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Transgene Tiere als Krankheitsmodelle 
Die Einstellung gegeniiber den Tieren ist 
heute in den Industriestaaten ambivalent 
und hat ein extremes Mass erreicht. 
Tiere werden als Gefahrten des Men 
schen und sogar als Familienangehorige 
hochgeschatzt, gleichzeitig jedoch mas 
senhaft als Industrieprodukte oder 
Forschungsinstrumente vemutzt. Der auf 
Tierversuche abgesttitzte Fortschritt ist 
langst masslos und erhalt neuen Auftrieb 
in den Life Sciences. 
Dieser doppeldeutige Umgang mit 

dem Tier fordert auf Seiten der Wissen 
schaften neue Kriterien heraus. Dabei 
kommt der Gesetzgebung die grosse 
Aufgabe zu, Tierversuche beziiglich der 
wissenschaftlichen Legitimation und 
dem gesellschaftlichen Nutzen in ein 
richtiges Mass zu rticken. 

Bringt das Gentechnikgesetz 
mehr Klarheit :zum Umgang mit 
transgenen Tieren? 
Neu im Gentechnikgesetz vom 21. Marz 
2003 ist, dass das Tier auch als Individu 
um in Artikel 8 geschutzt werden soll. 
Artikel 8 fuhrt eine Guterabwagung ein, 
wobei zahlreiche schutzwtirdige Interes 
sen des Menschen zusarnmen mit der 
Wi.irde der Kreatur in die Waagschale ge 
worfen werden. 

GTG Art. 8 Achtung der Wi.irde der 
Kreatur 
1 Bei Tieren und Pflanzen darf <lurch 
gentechnische Veranderungea des Erb~ 
materials die Wi.irde der 
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mmt, unter wei 
chen Voraussetzungen gentechnische 
Veranderungen des Erbmaterials ohne 
Interessenabwagung ausnahmsweise 
zulassig sind, 

Ob die Wiirde der Kreatur missachtet 
ist, wird im Einzelfall anhand einer 
Abwagung zwischen der Schwere der 
Beeintrachtigung von Tieren und Pflan 
zen und der Bedeutung der sechs 
schutzwtirdigen Interessen in Absatz 2 
beurteilt. 
Diese Gegenkriterien lassen befurch 

ten, dass der Wiirde kaum noch ein 
Gewicht zukommt. Der Vollzug dieses 
Gesetzesartikels wird zeigen, ob die 
Wiirde zur Nebensache absinken wird, 
oder ob die ethische Verpflichtung bei 
der Forschung am Tier rigoroser einge 
lost werden muss. 

Hier soll untersucht werden, ob Tier 
versuche mit gentechnisch veranderten 
Tieren a) die Gesundheit von Mensch 
und Tier und b) die Wissensvermehrung 
tatsachlich auf eine Weise einlosen, 
sodass diese beiden schutzwiirdigen 
Interessen iiber der Wiirde der Kreatur zu 
stehen kommen. 

Transgene Tiere als unerschepf 
liches Forschungspoten:zial 
Die Gentechnik an Tieren ist seit etwa 
20 Jahren moglich und wird in der 
Forschung als eine Notwendigkeit ange 
sehen. Das Potenzial an Moglichkeiten 
der Forschung mit transgenen Tieren ist 

unerschopflich. Als Konsequenz tragt die 
Gentechnik an Tieren wieder zu steigen 
den Tierversuchszahlen bei1. Bedeutende 
Institutionen wie die ECVAM haben 
diesbeziiglich schon friih ihre Befiirch 
tungen ausgesprochen. Heutige Tierver 
suchsstatistiken bestatigen diesen Trend. 

There is, however, a substantial risk 
that the current intense interest in deve 
loping novel transgenic strains will, in 
fact, result in an overall increase in 
experimental animal use. 
( ... ) 
The technique of transgenesis also 
raises serious ethical concerns, since it 
is possible to induce irreversible and 
often potentially far-reaching alterati 
ons in the genetic constitution of ani 
mals, for example, producing strains 
which express human. genes, or which, 
in the case of disease models, are 
designed to suffer. 
The Report and Recommendations of 
ECVAM Workshop 28. The Use of 
Transgenic Animals in the European 
Union. ATIA Vol. 26, 1998, 21-43. 

Transgene Tiere werden fur die Grund 
lagenforschung regulatorischer Gen 
Elemente, zur Identifikation der Gen 
Funktion mittels Uber- und Unterex 
pression von Genen, fur Modelle von 
menschlichen Krankheiten und in der 
Toxikologie als Testobjekte gebraucht. 
Die Gentechnik formt Tiere zu Pharma 
produzenten um und steigert das Tier als 
Fleischlieferant. 
Die Gentechnik eroffnet insgesamt 

der Schulmedizin einen attraktiven For 
schungsplatz. Mit gentechnischen Me 
thoden werden zusatzliche Gene in das 
Erbgut der Versuchstiere eingebracht, 
oder es werden Gene im tierischen 

1 http://www.boyd-group.demon.eo.uk/genmod.htm. 
http://altweb.jhsph.edu/publications/ECVAM/ecvam28.htm. 

2 http://www.ccac.ca/english/gui_pol/gdlines/transgen!TRANSGE1 .HTM. 
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Genom ausgeschaltet, um die Funktions 
weise einzelner Gene zu studieren. 
Die Effizienz des Gentransfers ist hier 

bei niedrig und liegt bei der Maus mit 10 
bis 15 Prozent noch am hochsten, bei 
Schweinen betragt sie durchschnittlich 
nur etwa zwei Prozent, beim Rind sogar 
nur ein Prozent. Knockout-Tiere sterben 
oft bereits vor der Geburt oder kurz da 
nach, weil lebenswichtige Gene blockiert 
wurden. Sie kommen oft mit schwersten, 
nicht vorhersehbaren Behinderungen zur 
Welt. 
Nach Schatzungen wurden inzwischen 

iiber 10.000 transgene Tiermodelle ent 
wickelt. Diese Tiere werden zum Teil 
iiber gewerbliche Zuchtfirmen vertrieben, 
wobei z.B. transgene Mause etwa 100 bis 
200 US-Dollar pro Tier kosten. Das 
Jackson Laboratory beliefert beispiels 
weise Universitaten und Forschungs 
institute in der ganzen Welt mit jahrlich 
etwa zwei Millionen Mausen von mehr 
als 2.500 Linien. 
Beim Menschen sind iiber 3.000 gene 

tische Erkrankungen bekannt. Entspre 
chend gross ist das Interesse, i.iber das 
Tiermodell die genetischen Ursachen 
der Pathogenese verstehen zu wollen 
und mit diesen Erkenntnissen Therapien, 
mitunter auch die Gentherapie am Men 
schen entwickeln zu konnen, 

Wie erfolgreich oder 
frustrierend sind Tiermodelle? 
Beim Studium menschlicher Krankhei 
ten mittels transgener Tiermodelle gibt es 
bereits bei der Produktion der Tiere zahl 
reiche Probleme3: 

- Transgene Tierlinien, die spezifische 
Krankheitssymptome des Menschen 
zeigen sollen, sind schwierig zu produ 
zieren und zu erhalten. 

- Die spezifischen Gendefekte sind im 
transgenen Tier schwierig zu identifi 
zieren und zu charakterisieren. 

- Die transgenen Tiere zeigen oft als 
Folge des gentechnischen Eingriffs 
noch zusatzliche unbeabsichtigte Ab 
weichungen in genetischen Faktoren. 
Die grosste Limitierung der Tier- 

modelle ergibt sich aus der Tatsache, 
dass viele der menschlichen Erbkrank- 
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heiten multifaktoriell sind, das heisst 
sie sind nicht <lurch ein, sondem <lurch 
zahlreiche Gene verursacht4. Damit wird 
die Extrapolation der Beobachtungen 
am Tier auf den Menschen sehr proble 
matisch. 
Streng bewertet sind transgene Tier 

modelle nicht geeignet, um Krankheiten 
des Menschen umfassend darzustellen 
und wirksame Therapien zu entwickeln. 
Denn die gentechnische Veranderung 

im Erbgut der Tiere wirkt nicht fiir sich 
allein, sondem steht in Wechselwirkung 
mit dem gesamten genetischen Hinter 
grund. Da dieser bei Mensch und Tier 
unterschiedlich ist, gelingt es kaum, 
menschliche Erkrankungen in Tieren zu 
reproduzieren. 
Bin Gendefekt, der beim Menschen 

eine Krankheit auslost, fiihrt bei Tieren 
meist nicht zu den gleichen Symptomen. 
Viele Krankheiten, wie beispielsweise 
Krebs, sind ausserdem nicht ausschliess 
lich genetisch bedingt, sondem haben 
auch andere Ursachen. 
Manse, die beispielsweise <lurch Gen 

manipulation an Krebs erkranken, stellen 
deshalb mangelhafte Tiermodelle dar. 
Transgene Tiere rnit einer einzigen 
krebs-assoziierten Mutation konnen so 
gar zu irrefiihrenden Aussagen verleiten. 
So konnen Mutationen einzelner Gene 

bei Tieren zu einem krebsartigen Phano 
typ fiihren, wobei aber dieselbe Ver 
anderung beim Menschen nicht hin 
reicht, um diesen Zustand auszulosen, 
Folglich konnen transgene Tiere iiber 
sensitive Krebsmodelle darstellen und 
beispielsweise bei der Exposition mit 
Kanzerogenen das Risiko fiir den 
Menschen uberschatzen. 
Solche Problemstellungen treten auch 

bei Tiermodellen fiir viele andere Krank 
heiten auf. Dies ist an drei Beispielen 
illustriert: 
1. Die Symptome transgener Alzheimer 
manse unterscheiden sich von denen der 
Mehrheit der Alzheimer-Patienten. Men- 

schen erkranken zum grossen Teil nicht 
aufgrund einer bloss genetischen Dis 
position. Als Ursachen werden auch 
Stoffwechselstorungen und Infektionen 
diskutiert. Die Frustration kommt im 
folgenden Zitat eines Ubersichtsartikels 
zu Mausmodellen fiir Alzheimer zum 
Ausdruck. 

in the patho 
Alzheimer's disease (AD) 

( ... ) 
However, attempts to reproduce the 
neuropathology of AD in the mouse ha 
ve been frustrating. 
( ... ) 
Transgenic designs emphasizing amy 
loid precursor protein produced mice 
that develop amyloid plaques, but neu 
rodegeneration and neurofibrillary 
tangles failed to f onn. 
( ... ) 
Richardson, James A. and Burns, Den 
nis K. (2002). Mouse Models of Alz 
heimer's Disease: A Quest for Plaques. 
ILAR Journal, Vol. 43(2) 2002. 

2. Das Studium der Cystischen Fibrose 
an Mausen ist stark eingeschrankt". Kei 
ne der bisher hergestellten transgenen 
Mauslinien erwies sich als ideal6. Die 
Cystische Fibrose (CF) des Menschen 
beeintrachtigt vor allem die Lungenfunk 
tion. Transgene CF-Miiuse entwickeln 
dagegen hauptsachlich Symptome an den 
Verdauungsorganen. Sie erkranken erst 
nach zusatzlicher Infektion mit Bakterien 
an der Lunge. Eine beim Menschen wirk 
same Therapie ist durch die Verwendung 
dieser Tiere bislang nicht entwickelt 
worden. 
3. Vergleichbare Schwierigkeiten be 
stehen in der AIDS-Forschung mit Tier 
modellen. Das folgende Zitat besagt, 
dass Tiermodelle fiir infektiose Krank 
heiten wie AIDS bestenfalls unvoll- 

3 http://altweb.jhsph.edu/publications/ECVAM/ecvam28.htm. 
4 http://altweb.jhsph.edu/publications/ECVAM/ecvam28.htm. 
5 http://www.boyd-group.demon.eo.uk/genmod.htm. 
6 http://altweb.jhsph.edu/publications/ECVAM/ecvam28.htm. 
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kommene Modelle zum Studium der 
Pathogenese darstellen. 

However, for many human infectious 
diseases ( e.g. H!VJ despite the use of 

'eficient severe combined 
deficiency (SCID) mice, the 

best, an impeifect 
isease pathogenesis. 

l E. (2002). Mouse Models 
of Hui:nan Disease; Lessons Learned 
and Promises to Come. IIAR .lm;,,rnal. 
Vol. 43(2) 2002. 

1st die Wissenschaft im 
Gen-Denken bei Tiermodellen 
noch logisch? 
Das logische kausale Denken in der Wis 
senschaft wurde an Materie der leblosen 
Natur entwickelt. Wer uber Lebewesen, 
Lebensformen und Lebensqualitaten 
nachdenkt, bemerkt jedoch rasch, <lass 
das logische-kausale Denken nicht ge 
eignet ist, die Komplexitat und die 
Qualitat eines lebenden Organismus zu 
erfassen. Wird es dennoch versucht, so 
gelingt das nur, wenn der Organismus zu 
einem kausalen Regelsystem reduziert 
wird: Das Ganze wird aus der Summe 
der Teile abgeleitet, im Gegensatz zu 
einem Organismus, wo die Teile aus der 
Ganzheit verstanden werden. Mit dem 
,,Gen-Denken" wird versucht, das Tier so 
zu reduzieren, <lass es als lineare Folge 
der genetischen Struktur verstanden wer 
den kann. 
Das US-Institutional Animal Care and 

Use Committee (IACUC) betont im 
nachstehenden Zitat, <lass bei der Pro 
duktion transgener Tiere kein vorher 
sagbares Resultat erwartet werden kann. 
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Konnen Tiere uberhaupt 
Modelle fur menschliche 
Krankheiten sein? 
Die meisten, wenn nicht alle Gene 
(beziehungsweise ihre Proteinprodukte) 
entfalten ihre Wirkung nicht bloss in 
einem, sondem haufig in sehr vielen 
Prozessen, in verschiedenen Organen 
und zu verschiedenen Zeiten. Zusammen 
mit der Tatsache, <lass die Komplexitat 
eines Organismus sich zweifellos nicht 
bloss in der Zahl seiner Gene wider 
spiegelt, bedeutet das, dass ein Gen im 
Organismus in der Regel mehrere Funk 
tionen tibemimmt und die Beziehung 
zwischen Eigenschaft und Gen keine 
einfache, sondern eine vielfach ver 
schrankte und rtickgekoppelte ist. 
Das bedeutet, dass man vermutlich von 

keinem Gen, sei es beim Tier oder beim 
Menschen, jemals ganz genau vorhersagen 
kann, was es alles beeinflusst. Daraus 
folgt, <lass man der DNA Sequenz eines 
Gens nur in seltenen Extremfallen an 
sehen kann, welche Auswirkungen sie hat. 
Die Wissenschaft kann fur die meisten 
Gene nicht mehr als vage Vermutungen 
uber deren Gesamt-Funktion erlangen. 
Aus einem Experiment mit transgenen 

Tieren kann letztlich nichts anderes er 
kannt werden, als dass ein Tier unter den 
gegebenen Bedingungen eine bestimmte 
Reaktion oder Funktionsanderung seines 
Organismus erfahrt. Jede dartiber hin 
ausgehende Ubertragung der Resultate 
auf den Menschen ist eine Spekulation, 
bestenfalls eine Hypothese. 

Wie wissenschaftlich ist nun 
die Forschung mit transgenen 
Tieren uberhaupt noch? 
Namentlich die selbstgesetzten Kriterien 
der Wissenschaft fur eine ,,Wissenschaft 
lichkeit" sind unter anderem die Vorher 
sehbarkeit, die Berechenbarkeit und die 
Reproduzierbarkeit einer Methode, Wir 
kung oder eines Effektes. Diese Vor 
aussetzungen werden von keinem Tier 
versuch erfullt, der verwertbare Informa 
tionen fur den Menschen liefem soll. 
Die Reichweite der Vorhersagbarkeit 

ist stark begrenzt. Das hat seinen Grund 
darin, <lass jedes objektive Experiment 
an Tiermodellen nur ein Stuck der Natur 
erforscht, isoliert vom Rest der Welt. 
Diese Isolation begrenzt die Gtiltigkeit 

der Erkenntnisse, die durch Experimente 
gewonnen werden. 
Dieser Gedanke kann mit dem einfa 

chen Bild des bekannten deutschen Physi 
kers Hans-Peter Durr illustriert werden. 

,,Schon ein Bakterium 
Gen-Informationen in sich, wie eine' 
Bibel Worte hat. Ein Mensch so viele, . 
wie in 15 Bibeln stehen. Der Gentech- · 
niker tauscht darin ein oder zwei Seiten 

behauptet: Das kann doch nicht 
ich seia. Er verschweigt dabei, 
er das Inhaltsverzeichnis nicht 

kennt, nicht weiss, welche Seite ausge 
wechselt wurde, wie wichtig ihr Inhalt 
war, ebenso wenig ihren Zusammen 
hang mit anderen Seiten kennt und nicht 
in der Lage ist, die Inhaltsanderung zu 
verstehen ( ... ) Solange sie daran arbeiten, 
wissen sie nicht, was sie tun." 
Prof. Hans-Peter Durr, Physiker, Vor 
stand der Vereinigung Deutscher Wis 
senschaftler 

Die unumgangliche reduk 
tionistische Sicht der Forschung 
mit Tiermodellen fuhrt 
zu unzulassigen Hoffnungs 
szenarien 
Nach dem gegenwartigen Trend in der 
Schulmedizin werden die Krankheits 
ursachen vor allem auf genetischer 
Ebene gesucht, ungeachtet der Einflusse, 
die Lebensgewohnheiten, Ernahrung 
oder psychosoziales Umfeld austiben. 
Die Konsequenz dieser Denkweise ist die 
Produktion transgener Ticrrnodelle. Die 
Methoden der Gentechnik sollen ein 
verfeinertes Instrumentarium darstellen, 
tiefer in das Verstehen der Lebensprozes 
se eindringen und Wege fur ein Leben 
ohne Krankheit aufzeigen. Durch das 
definierte Ein- oder Ausschalten be 
stimmter Gene im Tier sollen komplexe 
Vorgange auf uberschaubare Unter 
suchungsmodelle reduziert werden und 
Krankheitsbilder des Menschen in ihren 
molekularen Ursachen aufgeklart werden. 
Mit diesem reduktionistischen Prozess 

kommt die Meinung auf, der Regel 
organismus sei als solcher zu regeln und 
zu manipulieren: Aus dem kausalen 
Gen-Denken folgt das kausale Gen-Han 
deln - also die Ziele fur praktische 
Anwendungen. Tatsachlich verktindet 
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die Gentechnik an Tieren kolossale Hoff 
nungsszenarien. 
Die Schulmedizin stosst hier aber an 

eine Grenze, wenn sie den Menschen 
<lurch Forschung an transgenen Tieren 
grosste Gesundheitsversprechen aus 
spricht. Tatsachlich ist zu prufen, ob dieses 
Mittel, das transgene Tier, den Zweck - 
also die Gesundheitsversprechungen fur 
den Menschen - noch heiligt. 

Spricht man von gentechnischen 
Tiermodellen, so ist eine 
gewisse Bescheidenheit vor der 
Komplexitat des Tieres gefragt 
Genome und ihre Funktion sind heute fiir 
die Wissenschaft nach wie vor terra in- 

cognita. Die Wissenschaft sollte ange 
sichts der ausserordentlichen Komple 
xitat van Lebensprozessen zu dieser Ein 
sicht kommen und dazu stehen. Fiir die 
Forschung mit transgenen Tieren wurde 
diese Einsicht bedeuten, dass nicht be 
liebige Hoffnungen fiir die Gesundheit 
des Menschen propagiert werden, son 
dem zugegeben wird, dass die Durch 
sichtigkeit transgener Krankheitsmodelle 
viel bescheidener ausfallt, als dies die 
deterministischen und reduktionistischen 
Konzepte ausrufen. Dies wiirde in der 
Guterabwagung der Wiirde der Kreatur 
machtig Auftrieb geben und das iiber 
hohte neue Versprechen auf Gesundheit 
und Wissensvermehrung relativieren. 

PD Dr. Daniel Ammann 
Geschaftsleiter Schweizerische 
Arbeitsgruppe Gentechnologie SAG 
SAG, Postfach 1168 
CH-8032 Ziirich 
E-Mail: d.ammann@gentechnologie.ch 

Kommentare zu Luy/Hildebrandt: Albert Schweitzer, 
Leitbild fur die Tiermedizin? 
Gotthard M. Teutsch 

Seit Schweitzer mit seiner Ethik an die 
Offentlichkeit trat, ist eine Diskussion im 
Gang, die seine Aktualitat auch heute 
noch bezeugt. Wer allerdings versucht, 
aus ihm einen Heiligen zu machen, 
weckt nur berechtigte Zweifel. Darum ist 
es richtig, wenn die Autoren feststellen 
(1026): ,,Um Fehlinterpretationen zu um 
gehen, miissen Schweitzers Handlungen 
und sein biozentrischer Ethik-Entwurf 
getrennt voneinander betrachtet wer 
den." 
Das Irritierende an Schweitzer ist auch 

weniger der Vorwurf einer Leben-Lehre 
Differenz als vielmehr die Nichtprakti 
zierbarkeit des ausnahmslosen Totungs 
verbotes. Um so wichtiger wird dann der 
Entschluss, nicht zu resignieren, sondem 
das Mogliche an Schonung und Forde 
rung anderen Lebens zu versuchen. Var 
allem sind wir in Gefahr, uns eine eigene 
Logik aufzubauen, die uns dann sagt: 
,,Wenn eine Ethik auch bei bestem 
Willen nicht zu erfiillen ist, dann hat 
nicht der Mensch versagt, sondern eine 
Ethik, die uns iiberfordert." Einmal auf 
dem Weg, sich seine Handlungsmaximen 
danach auszuwahlen, wie praktikabel 
bzw. bequem sie sind, wird bald nur noch 
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der Egoismus i.ibrig bleiben. Also mi.is 
sen wir mit der Unerreichbarkeit unserer 
Ziele und der Einsicht in unsere Fehlbar 
keit leben. 
Wir di.irfen die Konflikte aber auch 

nicht noch zusatzlich ausweiten, wie 
Schweitzer es getan hatte, als er sich den 
Kampf gegen die bakteriellen Erreger 
der Schlafkrankheit (bei Luy/Hilde 
brandt 1025) als moralische Schuld an 
rechnete. Auch im zwischenmenschli 
chen Bereich ist die Notwehr erlaubt; 
dieses Recht gegeni.iber Tieren zu ver 
neinen, ware ungerecht. Trotzdem gibt es 
gute Grilnde, an dem von Luy und Hilde 
brandt kritisierten Generalsatz festzuhal 
ten: ,,Gut ist: Leben erhalten und fordern, 
schlecht ist: Leben hemmen und zer 
storen." 
Das Leben bringt uns allerdings oft 

genug in die Lage, ein Leben nur fordern 
oder erhalten zu konnen, indem wir ein 
anderes oder gar viele andere Leben be 
eintrachtigen oder zerstoren, Schweitzer 
hat dieses Dilemma selbst am oft zitier 
ten Beispiel (zuletzt in ALTEX 20, 2004, 
241) eines jungen Pelikans belegt, zu 
<lessen Rettung viele Fische getotet wer 
den mussten. 

Der Umstand, dass es diese unlosbaren 
Konflikte gibt, hat viele Kritiker dazu 
gebracht, Schweitzers Biozentrik abzu 
lehnen und dafiir Konzepte anzubieten, 
die bei grundsatzlicher Freigabe der Tier 
totung Ausnahmeverbote vorsehen oder 
bei grundsatzlichem Schutz des Lebens 
die Totung als Ausnahme zulassen. 
Zwar ist es uns kaum bewusst, aber die 

Ethik des deutschen Tierschutzgesetzes 
bekennt sich in § 1 zum generellen 
Schutz des tierlichen Lebens: ,,Zweck 
dieses Gesetzes ist es, aus der Verant 
wortung des Menschen fiir das Tier als 
Mitgeschopf <lessen Leben und Wohl 
befinden zu schi.itzen." Niemand zieht 
dies in Zweifel, aber die Ausnahmeregel 
ist so dominant, dass die Schutzabsicht 
kaum mehr wahrgenommen wird. Die 
Einschrankung .Niemand darf einem 
Tier ohne vemi.inftigen Grund Schmer 
zen, Leiden oder Schaden zufiigen", 
wandelt sich zur Freigabe: Jeder darf 
Tiere toten, sofern er nur einen verni.inf 
tigen Grund hat. 
In diesem breiten Spektrum moglicher 

Positionen ist es durchaus sinnvoll, in 
Bezug auf das Toten van Tieren nach 
moglichen Regeln und Ausnahmen zu 
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