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Nediljko Budisa, Anja Hiimpel

8. Themenbereich synthetische Biologie:
Neue Moglichkeiten an der Grenze von
Chemie und Biologie!

8.1 Terminologie

Die Bedeutung des Begriffs ,,synthetische Biologie* ist unter jenen, die auf diesem Ge-
biet arbeiten oder dessen Entwicklung beobachten, sehr umstritten. Wihrend einige
Forschende der Meinung sind, dass es sich bei der synthetischen Biologie um eine neue
Disziplin handle, verstehen andere darunter lediglich eine Erweiterung von etablierten
Bereichen klassischer Forschungsgebiete wie Molekularbiologie, Biochemie, Bioinfor-
matik und Biotechnologie. Selbst wenn es schwierig ist, zum jetzigen Zeitpunkt eine
endgiiltige Definition zu formulieren, wird die synthetische Biologie mittlerweile im
Allgemeinen als ein Forschungsgebiet mit groRem Potenzial fiir die akademische und
anwendungsbezogene Forschung betrachtet.

Wie lieRe sich ,,synthetische Biologie* am einfachsten definieren? Wessen Arbeiten
wiirde man diesem Fachgebiet zuordnen? Die beste Erkldrung liefert vielleicht Cricks
Zitat aus dem Jahre 1965, mit dem er sich als Molekularbiologe bekennt:

1 myself was forced to call myself a molecular biologist because when inquiring
clergymen asked me what I did, I got tired of explaining that I was a mixture of
crystallographer, biophysicist, biochemist, and geneticist, an explanation which
in any case they found too hard to grasp.“ (Crick, 1965)

Die heutige Situation der synthetischen Biologie ist dhnlich - was nicht tiberrascht,
angesichts der Bandbreite der Fragen, die synthetisch-biologische Forschung zu einem
fachiibergreifenden Unterfangen machen, das Beitrige aus mehreren Disziplinen ver-
eint, darunter insbesondere Molekular-, Zell- und Mikrobiologie, Systembiologie, Syn-
thetische Chemie, Biophysik, Materialwissenschaften, Systemtechnik, Systemtheo-

1 Der vorliegende Text von Nediljko Budisa wurde erstmalig im Themenband ,,Synthetische Biolo-
gie“ vorgestellt (2012:85-116). Die Kernaussagen und Handlungsempfehlungen sind aktualisiert.
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rie und Computerwissenschaften. Die Synthetische Biologie umfasst verschiedene
Kompetenzen und Ansétze, so zum Beispiel die Erzeugung von gentechnisch verdnder-
ten Organismen, kiinstlichen Protozellen und synthetischen Genomen, das Erarbeiten
von Modellen regulatorischer Signal- und Stoffwechselwege und schlieRlich deren Um-
setzung in technische Konzepte bis hin zur Herstellung von Kompatibilitit mit Prozes-
sen der Verfahrenstechnik.

Nach der Entdeckung von Restriktionsenzymen in den 1970er Jahren waren Begriffe
wie ,,genetic engineering® und , bioengineering” in der internationalen biologischen
Forschung zunichst populirer als ,,synthetic biology*. In den 1990er Jahren dagegen
war insbesondere in den USA vor allem von ,,synthetic genes” die Rede. In den 1970er
Jahren wurde mit dem Begriff ,,synthetic biology* gelegentlich auch die klassische
Gentechnologie bezeichnet, die zur Herstellung von rekombinanten Proteinen oder der
Erzeugung transgener Organismen eingesetzt wurde. Seit Anfang des neuen Jahrtau-
sends wird der Begriff ,,synthetic biology* von einer Forschungsgemeinschaft, die der
Biologie, der Informatik und den Ingenieurwissenschaften entstammt, verwendet. Das
Forschungsziel besteht darin, biologische ,,Bauteile” oder biologische Systeme zu kon-
struieren. Als wissenschaftliche Disziplin wurde die synthetische Biologie erst im Jahre
2004 auf dem ersten internationalen Kongress zu diesem Thema etabliert.?

Aus chemischer Sicht bedeutet synthetische Biologie in der Regel die Verwendung
nicht natiirlicher (nicht-kanonischer) Molekiile oder Molekiilteile, um natiirliche biologische
Systeme zu beeinflussen oder umzugestalten, mit dem Ziel, ihre Funktionsweise bes-
ser zu verstehen oder - lingerfristig - neue Produktionsstimme zu entwickeln. Mit
anderen Worten, die Idee besteht darin, biologisches Verhalten zu erzeugen, ohne eine
exakte Kopie des natiirlichen Systems herzustellen. Fiir die weltweit meisten Arbeits-
gruppen auf dem Gebiet der synthetischen Biologie bedeutet synthetische Biologie
dagegen die Verwendung natiirlicher Teile biologischer Systeme (BioBricks, DNA-Fragmente,
Proteine usw.), mit dem Ziel, Systeme zu konstruieren, die nicht im Zuge der natiirli-
chen Evolution entstanden sind. Aufgrund dieser unterschiedlichen Ansitze werden
in der gegenwirtigen Forschung Begriffe wie ,,synthetisch, , kiinstlich®, ,,orthogonal®,
yunnatirlich®,  nicht natiirlich®, ,,nicht kanonisch*, ,,Surrogat” und dergleichen ohne
Einheitlichkeit beziiglich ihrer Bedeutung verwendet.

Die Ubertragung von Ideen aus der Forschung zur kiinstlichen Intelligenz auf die
Biologie fiihrte zu Studien zu ,kiinstlichem Leben* (,,artificial life“). Biologische Sys-
teme werden in Computermodellen simuliert (und auch umgekehrt flieRen biologische

2 Synthetic Biology 1.0 (10.-12.06.2004) am Massachusetts Institute of Technology (USA). Siehe
Auflistung einschlégiger Konferenzen online unter: http://syntheticbiology.org/Conferences.html
[28.03.2014].
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Konzepte wie das der Evolution in die Softwareentwicklung ein). Dieser Ansatz basiert
auf der Annahme von Modularitét als Grundprinzip fiir das Funktionieren lebender
Systeme. Das Ziel besteht letztendlich in der Erschaffung neuer Organismen durch die
rationale Verkniipfung standardisierter biologischer Teile, die aus ihrem natiirlichen
Zusammenhang genommen wurden. Auf diese Weise sollen lebende Systeme in eine
Liste von Bestandteilen zerlegt werden, die zu einem bestimmten Zweck neu verbun-
den werden kdnnen. Interessanterweise ldsst sich eine Zelle mithilfe von Begriffen aus
der Informationstheorie und Kybernetik als eine Maschine betrachten, die Informatio-
nen verarbeitet, die von einem genetischen Programm vorgegeben werden.

8.2 Synthese von, Leben” in der synthetischen Biologie

Mit der synthetischen Biologie beschiftigt sich mittlerweile eine schnell wachsende
wissenschaftliche Gemeinschaft, die einen breiten Bereich von Forschungsgebieten
abdeckt. Das Fachgebiet wird von wenigen Forschungsbereichen dominiert, darunter
genombasiertes Engineering von Zellen, Protozellenforschung, Engineering von Stoff-
wechselwegen und ,,DNA device design*, basierend auf dem Modularitétsprinzip, einer
Standardisierung und prizisen Vorhersagemodellen unter Ausnutzung von aus der In-
formatik entliehenen Konzepten (Budisa, 2012). Alle drei Bereiche versuchen, sich von
dem jeweiligen Forschungsgebiet, dem sie entstammen, (z. B. Gentechnologie und che-
mische Forschung iiber den Ursprung des Lebens) abzugrenzen, indem sie die ,,Synthe-
se von Leben* als ein Hauptziel der Forschung angeben. Man nimmt ndmlich an, dass
die Vereinfachung biologischer Systeme zu modularen und abstrakten Netzwerken es
mdglich macht, lebende Systeme von Grund auf nachzubauen und sogar die ,,Synthese
von Leben* in den Bereich des Machbaren riickt. Dabei wird die Erschaffung eines ,,Mi-
nimalorganismus® als hochstes Ziel all dieser Bemiithungen definiert. Dahinter steckt
die Idee, dass Bakterien mit etablierten Minimalgenomen mit jeder gewiinschten
Funktion oder jedem gewiinschten Prozess ausgestattet werden kdnnen. Tatsdchlich
beruht die gesamte Methodik in gewisser Weise auf einem klassischen, gentechnischen
Ansatz, der auf Knock-out-Mutagenese basiert. Dadurch wird die Synthese von Leben
lediglich zu einem Abgrenzungskriterium der synthetischen Biologie gegentiber der re-
kombinanten DNA-Technologie stilisiert (Schummer, 2011).

Die Technologie der Oligonukleotidsynthese hat in der Gentechnik und der Mole-
kularbiologie eine Vielzahl von neuen experimentellen Ansdtzen ermédglicht. Die Oligo-
nukleotidsynthese beispielsweise hat seit den 1960er Jahren eine wesentliche Rolle in
der biologischen Forschung gespielt (Nirenberg, 2004). Ein Jahrzehnt spiter meldete die
Presse ,,Leben im Reagenzglas®, nachdem Sol Spiegelman Viruspartikel mit syntheti-
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scher RNA erzeugt hatte (Spiegelman et al., 1970). Im Verlauf der folgenden Jahrzehnte
wurde die oligonukleotidbasierte Technologie weiterentwickelt, bis Eckard Wimmer
im Jahre 2002 schlieRlich die Synthese des vollstdndigen Genoms des Poliovirus gelang
(Cello et al., 2002). Hierbei ist allerdings zu bedenken, dass die erfolgreiche Synthese
immer ldngerer Oligonukleotide zwar ein technischer, aber kein konzeptioneller Fort-
schritt ist. Im Jahre 2010 verkiindete das US-amerikanische J. Craig Venter Institute die
Herstellung der ,ersten sich selbst replizierenden synthetischen Bakterienzelle* auf
ihrer Webseite,® ein Erfolg, der ebenfalls auf komplexer oligonukleotidbasierter, klassi-
scher Gentechnologie beruht. Um jedoch wirklich ,,synthetisches Leben* zu erschaffen,
muss man notwendigerweise eine Vorstellung davon haben, wie man die Konstruktion
eines Organismus von Grund auf angeht, wie man die vier Nukleobasen Adenin (A), Cy-
tosin (C), Guanin (G) und Thymin (T) in einer bestimmten Abfolge zu Genen anordnet,
sodass ein neues, aber dennoch ginzlich vorherbestimmtes Ergebnis entsteht. Derzeit
ist man jedoch lediglich in der Lage, die genetischen Blaupausen von Organismen zu
kopieren, wie es Venter, Wimmer, Spiegelman und viele andere bereits unzdhlige Male
getan haben.

Daher kann man, ohne den wissenschaftlichen Wert und das herausragende tech-
nische Niveau dieser Arbeiten in Frage zu stellen, sagen, dass zum Beispiel Venters Ex-
periment streng im Rahmen der klassischen Gentechnologie durchgefithrt wurde - mit
dem Ergebnis eines geringfiigig genetisch modifizierten Bakteriums. Die oben ange-
sprochene Herstellung einer ersten sich selbst replizierenden synthetischen Bakteri-
enzelle durch das J. Craig Venter Institute beinhaltete, dass DNA aus einer Zelle mit
dem Zytoplasma einer anderen kombiniert wurde. Dieses Vorgehen dhnelt ein wenig
den Verfahren zur somatischen Protoplastenfusion, die bereits in den 1970er Jahren
bei Pflanzen etabliert wurden (Gamborg, 1975), obwohl die Komponente des ,whole-
genome engineering* bei diesen fritheren Bestrebungen sicher fehlte. Zweifellos ist
Venters Arbeit noch immer weit davon entfernt, die Konstruktion synthetischer Le-
bensformen tatsdchlich zu beherrschen, aber es ist der erste Schritt auf dem Weg zur
technischen Realisierung dieses interessanten Ziels. Kurz, man kann weder von der
»Erschaffung® einer Bakterienzelle sprechen, noch davon, die Konstruktion syntheti-
scher Lebensformen zu beherrschen, wohl aber von einem signifikanten technischen
Fortschritt, der die Grenzen des Machbaren auf dem Gebiet der DNA-Synthese beacht-
lich verschiebt.

3 www.,jcvi.org/cms/research/projects/first-self-replicating-synthetic-bacterial-cell/overview
[11.04.2014].
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8.3 Synthese von, Leben” in der Chemie

In den Frithstadien der modernen Chemie zu Beginn des 19. Jahrhunderts erwies sich
die Synthese komplexer, aus Pflanzen oder Tieren isolierter Substanzen als schwierig
oder nahezu unmdglich, und viele physiologische Phinomene waren einer experimen-
tellen Analyse nicht zugdnglich. Dies lieR Raum fiir die Uberzeugung, dass die Bildung
organischer Verbindungen von einer bestimmten ,,Lebenskraft“ (vis vitalis) gesteuert
wird, die nur in lebenden Organismen wirkt (Hein, 1961). Lebewesen wurden in die-
sem Sinne von unbelebten Dingen als inhédrent verschieden angesehen (Fontecave,
2010). Diesem metaphysischen Konzept widersprechen die Moglichkeiten der synthe-
tischen Chemie. Das berithmteste Beispiel ist die Synthese von Harnstoff vor mehr als
150 Jahren. Wohler und Liebig zeigten damit, dass natiirliche organische Verbindun-
gen grundsitzlich chemisch synthetisiert werden kénnen (Multhauf, 1966). Das Kon-
zept der synthetischen organischen Chemie kann folgendermaRen zusammengefasst
werden: Komplexe Verbindungen werden schrittweise und in kontrollierter Weise aus
einfachen Verbindungen synthetisiert. Dies fithrte im 19. Jahrhundert zu der Definition
eines ehrgeizigen Ziels der organischen Chemie: der kiinstlichen Synthese sdmtlicher
natiirlicher organischer Substanzen (Fischer, 1907).

Emil Fischer (1852—1919) ist nicht nur fiir seine bahnbrechenden Arbeiten zur Synthese von Kohlenhydra-
ten, Nukleotiden und Alkaloiden bekannt, sondern auch als Visionar und einer der beriihmtesten Verfechter
des Fortschritts in der synthetischen Chemie. Dariiber hinaus glaubte er, dass die chemische Synthese von
Leben ein realistisches Ziel sei. In diesem Glauben erarbeitete er zu Beginn des 20. Jahrhunderts das Pro-
gramm der , chemisch-synthetischen Biologie” (Fischer, 1915). Dieses Programm ist ein friihes Beispiel fiir
ein Konzept der synthetischen Biologie, da er darin erstmalig erklart, dass der Stoffwechsel lebender Zellen
durch den Einsatz synthetischer Verbindungen beeinflusst und sogar verandert werden kdnne und solle,
um neuartige Fette, Wachse und Proteine zu erzeugen. Fischer glaubte, dass Modifikation, Gestaltung und
Erschaffung von Organismen mithilfe chemischer Verfahren eine Art Beginn eines groBen Zukunftsprojekts
seien. Er erwartete, dass neue, auf synthetische Weise erzeugte Lebensformen mit einer neuartigen oder
alternativen chemischen Zusammensetzung fundamentale Vorteile gegeniiber den bekannten Lebewesen
haben wiirden und somit ein groBes Potenzial besaBen, aus dem ein technologischer Nutzen fiir die Ge-
sellschaft gezogen werden kénnte (Fischer, 1907). Fischers Vision einer chemisch-synthetischen Biologie
ist die einer spezifischen chemischen Modifikation von Organismen und ihrem Stoffwechsel fir industrielle
und technische Zwecke (Yeh/Lim, 2007).

Die ingenieurtechnische Sichtweise der synthetischen Biologie geht von der Imple-
mentierung von Modularitit, Standardisierung und prézisen Vorhersagemodellen
auf diesem Gebiet aus - dhnlich wie bei der Entwicklung von elektronischer Software.
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Nach dieser Ansicht kann ein System als modular beschrieben werden, wenn seine Be-
standteile funktionell getrennt und neu kombiniert werden kénnen. Demnach ist die
moderne Biologie in hohem MaRe modular, angefangen mit den chemischen Grund-
bausteinen - Nukleotiden und Aminosiuren - bis hin zu hdheren Organisationsebenen
wie Zellen, Organismen und ganzen Populationen (Agapakis/Silver, 2009). Andererseits
folgt die zeitgendssische chemisch-synthetische Biologie zumindest teilweise Fischers
Vision mit dem eindeutigen Ziel, Vorldufersubstanzen in lebende Zellen einzuschleu-
sen, die in der Natur nicht vorkommen und somit als nicht-kanonische Molekiile klassi-
fiziert werden kdnnen (Budisa, 2004; Herdewijn/Marliére, 2009). Diese Molekiile haben
ihren Ursprung groRtenteils in den Labors der organischen Chemie, daher sind den
strukturellen Gestaltungsmdéglichkeiten hierbei nahezu keine Grenzen gesetzt. Das
langfristige Ziel konnte die Erzeugung von teilweise synthetischen lebenden Zellen mit
vererbbaren und spezifischen chemischen Verdnderungen in Genom, Proteom und Me-
tabolom sein.

Um dieses Ziel zu erreichen, muss man jedoch klassische mimetische Ansitze, die
auf diesem Gebiet noch immer dominieren, aufgeben und versuchen, radikale chemi-
sche Verdnderungen in den Monomeren biologischer Makromolekiile wie Nukleinsdu-
ren, Proteinen oder Sacchariden, oder in Stoffwechselzwischenprodukten zu nutzen
(Budisa, 2005). Obwohl die letzten Jahrzehnte gekennzeichnet sind von der Forschung
nach effizienten Moglichkeiten zur vollstindigen oder teilweisen chemischen Synthe-
se von Genomen, zusitzlichen Nukleinbasen und Basenpaaren, Alternativen fiir das
Zuckerphosphatriickgrat der DNA, nicht-kanonischen Aminosduren, die zur Protein-
translation geeignet sind, sowie dem Engineering von Transkriptions- und Translati-
onsmaschinerie, steht das Gebiet noch ganz am Anfang einer langen Entwicklung zu
einer chemisch-synthetischen Biologie. Deshalb sollte das Ziel in der Schaffung oder
(zumindest) Neuprogrammierung von Lebewesen durch die Verwendung von nicht-
kanonischen Molekiilen liegen, um so neu entstehende Eigenschaften des Systems zu
etablieren - entweder nach den Grundprinzipien oder durch kiinstliche Evolution. So-
bald die Vermehrung kiinstlicher genetischer Sequenzen (synthetische Gene, syntheti-
sche Proteine, synthetische Stoffwechsel und Grenzsysteme) mit stdndig wachsendem
Anwendungsbereich gelungen ist, wird die Erzeugung von chemisch modifizierten
Organismen (CMOs) mit neuartiger Biologie (Xenobiologie) méglich werden (Schmidt,
2010).
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8.4 Top-down-Ansitze in der synthetischen Biologie

Der Top-down-Ansatz beruht auf der Vorstellung, dass der derzeit direkteste Weg zu

synthetischen Systemen darin besteht, die Komplexitdt existierender biologischer Sys-

teme zu reduzieren. Man nimmt an, dass der Einsatz der synthetischen Biologie beim

Engineering komplexer Systeme und der Umgestaltung biologischer Komponenten

zu minimalen Zellfabriken einen groRen Fortschritt hin zu effizienten und sicheren

biotechnologischen Anwendungen bedeutet. Dabei kénnen Minimalzellen mit synthe-
tischen Genomen (oft als ,,Chassis“ bezeichnet) als eine Art Plattform dienen, auf der
praktisch jede gewiinschte Verbindung erzeugt werden kann. Diese Plattformen wer-
den fiir weitere Untersuchungen auf dem Gebiet der synthetischen Biologie verwendet,
darunter (a) die Konstruktion komplexer genetischer Schaltkreise, (b) die Gestaltung
maRgeschneiderter Stoffwechselwege und (c) die Erzeugung orthogonaler biologischer

Systeme. Man erwartet, dass diese Bestrebungen die Konstruktion von maRgeschnei-

derten Zellen ermdglichen werden.

Im Zentrum der gegenwdrtigen synthetischen Biologie stehen Bestrebungen, kon-
struierte biologische Systeme in zunehmend gréRerem MaRstab aufzubauen. Das Chas-
sis oder die Zelle als Kernelement biologischer Systeme ist ein komplexes Netzwerk mo-
lekularer Wechselwirkungen mit einem erheblichen Potenzial fiir unerwartete Effekte,
die eine korrekte Ausfithrung der Konstruktion stéren konnen. Das trifft selbst fiir
beziiglich ihrer GenomgréRe relativ kleine Bakterienzellen zu, wie zum Beispiel Esche-
richia coli. Derzeitig gibt es folgende Strategien zur Ldsung dieses Problems:

1. Reduktion der GenomgrdfSe: Dies kann entweder durch Reduktion der Genome bereits
bestehender, industriell bewédhrter mikrobieller Stimme wie E. coli geschehen oder
durch Modifikation oder De-novo-Synthese von auRergewshnlich kleinen Geno-
men. Man hofft, durch einen solchen Ansatz grundsitzliche Einblicke in die mini-
male Funktionsweise einer Zelle zu gewinnen. Dariiber hinaus besteht das Ziel letzt-
endlich im Bau einer Zelle von minimaler Komplexitdt, die vollstindig verstanden
werden kann, obwohl Ergebnisse aus jiingster Zeit darauf hinweisen, dass diese Idee
in gewisser Weise naiv sein kénnte (Yus, 2009). Es ist allgemein anerkannt, dass Or-
ganismen mit kleinen Genomen entweder durch einen Top-down- oder einen Bot-
tom-up-Mechanismus entstanden sind. Die Minimalgenome von ,,Urorganismen*
sind durch die Addition von Genen durch eine Art evolutionires , Aufstocken® ent-
standen (Bottom-up), die Minimalgenome ,,moderner* Organismen dagegen durch
die Reduktion des Genoms durch evolutiondren Selektionsdruck (Top-down). Das
Minimalgenom von Mykoplasmen beispielsweise entwickelte sich durch Selektions-
druck, allerdings wird diese Genomreduktion meist naiver Weise als eine Reduktion
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der Komplexitit missverstanden, was nicht der Fall ist (fiir nihere Einzelheiten sei
z.B. auf Feher et al., 2007 verwiesen).

2. Anwendung von In-vitro-Plattformen: In-vitro-Plattformen ermdglichen erheblich
mehr Freiheitsgrade bei der Systemmanipulation und -analyse und reduzieren zu-
gleich die Komplexitit des Systems dadurch, dass die Zusammensetzung der Zelle
zu einem bestimmten Zeitpunkt festgehalten und auf wesentliche Teile der Zelle
(z. B. Membranen) verzichtet wird. Trotz der geringeren Komplexitdt werden zell-
freie Systeme recht erfolgreich eingesetzt, um sehr komplexe Syntheseaufgaben zu
bewiltigen, vor allem die zellfreie Synthese von Proteinen. Der Schwerpunkt liegt
dabei aber derzeit auf Anwendungen im LabormaRstab (Siegel et al., 2010).

3. ,,Channelling”: Neuere Ergebnisse weisen darauf hin, dass sich beispielsweise durch
die Anordnung der Enzyme eines Stoffwechselwegs in einen geeignet organisierten
Komplex die Reaktionsgeschwindigkeit erhéhen und die Konzentration von Zwi-
schenprodukten verringern ldsst. Der Komplex isoliert den betreffenden Signalweg
rdumlich vom restlichen Stoffwechsel. Obwohl dieser Ansatz fiir den Aufbau von
Stoffwechselwegen sehr vielversprechend ist, stehen derzeit nur sehr elementare
Werkzeuge zur Verfiigung, um diese Strategie als eine Plattform zur Konstruktion
von Systemen zu nutzen (Dueber et al., 2009).

4. Orthogonalisierung biochemischer Systeme: Prozesse, die losgelost vom biologischen
Kontext in lebenden Zellen stattfinden, werden mit dem Begriff Orthogonalitit be-
schrieben. Die Robustheit und Leistung von kiinstlichen orthogonalen Vorgingen
kann durch Ausnutzung natiirlich vorkommender orthogonaler Systeme wesentlich
verbessert werden. Zu den neuesten Entwicklungen gehért die Orthogonalisierung
von Netzwerken durch systematisch evolvierende Proteine (Acevedo-Rocha/Budisa,
2011). Dabei ist es moglich, einige Interaktionen in einem Netzwerk zu entfernen
oder zu schwichen und andere einzufiihren oder zu verstérken, bis ein bestimmter
biochemischer Prozess ohne (iibermiRige) Stérung durch andere Prozesse ablaufen
kann. Ein archetypisches Beispiel ist die von Schultz entwickelte zweifache Selek-
tionsstrategie zur Entwicklung orthogonaler tRNA-Aminoacyl-tRNA-Synthase-
Paare, bei der eine positive Selektion angewendet wird, um erwiinschte neuartige
Interaktionen zu selektieren, und ein negativer Screen zum Einsatz kommt, um un-
erwiinschte Wechselwirkungen zu eliminieren (Hoesl/Budisa, 2012). Diese Strategie
wurde kiirzlich auch auf die Selektion von orthogonalen Ribosomen angewendet,
die nur mit einem spezifischen Satz von zelluliren mRNAs interagieren, sowie auf
ein orthogonales Ribosom-tRNA-Paar (Wang et al., 2007). Dieser Schritt ermdglicht
die isolierte Implementierung neuartiger genetischer Codes auf einer kleinen Un-
tereinheit des genetischen Materials - ein eleganter Ansatz zum Engineering des
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genetischen Codes, obwohl dabei ein zweiter Expressionskanal in der Zelle etabliert
wird. Dies steht in einem gewissen Widerspruch zu dem derzeit zentralen Gedanken
bei der Assemblierung von Biosystemen, ndmlich der Standardisierung auf einen
Kernbestand von genetischen Elementen.

Die Reduktion der GenomgroRe und die Orthogonalisierung biochemischer Systeme
waren im letzten Jahrzehnt die am weitesten fortgeschritten Bestrebungen in der
synthetischen Biologie (Panke, 2008). Wihrend rationalisierte Genome unter Produk-
tionsbedingungen getestet wurden, stellte sich dies fiir orthogonale Stimme mit ver-
dndertem genetischem Code als schwierig heraus, da der bislang erreichte Grad der
Orthogonalisierung in der Regel unzureichend ist. Obwohl mit neuartigen Aminoséu-
ren beladene tRNAs diese wie gewlinscht in rekombinante Proteine einbauten, wur-
den dieselben Aminosduren auerdem zu zahlreichen anderen Positionen im Genom
fehlgeleitet, an denen das entsprechende Codon eigentlich fiir eine andere Funktion
verwendet wird. Diese (unerwiinschte) Nebenwirkung fithrt in der Regel zu schlechtem
Zellwachstum und geringer Produktivitit. In einzelnen Fillen konnten diese Probleme
zwar iberwunden werden, aber eine robuste Strategie, die an der Ursache des Problems
ansetzt, fehlt. Die Entwicklung von neuen Methoden ist hier unerldsslich. Im Einklang
damit stehen Bemiihungen, DNA-Bauteile und -Vektoren (wie BioBricks) zu ,,standardi-
sieren”, DNA- oder RNA-Schaltkreise und -Logikgatter zu generieren und Gene, Geno-
me, Plasmide und Signalwege zu konstruieren, umzugestalten oder chemisch zu syn-
thetisieren. Dariiber hinaus wird erwartet, dass Bestrebungen zur Konstruktion der
»,Minimalzelle* und das Konzept der ,,Orthogonalitdt” auch zu unserem Verstidndnis
von biologischen Prinzipien und dem Sinn des Lebens beitragen (Jewett/Forster, 2010).

8.5 Bottom-up-Ansitze in der synthetischen Biologie

Unter dem Bottom-up-Ansatz versteht man die Erzeugung synthetischer Systeme von
Grund auf durch schrittweise Steigerung der Komplexitit und der funktionellen Di-
versitit. Das Ziel ist, zukiinftig ganze biologische Systeme aus anorganischer Materie
herstellen zu kénnen. Um Protozellensysteme (s. u.) aus elementaren Bausteinen (z. B.
Aminosiuren, Lipiden, Nukleotiden oder synthetischen Monomeren) zu synthetisie-
ren, kénnen gesteuerte molekulare Assemblierungsprozesse eingesetzt werden. Die
Grundbausteine kénnen im Prinzip biologischen, organischen oder sogar anorgani-
schen Ursprungs sein. Ziel des Bottom-up-Ansatzes ist es, einen vollstidndig kiinstli-
chen Organismus zu erschaffen, wenn irgendwann nicht nur das Genom, sondern auch
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alle anderen Komponenten in vitro synthetisiert werden kdnnen. Die Protozellenfor-
schung kann als ein Beispiel hierfiir dienen.

Dariiber hinaus kann der Bottom-up-Ansatz auch eine solide Basis fiir die Unter-
suchung von Proteinen oder enzymatischen Reaktionen in einem umgrenzten Raum
(innerhalb eines Vesikels von kontrollierter GroRe) oder fiir die kontinuierliche Pro-
duktion und Freisetzung von bioaktiven Verbindungen an einer Oberfliche darstellen.
Ein anderes interessantes Beispiel ist die Rekonstruktion von kiinstlichen Organellen
als ein Modell zum Engineering von biologischen Kompartimenten und der Konstruk-
tion von mimetischen Systemen. Man nimmt an, dass die allméhliche Steigerung der
Komplexitét beim Bau dieser Systeme zu einem besseren Verstidndnis entsprechender
natirlicher Systeme beitragt. Beispielsweise wurde die Durchfiihrbarkeit der Protein-
oder DNA-Produktion in von kiinstlichen Membranen begrenzten Kompartimenten
bereits gezeigt (Luisi, 2007). Die unmittelbare Herausforderung besteht darin, diese
verschiedenen Ansétze zu integrieren, um den molekularen Systemen eine neue Ebene
der Komplexitdt hinzuzufiigen, welche die Erhaltung der genetischen Information mit
Synthesekapazitdten vereint.

Protozellen sind zelldhnliche Strukturen, die rdumlich durch eine wachsende Mem-
bran begrenzt sind und replizierbares biologisches Material enthalten. Idealerweise
bilden sie selbstorganisierende chemische Systeme (z. B. Oparinsche Koazervate),* die
zur Selbstreproduktion und Selbstreplikation in der Lage sind. Die aktuelle Forschung
auf diesem Gebiet setzt groRtenteils die Tradition fritherer Arbeiten {iber den Ursprung
des Lebens fort.

Das Hauptziel besteht darin, den Ubergang von komplexer, abiotischer Chemie zu
einfacher Biologie zu verstehen und experimentell zu bewiltigen, das heif3t, die Entste-
hung komplexer chemischer Geflige zu ermdglichen, die alle Kriterien fiir Leben erfiil-
len (siehe Abschnitt 8.7.2). Eine andere Motivation fiir die Protozellenforschung ist die
Forschung zu kiinstlichem Leben (,,artificial life*, abgekiirzt als AL), zu dem traditionell
das In-silico-Design von Systemkonstruktionen gehért, die lebensidhnliches Verhalten
zeigen (,,soft AL*), sowie die Robotik (,,hard AL”). In diesem Zusammenhang bezeich-
net man mit ,,wet AL die Erschaffung lebensdhnlicher Protozellen auf Basis von Koh-
lenstoffverbindungen in Wasser, mit reproduzierbaren Sitzen autokatalytischer che-
mischer Zyklen, die in geeigneter Weise koordiniert sind. Zu diesen autokatalytischen
Zyklen gehort die Replikation von Informationstriagern, die innerhalb der Membran-
grenzen ablduft und mit inneren Stoffwechselreaktionen so gekoppelt ist, dass sie die
Selbsterhaltung des Systems ermdglicht (Rasmussen et al., 2008). Im Idealfall sollten

4 Vgl. zum Konzept von Oparin z. B. Vasas et al., 2012.
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auch die Bedingungen fiir die Koordination von Wachstum und Forménderung der
Zellmembran (d. h. Zellwachstum und -teilung) festgelegt sein. Auf der Ebene einfa-
cher physikochemischer Gesetze laufen die Prozesse des Vesikelwachstums und der Re-
produktion als eine Folge der Unterbrechung der Raumsymmetrie einer synthetischen
Protozelle ab (Szathmary et al., 2005). SchlieRlich kann die Protozellenforschung in der
Medizin zur Konstruktion von Systemen zur Arzneimittelverabreichung eingesetzt
werden, beispielsweise zum Verkapseln von Arzneimittelcocktails in Liposomen und
verschiedenen Nanopartikeln (Luisi/Stano, 2011).

8.6 Systems Engineering und synthetische Biologie

Die vorherrschende Meinung unter Forschenden auf dem Gebiet der synthetischen
Biologie ist, dass die Biologie sich ohne Engineering nicht erheblich weiterentwickeln
kann, und die Ingenieurtechnik in diesem Jahrhundert durch die Biologie beherrscht
werden wird. Die synthetische Biologie macht sich eine Strategie zu eigen, die hiufig
von Ingenieuren angewendet wird, um Einblicke in die Funktionsweise einer Reaktion,
Maschine oder eines Prozesses zu gewinnen. Dieser Ansatz:

»[...] is driven by the notion that only when principles borrowed from mathe-
matics, fluid mechanics, materials science, etc. are applied to classical problems
in developmental biology, will sufficient comprehension be achieved to permit
successful understanding and therapeutic manipulation of embryos. As it now
stands, biologists seldom possess either skills or interest in those areas of en-
deavour. Thus, we have determined that it is easier to educate engineers in the
principles of developmental biology than to help biologists deal with the com-
plexities of engineering.” (Gordon/Melvin, 2003)

Die Perspektive des systemweiten Engineerings ist demnach ein typischer Aspekt der
synthetischen Biologie. Zum Beispiel bezeichnet ,reverse engineering” den Prozess
der Analyse eines Systems mit dem Ziel, die Bestandteile des Systems und ihre Wech-
selbeziehungen zu identifizieren und Représentationen des Systems in einer anderen
Form oder auf einer hdheren Abstraktionsebene zu erzeugen. Die meisten traditio-
nellen Fachgebiete der Biologie sind auf die Analyse und Aufgliederung biologischer
Systeme ausgerichtet und kénnen somit als ,,reverse engineering* betrachtet werden.
Im Gegensatz dazu betreibt die synthetische Biologie ,,forward engineering” mit dem
Ziel, biologische Systeme zu konstruieren und synthetisieren, die so in der Natur nicht
vorkommen. Die synthetische Biologie wirft dabei einige zentrale Fragen auf. Die erste
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Frage ist, wie sich biologische Grundfunktionen und -prozesse in kiinstliche zelluldre
Einheiten integrieren lassen. Die nichste Frage ist, wie sich umgrenzte Systeme erzeu-
gen lassen, die zur Selbsterhaltung und sogar zur Evolution in der Lage sind. Eine wei-
tere Herausforderung ist die Erschaffung eines vollstindig synthetischen biologischen
Systems. SchlieRlich stellt sich die Frage, welche Voraussetzungen die synthetische
Biologie erfiillen muss, um durch Konstruktion, Umgestaltung und Engineering funk-
tioneller Einheiten und Systeme, die skalierbar und fiir synthetische Zwecke geeignet
sind, einen wesentlichen Beitrag zur Biotechnologie zu leisten. Die auf bakteriellen
Biokatalysatoren basierende industrielle Biotechnologie ist beispielsweise generell von
der unter den Betriebsbedingungen mangelnden Stabilitdt der natiirlichen oder gen-
technisch verdnderten Mikroorganismen betroffen. Ursache hierfir ist oft eine nicht
beabsichtigte und dennoch unvermeidliche Verbindung zwischen dem nativen biologi-
schen Programm des Wirts und der Expression der gewiinschten enzymatischen Akti-
vitdten. Die Ansitze der synthetischen Biologie zur Losung dieses Problems beinhalten
die Konstruktion kiinstlicher Zellfabriken, zum Beispiel durch Orthogonalisierung der
Proteinsynthese, und die Verkniipfung mit dem Engineering von Stoffwechselwegen,
um eine ckonomische Produktion von Proteinen aus Salz, Wasser, Spurenelementen
und einfachen Kohlenstoffquellen zu erméoglichen.

Die Analyse der Wechselwirkungen einer groen Anzahl von natiirlichen und
kiinstlichen biologischen Modulen erfordert eine quantitative Modellierung und sys-
temtheoretische Konzepte. Aus ingenieurtechnischer Sicht iibersteigen biologische
Systeme jedoch bei weitem die Komplexitit kiinstlicher technischer Systeme. In der
Elektrotechnik und der chemischen Verfahrenstechnik ist die Konstruktion neuer Sys-
teme heutzutage ohne eine entsprechende modellbasierte Systemanalyse undenkbar.
Die Erfahrung zeigt, dass systemweite Wechselwirkungen in komplexen Netzwerken
auf Grundlage eines rein qualitativen Verstdndnisses kaum steuerbar sind. Eine quan-
titative Beschreibung der relevanten Untersysteme ist fiir eine erfolgreiche Konstruk-
tion neuartiger biologischer Systeme dringend erforderlich. Wie genau ein Modell ein
Untersystem fiir ein bestimmtes Konstruktionsvorhaben beschreiben muss, wird ein
Thema zukiinftiger systemtheoretischer Forschung sein.

Die Systembiologie hat in den letzten zehn Jahren bereits eine Grundlage an quanti-
tativem biologischen Wissen und mathematischen Werkzeugen etabliert. Zu den neuen
Herausforderungen der synthetischen Biologie z4hlt die Erweiterung dieser Werkzeu-
ge vor allem in zwei Richtungen. Die erste Richtung betrifft die Konstruktion funk-
tioneller Systeme, dazu gehdren Multi-Scale-Aspekte, Verfahren zur Behandlung von
Modularitit, die Standardisierung von Schnittstellen sowie die Abstimmbarkeit und
Komponierbarkeit von Modulen. Die zweite Richtung betrifft die Konstruktion robus-
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ter Systeme, die Behandlung stochastischer Systemeigenschaften und die Frage der er-
forderlichen Genauigkeit von Modellen. In den meisten neueren Studien auf dem Gebiet
der synthetischen Biologie geschieht die Modellierung anldsslich von experimentellen
Ergebnissen und fithrt so zu zahlreichen unzusammenhéngenden Ansitzen. Stattdes-
sen sollte in Zukunft die experimentelle Arbeit durch theoretische Ansitze vorange-
trieben werden. Auf diese Weise lieRe sich eine solide Grundlage fiir die integrierte
Konstruktion synthetischer biologischer Systeme schaffen. Die synthetische Chemie
lehrt, dass das ganze Leben gleichsam ,,in der Sprache der Chemie geschrieben ist*.
Selbstverstidndlich erfordert eine vollstindige Theorie lebender Systeme nicht nur die
Kenntnis sdmtlicher biologischer Details, sondern muss auerdem den Gesetzen der
Chemie und Thermodynamik sowie einem komplexen mathematischen Formalsystem
gehorchen (Binder/Danchin, 2011).

8.7 Das Konzept des Bakteriengenoms

8.7.1 Definition des minimalen Bakteriengenoms

Biologische Systeme sind in der Lage, unter verschiedenen Umweltbedingungen sta-
bile Phinotypen zu erhalten, was mit dem Begriff ,,Robustheit” bezeichnet wird. Sie
kdnnen auch den Verlust funktioneller Komponenten durch Inaktivierung von Genen
kompensieren. Beispielsweise war es durch Kombination mehrfacher Deletionen in den
Chromosomen von E. coli und Bacillus subtilis moglich, Stimme mit unerwarteten vor-
teilhaften Eigenschaften zu identifizieren. Noch wichtiger war es, dass diese Arbeiten
zu neuartigen Methoden zum Engineering von Chromosomen fiihrten, die mehrfache
Deletionen mit ausgekliigelten Systemen zum Monitoring der Phinotypen kombinier-
ten (Fabret et al., 2002).

Die grundlegende praktische Motivation hinter diesen Bemiithungen ist die Kon-
struktion von Stimmen mit modifizierten Regulationsnetzwerken und optimierten
Stoffwechseleigenschaften. Die Deletion von groRen, entbehrlichen Chromosomenbe-
reichen soll einfachere Stimme mit reduziertem Energiebedarf zur Selbsterhaltung er-
geben. Dies kann durch Entfernung von potenziell energieaufwendigen Prozessen wie
Flagellenbildung, Sporulation, Biofilmbildung und dergleichen erreicht werden.

Zu diesem Ziel wurden 101 proteinkodierende Gene von Mycoplasma genitalium in-
aktiviert, wobei das Bakterium seine Lebensfdhigkeit behielt (Gibson et al., 2010). Diese
Gene sind demnach entbehrlich, das heilt fiir das Wachstum nicht essenziell. Es ist zu
erwarten, dass weitere Experimente in diese Richtung zu einem fundamentalen Durch-
bruch im Verstindnis der Systembiologie dieser Organismen fiithren. Beispielsweise
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konnten diese Experimente zu einem besseren Verstindnis der Beziehungen zwischen
dem Translationsapparat, der globalen Organisation metabolischer Netzwerke und der
Regulation von Zellwachstumsprozessen fiihren. Dariiber hinaus wiren die Ergebnisse
von industriellem Nutzen - bislang werden Bakterienstimme mit reduzierten Geno-
men in der Regel systematisch gepriift, um genetisch stabile Phdnotypen zu finden, die
ein optimales Gleichgewicht zwischen Wachstumsrate, Proteinbiosynthese, Ndhrstoff-
quellen, niedrigem Energiebedarf und Abfall aufweisen.

Obwohl Bakteriengenome sich in ihrer Gr6e und ihrem Genrepertoire stark unter-
scheiden, miissen selbst kleine Genome alle Informationen enthalten, die es der Zelle
erlauben, die grundsitzlichen Funktionen zu erfiillen, die zur Aufrechterhaltung des
Stoffwechselgleichgewichts notwendig sind (Mushegian, 1999). Eine Minimalzelle kann
einfache Metaboliten aus ihrer Umgebung importieren, nicht aber funktionelle Protei-
ne, daher sind Minimalzellen zur Ausfiihrung essenzieller Funktionen auf ihre eigenen
Genprodukte angewiesen. Es ist schwierig, die Untergrenzen fiir die GroRe des minima-
len Bakteriengenoms und -proteoms zu schitzen. Beispielsweise besitzt M. genitalium
mit einem Genom von 540 kb 480 Protein codierende Gene, wiahrend der Endosymbiont
von Blattldusen, Buchnera aphidicola (450-kb-Genom), iiber nur 400 Protein codierende
Gene verfiigt (Lagesen et al., 2010). Nach Mushegian und Koonin sollen schitzungswei-
se 250 konservierte Gene fiir eine ,moderne* Zelle notwendig und ausreichend sein
(Mushegian/Koonin, 1996). Diese Zahl basiert auf der Annahme, dass Gene, die gemein-
sam in unterschiedlichen Genomen vorkommen, wahrscheinlich essenziell sind. Eine
weitere Reduktion des Minimalgenoms wird auch als Strategie in Betracht gezogen, um
das genetische Material des letzen gemeinsamen Vorfahrens von Prokaryonten und
Eukaryonten zu rekonstruieren (Koonin et al., 1997).

In diesem Sinne sind prokaryontische Genome von Endosymbionten Beispiele fiir
natiirlich evolvierte Minimalzellen, ihre Analyse kann daher Licht auf die minimalen
Voraussetzungen zur Aufrechterhaltung von Leben werfen. Obligatorische intrazellu-
ldre Parasiten wie Mycoplasma oder Zellen mit einem wirtsgebundenen Lebensstil leben
in relativ unveridnderlichen Nischen, die nur eine begrenzte Anpassungsfihigkeit er-
fordern. Es wirkt somit nur ein geringer Selektionsdruck auf die Erhaltung von Genen,
die in einer geschiitzten Umgebung nicht erforderlich sind. Aus diesem Grund ist es
kaum mdglich, die Idee einer Minimalzelle exakt zu definieren - abhingig von Umwelt-
bedingungen oder experimentellen Zielen lassen sich jeweils verschiedene essenzielle
Funktionen bestimmen. Es kénnte demnach eine Vielzahl von Minimalzellen geben
(Mushegian, 1999).

Das bedeutet, dass das Phdnomen der metabolischen Komplementierung in endo-
symbiontischen Bakterien diese nicht zu den optimalen Kandidaten fiir die Suche nach
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der Minimalform von Leben macht. Der Schwerpunkt sollte daher auf der Entdeckung
von natiirlich evolvierten Zellen mit eingeschrinkten (reduzierten) Genomen liegen.
Dabei sollte durch vergleichende Analyse definiert werden, welche Zellkomponenten
notwendig und ausreichend fiir die Aufrechterhaltung von Leben sind, und wie diesel-
ben Grundfunktionen des Lebens von einer Vielzahl von (oft nicht verwandten) Genen
ausgefithrt werden (Mushegian, 1999).

8.7.2 Grundanforderungen an die Minimalzelle

Die Konstruktion von Minimalzellen durch Top-down-Ansétze ist in chemischer Hin-

sicht ein aufwendiges und schwieriges Unterfangen. Selbst die kleinsten heute noch

lebenden Zellen besitzen ein sehr komplexes Transkriptions-Translations-System und
dulerst komplizierte Stoffwechselsysteme und Erbanlagen. Dagegen ist die natiirliche

Reduktion von Genomen in erster Linie mit dem Ubergang von einer freilebenden zu

einer wirtsabhingigen Lebensweise verbunden. Man sollte allerdings bedenken, dass

das Konzept eines Minimalgenoms bestimmte Umweltbedingungen voraussetzt, im

Idealfall (d. h. in einer ndhrstoffreichen Umgebung) stehen alle essenziellen Nahrstoffe

zur Verfiigung ohne Stressbedingungen zu verursachen.

Im Folgenden wird versucht, Prozesse und Strukturen zusammenzufassen, die in
der aktuellen Literatur als unbedingt essenziell fiir das Funktionieren von Minimalzel-
len definiert werden (Walde, 2010):

1. Informationsspeicherung und -verarbeitung: Speicherung und Verarbeitung von DNA
(Stoffwechsel und Synthese, Replikation, Reparatur, Restriktion und Modifikation)
und RNA (Stoffwechsel und Synthese, Transkription, Translation, Degradation). Die
grolte Kategorie konservierter Gene (ca. 80 Gene) ist an der Proteinsynthese betei-
ligt (Gil et al, 2004).

2. Proteinassemblierung, -prozessierung, -faltung und -sekretion: Biologische Funktionen
sind vor allem das Ergebnis der Wechselwirkung von Proteinen, die sich zu Prote-
inkomplexen und Netzwerken organisieren. Hochdynamische Proteinkomplexe
sind die Basisebene der Organisation des zelluldren Proteoms. GréRere Zusam-
menschlisse - oft als molekulare Maschinen bezeichnet - spielen bei allen wich-
tigen zelluldren Prozessen eine entscheidende Rolle. Proteinkomplexe interagieren
miteinander und erzeugen verschiedene Netzwerkebenen - ein Merkmal, das ent-
scheidend fiir die Aufrechterhaltung der zelluldren Homdostase und Funktionen ist.
Erste strukturelle Genomexperimente unter Einbeziehung von bekannten Komple-
xen in M. pneumoniae als Modellorganismus fithrten zu dem Schitzwert von unge-
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fiahr 300 Kopien pro molekularer Maschine (140 fiir das Ribosom, 100 fiir GroELs, 100
fiir Pyruvatdehydrogenase; s. Kithner et al., 2009).

3. Zelluldre Strukturen und Prozesse: Zellwand, Form der Zellorganellen und Transport
von Substraten miissen ebenfalls in Betracht gezogen werden. Minimalzellen kén-
nen viele essenzielle Metaboliten nicht selbst synthetisieren und sind auf den Im-
port dieser Substanzen aus der Umwelt angewiesen. Deshalb miissen zur Aufnahme
der notwendigen Molekiile zahlreiche Transportsysteme vorhanden sein.

4. Energie- und Intermedidrstoffwechsel: Man setzt voraus, dass Minimalzellen in einem
nihrstoffreichen Medium leben und wichtige Metaboliten uneingeschriankt zur Ver-
fligung stehen. Dazu gehdren Aminosauren, stickstoffhaltige Basen (Adenin, Guanin,
Uracil), Fettsduren, Glukose, Vorstufen von Coenzymen (Nikotinamid, Riboflavin,
Folat, Pantothenat und Pyridoxal) und Glukose als das Hauptsubstrat von Glykoly-
se, Glukoneogenese, Pyruvatstoffwechsel, Zitratzyklus und Pentosephosphatweg.
SchlieRlich sind Elektronentibertragungsmechanismen und der Aufbau eines elek-
trochemischen Protonengradienten erforderlich. In bisherigen Minimalgenomen ist
der Intermedidrstoffwechsel normalerweise auf die ATP-Synthese reduziert, wih-
rend Fettsdure-, Nukleotid- und Aminosduresynthese fehlen (obwohl die Existenz
einiger ,,salvage pathways" nicht ausgeschlossen werden konnte, Yus et al., 2009).

Grundsitzlich ist die Idee eines Minimalgenoms auf der derzeitigen Entwicklungsstufe
noch ein konzeptionelles Werkzeug fiir theoretische Betrachtungen tiber die minima-
len Voraussetzungen fiir heutiges zelluldres Leben und iiber mogliche experimentelle
Wege zur Konstruktion noch einfacherer zelluldrer Systeme auf Basis eines enzymver-
mittelten Stoffwechsels und nukleinsdurebasierter Erbanlagen.

8.8 Xenobiologie

8.8.1 Gerichtete Evolution alternativer chemischer Zusammensetzungen

Lebende Systeme kdnnen niherungsweise als chemische Maschinen betrachtet wer-
den, die von einem genetischen Programm gesteuert werden. Das Grundmerkmal von
Leben sind standardisierte und koordinierte chemische Reaktionen in Form von gekop-
pelten Kreisprozessen (Stoffwechsel und Informationstransduktion), wobei Enzyme
und Enzymkomplexe eine wichtige Rolle bei der Aufrechterhaltung der Homdostase
spielen. Alle fiir die anfangliche Entwicklung und Erhaltung der Zelle notwendigen
Informationen sind in Form von Nukleinsduren gespeichert, die nach den Regeln des
genetischen Codes zu Proteinen translatiert werden.
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In der synthetischen Biologie ist man davon {iberzeugt, dass in Zellpopulationen mit
vollstdndig integrierten neuartigen chemischen Prozessen unerwartete Lebensformen
und Eigenschaften entstehen wiirden. Deshalb soll die Synthese chemisch modifizier-
ter Biomolekiile (wie Aminosduren, Nukleinbasen oder enzymatischen Kofaktoren),
die in der klassischen biomimetischen Chemie eingesetzt werden (die jene Molekiile
gewdhnlich auRerhalb der Zelle untersucht), nur der erste Schritt auf dem Weg zur An-
derung der zelluldren Zusammensetzung sein. Der Grundgedanke ist, dass die synthe-
tische Biologie unter Verwendung von biologischen Materialien die synthetische Che-
mie in der gleichen Weise nachahmen sollte, wie die Chemie natiirliche Strukturen und
Prozesse nachahmt. Im fortgeschrittenen Stadium sollen die funktionellen Eigenschaf-
ten lebender Systeme durch den Erwerb neuartiger chemischer Prozesse im Zuge der
kiinstlichen Evolution von bestehenden Zellen weiter diversifiziert werden. In diesem
Zusammenhang besteht eine wichtige Aufgabe der chemisch-synthetischen Biologie
darin, die kiinstliche Evolution von Zellen mit verdnderter chemischer Zusammenset-
zung zu etablieren, die lebensfihig und so robust sind, dass sie fiir eine unbegrenzte
Dauer wachsen und sich replizieren, und zwar in genetischer Isolation von natiirlichen
Arten (Marliére, 2009).

Dies ist jedoch keine einfache Aufgabe, da die chemischen Prozesse in lebenden Zel-
len bekanntermaRen standardisiert sind. Alle derzeit bekannten Zellen verfiigen tiber
dieselbe Organisation von Hauptstoffwechselwegen und Informationsverarbeitung
und denselben Satz von Makromolekiilen (Nukleinsiduren, Proteine, Fettsduren). Pro-
teine enthalten zum Beispiel ein Standardrepertoire aus 20 kanonischen Aminosduren,
wihrend DNA, das genetische Material, aus vier verschiedenen kanonischen Nukleoti-
den besteht: Adenin (A), Thymin (T), Guanin (G) und Cytosin (C). Der universelle Cha-
rakter des genetischen Codes erméglicht zudem einen horizontalen Gentransfer {iber
die Grenzen der biologischen Taxa hinweg. Aufgrund des hohen Grades der Standar-
disierung und Interkonnektivitdt sind alle Verdnderungen der zentralen chemischen
Prozesse eines lebenden Systems tendenziell letal.

Wenn ein Organismus einer Umwelt ausgesetzt wird, die so neuartig ist, dass kein
bestehendes System daran angepasst ist, kann er nur durch umfangreiche Modifika-
tion von Enzymen und Proteinen adaptieren, die urspriinglich in Reaktion auf ganz
andere Umstédnde evolviert sind. Dies erfordert in jedem Fall eine Umschreibung des
genomischen Textes durch Anhdufung und Kombination verschiedenartiger Mutatio-
nen. Zu diesem Zweck eignen sich Langzeitkultivierungsexperimente mit Bakterien-
zellen. Dem Wegbereiter dieser Arbeiten, Richard Lenski, gelang es, in einem seit 1988
andauernden Experiment mehr als 50.000 aufeinanderfolgende Generationen von E. coli
zu kultivieren (Stanek et al., 2009).
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Vor Kurzem verwendeten Marliere und Mutzel einen experimentellen Aufbau, der
als ,,Genmotor* oder ,,Genemat* bekannt ist, eine Art ,,automatisierter Lenski-Appa-
rat“ (Marliére et al., 2011). Diese Fluidikvorrichtung ist mit zwei Kammern ausgestattet,
die abwechselnd sterilisiert werden, sodass keine kultivierte Variante der Verdiinnung
und der Selektion fiir ein gewiinschtes Merkmal entgehen kann. Das Arbeitsvolumen
der Kultur betrigt 25 ml, die durchschnittliche Zelldichte 109/ml; daraus ergibt sich
eine Anzahl von 2 x 1010 Zellen im Kulturvolumen. Da die durchschnittliche Mutati-
onsrate in E. coli 5,4 x 10-10 pro Basenpaar betrigt, gibt dieser experimentelle Aufbau
unter dem gewihlten Selektionsdruck ausreichend Zeit fiir kumulative Mutationen.
Die Wachstumszyklen werden durch einen einfachen Algorithmus automatisch gesteu-
ert: Wenn die optische Dichte der Kultur unterhalb eines Schwellenwerts liegt, wird
»Erholungsmedium* zugefiihrt, liegt sie dariiber, wird Selektionsmedium zugesetzt.
Im Gleichgewichtszustand (in Gegenwart einer Fremdsubstanz) sind Wachstums- und
Verdiinnungsrate gleich gro. Taucht jedoch eine Variante mit einer hcheren Wachs-
tumsrate auf, wird mehr Biomasse produziert, dies fiihrt zu einer Zunahme der Ver-
diinnungsrate. Demnach korreliert die Anderung der Verdiinnungsrate direkt mit der
Fitness der zu selektierenden genetischen Variante.

Basierend auf den oben beschriebenen Prinzipien fithrten Marliere und Mutzel
den ersten erfolgreichen Versuch zur kiinstlichen Evolution von Mikroben mit einer
stark verdnderten chemischen Zusammensetzung der genomischen DNA durch. Da-
bei evolvierten E. coli-Varianten mit der Fihigkeit, auf 5-Chlorouracil (5-ClU; kurz y)
zu wachsen, dank einer umfangreichen Modifikation des normalerweise zur Verstoff-
wechselung von Thymin verwendeten Biosynthesewegs. Ein E. coli-Stamm wurde durch
Einfiihrung eines Stoffwechselwegs, der in der Lage ist, y als Ersatz fiir Thymin zu ver-
wenden, fiir die Evolution konfiguriert. Die Zellen waren dadurch in der Lage, Chlor-
desoxyuridin-Triphosphat (dycTP) zu synthetisieren, das anschlieRend enzymatisch
polymerisiert in genomische DNA eingebaut wurde. Obwohl die evolvierten Bakterien
die Fihigkeit zum Wachstum auf Thymin behielten, ist dieses Experiment ein wichti-
ger Schritt auf dem Weg zur vollstindigen genetischen Isolation, das heift einer voll-
kommenen Abhingigkeit der Zellen von y wobei die Zellen gleichzeitig auf kanonisches
Thymin nicht mehr angewiesen sind). SchlieRlich sollte die gerichtete Evolution von
Bakterienstimmen nicht nur synthetische DNA-Basen umfassen, sondern auch nicht-
kanonische Basenpaare, um die Codierungskapazitit des zelluldren genetischen Ma-
terials zu erh6hen. Das Ziel ist letztendlich ein integrativer evolutionirer Ansatz, der
die gerichtete Evolution kiinstlicher Zellen mit erweiterter Codierungskapazitit, neu-
artige genetische Codes sowie de novo erzeugte Stoffwechsel- und Informationswege
beinhaltet und lebende Systeme nicht nur mit neuen chemischen Prozessen, sondern
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auch mit neuen Eigenschaften ausstattet, die im Zuge der natiirlichen Evolution nicht
entstanden sind (Acevedo-Rocha/Budisa, 2011).

8.8.2 Das Konzept der genetischen Firewall

Ein wichtiges Ziel der synthetischen Biologie besteht darin, orthogonale biologische
Systeme zu konstruieren, deren genetische Ausstattung soweit verdndert ist, dass da-
raus die genetische Inkompatibilitit mit simtlichen nattirlichen biologischen Syste-
men auf der Erde resultiert. Eine derartige genetische Isolation synthetischer Zellen
kann durch Anwendung von in der Natur nicht vorkommenden DNA-Komponenten
(,,Xeno-DNA®) oder einem vollstindig verdnderten genetischen Code erreicht werden.

Da der natiirliche genetische Code fiir alle Lebensformen (beinahe) universell ist,
verhindern grundlegende Verdnderungen in seinem Aufbau den sonst natiirlicher-
weise stattfindenden Transfer von genetischem Material zwischen synthetischen und
natiirlichen Mikroorganismen (horizontaler Gentransfer). Auf diese Weise wiirde eine
genetische ,,Firewall* gegen Organismen errichtet werden, die auf nattirlicher DNA ba-
sieren. Aspekte der Biosicherheit von gentechnisch verdnderten Zellen, in denen eine
genomweite Reprogrammierung des genetischen Codes vorgenommen wurde, wurden
erst kiirzlich ausfiihrlich diskutiert (Schmidt, 2010; Herdewijn/Marliére, 2009).

Spitestens seit der Asilomar-Konferenz im Jahr 1975 werden Sicherheitssysteme
fiir gentechnologische Anwendungen entwickelt, die als Mechanismen in erster Linie
die physische Isolation oder die Abhingigkeit von essenziellen Ndhrstoffverbindungen
nutzen, die in der Umwelt nicht zur Verfiigung stehen (Auxotrophie). Zu den Bedenken,
die von Umweltaktivisten, politischen Entscheidungstrigern und der besorgten Bevdl-
kerung in diesem Zusammenhang geduRert werden, zihlt die Mdglichkeit des horizon-
talen Gentransfers von gentechnisch verdnderten Organismen auf Wildtyp-Arten. Das
Konzept einer solchen ,genetischen Brandmauer* kann unter Umstidnden viel dazu
beitragen, diese Beflirchtungen durch die Entwicklung technischer Lsungen zu zer-
streuen, die allerdings sorgfiltig iberdacht und gepriift werden miissen.

8.8.3 Jenseits der Grenzen der vertrauten biologischen Welt

Die dominierenden Themen der aktuellen Forschung auf dem Gebiet der synthetischen
Biologie sind die Konstruktion genetischer Schaltkreise, das Engineering von Geno-
men und Stoffwechselwegen, die zelluldre Signaltransduktion sowie eine erweiterte
Systembiologie. Die Vorherrschaft dieser Bereiche ldsst sich eventuell durch das der-
zeitige Dogma der heutigen Molekular- und Systembiologie erkldren, dass der In-vivo-
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Einsatz neuartiger (d. h. nicht-kanonischer) chemischer Reaktionen eher begrenzt ist,
da hierbei in der Regel nur kleine, vernachléssigbare Variationen im grundlegenden
Design lebender Zellen méglich sind. Folglich kénne die Neuprogrammierung von Zel-
len mit synthetischen Elementen nicht mit der chemischen und funktionellen Diversi-
tdt Schritt halten, die durch genetische Mutationen, Rekombination und horizontalen
Gentransfer in der Evolution natiirlicher Organismen erzeugt wird.

Diese Annahme wurde bereits in den 1950er und 1960er Jahren angezweifelt, als ge-
zeigt wurde, dass beispielsweise der Einbau von nicht-kanonischen Aminosiuren in das
Proteom eines Organismus tatsichlich méglich ist (Cowie/Cohen, 1957). Dariiber hinaus
zeigte eine Reihe von Experimenten aus jiingster Zeit unzweifelhaft, dass synthetische
Verbindungen, die in natiirlichen Arten nicht vorkommen, trotzdem als unverzicht-
bare Nihrstoffe von lebenden Zellen verwendet werden kénnen (Pezo et al., 2004). Wie
zu erwarten ist, wachsen Mikrobenstimme (Auxotrophe), die vollstindig mit fremden
Komponenten substituiert sind, schlecht und kehren leicht zur Verwendung der kano-
nischen Substanzen zuriick. Diesbeziiglich besteht die wichtige Aufgabe der chemisch-
synthetischen Biologie darin, Bedingungen zur Kultivierung solcher Zellen fiir unbe-
grenzte Dauer und in genetischer Isolation von natiirlichen Arten zu finden. Zweifellos
wiirden in einem Experiment, bei dem natiirliche Komponenten lebender Zellen durch
fremde ersetzt werden, nicht vorhersehbare Lebensformen aus diesen Populationen
erwachsen. Somit erdffnet sich die Moglichkeit einer vollkommen neuen biologischen
Welt. Dabei war die Konstruktion genetisch modifizierter Organismen (im Rahmen der
klassischen Genetik) nur der Beginn einer langen Entwicklung auf der Suche nach zu-
verldssigen Methoden zur Konstruktion und Anwendung von kiinstlicher Biodiversitt,
die es erlauben, zugleich die alte, natiirliche Welt zu bewahren (Marliére, 2009).

8.9 Problemfelder und Indikatoren im Bereich der
synthetischen Biologie

8.9.1 Einfithrung und Ubersicht

Die besondere Aufgabe des Gentechnologieberichts besteht darin, das komplexe Feld
der Gentechnologie in Deutschland auch quantitativ durch geeignete Indikatoren auf-
zuschlieRen. Um die komplexen Diskussionsstrange in der ffentlichen Debatte rund
um die synthetische Biologie sichtbar zu machen, erfolgte dabei analog der in Kapitel
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2 beschriebenen Methodik die Erhebung eines Text-Korpus®: Die recherchierten Texte
wurden inhaltsanalytisch ausgewertet, verschlagwortet und zu Problemfeldern zu-
sammengefasst. Abbildung 1 zeigt die so eruierten Problemfelder sowie deren quanti-
tative Gewichtung in den untersuchten Texten innerhalb der gesetzten vier Leitdimen-
sionen des Gentechnologieberichts. Die Abbildung illustriert dabei die Komplexitit und
Vernetzung der verschiedenen Diskussionsstrange, auch wenn die Darstellung immer
eine Momentaufnahme bleiben muss, da die Abgrenzung der synthetischen Biologie
und das Selbstverstdndnis der beteiligten Wissenschaftlerinnen und Wissenschaftler
gegenwdrtig noch diskutiert wird.

Fiir den Themenbereich der synthetischen Biologie wurden 2012 erstmalig Problem-
felder aus der 6ffentlichen Debatte in Deutschland generiert und Indikatoren erarbeitet
(vgl. Kéchy/Hiimpel, 2012:257-285). Die hier aufgefiihrten Diskussionsstringe entspre-
chen weitestgehend denen, die der Themenband zutage geférdert hatte (ebd.). Jedoch
wird eine Abkehr vom theoretischen Diskurs um Lebensbegriff und Kiinstlichkeit zu-
gunsten einer verstirkten Auseinandersetzung mit der praktischen Niitzlichkeit der
synthetischen Biologie. Entsprechend nicht mehr sichtbar sind die Problemfelder Le-
bensbegriff, Abgrenzung von Natur und Technik/Kultur, Ethischer Umgang mit Leben; stirker
gewichtet als 2012 hingegen sind die Problemfelder Realisierung wissenschaftlicher Ziel-
setzungen und Anwendungshorizonte. Im Zusammenhang mit der Veréffentlichung der
Forschungsergebnisse zum Grippevirus H5N1 wurde zudem vermehrt ein méglicher
Missbrauch der synthetischen Biologie und eine verantwortungsvolle wissenschaftli-
che Praxis diskutiert. Eine solche Verschiebung der ffentlichen Debatte ldsst sich vor
dem Hintergrund der Etablierung des neuen Problemfeldes Biosafety/Biosecurity lesen.
Die Diskussionsstringe spiegeln eine fortschreitende Konsolidierung des Forschungs-
feldes, das im 6ffentlichen Sprechenzunehmend praktische Anwendungen und damit
auch praktischen Regelungsbedarf fokussiert.

5  Fiir die Printmedien (a) wurde fiir den Zeitraum vom 01.6.2011 bis 31.05.2012 eine Volltextsuche
(Stichwort: ,,synthetische Biologie*) in den Leitmedien SUDDEUTSCHE ZEITUNG, FRANKFURTER ALL-
GEMEINE ZEITUNG, DER SPIEGEL sowie DIE ZEIT durchgefiihrt. Fiir die Internetrecherche (b) wurde
am 04.06.2012 via der Suchmaschine Google eine Suche nach dem Stichwort ,,synthetische Biologie*
zu durchgefiihrt; beriicksichtigt wurden die ersten zehn Treffer. Mégliche Stellungnahmen (c) wur-
den ebenfalls online via Stichwortsuche (,,synthetische Biologie* und in Verbindung mit ,,Stellung-
nahme*, aber auch ,,Analyse”, ,,Gutachten®, ,, Position”, , Perspektive® bzw. ,Thesen*) am 04.06.2012 via
Google recherchiert; beriicksichtigt wurden diejenigen Texte unter den ersten zehn Treffern, die als
Stellungnahmen im engeren Sinne identifiziert wurden.
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Abbildung 1: Erhobene Problemfelder zur synthetischen Biologie in Deutschland
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Die ermittelten Problemfelder werden in der Tabelle 1 mittels Thesen inhaltlich be-
schrieben und eingegrenzt. Ihre tabellarische Listung ergibt sich aus ihrer Verortung
innerhalb der gesetzten Leitdimensionen (vgl. Abbildung 1). Den Problemfeldern sind
in einem zweiten Schritt ausschlieRlich diejenigen Indikatoren zugeordnet, die sie real
quantitativ ausleuchten kénnen und die im Folgenden in standardisierten Datenbldt-
tern aufbereitet sind. Dabei ist zu beachten, dass die unterschiedlichen Problemfelder
zum einen in Abhingigkeit vom zugrunde liegenden Sachverhalt unterschiedlich mit
Indikatoren gefiillt werden kénnen, zum anderen sind nicht fiir alle denkbaren Indika-
toren fiir ein spezifisches Problemfeld tatsdchlich belastbare und transparente Daten
zuginglich. Da die IAG primir auf externe Daten zuriickgreift, kann zudem kein Ein-
fluss auf Modus und Intervall ihrer Erhebung genommen werden - mit entsprechenden
Konsequenzen fiir die Fortschreibung. Berticksichtigt werden allgemein also nur dieje-
nigen Problemfelder, die sich quantitativ prizisieren lassen. Die hier nicht mit Indika-
toren ausgeleuchteten Aspekte miissen qualitativ beschrieben werden und gehen, wo
mdglich, im entsprechenden Kapitel auf. in den jeweiligen Texten auf.
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Tabelle 1: Problemfelder zur synthetischen Biologie in Deutschland und Indikatoren zu ihrer Beschrei-

bung

Problemfeld

Rechtsrahmen

Identitat und

These

Indikatoren

im Kreuzfeld aller Dimensionen

Der rechtliche Rahmen auf nationaler und
europadischer Ebene bestimmt dber die
Zulassigkeit von gentechnischen Verfahren und
definiert ihren Einsatz in der wissenschaftli-
chen Praxis bzw. formuliert dafiir notwendige
Rahmenbedingungen. Er hat eine Funktion bei
der Vermittlung von einander widersprechen-
den Interessen und Schutzgltern. Die zurzeit
noch unscharfe Abgrenzung der synthetischen
Biologie zur bekannten Gentechnologie
verlangt eine Auseinandersetzung mit den
gegenwartigen nationalen wie transnationa-
len gesetzlichen Rahmenbedingungen, um
dauerhaft einen sicheren Umgang mit der noch
jungen Forschungsdisziplin gewahrleisten zu
konnen.

Die synthetische Biologie fordert ein im

Deutsche Stellungnahmen zur Rege-
lungsnotwendigkeit der synthetischen
Biologie (GD-08)

Wissenschaftliche Dimension

Biosafety/Biose-
curity

beeinflussen die vorhandenen Rahmenbedin-
gungen — wie die wissenschaftliche Infrastruk-
tur, Forderungsmaglichkeiten oder geltendes
Recht — die Realisierung von gesetzten
Forschungszielen, die sich quantifizierbar z. B.
in Veréffentlichungen, Forschungspreisen oder
akademischen Abschliissen niederschlagen.

Die synthetische Biologie birgt zum einen das
Problem, in ihrer Anwendung nichtintendierten
Schaden zu verursachen, zum anderen lasst
sie sich potenziell zu Missbrauchszwecken
verwenden.

Ethos der Vergleich zur etablierten gentechnologischen
Forschung Forschung anders gestaltetes Verstandnis

von Wissenschaft. Dieses bezieht sich auf die

Struktur, die Ausrichtung und Organisation

des Faches.
Realisierung Wissenschaftliche Forschung will neue Anzahl internationaler Fachartikel zur
wissenschaft- Erkenntnisse und Technologien generieren. Zu | synthetischen Biologie (SB-01)
licher Zielset- ihrem Wesen gehért eine begrenzte Planbar- EU-FérdermaBnahmen (FP6/FP7) fiir die
zungen keit und Ergebnisoffenheit. Nichtdestotrotz synthetische Biologie mit ausgewiese-

ner deutscher Beteiligung (SB-05)
FordermaBnahmen der DFG fiir die
synthetische Biologie (SB-10)*

Wissenschaftliche Dimension <> Ethische Dimension

BMBF-geforderte Forschung zu Rahmenbedin-
gungen (ELSA) fur die synthetische Biologie
(GD-06)

Deutsche Stellungnahmen zur Regelungsnot-
wendigkeit der synthetischen Biologie (GD-08)
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Problemfeld

These

Indikatoren

forschungsethi-
sche Implika-
tionen

Forschung — vor allem in den Biowissenschaf-
ten und verscharft im biomedizinischen Bereich
—generiert Wissen und Anwendungen, die
eine Auseinandersetzung mit etwaigen Konse-
quenzen fiir den Mensch, die Gesellschaft und
die Umwelt verlangen. Dabei spielen ethische
Fragen genauso eine Rolle wie soziale oder
rechtliche Aspekte, die es gesellschaftlich zu
kommunizieren gilt und die u. U. politischen
Handlungsbedarf nach sich ziehen. Die Bedeu-
tung des Lebensbegriffs fur die synthetische
Biologie macht es notwendig zu kléren, ob
und unter welchen Voraussetzung ,Leben” im
normativ folgenreichen Sinn zu schiitzen ist.

BMBF-geforderte Forschung zu Rahmen-
bedingungen (ELSA) fiir die synthetische
Biologie (GD-06)

Lebensdefi-
nition

Dialogver-
pflichtung der
Forschung

Anwendungs-
horizonte

Die synthetische Biologie hat sich zum Ziel
gesetzt vollig neuartige biologische Systeme
im Labor hervorzubringen. Dabei geht es zum
einen darum, zu klaren, was Leben ist und zum
anderen, wie in Folge dessen vom Menschen
entwickelte biologische Systeme hier einzu-
ordnen sind.

Vertreter der synthetischen Biologie legen
sich fest auf die Notwendigkeit, ethische und
gesellschaftliche Aspekte der neuen Tech-
nologien friihzeitig in einem wechselseitigen
Austausch zwischen Gesellschaft, Politik und
Wissenschaft mitzutragen.

Wissenschaftliche Dimension <> Soziale Dimension

Offentliche Veranstaltungen zur synthe-
tischen Biologie in Deutschland (GD-07)

Wissenschaftliche Dimension <> Okonomische Dimension

Anwendungshorizonte werden bereits heute
diskutiert, sind aber in der Praxis bislang

noch nicht realisiert. Sie schlieBen gleichfalls
visiondre Ziele mit hohem Innovationspotenzial
ein, deren Durchfiihrbarkeit dementsprechend
ungewiss ist. Die Anwendungsmaglichkeiten
der synthetischen Biologie versprechen sehr
weitgefdchert zu sein: Die Visionen spannen
von ,maBgeschneiderten” Mikroorganismen,
die z. B. Medikamente, nachwachsende
Rohstoffe oder innovative Biomaterialien
produzieren werden bis hin zur Gestaltung von
ganzlich neuartigen biologischen Systemen
oder der ,Wiederbelebung” ausgestorbener
Tierarten wie dem Mammut.

Internationale Beteiligung am iGEM-
Wettbewerb (SB-04)




8. Themenbereich synthetische Biologie

Problemfeld

These

Indikatoren

Biotechnolo-
giestandort
Deutschland

Die synthetische Biologie wird gegenwartig
als wichtige Komponente einer zukiinftigen
wissensbasierten Biodkonomie in Deutschland
beworben.

Forschungs-
standort
Deutschland

Die internationale Attraktivitat eines For-
schungsstandortes hangt von einer Vielzahl
an Faktoren ab, z. B. der vorhandenen
wissenschaftlichen Infrastruktur, dem AusmaB
und der Art an FérdermafBnahmen oder auch
von nationalen rechtlichen Regelungen, die
die wissenschaftliche Praxis beeinflussen. Der
internationale Ruf und die Vernetzung inner-
halb der globalisierten Forschungslandschaft
spielen ebenfalls eine Rolle. Fiir das noch
junge Forschungsgebiet der synthetischen
Biologie bendtigt Deutschland eine gesicherte
Forderung von Forschung und Ausbildung
des wissenschaftlichen Nachwuchses, um im
internationalen Vergleich erfolgreich zu sein.

Anzahl internationaler Fachartikel zur
synthetischen Biologie (SB-01)
Internationale Beteiligung am iGEM-
Wettbewerb (SB-04)
EU-FordermaBnahmen (FP6/FP7) fiir die
synthetische Biologie mit ausgewiese-
ner deutscher Beteiligung (SB-05)
FordermaBnahmen der DFG fir die
synthetische Biologie (SB-10)*

Open Access

offentliche
Wahrnehmung

Patentierung
wissenschaftli-
cher Ergebnisse

Die synthetische Biologie strebt ein Hochstmal3
an Transparenz ebenso an wie freien Zugang
zu Daten, Materialien und Methoden an.

Ethische Dimension <> Soziale Dimension

Der Einsatz und die Etablierung neuer techno-
logischer Verfahren hangen zentral von deren
gesellschaftlicher Wahrnehmung ab. Sie zeigen
zudem, welche Hoffnungen und Beflrchtungen
diesbez(iglich in der Bevélkerung kursieren.

Printmediale Abbildung des Themenbe-
reichs synthetische Biologie (SB-02)
Neuerscheinungen zum Themenbereich
synthetische Biologie (SB-03)
Offentliche Veranstaltungen zur synthe-
tischen Biologie in Deutschland (GD-07)
Internetprasenz zum Stichwort syntheti-
sche Biologie (SB-09)

Offentliche Wahrnehmung der syntheti-
schen Biologie im EU-Raum (SB-11)*

Soziale Dimension <>0Okonomische Dimension

Patente sind in anwendungsnahen Disziplinen
ein Ausdruck innovativen Forschungsgesche-
hens. Sie stellen in besonderem MaB eine
Vernetzung von Wissenschaft und Wirtschaft
dar, die durchaus nicht spannungsfrei ist. Bei
Biopatenten, die Organismen oder Teile von
ihnen wie z. B. einzelne Gene betreffen, stellt
sich zudem die Frage, inwiefern und in welcher
Form Leben kommodifiziert werden kann.
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Problemfeld These Indikatoren
Utopie der Gegenwartig kursieren visionare Vorstellungen
Losung globaler | bezlglich zukunftiger Potenziale der synthe-
Probleme tischen Biologie. Diese versprechen globale
Problemlagen wie zum Beispiel Nahrungsmit-
telknappheit I6sen zu kénnen.

Die fett markierten Indikatoren werden nachfolgend anhand detaillierter Datenblatter vorgestellt und grafisch
aufbereitet; * kennzeichnet neue Indikatoren im Vergleich zur letzten Verdffentlichung der Daten (vgl. Kéchy/Hiimpel,
2012:257-285).

Empirische Daten werden weiterhin fiir das Monitoring nur sichtbar, insofern sie dezi-
diert dem ,,Label” der synthetischen Biologie zugeordnet sind. Alle bereits vorhande-
nen Indikatoren wurden im vorliegenden Bericht weitergefiihrt, zum Teil in {iberarbei-
teter Darstellung in Anpassung an die zunehmende Datenbasis und sich abzeichnende
Entwicklungstrends (SB-01, SB-04, SB-07). Fiir einen Indikator (SB-08) hat sich die zu-
grunde gelegte Datenbasis seit der letzten Erhebung verdndert, was eine Angleichung
des Erhebungsmodus notwendig machte. Dariiber hinaus wurden - mit Blick auf die
von der IAG angestrebte Vereinheitlichung von themeniibergreifenden Indikatoren -
ausgewdihlte Indikatoren (SB-03, SB-05, SB-09) grundsitzlich aktualisiert. Zudem konn-
te die Datenbasis im vorliegenden Bericht erweitert werden: So konkretisiert nun der
Indikator SB-10 das Problemfeld Forschungsstandort Deutschland; dem Problemfeld 6ffent-
liche Wahrnehmung wird durch den Indikator SB-11 mehr Kontur verliehen.

Mittels standardisierter Datenblitter werden die Indikatoren nachfolgend vorge-
stellt. Die Rubriken ,, Abgrenzung der Berechnungsgrofen® und ,, Aussagefdhigkeit* bil-
den dabei, wie auch bei den anderen Themen dieses Bandes, den interpretativen Rah-
men.
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Laufende Nr.: SB-01
Problemfeld: ~ Forschungsstandort Deutschland + Realisierung wissenschaftlicher Zielsetzungen

INDIKATOR: ANZAHL INTERNATIONALER FACHARTIKEL ZUR SYNTHETISCHEN BIOLOGIE

DATENQUELLE:

Scopus — Abstract- und Zitationsdatenbank. Unter:
WWWw.scopus.com/scopus/home.url

Zugriff: April 2014, Stand: April 2014.

VERFUGBARKEIT DER DATEN:

lizenziert

Die Datenbank ,Scopus” wird seit 2004 vom Wissenschaftsverlag Elsevier kostenpflichtig online angeboten. Sie bietet
eine umfangreiche Sammlung an bibliografischen Angaben zu weltweiten Fachveroffentlichungen aus den Natur- und
Ingenieurwissenschaften, der Medizin sowie den Sozial- und Geisteswissenschaften. Scopus indiziert dabei nur fort-
laufende Fachpublikationen mit ISSN-Nummer wie Zeitschriften und Schriftenreihen sowie ausgewahlte Informationen
zu Fachkonferenzen. Sie wird nach Anbieterangaben taglich aktualisiert und enthielt zum Recherchezeitpunkt ca. 53
Millionen Eintrdge — davon 51 % mit zusatzlichen Fachtextinformationen in der Form von »abstracts« (http://www.
elsevier.com/online-tools/scopus/content-overview [23.04.2014]). Die Datenbank erlaubt damit eine umfassende, fach-
Ubergreifende Recherche von aktuellen Fachpublikationen fiir verschiedenste Forschungsthemen.

ABGRENZUNG DER BERECHNUNGSGROSSEN:

Fiir die Recherche relevanter Fachpublikationen wurde das Stichwort ,synthetic biology” in Titel, Zusammenfassung
und/oder angegebenen Schlagwortern in der Scopus-Datenbank gesucht. Es wurden fiir die vorliegende Publikation
ausschlieBlich Fachartikel recherchiert: DOCTYPE(ar). Andere zitierbare Dokumenttypen (Reviews, Short Surveys etc.)
sowie nicht zitierfahiges Material wurden nicht mehr erfasst in Anlehnung an den fiir andere Themen an dieser Stelle
verwendeten Recherchemodus (vgl. Indikator GT-03). Alle verfiigbaren Dokumente zum verwendeten Stichwort waren
dabei fiir den Recherchezeitraum einem konkreten Dokumenttyp zugeordnet (Daten hier nicht gezeigt). Es wurden alle
verfligharen Fachgebiete (Life Sciences, Health Sciences, Physical Sciences und Soial Sciences & Humanities) einbezo-
gen. Weiterfiihrend wurden die Autorenschaften nach Landern ab 2001 — dem Jahr, in dem der Gentechnologiebericht
seine Arbeit aufgenommen hat — erfasst.

GLIEDERUNG DER DARSTELLUNG:

a) Publikationsleistungen im Themenbereich synthetische Biologie: Jahrlich veroffentlichte Fachartikel ab 2001
b) Deutsche Publikationsleistungen im internationalen Vergleich: Verdffentlichte Fachartikel (2001-2013)

¢) Deutsche Publikationsleistungen im EU-Vergleich: Veroffentlichte Fachartikel (2001-2013)

BERECHNUNGSHAUFIGKEIT:

jahrlich

AUSSAGEFAHIGKEIT:

Der Indikator spiegelt die weltweiten Forschungsaktivitaten auf dem Gebiet der synthetischen Biologie wider. Anhand
des Umfangs der veroffentlichten Publikationen kann beobachtet werden, wie intensiv ein Themengebiet iiber die Jahre
beforscht wird und welche Lander jeweils eine Vorrangstellung im ,internationalen Forschungswettlauf” einnehmen.
Dabei ist zu beriicksichtigen, dass gerade das Fachgebiet der synthetischen Biologie durchaus unterschiedlich von sei-
nen Akteuren abgegrenzt wird: Die Einordnung relevanter Veréffentlichungen ohne benannten Bezug zum Fachgebiet
stellt eine besondere Schwierigkeit im Rahmen der Indikatorenerhebung fiir die synthetische Biologie dar. Es werden
aktuell nur Fachartikel beriicksichtigt, die sich dem Label ,synthetic biology” eindeutig zuordnen lassen. Auch kann
eine Vergffentlichung eine internationale Kollaboration von Autorinnen und Autoren mehrerer Lander darstellen, die
dann entsprechend mehrfach gezahlt wird.



436

Nediljko Budisa, Anja Hiimpel

a) Abbildung 2: Publikationsleistungen im Themenbereich synthetische Biologie: Jahrlich verdffent-
lichte Fachartikel ab 2001
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Jeweils aktualisierte Daten; Unterschiede zu friiheren Veréffentlichungen moglich. Fachartikel in Scopus-Datenbank zum
Suchbegriff »synthetic biology« vor 2001: N = 6.
Quelle: siehe Indikatorenblatt SB-01.

b) Abbildung 3: Deutsche Publikationsleistungen im internationalen Vergleich: Verdffentlichte Fachar-
tikel (2001-2013)

729
750
450
o BN
150 [ — 81 74 59 58 54
1 H H E e s - -
USA Vereinigtes  Deutschland China Frankreich Schweiz Japan Spanien Italien Kanada
Konigreich

Jeweils aktualisierte Daten; Unterschiede zu friheren Veréffentlichungen moglich.
Quelle: siehe Indikatorenblatt SB-01.
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c) Tabelle 2: Deutsche Publikationsleistungen im EU-Vergleich: Verdffentlichte Fachartikel (2001-2013)

Bevolkerung"

veroffentlichte Fachartikel pro Berichtszeitraum

2001-2004 2005-2008

Deutschland 80.523.746 0 18

Frankreich 65.633.194 0 13

Vereinigtes Konigreich 63.896.071 0 8

Italien 59.685.227 0 3 55
Spanien 46.704.308 0 7 52
Polen 38.533.299 0 0 7
Rumadnien 20.020.074 0 0 1
Niederlande 16.779.575 0 2 38
Belgien 11.161.642 0 2 14
Griechenland 11.062.508 0 0 0
Tschechische Republik 10.516.125 0 1 3
Portugal 10.487.289 0 0 4
Ungarn 9.908.798 0 1 6
Schweden 9.555.893 0 1 13
Osterreich 8.451.860 0 1 28
Bulgarien 7.284.552 0 0 0
Dénemark 5.602.628 0 0 26
Finnland 5.426.674 0 0 6
Slowakei 5.410.836 0 0 1
Irland 4.591.087 1 0 3
Kroatien 4.262.140 0 0 1
Litauen 2.971.905 0 0 1
Slowenien 2.058.821 0 0 5
Lettland 2.023.825 0 0 0
Estland 1.324.814 0 0 0
Zypern 865.878 0 0 0
Luxemburg 537.039 0 0 0
Malta 421.364 0 0 0

! Eurostat (http://europa.eu/about-eu/facts-figures/living/index_de.htm [10.12.2013]) 2) Stichtag fiir Recherche:

23.04.2014.

Jeweils aktualisierte Daten; Unterschiede zu friiheren Veréffentlichungen moglich.

Farbschattierung kennzeichnet Umfang an veréffentlichten Fachartikeln:

[ o | =1

[ =10 [E=i00T]

Quelle: siehe Indikatorblatt SB-01.
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Laufende Nr.: SB-02
Problemfeld: ~ Offentliche Wahrnehmung

INDIKATOR: PRINTMEDIALE ABBILDUNG DES THEMENBEREICHS SYNTHETISCHE BIOLOGIE

DATENQUELLE:

Frankfurter Allgemeine Zeitung. Unter: www.faz.net
Stiddeutsche Zeitung. Unter: www.sueddeutsche.de
Die Zeit. Unter: www.zeit.de

Der Spiegel. Unter: www.spiegel.de

Zugriff (alle): August 2014, Stand: August 2014

VERFUGBARKEIT DER DATEN:

mehrheitlich 6ffentlich

Die Recherche in den Online-Archiven der ausgewahlten deutschen Zeitungen und Zeitschriften ist mit Ausnahme der
Stiddeutschen Zeitung (SZ) kostenlos zugénglich. Beitrage zu ausgewdhlten Suchbegriffen konnen hier tagesaktuell
recherchiert werden, jedoch konnen die Presseartikel der Frankfurter Allgemeinen Zeitung (F.A.Z.) mehrheitlich nur
kostenpflichtig abgerufen werden.

ABGRENZUNG DER BERECHNUNGSGROSSEN:

Fir die Recherche relevanter Printartikel wurde das Stichwort ,synthetische Biologie” im Volltext ab 2001 (Beginn der
IAG Gentechnologiebericht) iiberregional gesucht. AusschlieBlich online erschienene Presseartikel, Artikel in Sonder-
heften sowie regionale und in anderen Medien erschienene Beitrage wurden dabei nicht beriicksichtigt. Es wurde keine
weiterflihrende qualitative Filterung der Suchergebnisse vorgenommen.

GLIEDERUNG DER DARSTELLUNG:
Anzahl an Printartikeln zum Stichwort ,synthetische Biologie”

BERECHNUNGSHAUFIGKEIT:
jahrlich
AUSSAGEFAHIGKEIT:

Der Indikator dokumentiert die Dichte der 6ffentlichen Berichterstattung zum Themenbereich im dargestellen Zeitraum
in ausgewahlten tiberregionalen Printmedien. Diese erreichen — das dokumentieren die Auflagezahlen — eine Vielzahl
an Menschen in ganz Deutschland, die sich auf diesem Weg tber den Themenbereich informieren knnen.
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Abbildung 4: Anzahl an Printartikeln zum Stichwort , synthetische Biologie”
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Quelle: siehe Indikatorenblatt SB-02.
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Laufende Nr.: SB-03
Problemfeld: ~ Offentliche Wahrnehmung

INDIKATOR: NEUERSCHEINUNGEN ZUM THEMENBEREICH SYNTHETISCHE BIOLOGIE

DATENQUELLE:

Online-Katalog der Deutschen Nationalbibliothek. Unter:
https:/portal.dnb.de

Zugriff: August 2014, Stand: k. A.

VERFUGBARKEIT DER DATEN:

offentlich

Die Nationalbibliothek (DNB) ist eine bundesunmittelbare Anstalt des 6ffentlichen Rechts. Ihre Aufgabe ist die Archi-
vierung und bibliografische Erfassung in Deutschland veréffentlichter Medienwerke (Monografien, Zeitungen, Zeit-
schriften, Loseblattwerke, Karten, Musikalien, Tontrdger, elektrische Publikationen). Dariiber hinaus werden auch im
Ausland verdffentlichte deutschsprachige Medienwerke, im Ausland verdffentlichte Ubersetzungen deutschsprachiger
Medienwerke, fremdsprachige Medienwerke tiber Deutschland sowie Exilpublikationen deutschsprachiger Emigranten
zwischen 1933 und 1950 erfasst. Seit 2006 werden zusatzlich Online-Publikationen systematisch berlicksichtigt. Der
Katalog der Deutschen Nationalbibliothek erlaubt eine kostenlose Recherche innerhalb der umfassenden Bibliotheksbe-
stande seit 1913. Nach Anbieterangaben werden eingegangene Publikationen mit einer Bearbeitungszeit von ca. einem
Monat in den Katalog und in die Deutsche Nationalbibliografie eingetragen.

ABGRENZUNG DER BERECHNUNGSGROSSEN:

Fiir die Recherche relevanter Titel wurde der Suchbegriff ,synthetische Biologie” im Modus ,Expertensuche” im ge-
samten Bestand des Katalogs der Deutschen Nationalbibliolthek ab 2001 (Beginn des Gentechnologieberichts) ge-
sucht. Da es sich um eine Suche nach einem speziellen Begriff handelt, wurde (ber die Titelfelder hinausgehende
Suchfunktion (Index=woe) verwendet. Im Bestand vermerkte Hochschulschriften wurden explizit ausgenomen, da sie
fur den interessierten Laien schwer zuganglich sind. Generell ausgeschlossen wurden Periodika sowie Normdaten fiir
einzelne Personen, Organisationen, Veranstaltungen, Geografika, Sachbegriffe und Werktitel, die im Katalog der DNB
gefiihrt werden. Es wurde keine weiterfihrende qualitative Filterung der Suchergebnisse vorgenommen.

GLIEDERUNG DER DARSTELLUNG:
Anzahl an Neuerscheinungen zum Themenbereich synthetische Biologie

BERECHNUNGSHAUFIGKEIT:

jahrlich

AUSSAGEFAHIGKEIT:

Der Indikator dokumentiert die publizistische Dichte fir den Themenbereichs. Er zahlt diejenigen Materialien, die auch

der interessierten Offentlichkeit frei zur Verfigung stehen. Uber die (etwa in Fachjournalen gefiihrte) wissenschaftsin-
terne Aushandlung liefert er keine Aussage.
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Abbildung 5: Anzahl an Neuerscheinungen zum Themenbereich synthetischen Biologie
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Erfassung der im DNB-Katalog verzeichneten Titel bis zum Stichtag am 06.08.2014. Erweiterter Recherchemodus;
Unterschiede zu friheren Veréffentlichungen méglich.
Quelle: siehe Indikatorenblatt SB-03.
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Laufende Nr.: SB-04
Problemfeld:  Forschungsstandort Deutschland + Anwendungshorizonte

INDIKATOR: INTERNATIONALE BETEILIGUNG AM IGEM-WETTBEWERB

DATENQUELLE:

iGEM 2004. Unter: http://igem.org/Results?year=2004

iGEM 2005. Unter: http://igem.org/Results?year=2005

iGEM 2006. Unter: http://2006.igem.org/wiki/index.php/Jamboree
iGEM 2007. Unter: http://igem.org/Results?year=2007

iGEM 2008. Unter: http://igem.org/Results?year=2008

iGEM 2009. Unter: http://igem.org/Results?year=2009

iGEM 2010. Unter: http://igem.org/Results?year=2010

iGEM 2011. Unter: http://igem.org/Results?year=2011

iGEM 2012. Unter: http://igem.org/Results?year=2012

iGEM 2013: http://igem.org/Results?year=2013

Zugriff (alle): April 2014, Stand: Dezember des jeweiligen Wettbewerbjahres

VERFUGBARKEIT DER DATEN:

offentlich

Unter dem Titel ,iGEM" (international Genetically Engineered Machine) wird im Forschungsfeld der Synthetischen
Biologie jahrlich zu einem internationalen Wettbewerb fir Universitdtsstudierende aufgerufen. Die studentischen
Teams sind angehalten, selbststandig an innovativen Ideen zu arbeiten und experimentell geeignete DNA-Konstrukte
(sogenannte Biobricks) im Labor dafiir herzustellen. Die besten Teams aus aller Welt (jeweils ausgewahlt in regiona-
len Vorentscheiden) stellen ihre Arbeiten dann am Jahresende in einem Finale in Boston vor. Der Internetauftritt des
iGEM-Wettbewerbs ist online unter http://ung.igem.org frei zuganglich und bietet eine Fiille an Informationen fir die
teilnehmenden studentischen Teams aus aller Welt. Die Teams haben die Mdglichkeit, ihre Projekte ausfiihrlich online
vorzustellen. Sowohl der aktuelle als auch die vergangenen Wettbewerbe seit 2004 sind einsehbar.

ABGRENZUNG DER BERECHNUNGSGROSSEN:

Die fur den iGEM-Wettbewerb registrierten studentischen Teams wurden nach Landern unter der Rubrik ,jamboree
results” fiir die einzelnen Jahre recherchiert. Teams, die ihre Teilnahme vor Abschluss des Wettbewerbs zuriickgezogen
hatten (,withdrew"), wurden nicht berticksichtigt. Es muss darauf hingewiesen werden, dass das Wettbewerbsformat
sowie der Internetauftritt von den Veranstaltern standig weiterentwickelt werden. Fiir die Jahre 2004 bis 2006 stehen
weniger Daten zur Verfigung als fiir die folgenden Jahre. Fir das Jahr 2006 wurde deshalb auf zusétzliche Daten auf
der oben angegebenen Webseite zuriickgegriffen. 2011 wurden regionale Vorentscheide vor dem finalen Wettbewerb
in Boston (,world championship”) eingefihrt: Der Indikator zahlt weiterhin alle Teams, die ein iGEM-Projekt erstellt
haben (Abb. a und b) sowie auch die Qualifizierung fir das Finale fir ausgewahlte Lander aus (Abb. c). Ab 2011 wer-
den zudem schulische Teams (,high school division”) separat vom eigentlichen Wettbewerb bewertet: Der Indikator
konzentriert sich weiterhin auf die Abbildung der universitaren Nachwuchsférderung (, collegiate division”). Die Daten
werden hier ab 2004 — dem Beginn des iGEM-Wettbewerbs — dargestellt. Die Abbildungen wurden im Vergleich zu
vorangegangenen Publikationen in Anpassung an das wechselnde Wettbewerbsformat sowie die zunehmende Daten-
menge modifiziert und erweitert.

GLIEDERUNG DER DARSTELLUNG:

a) Studentische Teams im iGEM-Wettbewerb seit 2004

b) Internationale Beteiligung am iGEM-Wettbewerb seit 2004 (in Prozent)
) iGEM-Teams 2013 (Finale)
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BERECHNUNGSHAUFIGKEIT:
jahrlich
AUSSAGEFAHIGKEIT:

Der Indikator kann als Indiz fiir das weltweite Interesse der Nachwuchswissenschaftler an der synthetischen Biologie
herangezogen werden. Anhand der Teilnahme an diesem renommierten studentischen Wettbewerb, der fiir das Fach-
gebiet einzigartig ist, kann beobachtet werden, wie erfolgreich Deutschland im internationalen Vergleich vertreten ist.
Es sollte hier beriicksichtigt werden, dass einzelne Lander aufgrund ihrer Wissenschaftslandschaft und Prosperitdt mit
weniger Projekten antreten kénnen als andere, was keine Aussage zur Qualitat einzelner studentischer Teams darstellt.

a) Abbildung 6: Studentische Teams im iGEM-Wettbewerb seit 2004
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Jeweils aktualisierte Daten; Unterschiede zu friheren Veréffentlichungen moglich.
Quelle: siehe Indikatorenblatt SB-04.
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b) Abbildung 7: Internationale Beteiligung am iGEM-Wettbewerb seit 2004 (in Prozent)
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* EU-Mitgliedstaaten und Kandidatenlander sowie andere europdische Lander unter: http://europa.eu/about-eu/coun-
tries/index_de.htm [28.04.2014]. Jeweils aktualisierte Daten; Unterschiede zu frilheren Veréffentlichungen moglich.
Studentische Teams aus Deutschland: N=0 fiir 2005; N = 1 fir 2006 (2,7 % Anteil bezogen auf alle iGEM-Teams in
diesem Jahr); N = 1 flr 2007 (1,9 %); N = 2 fiir 2008 (2,6 %); N = 4 fiir 2009 (3,9 %); N = 8 fir 2010 (6,8 %); N =5
flir 2011 (3,5 %); N = 11 fiir 2012 (6,4 %); N = 11 fiir 2013 (5,8%).

Quelle: siehe Indikatorenblatt SB-04.
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) Abbildung 8: iGEM-Teams 2013 (Finale)
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countries/index_de.htm [28.04.2014]: Danemark, Belgien, Italien, Schweden und Spanien jeweils N = 1.

Quelle: siehe Indikatorenblatt SB-04.
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Laufende Nr.: SB-05
Problemfeld: ~ Forschungsstandort Deutschland + Realisierung wissenschaftlicher Zielsetzungen

INDIKATOR: EU-FORDERMASSNAHMEN (FP6/FP7) FUR DIE SYNTHETISCHE BIOLOGIE MIT
AUSGEWIESENER DEUTSCHER BETEILIGUNG

DATENQUELLE:

CORDIS — Forschungs- und Entwicklungsinformationsdienst der Gemeinschaft. Unter:
http://cordis.europa.eu/projects/home_de.html

Zugriff: April 2014, Stand: siehe einzelne Projektbeschreibungen in CORDIS.

VERFUGBARKEIT DER DATEN:

offentlich

CORDIS ist eine Internetplattform, die tiber die FordermaBnahmen der Europdischen Union (EU) im Bereich Forschung
und Entwicklung informiert. Es ist die wichtigste Informationsquelle fiir EU-finanzierte Projekte seit 1990. Der Zugang
ist kostenlos. Uber CORDIS werden u. a. die aktuellen Rahmenprogramme fir Forschung und technologische Entwick-
lung der EU umgesetzt.

ABGRENZUNG DER BERECHNUNGSGROSSEN:

Fiir die Recherche relevanter EU-geforderter Projekte wurde das Stichwort ,synthetic biology” in der CORDIS-Daten-
bank gesucht. Es wurden nur Suchergebnisse beriicksichtigt, die Deutschland als Koordinator bzw. Teilnehmer aus-
weisen. Es wurde keine weiterfihrende qualitative Filterung der Suchergebnisse vorgenommen. Die aufgefiihrten De-
tailinformationen der einzelnen Projekte wurden den verlinkten Projektbeschreibungen auf CORDIS entnommen. Die
Suche wurde auf das 6. (2002-2007) und 7. (2007-2013) Forschungsrahmenprogramm der EU beschrankt, die die
gegenwartige Laufzeit des Gentechnologieberichts abdecken.

GLIEDERUNG DER DARSTELLUNG:

a) EU-geforderte Forschungsprojekte in FP6/FP7
b) Hohe der EU-Férderung (in Mio. Euro) in FP6/FP7

BERECHNUNGSHAUFIGKEIT:

jahrlich

AUSSAGEFAHIGKEIT:

Die Forschungsrahmenprogramme kdnnen als wichtigstes Instrument der Europdischen Union zur Férderung von For-
schungs- und EntwicklungsmaBnahmen verstanden werden. Das AusmaB der Forschungsforderung durch die EU er-
laubt Riickschlisse auf das wissenschaftliche und wirtschaftliche Potenzial eines Themenbereichs, das auf europdischer

Ebene antizipiert wird. Zu einer umfassenden Beurteilung ist eine langfristige Beobachtung angezeigt. Zudem sind in
diesem Zusammenhang weitere Quellen der Forschungsfinanzierung zu berticksichtigen.
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a) Abbildung 9: EU-geférderte Forschungsprojekte in FP6/FP7
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Jeweils aktualisierte Daten; Unterschiede zu friheren Veréffentlichungen méglich.

Quelle: siehe Indikatorenblatt SB-05.
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b) Abbildung 10: Hohe der EU-Férderung (in Mio. Euro) in FP6/FP7
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Quelle: siehe Indikatorenblatt SB-05.
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Laufende Nr.: SB-06
Problemfeld: ~ Forschungsethische Implikationen + Biosafety/Biosecurity

INDIKATOR: BMBF-GEFORDERTE FORSCHUNG ZU RAHMENBEDINGUNGEN (ELSA) FUR DIE
SYNTHETISCHE BIOLOGIE

DATENQUELLE:

Online-Forderkatalog der Bundesregierung. Unter:
http://foerderportal.bund.de/foekat

Zugriff: April 2014, Stand: k. A.

VERFUGBARKEIT DER DATEN:

offentlich

Der Férderkatalog der Bundesregierung stellt eine digitale Datenbank fir die Offentlichkeit dar. Aktuelle sowie ab-
geschlossene Projekte, die von den Bundesministerien fir Bildung und Forschung (BMBF), fiir Umwelt, Naturschutz,
Bau- und Reaktorsicherheit (BMUB), fiir Wirtschaft und Technologie (BMWi), fiir Ernahrung und Landwirtschaft (BMEL)
und flir Verkehr, Bau und Stadtentwicklung (BMVI) gefordert werden, sind einsehbar.

ABGRENZUNG DER BERECHNUNGSGROSSEN:

Das BMBF fordert seit 1997 gezielt interdisziplindre Vorhaben zu ethischen, rechtlichen und sozialen Aspekten (ELSA)
der modernen Lebenswissenschaften und der Biotechnologie. Die Projekte wurden im Férderkatalog mittels der Funk-
tion , Projektsuche” fur die entsprechende Leistungsplansystematik ,AA0280" (Forschung zu Rahmenbedingungen/
ELSA) recherchiert. Vorhaben zum Thema synthetische Biologie wurden anschlieBend héandisch aus den Suchergeb-
nissen gefiltert. Aufgrund der vorgegebenen Suchparameter ist es allerdings maglich, dass Projekte, die sich mit der
synthetischen Biologie beschaftigen, aber dies nicht explizit betiteln, hier unerwahnt bleiben.

GLIEDERUNG DER DARSTELLUNG:
BMBF-geforderte ethische Begleitforschung (ELSA) zum Thema synthetische Biologie

BERECHNUNGSHAUFIGKEIT:
jahrlich
AUSSAGEFAHIGKEIT:

Der Indikator erlaubt Riickschlisse auf den Stellenwert eines sozial verantwortungsvollen Umgangs mit der synthe-
tischen Biologie, wie sie von Seiten der staatlichen Ebene geférdert bzw. als notwendig betrachtet wird. Bioethische
Begleitforschung bietet Raum fiir die Entwicklung von ethischen Leitlinien fiir die Forschung und deren wirtschaftliche
Anwendungen, fiir die entsprechende Fortbildung des wissenschaftlichen Personals sowie fiir 6ffentliche Aufklarung.
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Tabelle 3: BMBF-geforderte ethische Begleitforschung (ELSA) zum Thema Synthetische Biologie

Forderkennzeichen Thema Laufzeit
Fordersumme
Ausfiihrende Stelle
01GP1088 Klausurwochen ELSA: Ethische, rechtliche und |01.05.2010-30.04.2011
soziale Herausforderungen der Synthetischen |32.885 €
Biologie Philipps-Universitdt Marburg
01GP1003 Forschungskooperation ELSA: Synthetische  |01.10.2010-30.09.2013
Biologie 289.269 €
A: Eine interdisziplinare Untersuchung zu den | Albert-Ludwigs-Universitdt Freiburg
ethischen Implikationen der synthetischen
Biologie
(Teilprojekte 1 und 5)
B: Leben schaffen - Gott spielen? Eine theolo- |01.10.2010-31.12.2013
gische Analyse der Synthetischen Biologie 108.071 €
(Teilprojekt 2) Friedrich-Alexander-Universitat Erlangen-
Niirnberg
C: Chancen und Risiken 01.10.2010-30.09.2013
(Teilprojekt 3) 112.411 €
Karlsruher Institut fir Technologie
D: Eine Analyse der rechtlichen Rahmenbe- | 01.10.2010-31.12.2013
dingungen 119.770 €
(Teilprojekt 4) Medizinische Hochschule Hannover
01GP1381 Klausurwochen ELSA: Beurteilung des 01.12.2013-31.05.2015
gesellschaftlichen Diskurses zur Synthetischen |63.113 €
Biologie Européische Akademie zur Erforschung von
Folgen wissenschaftlich-technischer Entwick-
lungen Bad Neuenahr-Ahrweiler GmbH

Quelle: siehe Indikatorenblatt SB-06.




8. Themenbereich synthetische Biologie 451

Laufende Nr.: SB-07
Problemfeld: ~ Offentliche Wahrnehmung und Bewertung + Dialogverpflichtung der Forschung

INDIKATOR: OFFENTLICHE VERANSTALTUNGEN ZUR SYNTHETISCHEN BIOLOGIE IN DEUTSCHLAND

DATENQUELLE:
Informationsdienst Wissenschaft e. V. Unter:

www.idw-online.de
Zugriff: April 2014, Stand: Dezember 2013.

VERFUGBARKEIT DER DATEN:

offentlich

Der Informationsdienst Wissenschaft e. V. (idw) betreibt ein 6ffentlich zugangliches Internetportal fiir Pressemittei-
lungen und Veranstaltungsanktindigungen von mehreren Hundert angeschlossenen wissenschaftlichen Einrichtungen,
Vereinen und Unternehmen. Laut Auskunft des idw werden die Termineintrage in den Wissenschaftskalender seit 1999
gefiihrt.

ABGRENZUNG DER BERECHNUNGSGROSSEN:

Fiir die Recherche wurden im idw-Archiv Veranstaltungen zum Suchbegriff ,synthetische Biologie” recherchiert. Die
Trefferliste wurde anschlieBend fiir thematisch einschldgige Veranstaltungen handisch gefiltert, die sich gezielt an
die Offentlichkeit oder die Presse richteten. Geschlossene Fachtagungen wurden nicht aufgenommen. Mehrfache An-
kiindigungen einer Veranstaltung wurden zusammengefasst. Die Daten werden hier ab 2009 — dem ersten Jahr mit
einschlagigen Veranstaltungen — dargestellt. Auf eine Auflistung der einzelnen Veranstaltungen wird aufgrund der
zunehmenden Datenmenge im Gegensatz zu friheren Vergffentlichungen verzichtet.

GLIEDERUNG DER DARSTELLUNG:
Anzahl an 6ffentlichen Veranstaltungen zum Thema synthetische Biologie

BERECHNUNGSHAUFIGKEIT:

jahrlich

AUSSAGEFAHIGKEIT:

Offentliche Veranstaltungen kénnen als Indiz fiir die Kommunikationsbereitschaft der Forschungsgemeinschaft gesehen
werden. Fachergebnisse der Offentlichkeit allgemein verstandlich vorzustellen und mit ihr iiber die gesellschaftlichen
Chancen und Risiken einer Gentechnologie zu diskutieren, stellt ein wichtiges Mittel der Wissenschaftskommunikation
und Akzeptanzbildung innerhalb der Bevdlkerung dar. Neben der Wissenschaft werden weitere Interessengruppen
aus Politik, Wirtschaft und Zivilgesellschaft sichtbar, die in einem Bereich der Gentechnologien den Dialog mit der
Offentlichkeit suchen.
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Abbildung 11: Anzahl an 6ffentlichen Veranstaltungen zum Thema synthetische Biologie
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Quelle: siehe Indikatorenblatt SB-07.



8. Themenbereich synthetische Biologie

Laufende Nr.: SB-08
Problemfeld: Rechtsrahmen + Biosafety/Biosecurity

INDIKATOR: DEUTSCHE STELLUNGNAHMEN ZUR REGELUNGSNOTWENDIGKEIT DER SYNTHETISCHEN
BIOLOGIE

DATENQUELLE:

Deutscher Ethikrat. Unter:
www.ethikrat.org/dateien/pdf/Perspektivenpapier_Synthetische_Biologie_2009-04-23.pdf

Zugriff: April 2014, Stand: April 2009.

Deutscher Bundestag. Wissenschaftliche Dienste. Unter:
www.bundestag.de/dokumente/analysen/2009/synthetische_biologie.pdf

Zugriff: April 2014, Stand: Juli 2009.

DFG, acatech und Leopoldina. Unter:
www.dfg.de/download/pdf/dfg_im_profil/reden_stellungnahmen/2009/stellungnahme_synthetische_biologie.pdf
Zugriff: April 2014, Stand: November 2009.

Testbiotech e. V. Unter:
www.testbiotech.de/sites/default/files/Synthetische%20Biologie_%20Gentechnikgesetz_Testbiotech_ed.pdf
Zugriff: April 2014, Stand: September 2010

Deutsche Bundesregierung. Unter:

http://dipbt.bundestag.de/dip21/btd/17/051/1705165.pdf

Zugriff: April 2014, Stand: Mdrz 2011.

DECHEMA Arbeitskreis Systembiologie und Synthetische Biologie. Unter:
http://biotech.dechema.de/biotech_media/Downloads/Synth_Bio_2011_NEU_3.pdf

Zugriff: April 2014, Stand: Juli 2011.

Deutsche Industrievereinigung Biotechnologie (DIB) Unter:
https://www.vci.de/Downloads/PDF/Diskussionspapier-Synthetische-Biologie.pdf

Zugriff: April 2014, Stand: September 2012

Bundesamt fiir Verbraucherschutz und Lebensmittelsicherheit (BVL). Unter:
http://www.bvl.bund.de/SharedDocs/Downloads/06_Gentechnik/ZKBS/01_Allgemeine_Stellungnahmen_
deutsch/01_allgemeine_Themen/Synthetische_Biologie.pdf?__blob=publicationFile&v=3

Zugriff: April 2014, Stand: November 2012.

VERFUGBARKEIT DER DATEN:

offentlich

Fiir die Recherche wurde eine Auswahl an Stellungnahmen unterschiedlicher 6ffentlicher Institutionen und einschlagi-
ger Interessenverbande in Deutschland herangezogen. Die Stellungnahmen sind online auf den angegebenen Websei-
ten kostenlos einsehbar.

ABGRENZUNG DER BERECHNUNGSGROSSEN:

Die Angaben beziehen sich auf die von den unterschiedlichen Institutionen getroffenen Aussagen zu den rechtlichen
Aspekten zur synthetischen Biologie.

GLIEDERUNG DER DARSTELLUNG:

Einschatzung des gegenwartigen rechtlichen Handlungsbedarfs fir die synthetische Biologie

BERECHNUNGSHAUFIGKEIT:
fortlaufend
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AUSSAGEFAHIGKEIT:

Der Indikator dokumentiert die Einschdtzung unterschiedlicher Institutionen und Organe in Bezug auf den rechtli-
chen Regelungsbedarf der synthetischen Biologie in Deutschland. Sie erméglichen eine Perspektive darauf, mit welcher
Dringlichkeit eine juristische Konkretisierung gehandelt wird.

Tabelle 4: Einschétzung des gegenwartigen rechtlichen Handlungsbedarfs fir die synthetische Biologie

Stellungnahme Aussagen zu rechtlichen Aspekten

Deutscher Ethikrat
,Perspektivenpapier Synthetische
Biologie”

(April 2009)

,Um das Missbrauchsrisiko gering zu halten, werden sowohl nationale

und internationale Gesetze erwogen als auch Selbstverpflichtungen der
Industrie, die beispielsweise ein ,Wasserzeichen” in kiinstlich hergestellten
Sequenzen, die sorgfdltigen Priifung aller Auftrage durch Synthesefirmen
und die Registrierung aller fiir die Synthese geeigneter Maschinen erwagt.”

Deutscher Bundestag. Wissenschaftliche
Dienste

+Aktueller Begriff Synthetische Biologie”
(Juli 2009)

,Bei den Designerorganismen der Synthetischen Biologie handelt es sich
um gentechnisch veranderte Organismen, auf die die Regelungen des
deutschen Gentechnikrechts anwendbar sind. Es ergeben sich auch ver-
gleichbare Fragen nach der biologischen Sicherheit (biosafety) wie bei der
Gentechnik, z. B. bei einer unbeabsichtigten Freisetzung. Es ist aber nicht
auszuschlieBen, dass Vorschriften und Begriffshestimmungen angepasst
werden miissen.”

DFG, acatech und Leopoldina
Gemeinsame Stellungnahme
Synthetische Biologie
(November 2009)

,Es ist noch eine offene Frage, ob die Risiken der Synthetischen Biologie
anders gelagert oder in ihrer Gr6Benordnung anders einzuschatzen sind als
die Risiken der bisherigen Genforschung. Zunachst ist davon auszugehen,
dass die bestehenden Regelungen und Regulierungen ausreichen, um diese
Risiken zu vermeiden oder abzumildern. Wichtig ist aber eine gesellschaft-
liche Begleitforschung, die friihzeitig neue Risiken erkennen hilft, damit
mdgliche Fehlentwicklungen von vornherein vermieden werden kdnnen.

In Bezug auf die biologische Sicherheit sind die Risiken der gegenwar-
tigen Forschung innerhalb der Synthetischen Biologie durch gesetzliche
Regelungen angemessen erfasst und reguliert.” Unter Beriicksichtigung
der Dynamik und Heterogenitét der Forschungsdisziplin wird zusatzlich ein
unabhéngiges Monitoring durch die Zentrale Kommission fir die Biologi-
sche Sicherheit (ZKBS) sowie die Festsetzung eines Kriterienkatalogs fiir
den Umgang und die Freisetzung von neuartigen synthetischen Organismen
empfohlen."

Testbiotech e. V.

"Vorschlage fiir die Regulierung und
Kontrolle der Synthetischen Biologie im
Rahmen des Gentechnologiegesetzes"
(Juni 2010)

,Der gesetzliche Rahmen des Gentechnikgesetzes ist angesichts der Ent-
wicklungen im Bereich der Synthetischen Biologie und im Hinblick auf die
Risiken, die sich aus der Schaffung kiinstlicher Lebensformen ergeben, nicht
mehr ausreichend. Zudem weist das Gentechnikgesetz Liicken bez(iglich
der méglichen unkontrollierten Verbreitung gentechnisch veranderter
Organismen auf. "
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Stellungnahme Aussagen zu rechtlichen Aspekten

Deutsche Bundesregierung
,Stand und Perspektiven der
Synthetischen Biologie”
(Marz 2011)

. Die Bundesregierung sieht derzeit in Ubereinstimmung mit den Empfeh-
lungen fiihrender Wissenschaftsorganisationen [...] keinen gesetzlichen
oder regulatorischen Handlungsbedarf, da die Sicherheitsrisiken der
Synthetischen Biologie denen der bekannten biotechnologischen Methoden
&hneln und durch bestehende gesetzliche Regelungen, wie insbesondere
das Gentechnikgesetz, das AuBenwirtschaftsgesetz und das Kriegswaf-
fenkontrollgesetz angemessen erfasst sind. Diese gesetzlichen Regularien
werden durch freiwillige Selbstverpflichtungen der Industrie unterstitzt,
um zu gewahrleisten, dass nur vertrauenswiirdige Empfanger Zugang

zu potenziell zu missbrauchenden Nukleinsauren bekommen [....]. Die
Bundesregierung teilt weiterhin die in der Stellungnahme Synthetische
Biologie von acatech, Leopoldina und DFG dargelegte Einschatzung, dass
ein kontinuierliches wissenschaftliches Monitoring beziglich der Chancen
und Risiken der Synthetischen Biologie benétigt wird, um die schnellen Ent-
wicklungen in diesem Forschungsfeld verantwortungsbewusst zu begleiten.
Die Bundesregierung wird dahingehend von der Zentralen Kommission fiir
die biologische Sicherheit (ZKBS), die die Bundesregierung und die Lander
seit 1978 in Fragen zur Sicherheit der Gentechnik berét, unterstiitzt."

DECHEMA

Arbeitskreis Systembiologie und
Synthetische Biologie"

Thesenpapier zum Status der
Synthetischen Biologie in Deutschland”
(Juli 2011)

,Das Sicherheitsrisiko der Synthetischen Biologie ist durch das Gentech-
nik-Gesetz abgedeckt, sollte aber durch erweiterte KontrollmaBnahmen
noch weiter verringert werden. [...] Eine begleitende Ethik- und Technolo-
giefolge-Diskussion ist wie bei jeder neuen Technologie erforderlich. Sie
sollte begleitend zur wissenschaftlichen Entwicklung aufgrund konkreter
Anwendungsszenarien erfolgen, ohne die Entwicklung neuer Methoden im
Ansatz zu verhindern.”

DIB

"Diskussionspapier der Deutschen
Industrievereinigung Biotechnologie
(DIB) zum Stand und Entwicklungen der
Synthetischen Biologie"

,Die gegenwartigen Arbeitsfelder der Synthetischen Biologie sind heute
Uiber eine Vielzahl von Gesetzen und Verordnungen, inshesondere das
Gentechnik-, Chemikalien-, Arbeitsschutz- und Arzneimittelgesetz sowie
die Biostoffverordnungabgedeckt. [...] Auch eine Reihe von Verordnungen,
die den Missbrauch von Technologien verhindern sollen und die sich u.a.
auch auf Produkte der Synthetischen Biologie beziehen , existieren bereits
auf nationaler und internationaler Ebene. [...] Zusatzlich dazu unterstiitzen
Wissenschaftler in der Forschung und Industrie freiwillige Selbstverpflich-
tungen [...]. Beziiglich der biologischen Sicherheit (Biosafety) und des
Missbrauchsrisikos (Biosecurity) sind die bestehenden Gesetze nach dem
heutigen Forschungsstand somit ausreichend” [...] Verantwortungsbewuss-
tes Handeln gebietet es, die Fortentwicklung dieser neuen Technologie
weiter hin aufmerksam zu beobachten, um einen mdglichen Regulierungs-
bedarf zu erkennen und ggf. aufzugreifen. ”

Bundesamt fiir Verbraucherschutz und
Lebensmittelsicherheit

Zentrale Kommission fiir die Biologische
Sicherheit (ZKBS)

,Monitoring der Synthetischen Biologie
in Deutschland”

(November 2012)

,Zusammenfassend lasst sich also sagen, dass die derzeit in Deutsch-

land in der Synthetischen Biologie verfolgten Forschungsansatze kein
Biosicherheits-spezifisches Gefahrdungspotential bergen, das iiber das von
LKlassischen” gentechnischen Versuchen hinausgeht und dem nicht durch
die konsequente Anwendung des GenTG begegnet werden kann. Beim
aktuellen Stand der Forschung werden alle Forschungsansatze mit Ausnah-
me der Synthese von Nukleinsduren vom GenTG erfasst. Ein Abgleich des
internationalen Forschungsstandes der verschiedenen Forschungsfelder der
Synthetischen Biologie und ihrer Bedeutung fiir die biologische Sicherheit

wird derzeit durchgefiihrt."
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Laufende Nr.: SB-09
Problemfeld: ~ Offentliche Wahrnehmung

INDIKATOR: INTERNETPRASENZ ZUM STICHWORT SYNTHETISCHE BIOLOGIE

DATENQUELLE:
Google — Suchmaschine. Unter:

www.google.de
Zugriff: Oktober 2014, Stand: k. A.

VERFUGBARKEIT DER DATEN:

offentlich

Die Recherche mit der Internet-Suchmaschine ist kostenlos und wurde jeweils iiber deren deutsches Portal mit den
Standardeinstellungen unter Nutzung des Webbrowsers Mozilla Firefox (jeweils aktuellste Version) durchgefiihrt.

ABGRENZUNG DER BERECHNUNGSGROSSEN:

Fiir die Recherche wurde das Stichwort ,synthetische Biologie” mit der Suchmaschine gesucht und die Anzahl an
gefundenen Webseiten gemittelt. Es erfolgte keine weiterfiihrende qualitative Auswertung der Suchergebnisse. Die
Datenerhebung erfolgt seit April 2011. Es muss darauf hingewiesen werden, dass der Internetauftritt der Suchmaschine
standig weiterentwickelt wird und dadurch bedingte Abweichungen zwischen den einzelnen Monaten méglich sind.

GLIEDERUNG DER DARSTELLUNG:
Trefferanzahl bei der Stichwortsuche in Google

BERECHNUNGSHAUFIGKEIT:
monatlich

AUSSAGEFAHIGKEIT:

Der Indikator dokumentiert die 6ffentliche Auseinandersetzung mit der synthetischen Biologie anhand von verfiigharen
Webseiten im Internet. Die ausgewahlte Suchmaschine stellt das am haufigsten in Deutschland genutzte Portal fiir die
Online-Recherche dar. Die interessierte Offentlichkeit kann sich auf diesem Weg weiterfiihrend iiber das Forschungsfeld
informieren. Es ist allerdings moglich, dass die von der Suchmaschine vorgeschlagenen Webseiten sich nicht ausschlieB-
lich mit relevanter Forschung befassen, sondern dass die synthetische Biologie nur als randstandiges Thema auftritt.
AuBerdem ist die Qualitat der online prasentierten Informationen in Bezug auf Seriositat, Vollstandigkeit und Aktualitat
individuell verschieden und fiir Fachfremde nicht unmittelbar einschétzbar.
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Abbildung 12: Trefferanzahl bei der Stichwortsuche in Google
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Laufende Nr.: SB-10
Problemfeld: ~ Forschungsstandort Deutschland + Realisierung wissenschaftlicher Zielsetzungen

INDIKATOR: FORDERMASSNAHMEN DER DFG FUR DIE SYNTHETISCHE BIOLOGIE

DATENQUELLE:

GEPRIS — Geférderte Projekte Informationssystem. Unter:
http://gepris.dfg.de

Zugriff: April 2014 Stand: April 2014

VERFUGBARKEIT DER DATEN:

offentlich

GEPRIS ist eine Internetplattform, die tber die FérdermaBnahmen der Deutschen Forschungsgemeinschaft (DFG) in-
formiert. Laut DFG sind hier Daten zu bewilligten Projekten aus allen DFG-Forderprogrammen seit dem 01.01.1999
aufgefihrt. Die Datenbank wird fortlaufend aktualisiert. Der Zugang ist kostlos. Es werden keine Férdersummen fiir
einzelne Projekte in GEPRIS ausgewiesen.

ABGRENZUNG DER BERECHNUNGSGROSSEN:

Fiir die Recherche relevanter DFG-geforderter Projekte wurde als Stichworte ,synthetische* Biologie” und ,syn-
thetic biology” verwendet, um sowohl deutsche als auch englische Informationen zu erfassen (,Suche” in , Projekte”
exkl. geforderter Teilprojekte und inkl. Projekte ohne Abschlussbericht). Es wurde keine weiterfiihrende qualitative
Filterung der Suchergebnisse vorgenommen. Die Detailinformationen der einzelnen Projekte wurden den verlinkten
Projektbeschreibungen auf GEPRIS entnommen. Es wurden alle abgeschlossenen und laufenden Projekte fir die Jahre
1999-2013 recherchiert.

GLIEDERUNG DER DARSTELLUNG:
Anzahl an DFG-geforderten Projekten zum Themenbereich der synthetischen Biologie

BERECHNUNGSHAUFIGKEIT:

jahrlich

AUSSAGEFAHIGKEIT:

Die Deutsche Forschungsgemeinschaft (DFG) versteht sich als Selbstverwaltungsorgan der deutschen Forschung. Sie
stellt eine wichtige Fordereinrichtung fur die Wissenschaft in Deutschland dar — vor allem in Hinblick auf den stetig
zunehmenden Stellenwert der Einwerbung von Drittmitteln an Hochschulen und auBeruniversitéren Forschungsinsti-
tuten. Das AusmalB der DFG-Forderung fiir die synthetische Biologie erlaubt Riickschliisse auf das wissenschaftliche
und wirtschaftliche Potenzial des Feldes. Fiir eine umfassende Beurteilung ist eine langfristige Beobachtung angezeigt.
Zudem sind in diesem Zusammenhang weitere Quellen der Finanzierung zu beriicksichtigen.
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Abbildung 13: Anzahl an DFG-geférderten Projekten zum Themenbereich der synthetischen Biologie
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Es wurden keine Projekte vor 2006 in GEPRIS zum gewahlten Suchbegriff genannt.
Quelle: siehe Indikatorenblatt SB-10.
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Laufende Nr.: SB-11
Problemfeld: ~ Offentliche Wahrnehmung

INDIKATOR: OFFENTLICHE WAHRNEHMUNG DER SYNTHETISCHEN BIOLOGIE IM EU-RAUM

DATENQUELLE:

Eurobarometer-Spezialumfrage Nr. 341 (Umfragewelle EB73.1): Europeans and Biotechnologie in 2010. Winds of
change? Unter:

http://ec.europa.eu/public_opinion/archives/ebs/ebs_341_winds_en.pdf

Zugriff: April 2014, Stand: Oktober 2010.

Hampel, J. (2012): Synthetische Biologie — eine unbekannte Technologie. In: Kéchy, K./Hiimpel, A. (Hrsg.): Syntheti-
sche Biologie. Entwicklung einer neuen Ingenieurbiologie? Dornburg:237-255. Unter:
http://edoc.bbaw.de/volltexte/2014/2570/pdf/2012_Themenband_Synthetische_Biologie_PDF_EDOC_2013.pdf
Zugriff: April 2014, Stand: Dezember 2012.

VERFUGBARKEIT DER DATEN:

offentlich

Die Europaische Kommission lasst seit 1973 regelmaBig sogenannte ,Eurobarometer”-Umfragen zur Erforschung des
offentlichen Meinungsbildes in seinen Mitgliedstaaten durchfihren (http://ec.europa.eu/public_opinion/index_en.htm
[22.07.2013]). Es wird ein breiter Themenkatalog abgedeckt, der Fragen des Zusammenlebens in der Européischen
Gemeinschaft untersucht. Die beauftragten Studien und Berichte sind Uber das Online-Portal der Europdischen Kom-
mission in Englisch verflgbar. Zusammenfassungen sind z. T. auch in Deutsch verfligbar. Der Zugang ist kostlos.

ABGRENZUNG DER BERECHNUNGSGROSSEN:

Als Grundlage fiir den vorliegenden Indikator dienen Daten aus der Eurobarometer-Umfragewelle EB73.1 zu Biowissen-
schaften und Biotechnologie (, Life Sciences and Biotechnology”), die im Februar 2010 in insgesamt 32 européischen
Landern durchgefiihrt wurde (EU27 inkl. Kroatien, Island, Norwegen, Schweiz und Tiirkei). Es ist die siebente Umfra-
ge zur offentlichen Wahrnehmung dieses speziellen Themenbereichs, der die Gentechnologie (,genetic engineering”)
einschlieBt. Vorangegangene Umfragen wurden 1991 (EB35.1), 1993 (EB39.1), 1996 (EB46.1), 1999 (EB52.1), 2002
(EB58.0) und 2005 (EB63.1) durchgefiihrt. Die synthetische Biologie wurde erst in der letzten Umfrage 2010 als wich-
tiges Element der Biotechnologie aufgenommen und abgefragt. Fir Eurobarometer-Umfragen werden in der Regel
je Land 1000 Personen befragt mit Ausnahme sehr kleiner (Malta, Zypern und Luxemburg je 500 Befragte) und sehr
groBer (Vereinigtes Konigreich mit 1300 Befragten, Deutschland mit 1500 Befragten) Lander. Fiir die 27 EU-Lander um-
fasste die Stichprobe in EB73.1 insgesamt 26.676 Befragte. Der vollstandige Fragenkatalog und die Umfrageergebnisse
sindin 0. g. Spezial-Eurobarometer 2010 veroffentlicht worden. Fiir den , Gentechnologiebericht” wurden die Umfrage-
ergebnisse fiir einen interdisziplinaren Sammelband zur synthetischen Biologie mit Blick auf die Rahmenbedingungen in
Deutschland 2012 von Jiirgen Hampel erganzend ausgewertet. Aus Grlinden der Transparenz werden die verfiigharen
Daten im aktuellen Gentechnologiebericht verdffentlicht, da das Thema synthetische Biologie hier erstmalig im Be-
richtsformat aufgegriffen wurde. Eine Aktualisierung der Daten ist zur Zeit noch nicht absehbar.

GLIEDERUNG DER DARSTELLUNG:

a) Bekanntheitsgrad der synthetischen Biologie in Deutschland und Europa (in Prozent)

b) Gew(inschte Informationen zur synthetischen Biologie (in Prozent) an erster, zweiter oder dritter Stelle genannt
¢) Einstellungen zur synthetischen Biologie in Deutschland und Europa (in Prozent)

BERECHNUNGSHAUFIGKEIT:

einmalig
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AUSSAGEFAHIGKEIT:

Im Rahmen der verwendeten Eurobarometer-Befragung wurde die 6ffentliche Meinung zu verschiedensten Bereichen
der modernen Biotechnologie erfasst: synthetische Biologie neben u. a. gentechnisch modifizierten Lebensmitteln und
Stammzellforschung. Es wurden Bekanntheitsgrad und generelles Interesse am Thema erfragt ebenso wie die Einstel-
lung zur moglichen Anwendung der synthetischen Biologie und ihr (angenommener) rechtlicher Regulierungsbedarf.
Nationalitat, Geschlecht und sozio-6konomischer Hintergrund der Befragten flossen in die Analyse der Umfrageergebe-
nisse ein und ergaben ein differenziertes Meinungsbild zur synthetischen Biologie in Europa, das z.B. fir die Eruierung
geeigneter Forder-, Offentlichkeits- und RegulierungsmaBnahmen innerhalb Deutschlands oder der EU herangezogen
werden kann. Die Umfrageergebnisse skizzieren den gesellschaftlichen Rahmen innerhalb dessen, sich die Syntheti-
sche Biologie aktuell entwickelt und zeigen mdgliche Ansatzpunkte fir die Gestaltung eines erfolgreichen 6ffentlichen

Dialogs auf.

a) Abbildung 14: Bekanntheitsgrad der synthetischen Biologie in Deutschland und Europa (in Prozent)
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b) Abbildung 15: Gewiinschte Informationen zur synthetischen Biologie (in Prozent) an erster, zweiter
oder dritter Stelle genannt
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Quelle: siehe Indikatorenblatt SB-011.

¢) Abbildung 16: Einstellungen zur synthetischen Biologie in Deutschland und Europa (in Prozent)
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8.9.2 Zusammenfassung

Es ergibt sich in der Gesamtschau folgendes Bild fiir den Themenbereich der syntheti-

schen Biologie:

e Fiir den Zeitraum von 2001 bis 2013 listete die Scopus-Datenbank zum Recherche-
zeitpunkt insgesamt 1720 Fachartikel zum Suchbegriff ,,synthetic biology*. Der Um-
fang an Versffentlichungen ist verglichen mit anderen Fachbereichen (vgl. z. B. In-
dikator GT-03) insgesamt deutlich geringer. Erst ab der zweiten Berichtsphase sind
Fachartikel in nennenswertem Umfang mit Bezug zur Synthetischen Biologie aus-
gewiesenen. Die Anzahl an Verdffentlichungen ist insgesamt stetig tiber die Jahre
gestiegen. In Europa werden vor allem seit 2007 zunehmend Forschungsergebnisse
mit ausgewiesenem Bezug zur Synthetischen Biologie (,,synthetic biology*) versf-
fentlicht werden (SB-01).

e Vor 2004 werden in den Archiven der ausgewihlten Medien keine Artikel zum Thema
ausgewiesen. Seitdem hat der Umfang der Berichterstattung tiber die Synthetische
Biologie allerdings zugenommen mit einem erkennbaren Héhepunkt im Jahr 2010.
Die ldsst sich durch die Vorstellung des ersten Bakteriums mit einem synthetisch im
Labor synthetisierten Genom durch Gibson et al. (2010) erkldren. Die Synthetische
Biologie ist in der ffentlichen Berichterstattung seltener vertreten als andere The-
men des Gentechnologieberichts (SB-02). Da die synthetische Biologie erst seit we-
nigen Jahren als eigene Disziplin wahrgenommen und als solche (auch von den hier
aktiven Akteuren) benannt wird, erklirt sich zudem, die zwar sichtbare, dennoch
im Vergleich zu anderen Themenbereichen niedrige Publikationsleistung. (SB-03).

e Es zeigt sich eine iiber die Jahre zunehmende Beteiligung am studentischen iGEM-
Wettbewerb. Als neue Tendenz in den letzten beiden Jahren wurde sichtbar, dass
sich der Anstieg auf die Anzahl an Teams pro Land und nicht auf die Anzahl betei-
ligter Lander bezieht. Hier ist vor allem auf die wachsende Beteiligung chinesischer
Teams hinzuweisen. Gemessen am Gesamtwettbewerb waren 2013 die deutschen
Teams {iberproportional im Finale vertreten (SB-04).

e Die Europiische Union férderte erstmalig 2002 ein Projekt mit ausgewiesenem Be-
zug zur Synthetischen Biologie. Deutschland war an diesem Projekt beteiligt. Seit
2007 werden im 7. Forschungsrahmenprogramm in zunehmenden Umfang Férder-
maRnahmen von der EU bewilligt (SB-05). Die BMBF-Férderung dokumentiert das
allgemeine Bewusstsein fiir die Notwendigkeit einer umfassenden Auseinanderset-
zung mit den Rahmenbedingungen (ELSA) fiir die synthetische Biologie in Deutsch-
land (SB-06).
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e Die liber den Informationsdienst Wissenschaft (idw) angekiindigten &ffentlichen
Veranstaltungen dokumentieren ein 6ffentliches Interesse an der synthetischen
Biologie und eine Wertschitzung der Dialogverpflichtung von Seiten der For-
schungsgemeinschaft (SB-07). Auch die steigende Anzahl von Stellungnahmen un-
terschiedlichster StoRrichtung iiber die letzten beiden Beobachtungszeitrdume
hinweg, zeugt von der Wahrnehmung der synthetischen Biologie als gesellschafts-
politisch relevantes Thema (SB-08).

e Internet-Suchmaschinen bieten dem Laien eine Erstorientierung in ein Thema. Da-
bei ist seit 2011 jahrlich ein Riickgang an Trefferzahlen zum Stichwort ,,synthetische
Biologie“ zu verzeichnen. 2013 gab es aber immer noch rund 75.000 Treffern (SB-09).

e Die Deutsche Forschungsgemeinschaft férderte vor dem Jahr 2006 keine Projek-
te mit ausgewiesenem Bezug zur Synthetischen Biologie. Die Anzahl an laufenden
Projekten ist sehr gering, aber seit dem Jahr 2008 stetig steigend. Ihren bisherigen
Hochstwert erreichte die DFG-Foérderung im vergangenen Jahr 2013 mit insgesamt
14 laufenden Projekten, die vor allem in den Bereich der Einzelférderung fallen (SB-
10).

e Die Daten des Eurobarometers 73.1 zeigen, dass die synthetische Biologie der Bevdl-
kerung im EU-Raum mehrheitlich noch kein Begriff ist und vielleicht gerade deshalb
ihr Einsatz kaum uneingeschrinkt befiirwortet wird. Informationsbedarf besteht
vor allem hinsichtlich des Nutzens und der Risiken - in Deutschland stehen dabei im
Gegensatz zum EU-Durchschnitt die mdglichen Gefahren der synthetischen Biolo-

gie im Vordergrund (SB-11).
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