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VonMenschenundinter*Mäusen

HerausforderungBiotechnologie:EinEssay

SimonZobel

Einleitung

Im BereichkörpergeschlechtlicherVielfaltundfürMenschenmitangeborenen

VariationenderkörperlichenGeschlechtsmerkmalehatsichseitdem Jahr2010

vielesbewegt.Peer-Beratungs-undSelbstorganisationentretenöffentlichund

organisiertauf.Siesindzudem gutvernetzt.MedizinischeFachverbändeund

klinische Einrichtungen diskutieren vermehrt sensible Fragen der aktiven,

mündigen »Patienten«mitbestimmung sowie die kindgerechte partizipative

EntscheidungsfindungunddiegeschlechtlicheSelbstbestimmung.

DerGesetzgeberwaraufgefordert,eine»positive«dritteOptionnebendenzwei

üblichen Geschlechtseinträgen zu ermöglichen oderden Geschlechtseintrag

komplettausdem Personenstandsrechtzustreichen.

Allesgutim BereichkörpergeschlechtlicherVielfalt?–DieDiskussionentzieht

sich schlichten Antworten.Das haben die letzten Jahre ebenso gezeigt.

AuthentischeFragensindnachwievorerlaubt.Siesindauchweiterhinwichtig.

Scheinbare soziale Errungenschaften sind politisch immerwiederneu zu

verhandeln.DasBundesverfassungsgerichthattedem GesetzgeberbisEndedes

Jahres 2018 Zeit gelassen, das Personenstandsrecht dem Beschluss

entsprechend zu überarbeiten. Das Bundesverfassungsgericht hatte dem



Gesetzgeberfreilichnichtvorgeschrieben,wiegenaudieneueRegelungbisins

letzte Detailzu gestalten sei.Die politische Zerreißprobe darum und der

GestaltungsprozesswerdenbeiDrucklegungdiesesBandesmutmaßlichnoch

nichtabgeschlossensein.DiekompletteStreichungdesGeschlechtseintrages

warvonAnfangandiemutigere,wennauchdieunwahrscheinlichere,Variante.

Sie impliziert einen größeren legislativen Aufwand und suggeriert die

»AbschaffungderGeschlechter«.Injedem Fallzuverhindernwärediedritte

OptionalseineArt»TrostpreisaufRezept«füreinestigmatisierteMinderheit.Ein

»TrostpreisaufRezept«,einedritteOptionnachspezifischen,exkludierenden

DiagnoseschlüsselnperärztlicherEmpfehlungisteinfacherumzusetzen.Dasist

auchgemütlicher,esstelltgeltendegeschlechtlicheNorm nichtweiterinfrage.

Fortschrittliche(europäische)Gesetzgebungzum SchutzvonGeschlechter-und

Gendervielfalt(MaltaAct,2015)greiftfürKindermitVariationenderkörperlichen

Geschlechtsmerkmaleim klinischenAlltagnachwievornurbedingt.Dassei

anhandeinesprominentenBeispielserläutert.

AufeinereuropäischenFachkonferenzim Jahr2017 bestätigtendennauch

klinischtätigeExpertenausItalienim persönlichenGespräch,dassmanche

»KindermitVariationenderkörperlichenGeschlechtsmerkmale«vonderkleinen

InselMaltanichtetwanachKlinikenim benachbartenItaliensonderndirektnach

SpezialklinikeninGroßbritannien»verbracht«würden.

Zwarerfuhrdieim medizinischenKontextgebräuchlicheDSD-Terminologie(engl.:

DisordersofSexDevelopment,deutsch:StörungenderGeschlechtsentwicklung)

indenletztenJahrenselbsteine»kosmetischeSchönheitsoperation«inRichtung

DSDalsDifferencesofSexDevelopment(deutsch:Unterschiede,Abweichungen

der Geschlechtsentwicklung). Trotz der Aufhübschung sind aber in der

Diagnostik dieselben Körperbilder gemeint, welche üblicherweise als

Fehlbildungenangesehenwerden.

Zudem haben medizinische Leitlinien von Fachgesellschaften im klinischen

AlltaglediglichEmpfehlungscharakter.Esgibtbereits–Tendenzzunehmend–

einen Wettbewerb der Spezialkliniken in Form von divergierenden

therapeutischenAnsätzenundmethodischenAngebotenaufbundesweitem und

europäischem Niveau.MancheKlinikenempfehlensichalszurückhaltendundfür

denFall»geschlechtszuweisenderMaßnahmen«beiKindernmitVariationender

körperlichenGeschlechtsmerkmaleanmedizinischeLeitlinienhaltend.Andere

bietengezielt»geschlechtsvereindeutigendechirurgischeMaßnahmen«im Falle

von DSD (Differences ofSex Development)an.Füreuropaweittätige,gut

vernetzteSpezialkliniken stellen dabeiauch dieverschiedenen europäischen



Modelle der Verbindung von gesetzlicher (GKV) und privater

Krankenversicherung(PKV)keinHindernisdar.

Im üblichen Diskurs um körpergeschlechtliche Vielfaltund Variationen der

Geschlechtsmerkmale werden vorwiegend die körperlichen und psychischen

Übergriffe durch geschlechtszuweisende oder geschlechtsvereindeutigende

chirurgischeMaßnahmensowieendokrinologischeBehandlungenthematisiert.

Menschenrechts-undSelbstorganisationenforderneinenOperationsstoppbzw.-

aufschubfürKindermitVariationenderkörperlichenGeschlechtsmerkmaleim

nichteinwilligungsfähigenAlter.DieOrganisationenundVereinesindfürmehr

Selbstbestimmung,mehrTeilhabeundeinemedizinethischeAufarbeitungsowie

fürSchadensersatzansprücheaktiv.EinbislangindenDiskursenvielfachund

sträflich übersehener Aspekt ist der eines stark wachsenden

»Gesundheitsmarktes«undsichrasantentwickelnderBiotechnologien.

DervorliegendeBeitragwirddaherdiesenwichtigenundvielzuwenigbeachteten

Aspektbehandeln.WeiterführendeBetrachtungenundStudiensindspäteren,

anderweitigenPublikationenzuentnehmen.DieserBeitragisteineEinführungin

dieThematikmitreflektierendenBetrachtungeninessayistischerForm.

Neue Entwicklungen am »Gesundheitsmarkt« und eine Pluralität der

medizinischen Angebote sind wichtige Faktoren, um Menschen

SelbstbestimmungoderSelbstversorgungzuermöglichen.NeueEntwicklungen

inBiotechnologie,PränataldiagnostikundReproduktionsmedizinsindaberauch

geeignet, besondere Anforderungen im Hinblick auf die informierte

Patienteneinwilligung(informedconsent)zustellen.

InBezugaufBiotechnologieundReproduktionsmedizinsindhieralleMerkmale

derTragödieund derKomödiewiedereinmalim SinneeinerTragikomödie

bestensmiteinanderverknüpft.

HerausforderungBiotechnologie

VonderNaturdesNatürlichen

Natur-wieIngenieurwissenschaftengehenheutevonvielschichtigkomplexen,

systemischenAnsätzenaus.SiekönneneineBereicherungim gesellschaftlichen

Diskurs um Geschlechtlichkeitdarstellen.Dermehrdimensionale Blick auf

lebendige,komplexeSystemejenseitsderaltenParadigmenlohntsichauchin

BezugaufGeschlechtlichkeitundaufdasevolutionäreAbenteuerMensch.Die

Angst vor einem Universum zu verlieren, welches mit grenzenlosen

MöglichkeitenundVariablenohne»festeOrdnung«ausgestattetist,unddie



Angstvoreinem selbstbestimmtenLebendarinaufzugeben,könntesichals

lohnenswerterweisen.

Ein immernoch aktuellerVertreterneuerSichtweisen wardervielzitierte

EvolutionsbiologeJ.B.S.Haldane:

»DasUniversum istnichtnurqueerer,alswirannehmen,sondernqueerer,alswir

überhauptannehmenkönnen«(Haldane,1928).

Beim GebrauchdesNaturbegriffesoderdesBegriffsvom Natürlichenistim

Allgemeinen,besondersaberinBezugaufMenschen,etwasVorsichtgeboten.

DieFähigkeitzuabstrahieren,dieumfassendeNutzungvonWerkzeugenund

Technik–auchdiekünstlerischeBefähigung–sowiedieaktiveGestaltungdes

Lebensraums gehören unmittelbar zur menschlichen Evolution.

Werkzeuggebrauchkommtauchim Tierreich,vorallem beiGliederfüßernund

Wirbeltieren – besonders beiVögeln und Affen – vor.Die Werkzeuge des

MenschensindaberinderRegelfürihrenGebrauchbesonderszugerichtet

(Becker,1993).AuchZoopharmakognosie–dieSelbstmedikationim Tierreich–

istweiterverbreitetalsbislangangenommen(Huffman,2003).Eineplausible

AbbildungvonallenSzenarienderMedizinevolutiondürfteZoopharmakognosie

alleinabernichtbereitstellen.GleichwohldürftenbiologischeAnnahmenallein

kein geeignetes Instrument zur Betrachtung kultureller Szenarien der

Menschwerdungdarstellen.

DerNaturbegriffoderdasNatürlichealsSymbolkannzudem hermeneutisch

beliebig daherkommen. Es wird je nach Bedarf von progressiven oder

konservativenArgumentationslagerngleichermaßenbemüht.

Naturwissenschaftendürfen– undsollen– kulturelleMythenundsichselbst

jedoch permanent herausfordern.Versteinerte,liebgewordene Paradigmen

dürfenLebennichtim Wegestehen.NaturwissenschaftensolltenLebennicht

eingrenzen.Aktuelle Antworten aus den Lebenswissenschaften sind aber

wichtigeImpulse.SiekönnenEmpowermentbefördern,indem fremdbestimmte

(biologische)DefinitionenundtradierteAusschlüssehinterfragtwerden.Diese

könnensichdurchselbstbestimmte,dynamischereVariablenersetzenlassen.

ReproduktiveSelbstbestimmungwirftauchvölligneueethischeFragestellungen

auf.Es lässt ein immenses Potenzialan möglichem,auch rechtlichem

Konfliktstofferahnen.

Lebenselbstist–im bestenundspannendstenSinnedesWortes–magischer

alsjederMythos,Mystery-ThrilleroderjedesWunder.Lebenhatseineeigene

Magie:dieMagiederkomplexenRealität.Diesemagverwundernunderstaunen.



Siekannmanchmalauchverunsichernddaherkommen.

LebendigwirdesdurchdasIndividuum.

VonMenschenundMäusen

ImmerwiedergeisternSchlagzeilendieRoteBiotechnologieundGeschlecht

betreffenddurchdieMedienlandschaft.RoteBiotechnologie,auchmedizinische

Biotechnologie genannt, umfasst die Bereiche der Biotechnologie, die

medizinischeAnwendungenzum Zielhaben.DieFarbeRotsymbolisiertdabei

dasBlut,stellvertretendfürdengesamtenmenschlichenOrganismus.

DawerdenadulteStammzellen,dieim erwachsenenMenschenvorkommen,zu

einem bestimmtenZelltypumgewandeltundvermehrt,unteranderem zuEizellen

bzw.Samenzellen,ungeachtetdes sonstigen geschlechtlichen Phäno-oder

Genotyps.Medienberichtetenzum Beispiel,dassesjapanischenForschernbei

Mäusenerstmalsgelungensei,StammzellenzuEizellenheranreifenzulassen

(Hayashietal.,2016).

MitsolcherTechnologie ließen sich Reproduktion und Elternwunsch völlig

revolutionierenodersogarvölligunabhängigvondersexuellenOrientierungund

dergeschlechtlichenIdentitätgestalten.

Immer eine Schlagzeile wert sind auch Gentherapie oder

Genbearbeitungstechnologien(GenomeEditing),dieeserlauben,genetisches

MaterialanbestimmtenStellenim Genom hinzuzufügen,zuentfernenoderzu

verändern.EineneueMethodeistbekanntalsCRISPR/Cas9.DieAbkürzungsteht

für»clustered regularly interspaced shortpalindromic repeats«,also kurze

palindromischeWiederholungssequenzen.BeidereinfachstenVarianteinjiziert

man RNA in die Zelle,die ein Protein namens Cas9 und eine jeweilige

Erkennungssequenzcodiert.

EineeingängigeErläuterungzurFunktionsweisevonCRISPR/Cas9fürLaienund

Nicht-NaturwissenschaftlerbietetfolgenderInternetartikel:»Wie funktioniert

CRISPR/Cas9?[…]UrsprungdesGeneEditingistdieErkenntnis,dassdieCas-

Proteine jede beliebige DNA zerschneiden,sofern man ihnen die passende

Erkennungs-RNA mitgibt.MehrmachtCRISPR/Cas9nicht.Nachdem Schnitt

verlässtmansichaufdienatürlichenReparaturmechanismenderZelle,dienun

vonselbstzum Tragenkommen«(vgl.Fischer,Spektrum Online,2017).

Eshandeltsichum andereZellenalsEi-undSamenzellen.DieVeränderungen

beträfendanninderFolgeunteranderem nurbestimmteGewebeundwürden

nichtvoneinerGenerationzurnächstenweitergegeben.

Mäuse sind dem Menschen genetisch nahe,weshalb sie auch in der



transgenetischenForschunggerneingesetztwerden.

AufsehenerregtedasForschungsteam um Veyrunesam InstitutdesSciencesde

l’évolution/CNRS,Montpellier(Veyrunes etal.,2010).Beiden fruchtbaren

»weiblichen« Mäusen derafrikanischen,freilebenden Mäusepopulation Mus

minutoideswurdezu75bis100ProzenteinsogenannterXY-Karyotyp(männlich

determiniert)festgestellt.Die»weiblichen«Mäusesindgenetisch»männlich«.

AusderzeitigerSichtderMedizinhandeltessichdaherum eineDSD-Störungder

Geschlechtsentwicklung – vormals XY-Geschlechtsumkehr, nunmehr XY-

Gonadendysgenesiegenannt.

Ähnlichesexistiertauchbeim Menschen.Aufdem 8.BerlinerSymposium für

Kinder-undJugendgynäkologiewurdeam 19.April2013eineFallbeschreibung

mit sogenannter kompletter Androgenresistenz (CAIS) mit Persistenz

(dauerhafterBeschaffenheit)vonMüllerstrukturenwieUterusundEierstöcken

sowieRegelblutung(Lehmann-Kannt,2013)aufderBasisvon46,XYundSRY-

positiv(»chromosomalmännlich«)vorgestellt.

Eine Frau mit»männlicher« Genetik oderein Mann mit»völlig weiblicher«

körpergeschlechtlicherEntwicklung?(vgl.Zobel,2014,2016)

DieArchitekturvongeschlechtskörperlichenStrukturenistvielzähligenVariablen

unterworfen,diebesondersdasGewebevonEierstockundHodenbetreffen.

ErwähntseiendieSOX-Genfamilie(Prior&Walter,1996)oderdieAromatase-

Gentranskription(Ghoshetal.,2009;Pannetieretal.,2006).BeiSäugetierenist

zwardervom Ychromosom codierte TranskriptionsfaktorSRY in derRegel

verantwortlich für die Ausbildung der indifferenten, pluripotenten

Keimdrüsenanlagen zu Hoden statt zu Eierstöcken, allerdings kann

Hodendifferenzierung auch in seinerAbwesenheitstattfinden.Ein einzelner

Faktor, der Transkriptionsregulator FOXL2, ist erforderlich, um die

TransdifferenzierungeinesausgebildetenEierstockszum Hodenzuverhindern.

DieInduktionvonFOXL2kannanscheinendzursofortigenHochregulationvon

hodenspezifischenGeneneinschließlichdesSRYkritischenZielgensSOX9führen.

Übereinstimmend erfolgte die Umprogrammierung der Granulosa- und

Thekazelllinien(Eierstock)zuSertoliundLeydigzelllinien(Hoden)vergleichbar

denenvon»männlichen«Geschwistern.DieZellenverändertenalsoaussich

herausihre»weibliche«ineine»männliche«Funktionsweise.DieErgebnisseder

ForschunganMäusenzeigtenauch,dassdieErhaltungdesovariellen

Typus(derEierstöcke)einlebenslangeraktiverProzessist.Der»weibliche«

Funktionsmodus wäre also kein passives Standardprogramm neben einem

»männlichen aktiven Spezialprogramm« wie vormals lange angenommen



(Uhlenhautetal.,2009).

Bei einigen genetisch »weiblich systematisierten« 46,XX-Menschen mit

Hodendeterminierung ist eine SRY-Translokation auf das X-Chromosom

beobachtetworden.AllerdingssindnachUntersuchungendiemeistenIndividuen

mitdem »weiblichen«Karyotyp46,XXalsSRY-negativbefundenworden.Damit

istkeinbekannteshodendifferenzierendes,alsmännlichsystematisiertesGen

vorhanden.IndenmeistenFällenwirdzudem einetypischeovarielleFunktion

(auchMenstruation)beobachtet.

Dersogenannte »weibliche«46,XX-Karyotyp sollbei60 bis 70 Prozentder

KeimdrüsenentwicklungvonOvotestis– densogenanntenechtenZwittern–

auftreten(UniversityofBabylon,2011;Guerraetal.,1998;

Güitrónetal.,1998).DieAusbildungderKeimdrüsenzuEierstöcken,Hodenoder

Mischformen(Ovotestis)istnichtmonokausalvonalsweiblichodermännlich

attribuiertenKaryotypenabhängigbzw.deralsmännlichattribuierteXY-Karyotyp

ist evolutionsbiologisch »jünger« als das Auftreten von »männlichen«

spermienerzeugendenFunktionsweisen.

FISH-ingGene

InBezugaufBiotechnologienwieCRISPR/Cas9magdieöffentlicheDiskussion

manchmaleinen interessanten bis hin zu amüsanten Charakterhaben.Im

Bereich von Geschlecht ist der selbstbestimmt maßgeschneiderte

Designerkörper Zukunftsmusik. Wahrscheinlich ist es, dass es den

selbstbestimmtmaßgeschneidertenDesignerkörperperGentechnikniegeben

wird.AusdenForschungsergebnissenderBio-undGentechnologieergibtsich

hierkein wirklich praktischerNutzen.Die Erwartungen an Ergebnisse zur

Beeinflussung komplexer molekulargenetischer Systeme wie das der

Geschlechtsdifferenzierungdürftensichalsüberzogenerweisen.

DieWissenschaftarbeitetnochdaranfestzustellen,obdieseAnsätzefürden

EinsatzanMenschenzum ZweckderHeilungundVorsorgeüberhauptsicherund

effektivbzw.genaugenugsind(Fischer,2017).

DerfremdbestimmtchirurgischverordneteStandardköperistfürMenschenmit

angeborenen Variationen der körperlichen Geschlechtsmerkmale in vielen

BereichenundvielenLändernallerdingsimmernochGegenwart.

Im FallvonangeborenenVariationenderkörperlichenGeschlechtsmerkmalewird

sichderim GewandderHeilungfremdbestimmtverordneteMusterkörperper

Gentechnologievermutlich als wederwirklich praktikabelnoch fürHeilung

effektivoderkosteneffizienterweisen.

In diesem Zusammenhang stellt sich aber die Verhinderung von Nicht-



StandardkörpernperBio-undGentechnologiebetreffenddiegegenwärtigewie

zukünftigeSituationandersdar.

Esseihierangemerkt,dassgenetischePräimplantationsdiagnostik(PID oder

PIDD)zunächstnuralsErgänzungzurassistiertenReproduktionstechnologie

begann.GenetischesPräimplantations-Screening(PGS)bezeichnetVerfahren,

dienichtnacheinerbestimmtenKrankheitsuchen,sondernebenPID-Techniken

verwenden,um Embryonenmiteinem sogenanntenRisikozuidentifizieren.

Molekulargenetische Analyse per PCR-basierten Methoden (Polymerase-

Kettenreaktion) findet allgemein Anwendung bei der Suche nach

monogenetischenStörungen,diedurcheinenDefektineinem einzelnenGen(=

mono-gen)hervorgerufenwerden.

FISHbeziehtsichaufdieFluoreszenz-in-situ-Hybridisierung,eineeffektiveReihe

von Techniken,die Forscherverwenden,um die Positionen von Genen auf

Chromosomen zu identifizieren.M-FISH identifiziertalleChromosomen oder

Chromosomenarmeaufeinmal,währendM-BANDdieverschiedenenRegionen

eineseinzelnenChromosomsidentifiziert.

Transkriptom- und Genexpressionsanalysen haben mittlerweile sogar die

genetische Transkriptionsaktivität– die Analyse derCodierung bzw.Nicht-

Codierung–zum Ziel.DabeierfolgtentwederKonzentrationaufeineTeilmenge

relevanterZielgeneundTranskriptomeoderaufProfilierungvonTausendenvon

Genen gleichzeitig,um ein globales Bild der Zellfunktion zu erstellen.

Genexpressionsanalysenkönneneinen»Schnappschuss«vonaktivexprimierten

Genen und Transkriptomen unter verschiedenen Bedingungen liefern.Die

Transkriptomanalyse durch RNA-Sequenzierung (RNA-Seq) ermöglicht die

UntersuchungeinesTranskriptomsmitunübertroffenerAuflösung.

EinheitlicheBestimmungenzum SchutzvonEmbryonengibteswederaufEU-

EbenenochinBezugaufSchutzundForschungaufinternationalerEbene,wobei

derTechnologietransferkeineGrenzenkennt– selbstzwischenLändernmit

relativ rigiden Schutzbestimmungen wie Deutschland und solchen Ländern,

welche über keine maßgeblichen bzw. stringenten Schutzbestimmungen

verfügen.EinigenationaleBehörden,sogardiebritischeBehördefürmenschliche

BefruchtungundEmbryologie(UKHumanFertilizationandEmbryologyAuthority),

führenListenvonKonditionen,fürdiePIDzulässigist,einschließlichdermeisten

intersexuellenKonditionenlautDSD-Terminologiewie5-Alpha-Reduktase-Mangel,

Androgen-Insensitivitätssyndrom, kongenitale Nebennierenhyperplasie

(CAH/AGS),46,XY-Geschlechtsumkehr bzw.46,XY-Gonadendysgenesie oder

Gonadenmosaik.



Dabeiistes unerheblich,ob diese »Konditionen« nun Disorders of Sex

Development(StörungenderGeschlechtsentwicklung)oderDifferencesofSex

Development(UnterschiedederGeschlechtsentwicklung)genanntwerden.

Fazit

EsfehltnichtnurdielängstüberfälligeThematisierung derBedeutung von

Biotechnologie und Pränataldiagnostik für Menschen mit angeborenen

Variationen der körperlichen Geschlechtsmerkmale. Die

personenstandsrechtlicheDebatteum diedritteOption und Diskussionen in

»LGBTTIQ-Nischen«reichennichtaus.

Es fehlen für die meisten medizinischen Indikationen entsprechende

Beratungsangebote. Die ethisch legitimierten Ansprüche von Eltern und

»Patienten« bleiben unerfüllt.Es fehlen Strukturen,die eine nachhaltige

Entwicklung,EvaluationundImplementierunghochwertigerEntscheidungshilfen

undBeratungsangeboteermöglichen.

Leben,das bedeutetkomplexe Realität,komplexe Wechselwirkungen und

Potenzialitäten.LebenselbstmagmagischeralsjederMythos,Mystery-Thriller

oderjedesWundersein.DamitBio-undGentechnologiefürmancheMenschen

bzw.KindermitangeborenenVariationenderkörperlichenGeschlechtsmerkmale

abernichtzum »CrimeMystery«wird,darfdienotwendigeThematisierungnicht

weiterausbleiben.
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