedndert und
der Geltungsbereich prazisiert (Art. 1
Abs. 1 StFV).

Geltungsbereich Art. 1 Abs. 2 StFV

2 Sie gilt fur:

a.(...);

b. Betriebe, in denen mit gentechnisch
veranderten oder pathogenen Mikroor-
ganismen eine Tatigkeit durchgefuhrt
wird, die nach der Einschliessungsver-
ordnung (...) der Klasse 3 oder 4 zuzu-
ordnen ist;

Im Rahmen der StFV muss der Betrieb
in einem Kurzbericht u. a. eine Abschat-
zung des auf Grund seines Standortes
moglichen Schadensausmasses beim
Eintreten eines Unfalls vornehmen. Als
Grundlage fiir diese Abschatzung
dient die Risikobewertung nach Ein-
schliessungsverordnung. Der Kurzbe-
richt wird von den kantonalen Vollzugs-
behorden uberprift und beurteilt. Auf
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Ablauf des Bewilligungsverfahrens

Bewilligungsablauf fiir das
HIV-Projekt der Klasse 3

Fur den Umgang mit nicht oder nur
schwach krankheitserregenden Mikro-
organismen und mit transgenen Pflanzen
und Tieren (Risikogruppen 1 und 2) in
Laboratorien besteht eine Meldepflicht.
Fir den Umgang mit krankheitserre-
genden Mikroorganismen (Risikogrup-
pen 3 und 4) in Laboratorien hatder
Gesetzgeber eine Bewilligungspflicht
eingefiihrt. Dieses Vorgehen besteht
seit dem Inkrafttreten der Einschlies-
sungsverordnung (ESV) im November
1999.

Aufgrund der gesetzlichen Vorgaben
hatim Herbst 2000 der zustandige Pro-
jektleiter der mikrobiologischen Abteilung
der Universitdat Genf ein Forschungs-
projekt der Tatigkeitsklasse 3 fir die
Arbeiten mit HI-Viren bei der "Kontakt-
stelle Biotechnologie" unter der Nummer
593/3 eingereicht. Die "Kontaktstelle

Schema zum Ablauf des
Bewilligungsverfahrens

Einreichung des
Gesuchs durch
Projektleiter

Kontaktstelle Biotechnologie:

- Veroéffentlichung des Gesuchs
- Koordination

- Vollstandigkeitsiiberpriifung

Prifung des
Dossiers durch
das BAG

Dossier in
Ordnung

Bewilligung durch das
BAG im Einvernehmen
mit dem BUWAL

Biotechnologie" hat anschliessend das
Gesuch auf seine formelle Vollstandig-
keit Uberprift und das komplette Dossier
an das BAG, die SUVA und zur Stel-
lungnahme an die betroffenen Bundes-
amter, an die Eidgendssische Fachstelle
fur Biologische Sicherheit EFBS und an
die kantonale Fachstelle verschickt.
Das Gesuch wurde zudem im Bundes-
blatt publiziert.

Die Bewilligung wurde nach der positi-
ven Bewertung durch das BAG erteilt
(im Einvernehmen mit dem BUWAL).
Fir den Vollzug der SAMV schickte die
"Kontaktstelle Biotechnologie" das Ge-
such auch an die SUVA. Bei Bemerkun-
gen und Vorbehalten nimmt die SUVA
direkt den Kontakt mit dem Betrieb
und/oder der Bewilligungsbehoérde auf
(— Faltblatt Nr. 4).

Stellungnahmen

Keine Bewilligung

Portrait

Fachstelle Biologische Sicherheit
des BAG

Die Fachstelle Biologische Sicherheit
des BAG vollzieht im Einvernehmen mit
der zustdndigen Stelle des BUWAL die
Einschliessungsverordnung. Sie nimmt
in dieser Funktion Meldungen von Tatig-
keiten mit humanpathogenen und gen-
technisch verdnderten Organismen
(GVO) im geschlossenen System ent-
gegen und bewilligt Tatigkeiten der
Klassen 3 und 4, die einen erhdéhten
Sicherheitsstandard erfordern. Die Fach-
stelle berticksichtigt bei der Prifung
der Gesuche die Stellungnahmen an-
derer Bundesamter (BVET und BLW),
der Eidgendssischen Fachkommission
fur biologische Sicherheit (EFBS) und
der zustandigen Stelle des Standort-
kantons. Zu Meldungen und Bewilli-
gungsgesuchen, bei denen ein Risiko
fur die Umwelt im Vordergrund steht,
nimmt sie Stellung zuhanden des feder-
fuhrenden BUWAL.

Im Standortkanton Genf ist das Office
cantonal de l'inspection et des relations
du travail OICRT Ansprechpartner fir
die Fachstelle Biologische Sicherheit.



Gentechnologie im Schweizer Recht, Faltblatt Nr. 5

Glossar

Geschlossenes System

Einrichtung, die durch physikalische
Schranken oder durch eine Kombinati-
on physikalischer mit chemischen oder
biologischen Schranken den Kontakt
der Organismen mit Mensch oder Um-
welt begrenzt oder verhindert (gemass
Art. 3 Bst. d ESV).
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