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KREISLAUFWIRTSCHAFT

Bakterien wandeln Plastikmull zu

Vanille-Aroma um

Jedes Jahr werden weltweit tber 350
Millionen Tonnen Plastik produziert, zum
Grossteil aus fossilen Rohstoffen wie Erdol
oder Erdgas. Nur ein Teil des Kunststoffs
wird nach Verwendung weiterverwertet. Im-
mer grossere Mengen gelangen in die Um-
welt und kénnen Okosysteme beeintrachti-
gen. Sowohl um diese Belastungen zu redu-
zieren als auch um fossile Rohstoffe einzu-
sparen und damit das Klima zu schonen
sind dringend Losungen fir ein effizienteres
Recycling oder fUr eine Weiterverwertung
von Kunststoffen gefragt.

Polyethylenterephthalat, allgemein
als PET bekannt, ist eine grosse Erfolgsge-
schichte. Sowohl als Textilfaser (Polyester)
als auch als Verpackungsmaterial wird es
seit vielen Jahren geschatzt. Es ermdglicht
die Produktion stabiler, leichter und trans-
parenter Lebensmittelverpackungen und
Getrankeflaschen. Die Jahresproduktion
von PET-Flaschen wird auf dber 500 Milliar-
den Stuck geschatzt. PET lasst sich hervor-
ragend rezyklieren und z. B. zu neuen Fla-
schen verarbeiten. In der Schweiz werden
um die 80% aller PET Flaschen wiederver-
wertet. Die Recyclingquote liegt allerdings
in vielen Landern deutlich tiefer, viele PET
Produkte landen im Hausmdill. Auch fir
PET-Reststoffe sind daher effiziente Verfah-
ren flr eine nachhaltige Nutzung wichtig.

Hier setzen neue Forschungsarbeiten
von Joanna C. Sadler und Stephen Wallace
von der University of Edinburgh in Schott-
land an. Sie wollten ein Verfahren entwi-
ckeln, mit dem aus PET Abféllen hoherwer-
tige Substanzen produziert werden konnen,
um durch ein «Upcycling» die 6kologisch
sinnvolle Kunststoffverwertung auch wirt-
schaftlich interessant zu machen. Sie wahl-
ten als Zielprodukt Vanillin, das gewisse
strukturelle Ahnlichkeiten zu den chemi-
schen Bausteinen aufweist, aus den PET
besteht. Vanillin ist der Haupt-Geschmacks-
trager von Vanilleschoten, aber echtes Va-
nille-Aroma ist sehr teuer und nur be-
schrankt verfligbhar. Daher besteht eine

grosse und rasch wachsende Nachfrage
nach alternativ hergestelltem Vanillin, zum
Beispiel durch Umsetzung anderer biologi-
scher Rohstoffe oder durch chemische Syn-
these. Vanillin wird nicht nur fur die Lebens-
mittelherstellung verwendet, sondern auch
in der Kosmetikindustrie, fur Reinigungsmit-
tel und als chemischer Grundstoff.

PET lasst sich durch ein biotechnolo-
gisches Verfahren mit Hilfe von Enzymen in
seine chemischen Grundbausteine (Mono-
mere) zerlegen. Diese kdnnen wieder zu
PET verkettet werden. Aktuell wird an die-
sem Recyclingprozess intensiv gearbeitet.
Sadler und Wallace wollten jedoch einen
Schritt weiter gehen. Um aus den PET-
Grundbausteinen Vanillin zu produzieren,
statteten sie die in der Natur weit verbreite-
ten Escherichia coli Bakterien mit sechs zu-
satzlichen Genen aus verschiedenen Orga-
nismen aus, um so einen ganz neuen Stoff-
wechselweg einzufihren. Tatsachlich konn-
ten die Bakterien Vanillin herstellen, wenn
sie mit PET-Monomeren geflittert wurden.
Eine Optimierung der Kulturbedingungen
fihrte zu einer dber 100-fachen Verbesse-
rung der Ausbeute. Schliesslich zeigten die
Forscher anhand einer PET-Flasche aus
dem Mull, wie diese erst enzymatisch zer-
legt und dann mit Hilfe der Bakterien zu Va-
nillin umgewandelt werden konnte.

«Dies ist das erste Beispiel der Nut-
zung eines biologischen Systems, um Plas-
tik in eine wertvolle Industriechemikalie auf-
zuwerten. Das hat sehr spannende Auswir-
kungen fir die Kreislaufwirtschaft», betonte
Erstautorin Joanna Sadler.

Quellen: Joanna C. Sadler & Stephen Wallace
2021, Microbial synthesis of vanillin from waste
poly(ethylene terephthalate), Green Chemistry
(advance publication online 10.06.2021,
doi:10.1039/D1GCO0931A); Bacteria serves tasty
solution to plastic crisis, University of Edinburgh
News, 10.06.201; Bakterien verwandeln Plastik in
Vanille-Aroma, 20 Minuten, 15.06.2021; V. Tour-
nier et al. 2020, An engineered PET depolymer-
ase to break down and recycle plastic bottles,
Nature 580:216-219 (2020); Global Consumer
Brands Unveil World's First Enzymatically Recy-
cled Bottles, BusinessWire.com, 24.06.2021
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PFLANZENZUCHTUNG

Gen-Kassette ermoglicht Weizen mit
mehrfacher Pilzresistenz

Weltweit gehort der durch den Pilz
Puccinia graminis verursachte Schwarzrost
zu den gefahrlichsten Getreidekrankheiten,
und kann grosse Ernteverluste verursachen.
Die Zlchtung resistenter Sorten stellt sich
als schwierig heraus, da sich der Pilz rasch
anpassen und so Pflanzenresistenzen
durchbrechen kann. Die Dauerhaftigkeit und
das Spektrum der Pilzresistenz werden
durch die Einfihrung von mehr als einem
Schwarzrost-Resistenzgen verbessert. Aller-
dings ist es mit klassischer Kreuzungs-
ZUuchtung sehr schwierig und zeitaufwan-
dig, mehrere Resistenzen in einer Sorte zu
vereinen.

Forschende von vier Kontinenten ha-
ben jetzt die Resultate einer umfangreichen
Zusammenarbeit prasentiert, mit der sie die
Weizen-Zlchtung einen grossen Schritt vo-
ranbringen mochten. Sie haben finf unter-
schiedliche Resistenzgene aus Weizen iso-
liert, die gegen verschiedene Varianten des
Schadpilzes wirken, und sie mit molekular-
biologischen Methoden zu einer Gen-Kas-
sette zusammengefasst. Diese wurde an-
schliessend an einer Stelle des Erbguts der
anféalligen Sommerweizensorte «Fielder» in-
tegriert. Die so erhaltenen Pflanzen stellten
sich als resistent gegen eine breite Auswahl
hochansteckender und aggressiver
Schwarzrost-Varianten heraus.

Es war nicht ausgeschlossen, dass
sich die gleichzeitige Aktivitat mehrerer Re-
sistenzgene nachteilig auf die Pflanzen aus-
wirkt. Die Forscher untersuchten daher
wichtige Pflanzeneigenschaften, wie
Grosse, Blattflache, Entwicklungsgeschwin-
digkeit, Korngrosse und Ertrag. Sie

beobachteten jedoch keine auffélligen Un-
terschiede zu unveranderten «Fielder»-
Pflanzen. Eine technische Herausforderung
bei den Arbeiten war die Grosse der aus
funf einzelnen Resistenzgenen kombinier-
ten Kassette. Diese betrug etwa 37'000 Ba-
senpaare, also Buchstaben des genetischen
Codes. Fur die Zusammenstellung der Gene
hatten die Forscher daher eigens eine neue,
hocheffiziente Klonierungsmethode entwi-
ckelt.

Die gentechnische Ubertragung von
finf Resistenzeigenschaften zugleich ist
deutlich schneller als die klassische Kreu-
zungszlchtung. Da die neu eingefiihrte ge-
netische Information an einer einzigen Posi-
tion des Erbguts integriert wird, bleibt sie
bei nachfolgenden Kreuzungen als Einheit
erhalten und fallt nicht auseinander, wie das
bei Genen an verschiedenen Positionen der
Fall ware. Das erleichtert eine Weiterliber-
tragung der neuen Resistenzeigenschaften
durch klassische Kreuzungen. Die Kombina-
tion mehrerer Resistenzgene in einer
Pflanze macht es flr den Krankheitserreger
viel schwieriger, die Abwehrkrafte der Pflan-
zen zu durchbrechen. Ideal ware es, fir je-
den Standort eine Kombination von lokal
angepassten Pflanzensorten und regional
zusammengestellten Resistenzgen-Kasset-
ten zu entwickeln, die sich an den vorhande-
nen Schwarzrost-Varianten orientieren.
Dadurch konnten Ernteverluste und der Fun-
gizideinsatz reduziert werden.

Quellen: Ming Luo et al. 2021, A five-transgene
cassette confers broad-spectrum resistance to a
fungal rust pathogen in wheat, Nature Biotech-
nology 39:561-566 (2021); Sonja Billerbeck
2021, Moving towards chemical-free agriculture,
37 kb at a time, Synthetic Biology, 6(1):ysab009
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HERZ-KREISLAUF-ERKRANKUNGEN

Vielversprechender Gentherapie-Ansatz

zur LDL Cholesterinreduktion

Herz-Kreislauferkrankungen stellen in
den Industrienationen die haufigste Todes-
ursache dar. Eine wichtige Rolle dabei spielt
das LDL Cholesterin, ein Transportvehikel
fir das in der Leber gebildete Cholesterin.
Eine zu hohe Konzentration von LDL Cho-
lesterin im Blut, wie sie bei etwa jedem drit-
ten Menschen in Mitteleuropa beobachtet
wird, hat nachteilige Auswirkungen. Eine
verstarkte Ablagerung von Cholesterin ver-
dickt die Gefasswande und macht sie un-
elastisch. Der Vorgang wird als Arterienver-
kalkung (Atherosklerose) bezeichnet. Durch
die Gefassverengung kommt es zu Durch-
blutungsstorungen, Blutgerinnseln, Schlag-
anfallen und Herzinfarkten. Besonders hohe
LDL-Cholesterinwerte im Blut vervielfachen
das Risiko fur Herz-Kreislauferkrankungen.

Verschiedene Medikamente konnen
den LDL-Cholesteringehalt im Blut ginstig
beeinflussen. Statine reduzieren die Choles-
terinsynthese und auch das Risiko fir Herz-
infarkte. Allerdings halten sich viele Patien-
ten nicht an die tagliche Einnahme. Es gibt
andere medikamentdse Behandlungen mit
langeren Zeitabstanden zwischen den Ein-
nahmen, aber auch hier ist eine lebenslange
und damit teure Therapie erforderlich.

Zwei Gruppen von Forschenden, ein
internationales Team mit starker Beteili-
gung von Universitat und ETH Zurich unter
Leitung von Prof. Gerald Schwank (Roth-
gangl 20217) und eine US-amerikanische
Gruppe um Dr. Sekar Kathiresan (Musunuru
2021) prasentieren jetzt vielversprechende
Resultate eines gentherapeutischen Ansat-
zes in Versuchen mit Javaneraffen. Dies er-
offnet die Moglichkeit einer einmaligen,
langjahrig wirksamen Behandlung.

Das PCSK9 Gen ist an der Regulie-
rung des Blutfettgehaltes beteiligt, und
bremst die Entfernung von LDL-Cholesterin.
Eine gezielte Ausschaltung von PCSK9
durch Genomeditierung kann daher den
LDL-Cholesteringehalt senken. Die

Wissenschaftler wahlten daflr den Ansatz
der Basen-Editierung, bei der das Erbgut
nicht geschnitten wird, sondern nur einzelne
Buchstaben des genetischen Codes veran-
dert werden. Sie verpackten mRNA mit der
genetischen Information fur den Basen-Edi-
tor zusammen mit der «Ziel-Adresse»
(gRNA) in Lipid-Nanopartikel, die gezielt von
der Leber aufgenommen werden. In diesem
Organ ist das PCSK9-Gen hauptsachlich ak-
tiv. Nach der Injektion in die Versuchstiere
wurde das Zielgen tatsachlich in einem we-
sentlichen Teil der Leberzellen inaktiviert.

Beide Forschergruppen konnten zei-
gen, dass dies zu einer reduzierten Produk-
tion des PCSK9 Eiweisses, und dadurch zu
einem deutlichen Rickgang des LDL-Cho-
lesteringehaltes im Blut fihrte. In den Ver-
suchen von Musunuru (2021) wurde acht
Monate nach einer einmaligen Behandlung
eine um 90 % verringerte PCSK9-Produk-
tion, und ein um 60% reduzierter LDL-Cho-
lesteringehalt im Blut gemessen. Das ist
mindestens so gut wie die Resultate bisher
verfliigbarer Medikamente — mit dem gros-
sen Vorteil, dass moglicherweise eine ein-
malige Behandlung fir eine nachhaltige
Verbesserung genlgt. Die Zellen der Leber
erneuern sich nur sehr langsam. Gentische
Veranderungen an unerwarteten Positionen
beobachteten die Forscher nur sehr selten.

Bevor dieser vielversprechende Gen-
therapie-Ansatz an Patienten erprobt wer-
den kann, mussen allerdings noch umfang-
reiche Wirksamkeits- und Sicherheitsstu-
dien durchgefihrt werden.

Quellen: Sebastiaan Johannes van Kampen &
Eva van Rooij 2021, CRISPR base editing lowers
cholesterol in monkeys, Nature Biotechnology
(advance online publication 24.06.2021,
doi:10.1038/s41587-021-00975-8); Tanja
Rothgangl et al. 2021, In vivo adenine base edit-
ing of PCSK9 in macaques reduces LDL choles-
terol levels, Nature Biotechnology (advance
online publication, 19.05.2021, doi:
10.1038/s41587-021-00933-4); Kiran Musunuru
et al. 2021, In vivo CRISPR base editing of PCSK9

durably lowers cholesterol in primates, Nature
503:429-434
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KONSUMENTEN-NUTZEN

CRISPR/Cas9 zur Verbesserung der
Kornqualitat be1 Weizen

Brotweizen ist sehr gut genetisch un-
tersucht. Fur viele wichtige Pflanzeneigen-
schaften ist bekannt, durch welche Gene sie
beeinflusst und gesteuert werden. Das fihrt
aber nicht dazu, dass diese Eigenschaften
durch herkdmmliche Zichtungsverfahren
einfach beeinflusst werden kénnen. Oft feh-
len geeignete Sorten als Ausgangsmaterial
flr die Zlchtung, welche genau die ge-
wilnschten Eigenschaften aufweisen. Vor
allem wenn bestimmte Kombinationen von
Eigenschaften erzielt werden sollen, ist die
herkémmliche Ziichtung verbesserter Wei-
zensorten sehr langwierig.

Hier bieten innovative Zlchtungsver-
fahren wie die Genomeditierung eine grosse
Chance. Sie ermoglichen es, verschiedene
gewlinschte Veranderungen einzufihren,
ohne dabei die bewahrten Eigenschaften
der Ursprungssorte zu verlieren. Ein chinesi-
sches Forscherteam zeigt jetzt, wie man
mit Hilfe der Genschere CRISPR/Cas9 zent-
rale Eigenschaften der Kornqualitat bei Wei-
zen anpassen kann. Dabei wurde die Harte
der Korner, die Starkequalitat und die Korn-
Farbe verandert.

Das pinb Gen von Weizen kontrolliert
die Harte der Korner, und damit entschei-
dend die Verarbeitungseigenschaften.
Durch eine gezielt durch einen Schnitt mit
CRISPR/Cas9 im pinb Gen eingefihrte Mu-
tation konnten die Forscher in einem Schritt
eine Weichweizensorte in eine Hartweizen-
sorte verwandeln.

Das waxy Gen beeinflusst die Starke-
zusammensetzung der Weizenkorner, und

ist daher fur die Mehlqualitat wichtig. Durch
gerichtete Mutationen in waxy wurde der
Gehalt an Amylose in den Kornern deutlich
reduziert, bei unverandertem Gesamtstarke-
Gehalt. Das flhrte zu einer klebrigeren Star-
kequalitat.

Das ppo Gen, verantwortlich fur die
Produktion des Enzyms Polyphenoloxydase,
kann zu einer unerwiinschten dunklen Ver-
farbung von Produkten aus Weizenmehl
fihren. Gerichtete Mutagenese mit
CRISPR/Cas9 reduzierte die Aktivitat des
Enzyms um 86 %. Auch das fiir die Produk-
tion eines gelblichen Farbstoff verantwortli-
che psy,Gen, welches das an der Karotinoid-
Biosynthese beteiligte Enzym Phytoensyn-
thase kodiert, konnten die Forscher treffen
und damit seine Funktion einschranken.

Zusammengenommen ermoglichte
die Genomeditierung mit CRISPR/Cas9 ge-
richtete Veranderungen in vier Weizengenen
mit wichtigen Funktionen fir die Beschaf-
fenheit der Weizenkorner. So kann der
Werkzeugkasten fir die Pflanzenzichtung
deutlich erweitert werden. Die Forscher se-
hen vor, die so erzeugten Pflanzen-Varian-
ten als Elternlinien fur klassische Kreuzun-
gen in Zlichtungsprogrammen einzusetzen,
um die Kornqualitat von Elite-Weizensorten
zu steigern und ihre Eigenschaften masszu-
schneidern.

Quelle: Shujuan Zhang et al. 2021, CRISPR/Cas9-
mediated genome editing for wheat grain quality
improvement, Plant Biotechnology Journal (ad-
vance online publication, 18.06.2021, doi:

10.1111/pbi.13647).
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NACHHALTIGKEIT

Durretoleranter Weizen als Premium-

Produkt in Sudamerika

Konsumentinnen und Konsumenten
achten vermehrt darauf, wie die Produkte
ihres taglichen Bedarfs hergestellt werden.
Dabei spielt es nicht nur eine wichtige Rolle,
von wo die Produkte stammen und wer sie
produziert hat. Auch eine umweltvertragli-
che Produktion wird zunehmend gefordert.
Immer mehr Anbieter kommen diesem
Nachhaltigkeits-Trend entgegen, indem Sie
bewusst Produkte anbieten, die den Konsu-
menten-Anliegen entsprechen.

Die stidamerikanische High-End Kaf-
feehaus- und Lebensmittelkette Havanna,
mit Uber 300 Geschaften in zahlreichen
Landern, und das argentinische Agrar-Bio-
tech-Unternehmen Bioceres Crop Solutions
haben jetzt zusammengespannt. Sie wollen
in Zukunft zundchst den anspruchsvollen
Havanna-Kunden in Brasilien und Argenti-
nien Backwaren mit einem verbesserten
Umweltprofil anbieten. Dazu gehoren ein re-
duzierter CO2-Fussabdruck und andere kli-
mafreundliche Eigenschaften, welche unbe-
rihrte Okosysteme entlasten.

Im Zentrum dabei steht der von Bio-
ceres entwickelte trockentolerante HB4-
Weizen. Die transgene Sorte mit einem zu-
satzlichen Gen aus der Sonnenblume liefert
bei Durrestress bis zu 20% hohere Ertrage.
Bessere und stabilere Ernten verbrauchen
bei dem Anbau weniger Ressourcen, und
belasten daher die Umwelt weniger als

herkommliche Pflanzen. HB4-Weizen hat
bei Trockenheit auch eine um 7 % gestei-
gerte CO2-Bindung. Im Oktober 2020 wurde
die Weizensorte in Argentinien fir Anbau
und als Lebensmitte zugelassen (Paint Nr.
220, Oktober 2020).

Konsumenten sollen kiinftig mittels
Blockchain-Technologie den Warenfluss der
Produkte vom Feld bis auf den Teller verfol-
gen konnen, und so auch Details zu den An-
baubedingungen und zu den Klimaauswir-
kungen erfahren. Das kommt dem gestiege-
nen Informationsbedtirfnis entgegen. Die
Zusammenarbeit zwischen Havanna und Bi-
oceres umfasst auch Anséatze der regenera-
tiven Landwirtschaft, die durch digitale
Werkzeuge unterstitzt werden. Damit soll
die Klimaneutralitat der Landwirtschaft wei-
ter vorangetrieben werden.

Wahrend noch nicht klar ist, ab wann
der dirretolerante HB4-Weizen angebaut
wird, spielen HB4-Sojabohnen bereits jetzt
eine zunehmende Rolle. Die trockentoleran-
teren Sorten sind in Argentinien, Brasilien
und den USA zugelassen. In Argentinien
wurden bereits tber 20'000 Ha fiur die Saat-
gut-Vermehrung angebaut.

Quellen: Argentina first to market with drought-
resistant GM wheat, Nature Biotechnology
39:652 (2021); Bioceres Crop Solutions An-
nounces Agreement with Havanna to Offer Con-
sumers HB4 Wheat-Based Sustainable Products
Bioceres Media release, 10.05.2021.
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