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QUANTENSPRUNG

Was genau
wst exgentlich
ewn Gen?

etzte Woche schon habe ich an

dieser Stelle angemerkt, dass
der Begriff ,,Gen* selbst unter Ge-
netikern nicht immer unmissver-
stindlich gebraucht wird. Denn
die Forscher entdecken immer
mehr verschiedene Varianten und
neue Typen von Steuerungsmecha-
nismen, die nicht alle die charakte-
ristischen Merkmale eines klassi-
schen Gens haben - namlich einen
oder mehrere Abschnitte von
DNA-Basen, die in ein Protein
iibersetzt werden, und einige typi-
sche Steuerelemente zum An- und
Abschalten des Gens.

So wurden etwa Gene gefun-
den, deren einzelne Bestandteile
Millionen von Basenpaaren vonei-
nander entfernt oder gar auf ande-
ren Chromosomen liegen. Wie die
sich finden und zusammenarbei-
ten, ist noch unklar. Inzwischen ist
die Idee des Gens als kontinuierli-
cher Abschnitt von DNA auf jeden
Fall tiberholt.

Dieses Schicksal erlitten auch
schon frithere Konzepte des mitt-
lerweile  100-jahrigen  Begriffs
»,Gen“: Zum Beispiel die Idee, dass
Gene wie Perlen auf einer Schnur
aufgereiht ein Chromosom bilden.

AXEL MEYER

Professor fur
Evolutionsbiologie,
Konstanz

Diese Metapher ist vielleicht niitz-
lich als eingéingiges Bild, aber eben
nicht korrekt. Sie erklirt nur Teile
von dem, was ein Gen ist und wie
es funktioniert.

Nun erschien diese Woche im
Internet ein Artikel fiir die Okto-
berausgabe des Journals ,,EMBO
Reports*, in dem gezeigt wird, dass
auch verschiedene Medien in ver-
schiedenen europidischen Lindern
den Begriff ,Gen“ sehr unter-
schiedlich benutzen. Eine Schlag-
zeile wie ,,Gen fiir X entdeckt“
oder ,,Gen gegen Y gefunden®, wie
man sie hiufiger in der Boulevard-
presse findet, ist fast immer zu ein-
fach oder zumindest ungenau.
Und damit wissenschaftlich nicht
ganz korrekt oder sogar falsch.

Denn das Konzept ,Ein Gen,
eine Krankheit“ trifft nur sehr sel-
ten zu. Vielmehr vergrofiern oder
verkleinern bestimmte Genvarian-
ten ein Erkrankungsrisiko - fast im-
mer im Zusammenhang mit ande-
ren Genvarianten und/oder einer
Anzahl von Umweltfaktoren.

Wenn selbst Wissenschafter
sich nicht mehr oder noch immer
nicht sicher sind, ist es kein Wun-
der, dass auch die Offentlichkeit
nicht richtig informiert wird. Dazu
kommt noch das ,,Stille-Post-Phi-
nomen* Journalisten als Mittler
zwischen Wissenschaft und Offent-
lichkeit verstehen auch nicht im-
mer alles genau, oder sie verfolgen
bei der Berichterstattung andere
Motive als nur den Wunsch nach
Erkenntnisvermittlung.

Dabei wird ein breiteres und
besseres Verstindnis von geneti-
schen Mechanismen auch poli-
tisch immer wichtiger und notwen-
diger. Kein offentlicher Diskurs
tiber Stammzellen, Gentechnik
oder Reproduktionsethik kann
ernsthaft gefithrt werden, wenn er
nicht auf einem soliden Verstind-
nis dessen beruht, woriiber eigent-
lich geredet wird.

Dabei meine ich nicht einmal
das traurige Unverstindnis einiger
Zeitgenossen, die zu glauben schei-
nen, dass nur genmanipulierte
»,Gen-Tomaten“ Gene enthalten
oder allein handelsiibliche Kartof-
feln frei von jeglichen Genen und
deshalb irgendwie gesiinder, unge-
fahrlicher oder sonst wie besser
seien. Trotz allen Unverstindnis-
ses ist das Wort ,,Gen“ umgangs-
sprachlich weit verbreitet.

Um den Begriff allerdings wirk-
lich zu erkliren, briuchte ich mehr
Platz - je nachdem, wie genau Sie
es eigentlich wissen wollen!

wissenschaft@handelsblatt.com
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Die Weltmaschine lauft

Der Teilchenbeschleuniger LHC hat erfolgreich den Betrieb aufgenommen

GENF.

Heuer, designierter

Der stirkste Teilchenbeschleuniger
der Welt, der Large Hadron Collider LHC, hat
gestern den Betrieb aufgenommen. Physiker
der Europiischen Organisation fiir Kernfor-
schung CERN in Genfleiteten um 10:28 Uhr die
ersten Protonenpakete durch den 26 Kilometer
langen unterirdischen Beschleunigerring.

»,Mit dem Start des LHC beginnt eine neue
Ara fiir die Teilchenphysik®, sagte Rolf-Dieter
Generaldirektor
CERN. ,Die deutschen Forschergruppen ha-
ben von Anfang an mafigeblich zu Entwicklung

des

und Bau der Teilchendetektoren am LHC beige-
tragen“, sagten Peter Mittig, Vorsitzender des
Komitees fiir Elementarteilchenphysik, und
Horst Lenske, Vorsitzender des Komitees fiir
Hadronen- und Kernphysik. Deutsche Universi-
tiaten und Forschungseinrichtungen sind an al-
len vier LHC-Experimenten (ALICE, ATLAS,
CMS und LHCD) beteiligt. Das Bundesfor-
schungsministerium trigt etwa 20 Prozent der
Grundfinanzierung von CERN.

Nach dem aktuellen Probelauf des Beschleu-
nigers werden in den nichsten Monaten Proto-

nen auf den gegenlidufigen Kreisbahnen syn-
chronisiert und anschlieRend Intensitit und
Energie hochgefahren. Dann werden im LHC
Protonen auf Energien von 7 Tera-Elektronen-
volt beschleunigt, siebenmal so viel wie an bis-
herigen Beschleunigern - und die ersten Teil-
chenkollisionen stattfinden.

Die Versuche sollen die fundamentalen Fra-
gen der Teilchenphysik beantworten (das Han-
delsblatt berichtete): Woraus besteht das Uni-
versum? Was passierte beim Urknall? Wo ist
die Antimaterie? Woher kommt die Masse? Um

Links: Ein Physiker im Kontrollzentrum des CERN in Genf beobachtet auf einem
Bildschirm den Ausschlag des ersten Protonenstrahls im Beschleuniger.

Oben: Der Projektleiter des LHC, der Brite Lyn Evans (gestikulierend), und der
noch amtierende CERN-Direktor, der Franzose Robert Aymar (ganz rechts), freuen
sich mit ihren Kollegen im Kontrollzentrum Uber den erfolgreichen Start des
Beschleunigerbetriebs.
Unten: Die bunten Bilder auf den Computerbildschirmen veranschaulichen die mit
dem ATLAS-Detektor aufgenommenen Spuren der beschleunigten Protonen.
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das herauszufinden, sollen im LHC Energie-
dichten erzeugt werden, wie sie einen Bruch-
teil einer Sekunde nach dem Urknall, dem be-
ginn des Universums vor 14 Milliarden Jahren,
herrschten. Dazu werden Protonen auf nahezu
Lichtgeschwindigkeit beschleunigt und zum
Zusammenstofs gebracht. In vier hausgroflen
Nachweisgeriten vermessen Physiker die Spu-
ren dieser Teilchenkollisionen.

HB

Weitere Berichte und ein Interview mit dem de-
signierten Dirktor des CERN, Rolf-Dieter Heuer,
lesen Sie unter: www.handelsblatt.com/lhc

Statistik und

die Qual der
Wahlumfragen

MICHAEL JOSWIG | DARMSTADT

Bei Wahlumfragen ist Vorsicht ange-
bracht, und zwar mehr, als uns Mei-
nungsforscher glauben machen wol-
len. Nach der jlingsten Umfrage von
Emnid (wwwwahlrecht.de) zur
Landtagswahl in Bayern steht die
CSU bei 51 Prozent, die SPD bei 19,
die Griinen bei 9, die FDP bei 7 und
die Linke bei 5. Was von solchen Zah-
len zu halten ist, ist ohne Zugriff auf
die Rohdaten schwer zu sagen.

Die Frage ist, wie genau die Um-
frage die Meinung des Wahlvolks
wiedergibt. Die Statistik weifs eine
Antwort: ,Konfidenzintervalle“
quantifizieren den statistischen Feh-
ler je nach Modell anhand der
Grofe der Stichprobe. Emnid hat in
Bayern 500 Wahlberechtigte be-
fragt. Fir die Einzelergebnisse der
Parteien legen die Wahlforscher
gern die Binomialverteilung zu-
grunde und kidmen in diesem Fall
fiir die CSU auf einen Konfidenzbe-
reich von 46,6 bis 55,4 Prozent. Das
heifdt, mit einer Wahrscheinlichkeit
von 95 Prozent lige der Anteil der
Wihler, die fiir diese Partei zu die-
sem Zeitpunkt votieren wollen, in
diesem Intervall.

In der Berichterstattung bleibt
oft nur eine einzige Zahl iibrig, wie
obige 51 Prozent. Denn durch An-
gabe eines Intervalls wire die Statis-
tik weniger griffig. Aussagen etwa
iber die absolute Mehrheit der CSU
wiren schwieriger. Noch weitere
Faktoren verwissern die Aussage-
kraft der Umfrage. Erstens beruht al-
les auf der Annahme, dass die Be-
fragten einen reprisentativen Quer-
schnitt darstellen. Doch ist fraglich,
ob dies durch eine Telefonumfrage
moglich ist. Zweitens entsteht eine
Unschirfe, weil vielleicht nicht je-
der Befragte zugibt, was er wirklich
wihlen wird. Drittens ist das zu-
grunde gelegte mathematische Mo-
dell zu einfach.

Es macht nimlich nicht nur psy-
chologisch, sondern auch mathema-
tisch einen Unterschied, ob man
fragt: ,Wihlen Sie CSU oder nicht?“
oder ,,Welche der folgenden Parteien
wihlen Sie?“ Die Binomialverteilung
modelliert Fragen mit genau zwei Al-
ternativen. Fiir mehrere Parteien da-
gegen wire es angemessener, mit ei-
ner Multinomialverteilung zu arbei-
ten. Dadurch allerdings wiirde das
Konfidenzintervall noch grofier, die
Aussage also noch unzuverlissiger.
Das Fazit: Vergessen Sie die Umfra-
gen, und gehen Sie wihlen!

Der Autor ist Mathematik-Professor an
der TU Darmstadt.

Allergien eroffnen Antikrebs-Strategie

Forscher vermuten einen Zusammenhang zwischen tiberschieflenden Immunreaktionen und der Bekimpfung von Tumoren

SUSANNE DONNER | DUSSELDORF

Keine Frage, Heuschnupfen ist eine
ible Quilerei. Doch neuerdings hal-
ten Forscher einen erstaunlichen
Trost fiir geplagte Allergiker bereit:
Sie erkranken im Mittel seltener an
Krebs.

Gar um 18 Prozent geringer sei die
Gefahr fiir bosartige Wucherungen
bei Patienten mit Asthma und Heu-
schnupfen, verkiindete die kanadi-
sche Allergologin Michelle Turner
von der Universitit Ottawa, nach-
dem sie die Angaben von 1,2 Millio-
nen Allergikern ausgewertet hatte.
Auch Heuschnupfen alleine senkte
das Risiko fiir alle Krebsarten. Aller-
giker, die dennoch erkrankten, erla-
gen den Tumoren immerhin selte-
ner. Dabei spielte es keine Rolle, ob
die Allergien behandelt wurden
oder nicht.

»,Es gibt signifikante Hinweise,
dass Allergiker seltener an Tumoren
leiden®, bestitigt Erika Jensen-Jaro-
lim, Immunologin an der Medizini-
schen Universitit Wien. Der Zusam-
menhang zwischen den beiden
Krankheiten, die augenscheinlich
nichts miteinander gemeinsam ha-
ben, hat sie nicht mehr losgelassen.
Vor zwei Jahren begriindete die
48-Jihrige die neue Disziplin der Al-
lergoonkologie, der sich nunmehr
eine Handvoll Forschergruppen welt-
weit angeschlossen hat.

Zwei internationale Tagungen hat
die Wienerin ausgerichtet; seit kur-
zem leitet sie eine Allergoonkologie-
Arbeitsgruppe in der Weltallergieor-
ganisation, und im Oktober erscheint
in der Fachzeitschrift ,,Allergy* der
erste Ubersichtsartikel. Marketing
im Dienst der Wissenschaft gehort
fiir Jensen-Jarolim dazu: ,Ich sehe
meine Aufgabe auch darin, Politik zu
machen, den Begriff der Allergoonko-
logie zu propagieren und damit Stu-
dien zu ermoglichen.“

Sie vermutet nimlich, dass das Im-
munsystem mit einer dhnlichen Stra-
tegie gegen Krebs vorgeht wie gegen
die eigentlich harmlosen Ausléser ei-
ner Allergie. Bei Heuschnupfen sind
es IgE-Antikorper, die auf die FEi-
weifle der Pollen ansprechen und
die leidigen Beschwerden hervorru-
fen. Davon abgesehen gelten sie je-
doch als unniitz. Eine Theorie, die
die Wiener Forscherin bezweifelt:
»Wozu habe ich diese Antikorper,
wenn sie nur krank machen? Das
kann nicht im Interesse der Natur
sein.“ Sie ist iiberzeugt, dass die IgE-
Vertreter des Immunsystems eine
Funktion haben. Und zwar, Krebs zu
verhindern.

Thre Gewissheit ndhrt sich aus
Funden an Krebsopfern einerseits
und Tierstudien andererseits. Im Ge-
webe von Patienten mit Kopf- und
Halstumoren fand man erhdhte Kon-
zentrationen an IgE-Antikorpern.
Jensen-Jarolim hilt sie fiir Spuren ei-
nes Abwehrkampfes des Immunsys-
tems gegen den Krebs. Mittlerweile
konnten sie und andere Gruppen
auch nachweisen, dass IgE-Antikor-
per gegen Krebszellen gerichtet wer-
den kdnnen.

Als das Osterreichische Team
Miuse mit abgewandelten Brust-
krebs-Eiweifien fiitterte, bildeten die
Tiere spezifische IgE-Antikorper ge-
gen Krebs, die einen Tumor in der Pe-
trischale wirksam bekdmpften. Da-
mit die Antikérper erzeugt werden,
muss allerdings der Magensaft der
Tiere mit Medikamenten neutrali-
siert werden. Nur so wandern die Fi-
weifde unverdaut in den Darm - die
Voraussetzung fiir die Entstehung
von IgE-Antikrpern.

Nach einem dhnlichen Prinzip ent-
stehen schwere Nahrungsmittelaller-
gien: Wenn Proteine unverdaut den
Magen passieren, reifen spezifische
IgE-Antikorper gegen das Nahrungs-
eiweifl. ,Wir haben uns den Allergie-

mechanismus fiir diese Schluckimp-
fung zunutze gemacht®, erklirt Jen-
sen-Jarolim.

Der Impfstoff konnte vielleicht
auch Menschen vor Tumoren bewah-
ren, hofft sie - und weifs wohl, dass
das eine Sensation wire, die im Au-
genblick ebenso verheifiungsvoll wie
ungewiss erscheint. Immerhin taugt
die Strategie nicht nur zur Vorbeu-
gung: Kiinstliche IgE-Antikorper kon-
nen in Miusen schon vorhandenen
Krebs zum Schwinden bringen, wie
die  Molekularbiologin  Hannah
Gould vom King's College in London
zeigen konnte.

Lieber Heuschnupfen als ein Tumor

Tatsichlich sind bereits einige Krebs-
medikamente mit Antikérpern auf
dem Markt - allerdings mit anderen,
niamlich IgG-Antikrpern. IgE-Anti-
korper konnen besser und billiger
sein, glauben Allergoonkologen. Sie
verteilen sich von Natur aus im Ge-
webe und sind deshalb ,ideal, um
Krebs in Geweben, etwa in den Eier-
stocken, der Brust oder der Haut zu
behandeln“, sagt Gould. Bisher wur-
den sie in der Pharmaforschung ver-
nachlissigt - weil man sich auf den
Typus IgG eingeschossen hat.

Wundermittel
Antikorper werden als
neues Wundermittel gegen
Krebs gehandelt. Rund
zwanzig Praparate sind be-
reits zugelassen, mehr als
100 stecken in klinischen
Studien. Arzneien wie der
Kassenschlager Trastuzu-
mab von Roche basieren
auf IgG-Antikérpern. Diese
aktivieren die Mastzellen
und die weiBBen Blutkorper-

chenanders als ihre Schwes-
ternvom Typ IgE.

Teure Therapie
IlgG-Antikorper erreichen Tu-
moreim Gewebe nicht be-
sonders gut und mussen da-
her in gro3en Mengen ge-
spritzt werden, was die The-
rapie sehr teuer macht. Bis
zu 50 000 Euro kostet die
Behandlung von Brustkrebs
mit Trastuzumab.

Dabei lassen sich die IgE-Vertre-
ter sogar relativ leicht von Sdugetier-
zellen in Glasschalen erzeugen. Le-
diglich das Erbgut fiir den Antikor-
per sowie fiir den IgE-Teil muss in
das Genom der Zelle eingefiigt wer-
den. Auf diese Weise konnte Gould
sowohl einen IgE- als auch einen
IgG-Antikérper gegen Eierstock-
krebs gewinnen. Beide testete sie an
Miusen - dabei entpuppte sich die
IgE-Variante als weitaus wirksamer.

Ermutigt durch die Befunde, hat
sie bei der Forderorganisation ,,Can-
cer Research UK“kiirzlich um finan-
zielle Unterstiitzung fiir eine klini-
sche Studie gebeten. ,,Wir wollen be-
weisen, dass die IgE-Antikodrper un-
gefihrlich sind“, nennt Gould das
Ziel. Immer wieder wird sie beispiels-
weise gefragt, ob diese nicht Aller-
gien auslosen. Die Britin entgegnet
dann: ,Die Antikorper sind spezi-
fisch fiir Eiweife auf Krebszellen
und unterscheiden sich von allergie-
spezifischen Antikorpern. Sollten
dennoch allergische Reaktionen auf-
treten, konnten diese sehr gut im
Krankenhaus behandelt werden und
sind im Vergleich zu Krebs das gerin-
gere Ubel.“ Klarheit kann aber nur
die Studie an Patienten bringen.

Viel Potenzial

halt.

Wie alle Antikorper hat auch
der Typus IgE die Form ei-
nes'Y, bindet jedoch mit sei-
nem Stiel fest an Mastzellen
und an weif3e Blutkorper-
chen. Beide Zelltypen sind
sehr toxisch, das heif3t: Sie
geben Zellgifte ab, die die
Krebszellen téten, wahrend
der Antikorper sie mit den
beiden Armen seines Y fest-

Selbst bei einem positiven Bescheid
der Forderorganisation wiirde diese
frithestens 2010 starten.

Seitdem sich abzeichnet, dass IgE-
Antikorper das Immunsystem wirk-
samer gegen Krebszellen machen als
kommerziell verfiigbare IgG-Versio-
nen, haben die Allergoonkologen alle
Hinde voll zu tun: Gould und Jensen-
Jarolim haben den IgG-Blockbuster
Trastuzumab von Roche auf die IgE-
Variante umgemiinzt. Seither hin-
dert dieser neue Wirkstoff Brust-
krebszellen im Londoner Labor am
Wachsen. Gould ist sich sicher, dass
,die IgE-Version in Miusen und in
Krebspatienten besser abschneiden
wird als das géingige Medikament.“

Die Pharmafirmen locken die Um-
bauarbeiten an ihren Arzneien trotz-
dem nicht aus der Reserve. Bisher
verhalten sie sich zdgerlich, bedau-
ert Jensen-Jarolim. Womdglich fiirch-
ten sie um ihre Mirkte und werden
erst nach Ablauf des Patentschutzes
aktiv, spekuliert sie.

Allerdings geht es den Pionieren
der Allergoonkologie gar nicht da-
rum, IgE- gegen IgG-Wirkstoffe aus-
zuspielen. Vielmehr wollen sie beide
miteinander kombinieren, um die Tu-
mortherapie zu verbessern.

Kleine Antikérper mit groBer Wirkung gegen Krebs

GefraBige Krebskiller
Die Abwehrzellen kénnen
die wuchernden Krebszel-
len sogar inihr Inneres auf-
nehmen und dort zersetzen.
Auf diesem Arsenal an Ab-
wehrstrategien baut die
Strategie von Erika Jensen-
Jarolimauf: ,Wir wollen
krebsspezifische IgE-Anti-
korper konstruieren, die
sich aktiv gegen den Tumor
richten.”

Bier und

die Evolution
der Hefe

DUSSELDORF. Forscher haben die
Evolution der Bierhefen entschliis-
selt und dabei herausgefunden: Die
Hefe Saccharomyces pastorianus,
die fiir untergirige Biere wie Pils ver-
wendet wird, ist ein Hybrid aus zwei
anderen Hefen, die in Brauereien zu-
sammenfanden.

Offenbar hat ein bayerisches Ge-
setz aus dem Mittelalter zur Paarung
der Hefesorten gefiihrt: Weil das
Bier, das in den Sommermonaten ge-
braut wurde, von schlechter Quali-
tit war, verlegte man die Produktion
per Erlass auf die Wintermonate.

Die Bickerhefe Saccharomyces
cerevisiae jedoch, die man seit Jahr-
tausenden benutzte, gedeiht bei kiih-
len Temperaturen nicht gut. Besser
ergeht es da Saccharomyces baya-
nus. Offenbar brachte der Zwang,
bei Kilte zu brauen, die beiden He-
fen dazu, sich zu einer neuen Sorte
zu vereinen. Das Ergebnis war ein
untergiriges, helles Bier, wie es
heute tiberall auf der Welt verbreitet
ist. ,Die frithen Braumeister prakti-
zierten Genetik, ohne es zu wissen®,
sagt Gavin Sherlock von der Univer-
sitdt Stanford.

In ihrer Studie im Journal ,Ge-
nome Research“ stellte Sherlock
fest, dass das Treffen zwischen S. ce-
revisiae und S. bayanus zweimal
stattgefunden hat. Beide Male hief
das Ergebnis S. pastorianus, doch
die beiden Hybride tragen die Gene
ihrer Vorfahren in unterschiedli-
chen Verhiltnissen: Wihrend der
eine etwa gleich viel Erbgut von bei-
den Elternhefen besitzt, hat der an-
dere zwei- bis dreimal mehr Gene
von S. cerevisiae {ibernommen.

Thre Verbreitung sagt einiges iiber
die Geschichte des Brauens aus: Eine
Hybridform findet man hauptsich-
lich in dinischen und tschechischen
Brauereien, die andere bevorzugt in
den Niederlanden. tiw
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