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Xenotransplantations-
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Frankensteins Erbe?
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Korrespondenz:

Einleitung

Vor beinahe 200 Jahren schrieb die junge Englénde-
rin Mary Shelley am Ufer des Genfersees einen
Roman, der unsere Gesellschaft bis zum heutigen
Tage in zahlreichen Filmen und Artikeln beschiftigt
hat. Dieser Roman, Frankenstein, war als Gruselge-
schichte zur Erheiterung des literarischen Kreises um
Lord Byron gedacht, wurde aber seit seiner Verof-
fentlichung zu einem Sinnbild der menschlichen
Hybris, dem Streben des Menschen, Gott dhnlich zu
sein. Victor Frankenstein, ein junger Schweizer Wis-
senschaftler, ist wihrend seiner Studienjahre von
Physiologie und Anatomie besessen, da er mit diesem
Wissen Schopfer eines neuen, aus Leichenteilen zu-
sammengesetzten Menschen zu werden hofft. Ohne
Riicksicht auf potentielle Gefahren arbeitet er an sei-
nem Meisterwerk. Im Moment der Fertigstellung aber,
als das Monster plotzlich lebendig wird und nicht
mehr bloss eine wissenschaftliche Idee darstellt,
merkt Frankenstein, dass er zu weit gegangen ist.
Durch seine Hésslichkeit bleibt das Monster von der
Gesellschaft ausgeschlossen und bittet Frankenstein
deshalb, ihm eine Gefdhrtin zu erschaffen. Aus Angst,
dadurch den Grundstein einer neuen, schrecklichen
Spezies zu legen, verweigert er ihm diesen Wunsch.
Das Monster richt sich an seinem Erschaffer und
l6scht dessen gesamte Familie aus. Frankenstein rea-
lisiert, dass die einzige Mdoglichkeit, seiner Kreatur
wieder Herr zu werden, deren Vernichtung ist. Er ver-
folgt das Monster iiber alle Kontinente, bis er am Ende
am Nordpol vor Erschépfung stirbt und das Monster
sich in die Einsamkeit zurtickzieht [1].

Was aber hat diese Geschichte mit moderner For-
schung und im speziellen mit der Xenotransplanta-
tion zu tun? Einerseits widerspiegeln sich darin Ang-
ste und Befiirchtungen der Bevélkerung gegeniiber
den oftmals unverstindlichen Techniken und Uber-
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legungen der Forschung, andererseits werden bei der
Lektiire die gleichen Fragen aufgeworfen, die auch in
der Forschung und eventuellen klinischen Anwen-
dung der Transplantation von tierischen Organen in
den Menschen auftreten und denen sich Victor Fran-
kenstein friiher hitte stellen miissen. Gefdhrden wir
durch unser Handeln das Leben oder die Gesundheit
von unbeteiligten Menschen? Ist die Erforschung der
Xenotransplantation relevant? Miissen wir uns selbst
Einschriankungen auferlegen? All diese Fragen, seien
sie ethischer oder wissenschaftlicher Natur, miissen
unbedingt diskutiert werden. Dabei ist es Aufgabe
aller Wissenschaftler, die in diesem Bereich arbeiten,
mit Kollegen dariiber zu reden und vor allem auch
die Bevolkerung tber Sinn und Zweck sowie den
Stand der Xenotransplantationsforschung zu infor-
mieren. Dieser Artikel soll einen Beitrag dazu leisten,
auch wenn er in keiner Weise Antworten auf alle Fra-
gen geben kann.

Die Aktualitat der Diskussion um die Xenotrans-
plantation wird durch die zurzeit stattfindenden
gesetzgeberischen Aktivititen verdeutlicht, ndmlich
die kiirzlich vorgenommene Anderung des Bundes-
beschlusses und der entsprechenden Verordnungen
iiber die Kontrolle von Blut, Blutprodukten und
Transplantaten [2], sowie die bevorstehende Ein-
fiihrung eines eidgendssischen Transplantationsge-
setzes [3], welches weltweit erstmalig Artikel zur
Xenotransplantation enthalten wird. Auch in der
Schweizerischen Arztezeitung wurden nach einer
Stellungnahme der Schweizerischen Akademie der
Medizinischen Wissenschaften (SAMW) zur Xeno-
transplantation, welche inzwischen in einer revidier-
ten Fassung vorliegt [4, 5], teils sehr optimistische [6],
teils sehr kritische [7] Meinungsidusserungen zu die-
sem Thema verdffentlicht. Als Mitglieder einer For-
schungsgruppe am Universitatsspital Ziirich, die sich
mit den immunologischen Grundlagen der Xeno-
transplantation befasst, méchten wir aus unserem
Blickwinkel Stellung beziehen.

Die Probleme der Xenotransplantation spielen
sich auf zwei verschiedenen, jedoch nicht voneinan-
der unabhingigen Ebenen ab. Aus diesem Grunde ist
der Artikel im folgenden in medizinische und gesell-
schaftliche Gesichtspunkte unterteilt, wobei in einem
letzten, zusammenfassenden Abschnitt der Versuch
einer Synthese unternommen werden soll.

Medizinische Gesichtspunkte

Der weltweite Mangel an Spenderorganen fiihrt zum
Tod von Patienten, denen durch eine Organtrans-
plantation hitte geholfen werden kénnen. Fiir diese
unerfreuliche Situation gilt die Xenotransplantation
als eine mogliche Losung. Um einen erfolgreichen
Einsatz xenogener Organe oder Zellen - neben alter-
nativen Ansitzen wie dem Einsatz artifizieller Organe
oder neuerdings von Stammzelltechnologien - zu er-
moglichen, wurden in den letzten 10 Jahren grosse
Anstrengungen unternommen. Im Falle eines Erfol-
ges der Xenotransplantation kénnten die Wartezei-
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ten und das damit verbundene Mortalitétsrisiko fiir
Transplantationskandidaten vermindert und die Ope-
rationen elektiv durchgefiihrt werden. Bereits mit
dem tempordren Einsatz eines xenogenen Organes,
sei es als Transplantat oder zur Ex-vivo-Perfusion,
konnte die Zeit {iberbriickt werden, bis ein passendes
menschliches Organ zur Verfiigung steht oder sich
das erkrankte menschliche Organ erholt hat, was vor
allem beim akuten Leberversagen moglich ist. Im
optimalen Falle kdénnte mittels neuer Verfahren
pratransplantér gezielt eine Toleranz des menschli-
chen Empfingers gegen die Organe des Spendertiers
induziert werden. Dann konnte allenfalls auf die
bei Allotransplantaten notwendige unspezifische
Immunsuppression mit den bekannten Folgen der
erhohten Inzidenz von Infekten und Malignomen
verzichtet werden. Sollte dies gelingen, auch wenn
es utopisch erscheint, wéren Xenotransplantate den
heute gebriuchlichen Allotransplantaten sogar tiber-
legen. Schliesslich setzt man grosse Hoffnungen in
die Verwendung von zelluldren Xenotransplantaten
zur Behandlung von héufigen Krankheiten wie z.B.
Diabetes oder Parkinson. Zusammenfassend l4sst sich
sagen, dass die Xenotransplantation fiir den Men-
schen von grossem Nutzen sein konnte, sie ist jedoch
wie jede experimentelle Therapie auch mit einer
ganzen Reihe von Risiken und Problemen behaftet.
Diese sollen in der Folge kurz diskutiert werden.

Das grosste Problem bei vaskularisierten Xeno-
transplantationen liegt bei den stark ausgeprigten
immunologischen Abstossungsreaktionen, die nicht
allein mit einer unspezifischen Immunsuppression
behandelt werden konnen [8]. Trotz grosser Fort-
schritte in der Uberwindung der hyperakuten Abstos-
sung, welche durch priaformierte Antikdrper gegen
porzines Gewebe zustande kommt, tritt in einer zwei-
ten Phase eine akute vaskuldre Abstossung auf. Die
Mechanismen, die zu dieser Abstossung fiihren, sind
zurzeit Gegenstand intensiver Forschungsarbeiten.
Sie werden aber noch nicht vollstindig verstanden,
weshalb es bis heute auch nur teilweise moglich ist,
sie zu verhindern. Weitgehend unerforscht sind zu-
dem chronische Abstossungsreaktionen.

Zur Uberwindung der genannten immunologi-
schen Probleme werden in der aktuellen Forschung
verschiedene Ansatze verfolgt, wie beispielsweise die
Produktion transgener Schweine [9], das Klonieren
von gentechnologisch verinderten Schweinen [10, 11]
oder die Erzeugung eines gemischten himatopoie-
tischen Chimérismus zur Toleranzinduktion durch
préatransplantdre Verabreichung von Spenderkno-
chenmark [12]. Im folgenden sollen einige der zurzeit
angewendeten Verfahren erldutert werden, die detail-
lierte Beschreibung aller Strategien wiirde jedoch den
Rahmen dieses Artikels sprengen. Im Gegensatz zu
der Situation in der Allotransplantation besteht bei
der Xenotransplantation grundsitzlich der Vorteil,
dass die Spenderorgane hinsichtlich bestimmter Ei-
genschaften genetisch verdndert werden konnen. Bei
Miusen ist es seit langerer Zeit moglich, Gene zu-
sdtzlich zum normalen Genom einzufiihren (trans-
gene Miuse) oder gezielt zu inaktivieren (Knock-out-
Méuse). Das Prinzip der Produktion transgener Tiere
beruht auf einer Mikroinjektion von genetischem Ma-
terial in eine befruchtete Eizelle. Dabei wird mit einer
sehr feinen Nadel das gewiinschte Transgen in einen
der beiden Pronuclei der Eizelle injiziiert. Die gene-
tisch verdnderten Zellen werden einige Tage im Rea-
genzglas kultiviert und danach in ein Muttertier im-
plantiert. Seit einiger Zeit wird dieses Verfahren auch
erfolgreich bei Schweinen angewendet, wodurch der
Xenotransplantation eine Fiille neuer Moglichkeiten
er6ffnet wurde. So konnte beispielsweise die hyper-
akute Abstossung, bei der die Aktivierung des Kom-
plementsystems eine wichtige Rolle spielt, durch
Uberexpression von menschlichen komplementregu-
lierenden Faktoren auf porzinen Endothelzellen
verhindert werden [13]. Weitere transgene Ansitze
zielen darauf ab, bestimmte Zuckermolekiile zu ver-
dndern, die fiir die hyperakute Abstossung verant-
wortlich sind, oder die Aktivierung von porzinen
Endothelzellen zu modulieren. Da im weiteren natiir-
liche Killerzellen (NK) bei der zelluldren Abstossung
von Xenotransplantaten eine wichtige Rolle zu spie-
len scheinen [14], wird zusitzlich die Expression von
menschlichen MHC-Klasse-I-Molekiilen zur Inakti-
vierung von NK-Zellen sowie die Expression von
humanem Fas-Liganden zur Induktion von Apoptose
in aktivierten T- und NK-Zellen untersucht [15-17].
In Zukunft werden somit eine ganze Reihe transge-
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ner Schweine zur Verfiigung stehen, die miteinander
gekreuzt werden konnen, um mehrfach transgene
Tiere zu erhalten. Es ist bis heute jedoch nicht klar,
wie viele verschiedene Transgene in ein Tier gebracht
werden konnen. Sicher ist aber, dass sich bei {iber
100000 Genen eines Genoms nur eine dusserst be-
grenzte Anzahl einfithren oder inaktivieren lassen
wird.

Ein wichtiger Nachteil dieser Technik besteht
darin, dass nur zusétzliche Gene in das Genom eines
Tieres eingefiihrt werden kénnen. Zur Inaktivierung
eines Genes («knock-out») bedarf es der in neuester
Zeit entwickelten Kerntransfertechnologie. Im Ge-
gensatz zu der oben erwdhnten Technik wird dabei
das gesamte genetische Material einer Korperzelle in
eine Eizelle hineingebracht, deren Zellkern zuvor ent-
fernt worden ist. Dadurch erhélt die Eizelle die gene-
tische Identitit der Spenderzelle. Diese Technik wurde
erstmals bei Dolly erfolgreich angewendet, einem
klonierten Schaf, das 1997 hergestellt worden ist und
fiir viel Aufsehen in der Presse sorgte [18]. Mittler-
weile wurde dieses Verfahren auch erfolgreich in
Schweinen angewendet. Die Korperzellen kénnen
vorher in vitro gezielt durch homologe Rekombina-
tion genetisch verdandert werden. Theoretisch ist es
durch die Kerntransfertechnologie auch maéglich, ge-
netisches Material in pluripotente Stammzellen an-
stelle von Oozyten einzufiihren, die dann zum Bei-
spiel fiir zelluldre Xenotransplantate zur Verfiigung
stiinden. Gelidnge dies, miissten die Zellen nicht mehr
in ein Muttertier hineingebracht, sondern kénnten
direkt in vitro geziichtet werden.

Beide oben genannten Technologien zielen darauf
ab, das Spenderorgan den Bediirfnissen des Empfan-
gers anzupassen. Die umgekehrte Strategie wird bei
der prétransplantiren Verabreichung von Spender-
knochenmark verfolgt. Durch den dabei entstehenden
himatopoietischen Chimérismus werden Spenderan-
tigene im Thymus des Empféngers prasentiert und es
entwickelt sich eine zentrale Toleranz gegeniiber dem
Spender. Das Empfiangerimmunsystem hat also ge-
lernt, die Antigene des Spenders als eigen zu akzep-
tieren. Im Idealfalle kénnte dann vollstindig auf eine
Immunsuppression verzichtet werden. Vor der Verab-
reichung des Spenderknochenmarks muss allerdings
eine relativ toxische Konditionierung des Patienten
durchgefiihrt werden, die sicher nicht allen Patienten
zugemutet werden kann und die auch nicht bei allen
Krankheiten zu rechtfertigen sein wird. Ein weiterer
Ansatz zur Induktion einer immunologischen Tole-
ranz ist die Blockade der Kostimulation von Lympho-
zyten. T-Zellen brauchen nebst einer Stimulation
durch ein Antigen gleichzeitig eine Kostimulation
durch bestimmte Oberflichenmolekiile auf der anti-
genprisentierenden Zelle. Fehlt dieses kostimulatori-
sche Signal, werden T-Zellen abgeschaltet und wer-
den inaktiv gegeniiber dem préisentierten Antigen
[19]. So konnten gezielt die gegen das Transplantat
gerichteten T-Zellen inaktiviert werden, wihrend T-
Zellen anderer Spezifitit nicht beeintriachtigt wiirden.
Nur am Rande erwihnt sei hier eine weitere Technik,
die vor allem bei zelluldren Xenotransplantaten zur

Anwendung kommt und auch schon beachtliche Er-
folge gezeigt hat. Xenogenes Gewebe kann auch in
eine Kapsel aus immunologisch inertem Material ge-
packt und dadurch vor dem Immunsystem geschiitzt
werden. Die Kapsel verhindert zwar das Eindringen
von Zellen, stellt aber fiir die Diffusion von Molekiilen
keine Barriere dar. Diese Therapie kdnnte beispiels-
weise bei neurodegenerativen Erkrankungen wie Par-
kinson oder multipler Sklerose oder Diabetes mellitus
zur Anwendung kommen [20].

Voraussichtlich wird keine dieser Techniken fiir
sich alleine zu einer Lésung fiihren. Dies kann nur
durch eine Kombination von verschiedenen Ansétzen
erreicht werden. Die Bedeutung der einzelnen An-
sdtze in Kombination ist dabei noch weitgehend un-
bekannt und bis zur genauen Entschliisselung bedarf
es sicherlich noch einiger Jahre intensiver Arbeit.
Vorher lassen sich klinische Versuche mit xenogenen
Organen nicht rechtfertigen.

Das Infektionsrisiko im Zusammenhang mit
Xenotransplantaten wurde in den letzten Jahren zu
einem dominanten Diskussionsthema [21, 22]. Das
posttransplantére Infektionsrisiko bei Allotransplan-
tationen ist bekanntermassen durch die nétige Ver-
abreichung von Immunsuppressiva erhéht. Zusétz-
lich kann es bei Organempfangern zur Einschleppung
von Infektionserregern durch das transplantierte
Organ kommen. Dieses Risiko wird auch im Falle der
Xenotransplantation sehr ernst genommen und ist
Gegenstand vieler wissenschaftlicher Arbeiten und
Konferenzen. Es kann dadurch minimiert werden,
dass die Tiere in einer keimfreien Umgebung aufge-
zogen und vor der Transplantation einer intensiven
Suche nach pathogenen Organismen unterzogen
werden, vollkommen ausschliessen lasst sich das In-
fektionsrisiko jedoch nicht. Obwohl zum Beispiel bei
Schweinen keine durch infektidse Retroviren verur-
sachte Erkrankungen bekannt sind, finden sich im
porzinen Genom retrovirale Sequenzen, die von einer
Generation auf die néchste iibertragen werden und
sich in vitro auch auf humane Zellinien iibertragen
lassen [23]. In einer kiirzlich veréffentlichten Studie
mit 160 Patienten, die mit porzinen Zellen oder Ge-
weben in Kontakt gekommen sind, fanden sich jedoch
keinerlei Hinweise auf eine Pathogenitit dieser en-
dogenen Retroviren [24]. Zusammenfassend lasst sich
deshalb sagen, dass eine Infektionsgefahr zwar nicht
vollstindig ausgeschlossen werden kann, das Risiko
jedoch méglicherweise eher tiberschitzt worden ist.
Selbstverstindlich muss die Infektionsproblematik
weiter untersucht und insbesondere an der Entwick-
lung von Testverfahren zum Nachweis moglicher
pathogener Erreger gearbeitet werden [25].

Schliesslich ist die physiologische Kompatibilitét
zwischen Spenderorgan und Empfanger eine weitere
Unbekannte auf dem Weg zu klinischen Versuchen
mit Xenotransplantaten [8]. Obwohl in Tierversuchen
die Funktionstiichtigkeit von Schweinenieren und
-herzen in Primaten zumindest {iber einen Zeitraum
von bis zu drei Monaten bestitigt werden konnte [13],
ist es zum jetzigen Zeitpunkt nicht sicher, ob porzine
Organe im menschlichen Organismus iiber ldngere
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Zeit funktionieren werden oder ob molekulare und
physiologische Inkompatibilititen dies verunmogli-
chen. Seit langerer Zeit ist bekannt, dass Schweine-
insulin den Blutzuckerspiegel im Menschen regulie-
ren kann. Porzines Erythropoietin hingegen scheint
in Primaten nicht wirksam zu sein und muss demzu-
folge substituiert werden. Es bleibt die Erkenntnis,
dass jeder einzelne metabolische oder hormonelle
Kreislauf auf seine Kompatibilitdt untersucht werden
muss, was besonders im Falle der Leber zu Schwie-
rigkeiten fithren konnte, da dieses Organ an einer
Vielzahl solcher Prozesse beteiligt ist.

Gesellschaftliche Gesichtspunkte

Eine Diskussion gesellschaftlicher und ethischer Fra-
gen ist in der Transplantationsmedizin besonders von-
noten, da dabei neuartige Konzepte zur Anwendung
kommen, die die bisherigen Grenzen therapeutischer
Interventionen in Frage stellen. Dies ist bereits in der
Allotransplantation der Fall, spitzt sich jedoch in der
Xenotransplantation um ein Vielfaches zu. Die Fra-
gen, die sich dabei stellen, kénnen nicht von Medizi-
nern alleine, sondern nur im interdisziplindren Aus-
tausch mit anderen Experten aus Ethik, Religions-
wissenschaft, Jurisprudenz und Politik beantwortet
werden [19].

Auch muss ermittelt werden, wie die Bevolkerung
momentan zur Xenotransplantation steht. Dies ge-
schieht in der Schweiz zum Beispiel durch ein Publi-
forum, bei dem interessierte Biirger einem Experten-
gremium Fragen stellen konnen. Diese Diskussion
kann auch im Internet verfolgt werden [26]. Ver-
schiedene Studien aus Schweden und den USA haben
gezeigt, dass die Akzeptanz in der Bevolkerung zwi-
schen 50% und 70% liegt [27, 28]. Wie nicht anders
zu erwarten, erhoht sich diese noch zusitzlich bei
Patienten, die eine Organtransplantation benétigen.
In Anbetracht der Hindernisse, die es noch zu iiber-
winden gilt, bevor klinische Versuche gewagt werden
konnen, ist dies eine erstaunlich hohe Zahl und wi-
derspiegelt ein — mit aller Vorsicht zu beurteilendes -
Einverstindnis der Bevdlkerung zur Xenotransplan-
tation. Einige Patienten betonen sogar, dass sie die
Transplantation eines xenogenen Organes bevorzu-
gen wiirden, da diese nicht mit Schuldgefiihlen dem
Organspender gegeniiber verbunden sei. Wichtig ist
auch zu erwihnen, dass die Wahl zu einer Xeno-
transplantation - wie es auch in der Allotransplan-
tation Brauch ist - immer auf freiwilliger Basis ge-
schehen muss, dass also kein Patient gegen seinen
Willen zu einer Transplantation gezwungen werden
kann.

Ferner stehen die Vertreter der grossen Weltreli-
gionen der Transplantation {iber die Speziesgrenze
prinzipiell befiirwortend gegeniiber. So dusserte sich
Papst Johannes Paul II. anldsslich des im August
dieses Jahres in Rom abgehaltenen Kongresses der
Internationalen Transplantationsgesellschaft, wie
1956 auch schon sein Vorgianger Pius XII., eindeutig
positiv zur Xenotransplantation. Dies steht in einem

klaren Gegensatz zu der von P. Ryser [7] gedusserten
Ansicht, dass sich die Xenotransplantation nicht mit
einem christlich-humanistischen Weltbild vereinba-
ren lasse. Mit dem von ihm vorgebrachten Vorwurf
des Machbarkeitswahns, der reparativen Lebensret-
tung und der mangelnden Anerkennung der End-
lichkeit unseres Daseins durch die Medizin wird der
therapeutisch-interventionelle Aspekt der drztlichen
Téatigkeit an sich in Frage gestellt. Wir sind jedoch der
Uberzeugung, dass eine Transplantation, gleichwohl
sie selbstverstindlich eine Lebensverlingerung zum
Ziele hat, nicht mit einer prinzipiellen Negierung
der Endlichkeit menschlicher Existenz gleichgesetzt
werden kann.

Eine weitere Frage besteht darin, ob die Xeno-
transplantation angesichts der Risiken fiir das Indi-
viduum, aber auch fiir die ganze Gesellschaft, {iber-
haupt verantwortbar sei [19]. Diese Frage lésst sich
nicht abschliessend beantworten, da sich Erfahrun-
gen aus Tiermodellen zum Beispiel beziiglich der
Infektionsgefahr nur beschrankt auf den Menschen
iibertragen lassen. Wir werden in Zukunft deshalb
nicht ohne klinische Versuche auskommen, um end-
giiltige Aussagen iiber die Gefahren machen zu kdén-
nen. Solche Versuche miissen selbstverstandlich einer
Bewilligungspflicht unterliegen und diirfen nur unter
strengster Kontrolle durchgefiihrt werden. Das be-
deutet eine genaue prid- und posttransplantire Un-
tersuchung des Empfingers, dessen Einverstindnis,
sich bis zum Tode regelméassigen medizinischen Kon-
trollen zu unterziehen, und zusitzlich die schriftliche
Zustimmung, dass eine Obduktion nach dem Tode
durchgefiihrt werden darf. Dennoch ist es illusorisch
zu glauben, dass sich eine Nachbetreuung zu hundert
Prozent sicherstellen l4sst. Es wird immer Patienten
geben, die den Nachkontrollen fernbleiben, weshalb
auch klar gesagt werden muss, dass die Verantwor-
tung dafiir juristisch nicht auf der Seite des Arztes
liegen darf. Ebensowenig ist es realistisch, Unter-
suchungen aller nahestehenden Personen eines
Transplantatempfangers und deren schriftliches Ein-
verstindnis zur Xenotransplantation zu verlangen.
Hingegen ist es aber zu begriissen, dass die nichste
Umgebung des Patienten genau {iber die Risiken und
Anforderungen im Zusammenhang mit der Xeno-
transplantation aufgeklart wird. Ausserdem sollten
alle Patienten, die ein Xenotransplantat erhalten, in
einer zentralen Datenbank registriert werden, die,
unter Einhaltung des Datenschutzes, mit der Erfah-
rung anderer Lander verglichen werden kann. Zu die-
sem Zwecke miissen gemeinsame Kriterien ausgear-
beitet werden, damit Daten zwischen verschiedenen
Zentren und Landern auch vergleichbar sein werden.
Diesen Umstidnden wurde in der endgiiltigen Stellung-
nahme der SAMW zur Xenotransplantation und der
Transplantationsgesetzgebung umfassend Rechnung
getragen.

Neben diesen Aspekten aus den Bereichen der
Humanethik und der Gesetzgebung fiihrt die Erfor-
schung der Xenotransplantation zu einem weiteren
Bereich ethischer Probleme, da auch tierethische
Aspekte in Betracht gezogen werden miissen [19].
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Diese behandeln die Stellung des Tieres und die Frage,
inwieweit der Mensch Tiere zu seinen Zwecken in-
strumentalisieren und ihnen Leid zufligen darf. Das
Tierschutzgesetz der Schweiz rdumt dem Tier eine
natiirliche Wiirde ein. Dieser Begriff ist &dusserst
schwierig zu interpretieren, heisst aber in einer prak-
tischen Auslegung, dass der Mensch Tiere nicht ein-
fach zu seinem Vergniigen toten darf, sondern dass
eine Notwendigkeit zu dieser Handlung im Sinne
einer Giiterabwégung vorhanden sein muss. Diese
Auffassung wird vom sogenannten geméssigten
Anthropozentrismus vertreten, der besagt, dass vitale
Interessen des Menschen als wichtiger zu werten sind
als vitale Interessen des Tieres. Nicht vitale Interes-
sen, wie beispielsweise die Herstellung von Pelzmén-
teln, diirfen aber nicht zur T6tung eines Tieres fiihren.
Es gilt in diesem Zusammenhang auch zu bemerken,
dass die Anzahl der Tiere, die zur Erforschung der
Xenotransplantation geopfert werden, in keiner Re-
lation zu der Anzahl steht, die jeden Tag fiir unseren
Fleischkonsum getétet wird. Das ist kein ethisches Ar-
gument, d. h., unser Fleischkonsum alleine kann nicht
zur Rechtfertigung der Xenotransplantation dienen,
wohl aber einer Relativierung des Verbrauchs an
Tieren. Viel wichtiger ist aber, dass die véllige Sistie-
rung der Xenotransplantationsforschung zum jetzi-
gen Zeitpunkt nicht zu rechtfertigen wire, da wir
auch eine Verpflichtung haben, mégliche Therapien
zu erforschen, um uns nicht dem Vorwurf der unter-
lassenen Hilfeleistung auszusetzen.

Zusammenfassung

Um nicht Gefahr zu laufen, mit Victor Frankenstein
verglichen zu werden, ist es unsere Pflicht als Arzte
und Forscher, uns wéhrend des gesamten Prozesses
der Entwicklung und eventuellen klinischen Anwen-
dung der Xenotransplantation immer wieder die fun-
damentalen ethisch-moralischen Fragen zu stellen
und den Stand der Forschung gegeniiber dem Staat
und der Bevolkerung transparent zu machen. Trans-
parenz ist notwendig, damit auch in Zukunft ein
Klima kreativer Freiheit vorherrschen kann, in dem
die Forschung eine Chance erhélt, solche Fragen zu
untersuchen. In diesem Zusammenhang halten wir
es fiir kontraproduktiv, Verbote auszusprechen. Viel
eher bedarf es regulativer Massnahmen, um die Ge-
fahr eines Missbrauches einzuddmmen, ganz im
Sinne der von der SAMW ausgearbeiteten Richtli-
nien. Da im Gegensatz zu menschlichen Spenderor-
ganen bei Xenotransplantaten aufgrund der hohen
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Investitionskosten kommerzielle Interessen von sei-
ten der Industrie vorliegen, ist es zu beflirworten, dass
die Forschung auch in Zukunft zumindest zu einem
Teil durch 6ffentliche Gelder finanziert wird. Nur so
lasst sich die notwendige Unabhingigkeit zur Beur-
teilung der Moglichkeiten und Grenzen der Xeno-
transplantation gewihrleisten.

Ethische Gesichtspunkte basieren zu einem be-
trachtlichen Teil auf der potentiellen Machbarkeit der
Xenotransplantation und miissen deshalb immer
wieder aufs neue gepriift werden. Ebenso sehr muss
der Stand der Forschung nach alternativen Methoden
beriicksichtigt werden. Sollte sich eine dieser Techni-
ken in der Klinik erfolgreich durchsetzen, wire die
Erforschung der Xenotransplantation sicher nicht
mehr gerechtfertigt. Bis anhin haben aber vorge-
brachte Alternativen zur Xenotransplantation, nim-
lich die Ermutigung der Bevolkerung zur vermehrten
Organspende, die Entwicklung von kiinstlichen Or-
ganen und die Préavention der zum Organversagen
fithrenden Erkrankungen trotz intensiver Bemiihun-
gen den herrschenden Organmangel nicht beheben
konnen. Die hiufig angefiihrten kiinstlichen Organe
und neuerdings die Stammzelltherapie sind immer
noch weit von einer klinischen Anwendbarkeit ent-
fernt. Die vermehrte Aufforderung zu Lebendspenden
kann Druck auf die Spender ausiiben, was eine Ab-
weichung der bisher giiltigen Regeln bedeutet, dass
eine Spende aus freiem Antrieb geschehen soll.

Wir haben versucht, auf verschiedene Aspekte
und Probleme der Xenotransplantation einzugehen.
Es ist klar, dass es zum jetzigen Zeitpunkt mehr Fra-
gen als Antworten gibt. Bei all diesen Fragen sollte
aber das grosse Potential, das die Anwendung xeno-
gener Organe und Zellen mit sich bringen kann, nicht
aus den Augen verloren werden, auch wenn es sich
nicht innerhalb der néchsten paar Jahre realisieren
lasst. Die Xenotransplantationsforschung und die
dazu benétigten Tiere sind solange gerechtfertigt, als
berechtigte Hoffnung besteht, dass Xenotransplanta-
tionen dereinst tatsdchlich durchfiihrbar sein werden
und keine praktikablen Alternativen zur Verfiigung
stehen. Die Madglichkeit, eine Therapie fiir eine
Gruppe todkranker Menschen zu entwickeln, sollte
uns Ansporn genug sein, auch wenn wir dabei mit
einer gewissen Ambivalenz in unseren Gefiihlen hin-
sichtlich der Xenotransplantation leben miissen.

Unterstiitzung: Jorg D. Seebach ist Empfiinger eines
SCORE-Stipendiums des Schweizerischen National-
fonds, Georg Stiissi Empfiinger eines Stipendiums der
Heuberg-Stiftung.
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