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CRISPR/Cas9 fur Resistenz gegen die
Xanthomonas-Maniokwelke

Fur etwa 800 Millionen Menschen
weltweit ist die starkereiche Maniokwurzel
ein wichtiges Nahrungsmittel. Vor allem
Kleinbauern in Afrika sind stark auf den An-
bau der anspruchslosen Pflanzen angewie-
sen. Es wird geschatzt, dass Maniok mehr
als ein Drittel der Nahrungskalorien fir Af-
rika beitragt.

Die durch Xanthomonas phaseoli pv.
manihotis-Bakterien ausgeloste Maniok-
welke-Krankheit bedroht jedoch den Anbau,
und kann grosse Ernteverluste bis hin zum
Totalausfall verursachen. Die Bakterien
breiten sich in den Pflanzengeweben aus,
fdhren zu durchsichtigen, wassergefillten
Flecken auf den Blattern und zum Welken
und Absterben von einzelnen Trieben oder
der ganzen Pflanze. Durch sorgféltige An-
baupraktiken und Pflanzenhygiene kann die
Ausbreitung der Krankheit gebremst wer-
den, wirksame Pflanzenschutzmassnahmen
zur Rettung befallener Pflanzen existieren
jedoch nicht. Da den ressourcenschwachen
Kleinbauern die Mittel fir aufwandige Mass-
nahmen fehlen, ist der Anbau von Sorten
mit erhohter Resistenz gegen Xanthomo-
nas-Bakterien die vielversprechendste Stra-
tegie zur Vorbeugung der Krankheit.

Ein US-Forschungsteam um die
Pflanzenforscherin Rebecca S. Barth vom
Donald Danforth Plant Science Center in
Saint Louis zeigt jetzt, wie Maniok durch
Genomeditierung mit CRISPR/Cas9 wider-
standsféhiger gegen die Maniokwelke ge-
macht werden kann. Dies gelang, indem ein
tlckischer Mechanismus der Bakterien un-
terbrochen wurde, mit dem sie die Pflanzen
dazu bringen, ihren eigenen Befall und die
Ausbreitung der Krankheit aktiv zu unter-
stltzen.

Xanthomonas-Bakterien konnen mit
einer nadelahnlichen Struktur TAL-Aktivator-
proteine durch die Zellwand in Pflanzenzel-
len injizieren. Dort binden die Proteine an
definierte Bereiche im Pflanzenerbgut und
beeinflussen die Genablesung. Das TAL20-
Protein der Bakterien aktiviert die Transkrip-
tion des pflanzlichen MeSWEET10a-Gens,
das fir die Produktion eines Zuckertrans-
porters verantwortlich ist. Die Bakterien pro-
fitieren dann von einem verstarkten Zucker-
zustrom in der Pflanze, moglicherweise als
Nahrung oder zur Stimulation des weiteren
Infektionsvorgangs.

Die Forschenden veranderten durch
Genomeditierung die TAL20-Bindestelle in
der Nahe des MeSWEET10a-Gens so, dass
das TAL20-Aktivatorprotein dort nicht mehr
binden kann, um den Zuckertransport zu ak-
tivieren. Durch den Wegfall dieser Achilles-
ferse wurden die Maniokpflanzen wider-
standsfahiger gegen die Infektion und zeig-
ten weniger Symptome. |hr Aussehen und
die Wachstumseigenschaften waren unver-
andert. Die Forschenden schlagen vor, meh-
rere ahnliche genetische Veranderungen in
den Pflanzen zu kombinieren, um ihre
Krankheitsresistenz weiter zu steigern.

Da die klassische Ziichtung bei Ma-
niok schwierig ist, gewinnt die Genomeditie-
rung immer mehr praktische Bedeutung.
Projekte fur Krankheitsresistenzen, ein opti-
miertes Starkeprofil, reduzierte Giftstoffe,
verbesserte Nahrungsqualitat und Lagerfa-
higkeit wurden bereits beschrieben.

Quellen: Kiona Elliott et al. 2024, CRISPR/Cas9-
generated mutations in a sugar transporter gene
reduce cassava susceptibility to bacterial blight,
Plant Physiology, 2024 (article kiae243, online
03.05.2024), K. Divya et al. 2024, CRISPR/Cas9:
an advanced platform for root and tuber crops
improvement, Front. Genome Ed. Vol. 5, online
19.01.2024
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MEDIZIN

Universeller Impfstoff gegen Virus-

Varianten aktiviert die RNAi-Abwehr

Jedes Jahr von neuem missen Ex-
perten die Zusammensetzung des Grippe-
impfstoffs Uberdenken und anpassen. Das
liegt daran, dass immer neue Varianten des
Virus, auf die das Immunsystem nicht vor-
bereitet ist, die globale Infektionswelle an-
treiben. Auch bei Covid-19 sorgten zahlrei-
che Virus-Varianten fir Besorgnis und erfor-
derten eine Anpassung der Impfstoffe, um
deren Wirksamkeit zu erhalten.

Ein US-Forschungsteam um den Viro-
logen Rong Hai und den Immunologen
Shou-Wei Ding von der Universitat Kalifor-
nien in Riverside stellt jetzt eine innovative
Impfstrategie vor, die sehr schnell und uni-
versell gegen alle Varianten bestimmter Vi-
rusarten wirken konnte. Zudem konnte sie
wahrscheinlich auch bei Neugeborenen und
immungeschwachten Patienten eingesetzt
werden, bei denen herkdmmliche Impfstoffe
nicht oder nur reduziert wirksam sind.

Die bisher nur in Mausen erprobte
Impfung setzt nicht auf die klassische Sti-
mulation des Immunsystems durch Anti-
gene, die im Korper zur Bildung von Antikor-
pern oder Aktivierung von Immunzellen fiih-
ren. Stattdessen macht sie sich einen noch
nicht lange bekannten Abwehrmechanis-
mus gegen Viren mit RNA als Erbmaterial
zunutze, die antivirale RNA-Interferenz
(RNAI). Erkennen die Korperzellen nach ei-
ner Attacke durch ein RNA-Virus die doppel-
strangige RNA, die bei der Vermehrung der
Viren entsteht, wird diese durch eine Nukle-
ase namens Dicer in RNA-Fragmente zer-
stuckelt. Diese binden an ein kdrpereigenen
Proteinkomplex (RISC), der dadurch pro-
grammiert wird, weitere Virus-RNA zu inak-
tivieren.

In einer Art biologischen Wettriistens
haben viele Virenarten aber Mechanismen
entwickelt, um diesem RNAi-Prozess zu ent-
gehen und sich so zu schitzen. Sie veran-
lassen die Wirtszelle, ein Protein (VSR, viral
suppressor of RNAI) zu produzieren, das ihr

eigenes Erbmaterial gegen Erkennung und
Abbau schiitzt.

Die neue Impfstrategie setzt Viren
ein, bei denen dieser VSR-Selbstschutz-Me-
chanismus durch eine gezielte gentechni-
sche Veranderung der Viren ausgeschaltet
wurde. Ohne diesen Schutz konnen sich die
biologisch abgeschwachten Viren nach In-
fektion der Zellen zunachst vermehren, wer-
den dann aber durch RNAI rasch unter Kon-
trolle gebracht und eliminiert. Dabei berei-
ten sie das RNAi-Abwehrsystem aber auf In-
fektionen mit ahnlichen, aber gefahrlichen
Viren vor, und aktivieren eine Antwort.

In Versuchen mit Mausen konnten die
Forschenden durch Immunisierung mit ei-
ner abgeschwachten Virusvariante ohne
VSR in nur zwei Tagen eine vollstandige Re-
sistenz gegen eine normalerweise todliche
Dosis des infektidsen, VSR-positiven Noda-
mura-Mausevirus erzielen, die mindestens
90 Tage anhielt. Das funktionierte auch in
neugeborenen Mausen mit noch unreifem
Immunsystem, sowie in ausgewachsenen
Versuchstieren ohne funktionierendes B-
und T-Zell-Immunsystem. Damit ist die
neue RNAIi-Impfstrategie unabhangig vom
klassischen adaptiven Immunsystem.

Da sich RNAi gegen das gesamte Vi-
ruserbgut richtet und nicht nur gegen we-
nige Oberflachenstrukturen, sollte die Imp-
fung auch gegen Virusvarianten funktionie-
ren. Ob die neue experimentelle Impfstrate-
gie auch bei Menschen — zum Beispiel ge-
gen Grippe, Denguefieber und Covid-19 -
und tatsachlich auch gegen Virenvarianten
wirkt, soll jetzt erforscht werden.

Quellen: Gang Chen et al. 2024, Live-attenuated vi-
rus vaccine defective in RNAi suppression induces
rapid protection in neonatal and adult mice lacking
mature B and T cells, PNAS 121:€2321170121; Vac-
cine breakthrough means no more chasing strains;
UC Riverside News, 15.04.2024; Universal Vaccine
Strategy Boosts Body's RNAi Response to Viruses,
Genetic Engineering & Biotechnology News,
16.04.2024; Dieser Impfstoff nimmts mit allen Viren
auf, DocCheck.ch, 22.04.2024.
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Europa investiert massiv in Forschung
und Entwicklung biobasierter Produkte

Fossile Rohstoffe wie Erdol und
Kohle werden verbreitet in der chemischen
Industrie eingesetzt. Bei der Verbrennung
oder Zersetzung der daraus erzeugten Pro-
dukte wird das Treibhausgas CO freige-
setzt. Hier bieten pflanzenbasierte Roh-
stoffe, wie Holz oder Agrarabfalle, einen
entscheidenden Vorteil: bei ihrem Wachs-
tum wird CO, zunachst durch die Photosyn-
these aus der Atmosphéare gebunden. Auch
wenn dieses CO2 am Ende des Lebenszyk-
lus der Produkte wieder freigesetzt wird,
tragen biobasierte Produkte wesentlich we-
niger zum Treibhauseffekt bei als solche
auf fossiler Basis.

Seit Uber zehn Jahren wird daher in
vielen Weltregionen die Entwicklung einer
auf nachwachsenden biobasierten Rohstof-
fen aufbauenden Biookonomie gefordert.
USA und die EU verabschiedeten bereits
2012 ihre Biookonomie-Strategien. In Eu-
ropa wird die Forschung und Entwicklung
fur die Biookonomie massgeblich durch
eine «Public-Private Partnership» zwischen
der EU und dem «Bio-based Industries Con-
sortium» (BIC) mit Uber 450 Mitgliedern vo-
rangetrieben. Das Gesamtbudget dieser seit
2014 laufenden Aktivitaten betragt 5.7 Milli-
arden EUR.

Im Rahmen des Forschungspro-
grammes Horizon Europe fordert das «Cir-
cular Bio-Based Europe Joint Undertaking»
ab diesem Jahr 31 innovative Projekte mit
insgesamt 215 Millionen EUR. Vier neuar-
tige Bioraffinerien sollen im industriellen
Massstab aus biobasierten Rohstoffen
wertvolle Produkte herstellen, und damit
das Potenzial der Biookonomie in die Praxis
umsetzen. Sie werden mit zusammen 60
Millionen EUR gefordert.

Die CIRCLE Bioraffinerie soll jahrlich
Uber 100'000 t Nebenstrome der Lebens-
mittelproduktion zu hochwertigen Chemika-
lien, wie PLA als Grundstoff fir Bio-Kunst-
stoff veredeln. Die TERRIFIC Bioraffinerie
soll biobasierte Verpackungsmaterialien
aus Ruckstanden der Landwirtschafts- und

Lebensmittelindustrie erzeugen, und damit
einen Beitrag zur Kreislaufwirtschaft und
zur Dekarbonisierung leisten. In der
WOODCELL Bioraffinerie werden Nebenpro-
dukte der Forstwirtschaft zu mikrokristalli-

ner Zellulose verarbeitet, die breite Anwen-
dung in verschiedenen Industriezweigen fin-
det — zum Beispiel als Verdickungsmittel in
Korperpflegeprodukten. Das PROTEUS Pro-
jekt schliesslich will aus braunen Meeresal-
gen im grossen Massstab wertvolle Bioche-
mikalien, Geschmacksstoffe und Nahrungs-
zutaten extrahieren.

Zahlreiche weitere Projekte dienen
der Entwicklungen neuer technologischer
Grundlagen und Prozesse fir die Biodkono-
mie. Beteiligt sind bei diesen im Jahr 2023
ausgeschriebenen Projekten insgesamt fast
400 Projektpartner aus 34 Landern.

Das sich die geforderten Biookono-
mie-Projekte auch in der Praxis bewahren,
zeigt die Eroffnung der SWEETWOODS-Bio-
raffinerie in Estland Ende Mai 2024. Mit ei-
nem Budget von tber 40 Millionen EUR

wurde eine Fabrik errichtet, die aus bisher
verbrannten Nebenstromen der Laubholz-
Wirtschaft Biochemikalien, Schaumstoffe
und weitere Produkte erzeugt und so Uber
90 % des Kohlenstoffs in Holz nutzen kann.

Quellen: 31 new projects to receive €215 million in
CBE JU funding, CBE-JU media release, 23.05.2024;
New CBE JU-funded industrial biorefinery opens in
Estonia, CBE-JU media release, 28.05.2024; Circular
Bio-Based Europe Joint Undertaking (CBE-JU) Web-
site https://www.cbe.europa.eu .
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NEUE ZUCHTUNGSVERFAHREN

Um seine Bevdlkerung von Uber 1.4
Milliarden Menschen zu ernahren, bendotigt
China enorme Mengen von Nahrungsmit-
teln. Obwohl es das Land mit der weltweit
grossten eigenen Produktion von Weizen
ist, ist es zugleich auch das Land mit dem
hochsten Weizen-Import. Fast 12 Millionen
Tonnen mussten 2023 eingefihrt werden,
um den Bedarf zu decken.

China unternimmt grosse Anstren-
gungen, um diese Abhangigkeit vom Aus-
land zu reduzieren. Dabei spielen moderne
ZUuchtungsverfahren zur Sicherung und Stei-
gerung der Ertrage eine wichtige Rolle. Erst-
mals hat die chinesische Regierung jetzt im
Mai 2024 einer genomeditierten, krankheits-
resistenten Weizensorte die Sicherheitsbe-
scheinigung als eine der Voraussetzungen
fur den grossflachigen Anbau erteilt. Gleich-
zeitig erhielt auch eine genomeditierte
Maissorte das funf Jahre giiltige Sicher-
heitszertifikat. Schon vor einem Jahr wur-
den genomeditierte Sojabohnen bewilligt.

Bereits seit vielen Jahren setzt China
moderne Biotechnologie ein, um verbes-
serte Nutzpflanzen zu zlchten. So wurde
transgener, insektenresistenter Bt-Mais
zum Beispiel schon in den 1990er Jahren
entwickelt und seither auch intensiv in er-
folgreichen Feldversuchen untersucht. Gen-
technisch veranderte Baumwollsorten mit
Insektenresistenz oder Herbizidtoleranz
werden seit Uber 25 Jahren grossflachig an-
gebaut, weniger als 10 % der chinesischen
Baumwollproduktion erfolgt noch mit

China lasst genomeditierten Weizen zu

konventionellen (nicht-GVO) Saatgut. Trotz
der technologischen Entwicklungen war die
chinesische Regierung bisher allerdings zu-
rickhaltend mit dem Anbau von gentech-
nisch veranderten oder genomeditierten
Nahrungs- oder Futterpflanzen. Allerdings
wurden in den letzten Jahren immer mehr
GVO-Sorten zugelassen. Im Dezember 2023
erhielten 26 Unternehmen die Bewilligung
zur Zuchtung gentechnisch veranderter
Soja- und Maissorten. Wahrend Soja und
Mais vor allem fir die Tierernahrung einge-
setzt werden, dient Weizen direkt als Le-
bensmittel — die neue Bewilligung ist somit
ein Schritt in Richtung des Einsatzes geno-
meditierter Pflanzen zur Erndahrung der brei-
ten Bevolkerung.

In der Entwicklung genomeditierter
Nutzpflanzen ist China fiihrend: 509 der
Ende Mai 2024 weltweit bekannten 900
ZUchtungs-Projekte dazu (EU-SAGE Daten-
bank, Ende Mai 2024) stammten aus dem
Reich der Mitte. 32 davon betreffen die Wei-
zenzlichtung. Unter den wichtigen Zich-
tungszielen befinden sich gesteigerte Er-
trage, Krankheitsresistenz, Stresstoleranz
und eine verbesserte Nahrungs- und Futter-
mittelqualitat.

Quellen: China approves first gene-edited wheat in
step to open up GM tech to food crops, Reuters,
08.05.2024; China Approves Gene-Edited Grain
Crops in Food Security Push, Bloomberg/Yahoo,
09.05.2024; China approves safety of first gene-ed-
ited crop (Soybean in 2023), Reuters, 04.05.2023,
EU-SAGE Database (Global Crop Genome Editing
Projects); China's embrace of GMO crops gains
momentum with new import, planting approvals
Reuters, 18.01.2024.
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