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Neue Zichtungstechnologien: Anwendungsbeispiele aus der Pflanzenforschung

Neue Zuchtungstechnologien:

Anwendungsbeispiele aus der Pflanzenforschung

Das Schweizer Parlament hat den Bundesrat beauftragt, eine Zulassungsregelung fir Produkte aus neuen Ziichtungstech-
nologien vorzulegen. Eine Vorbedingung fir die Zulassung ist, dass diese Produkte der Schweizer Landwirtschaft, der Um-
welt oder den Konsumentinnen und Konsumenten einen Mehrwert bieten. Die Akademie der Naturwissenschaften stellt
hier fiinf Beispiele von Nutzpflanzen vor, die in der Ziichtungsforschung mithilfe der Genom-Editierung entwickelt wurden

und die auch fir die Schweiz von Interesse sein kdnnten.

In der Schweiz gilt seit 2005 ein Moratorium fiir den An-
bau gentechnisch verdnderter Pflanzen. Die Bundesver-
sammlung hat dieses Moratorium im Maérz 2022 um wei-
tere vier Jahre verldngert. Gleichzeitig hat sie aber den
Bundesrat damit beauftragt, spétestens bis Mitte 2024
einen Erlassentwurf fiir eine risikobasierte Zulassungs-
regelung fiir Nutzpflanzen vorzulegen, «die mit Metho-
den der neuen Ziichtungstechnologien geziichtet wurden,
denen kein transgenes Erbmaterial eingefiigt wurde und
die gegeniiber den herkémmlichen Ziichtungsmethoden
einen nachgewiesenen Mehrwert fiir die Landwirtschaft,
die Umwelt oder die Konsumentinnen und Konsumenten
haben.»"

Welche Techniken von der Zulassungsregelung erfasst
werden sollen, wurde dabei nicht explizit festgehalten.
Die Genom-Editierung ist der meistdiskutierte Ansatz
neuer Ziichtungstechnologien. Sie ermoglicht es, an vor-
bestimmten Stellen im Erbgut Anderungen vorzunehmen.
Die Genom-Editierung kann unter anderem genutzt wer-
den, um kleine Mutationen zu bewirken (siehe Kasten
S. 7). So entstehen Verdnderungen, die im Prinzip auch
spontan in der Natur oder durch Mutationsziichtung auf-
treten und in der herkémmlichen Ziichtung genutzt wer-
den konnen. In der Schweiz und in der EU gelten diese
Verfahren zurzeit rechtlich als Gentechnik und die daraus
entstandenen Pflanzen als gentechnisch verdnderte Orga-
nismen (GVQO).?

Die Akademie der Naturwissenschaften Schweiz stellt
hier fiinf Beispiele aus der internationalen Ziichtungs-
forschung vor, die potenziell auch in der Schweiz einen
Mehrwert bieten kénnen. Um diesen Zusatznutzen ein-
schédtzen zu konnen, orientiert sich diese Schrift an den
Zielen fiir die Pflanzenziichtung, wie sie die «Strategie
Pflanzenziichtung 2050» des Bundesamts fiir Landwirt-
schaft festhélt: Die Pflanzenziichtung soll insbesondere
dazu beitragen, dass weiterhin hochwertige, an die viel-
faltigen Standortbedingungen und Anbausysteme der
Schweiz angepasste Sorten zur Verfiigung stehen. Ange-
strebt werden also Nutzpflanzen, die auch bei sich &n-
dernden Klimabedingungen hohe, stabile Ertrage liefern
und dabei die natiirlichen Ressourcen schonen.’

Die vorgestellten Pflanzen enthalten keine artfremden
Gene, sondern Mutationen, die durch die Genom-Editie-
rung gezielt ausgeldst wurden. Die kurze Zusammenstel-
lung ist nicht als umfassende Analyse der 6kologischen,
gesundheitlichen oder sozio-tkonomischen Auswirkun-
gen zu verstehen, die eine Einfithrung der hier vorgestell-
ten Pflanzen in die Schweizer Landwirtschaft und den
Schweizer Markt hétte. Vielmehr sollen die vorgestellten
Beispiele als Grundlage dienen, um dariiber zu diskutie-
ren, ob und unter welchen Bedingungen die neuen Ziich-
tungstechniken einen Mehrwert fiir die Landwirtschaft,
die Umwelt oder die Konsumentinnen und Konsumenten
bieten kénnten, wie es der parlamentarische Auftrag ver-
langt.

Weltweit sind mehr als 700 Forschungsprojekte bekannt,
die Nutzpflanzen mithilfe der Genom-Editierung entwi-
ckeln bzw. entwickelt haben.* Diese Schrift stellt also nur
eine kleine Auswahl an Beispielen vor. Die Ziichtungsfor-
schung arbeitet an Sorten mit unterschiedlichsten Eigen-
schaften wie verbesserter Néhrstoffzusammensetzung,
hoherem Ertrag, Resistenz gegeniiber Schddlingen und
Krankheiten, Herbizidtoleranz, Widerstandskraft gegen
Trockenheit und Hitze oder ldngerer Lagerbarkeit (siehe
Tabelle).
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Tabelle: Anzahl Projekte aus der weltweiten Pflanzenzichtungsforschung mit Genom-Editierung, kategorisiert nach Zichtungsziel

Lagerungsanforderungen oder Verhinderung von Braunfarbung.

Zichtungsziel Beschreibung Anzahl
Projekte
Verbesserter Nahrwert Veranderte Zusammensetzung von Vitaminen, Starke, Olen, Eiweissen, 156
: Nahrungsfasern, um den Nahrwert zu verbessern, sowie Reduktion natdrlich vorkom-
mender toxischer Substanzen, Allergenen etc.
Wachstum und Ertrag Erhohter Ertrag in Bezug auf die Effizienz der Photosynthese, die Grosse 156
: oder das Gewicht der Frichte oder die Anzahl Bliten, Samen und Frichte.
Verbesserte Pflanzenarchitektur wie z. B. Pflanzenhdhe und -form,
Wachstumsmuster und Fruchtformen.
Krankheits- Resistenz gegen Pflanzenkrankheiten, u.a. durch Bakterien, Viren, Pilze, 126
und Schadlingsresistenz Insekten oder Fadenwirmer verursacht.
Industrielle Anwendungen : Anwendungen von industriellem Interesse wie beschleunigte Zichtungsverfahren, 99
Biotreibstoffproduktion, effiziente Stickstoffnutzung etc.
Toleranz gegen abiotischen : Toleranz gegen abiotische Stressfaktoren wie DUrre, Hitze, Kalte, Salz, 58
Stress Uberschwemmung und UV-Bestrahlung.
Herbizidtoleranz Toleranz der Pflanzen gegen verschiedene Arten von Unkrautbekampfungsmitteln 52
(Herbiziden).
Geschmack und Farbe Veranderter Geschmack oder veranderte Farbe des Produkts. 40
Lagerfdhigkeit Verbesserung der Lagereigenschaften, wie z. B. langere Haltbarkeit, veranderte 15

Weltweit sind aktuell 702 Forschungsprojekte bekannt, welche die Genom-Editierung in Uber 60 verschiedenen Pflanzenarten anwenden.

Die am hdufigsten bearbeiteten Kulturpflanzen sind Reis, Tomate, Mais, Weizen, Soja, Raps und Kartoffeln. Dabei wird die Veranderung einer breiten

Palette von Eigenschaften angestrebt. Etwa ein Viertel der Projekte befassen sich mit Schadlings- und Krankheitsresistenzen (126 Projekte)
oder Toleranz gegen abiotischen Stress (58 Projekte), welche fur die Schweiz Landwirtschaft besonders relevant sein konnten.

(Quelle: EU-SAGE* und Dima et al. 2022°)

Fiir die Schweizer Landwirtschaft wiirden momentan in
erster Linie Sorten mit Resistenz gegen Schéddlinge und
Krankheiten einen Mehrwert bringen, weil dadurch der
Einsatz von Pflanzenschutzmitteln reduziert werden
kann. Zudem gibt es nicht gegen alle Schéddlinge und
Krankheiten effektive Pflanzenschutzmittel, etwa weil
die jeweiligen Erreger gegen die Mittel resistent gewor-
den oder Wirkstoffe nicht mehr zugelassen sind. In die-
sen Féllen sind resistente Pflanzensorten essentiell, um
Ertragsausfédlle zu vermindern. Ebenfalls von Interesse fiir
die Schweiz sind Sorten, die den verdnderten Klimabe-
dingungen, z.B. Trockenheit oder Hitze, angepasst sind.
Einzelne Genverdnderungen konnen die Hitze- und Tro-
ckentoleranz zwar verbessern, aber insgesamt handelt es
sich um eine komplexe Eigenschaft, die von einer Viel-
zahl von Faktoren und Genen abhéngt. Deshalb befinden
sich die meisten Pflanzen mit den entsprechenden Merk-
malen erst im Stadium der Grundlagenforschung.® Fiir
Konsumentinnen und Konsumenten kénnten schliesslich
auch Pflanzen einen Mehrwert bringen, die eine verbes-

serte Nahrstoffzusammensetzung aufweisen, wie bspw.
einen héheren Vitamingehalt, oder die weniger Allerge-
ne und natiirlich vorkommende gesundheitsschidigende
Substanzen enthalten.

Die fiinf hier vorgestellten Beispiele fokussieren auf die
beiden Eigenschaften der Krankheitsresistenz und der Al-
lergenreduktion. Zudem wurden Nutzpflanzen gewihlt,
die fiir die Schweizer Landwirtschaft von grosser Bedeu-
tung sind: Weizen ist der wichtigste Energielieferant in
der Schweizer Erndhrung und wird fast auf einem Drit-
tel der hiesigen Ackerflichen angebaut.” Kartoffeln sind
ebenfalls beliebte Grundnahrungsmittel, die zudem zum
grossten Teil aus Schweizer Produktion stammen.® Apfel
und Tomaten gehoren zu den meistkonsumierten Friich-
ten bzw. Gemiisen. Apfel stammen dabei grosstenteils aus
der Schweiz,” bei den Tomaten sind es mehr als die Half-
te.” Weinreben schliesslich sind Teil der wirtschaftlich
bedeutsamsten Kulturpflanzen der hiesigen Landwirt-
schaft. Kartoffeln, Apfel und Weinreben sind allerdings
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auch jene Kulturarten, die in der Schweiz am héufigsten
mit Pflanzenschutzmitteln behandelt werden. Insgesamt
wird mengenmaéssig etwa die Hélfte aller in der Schweiz
eingesetzten Pflanzenschutzmittel fiir diese drei Kultur-
arten verwendet."’

Alle vorgestellten Beispiele befinden sich noch in der For-
schungs- und Entwicklungsphase. Sie sind in erster Linie
als Modelle zu verstehen, die zeigen, dass die vorgestell-
ten Anwendungen im Prinzip machbar sind. Ob sich die

Genom-Editierung

Bei der Genom-Editierung wird das Erbgut einer Pflanze an be-
stimmten Stellen verandert, um dadurch gewinschte Eigen-
schaften zu erhalten. Dabei werden molekulare Werkzeuge wie
das CRISPR/Cas-System genutzt, die den DNA-Doppelstrang der
Pflanze an einer zuvor festgelegten Stelle durchtrennen kénnen.
Bei der nachfolgenden Schliessung der Schnittstelle durch das
natirliche Reparatursystem der Pflanze kdnnen Veranderun-
gen (Mutationen) im Genom entstehen. Die Methode kann un-
terschiedlich verwendet werden: Bisher werden in den meisten
Fallen kleine Mutationen genutzt, um ein einzelnes Gen auszu-
schalten. Es ist aber auch mdglich, mehrere Gene gleichzeitig
auszuschalten oder gezielt umzuschreiben. Ausserdem kann
die Methode auch genutzt werden, um zusatzliche Gene an be-
stimmten Stellen im Genom einzubauen. Diese Gene kdnnen
aus der gleichen Art (cisgen) oder einer anderen Art (transgen)
stammen.

hier prasentierten Beispiele bis zur Marktreife entwickeln
lassen und sich am Markt durchsetzen wiirden, ist offen.
Das langjdhrige Moratorium und die hohen regulatori-
schen Hiirden in der Schweiz und in Europa haben bisher
die Anreize reduziert, mit Hilfe der Genom-Editierung ge-
zielt Sorten mit relevanten Eigenschaften fiir die Schweiz
zu entwickeln und unter hiesigen Feldbedingungen zu
testen. Es ist davon auszugehen, dass sich dies unter an-
gepassten regulatorischen Rahmenbedingungen &ndern
wiirde.

Das CRISPR/Cas-System kann auf verschiedene Arten in die
Pflanze gebracht werden: Es kann in das Genom eingebaut und
anschliessend durch Kreuzung oder andere Methoden wieder
entfernt werden. Das System kann aber auch nur tempordr in
einzelne Zellen eingefihrt werden, die es mit der Zeit wieder
abbauen. In beiden Fallen ist das CRISPR/Cas-System im End-
produkt nicht mehr enthalten. Die beabsichtigte Verdnderung,
die durch die Pflanze an der Schnittstelle eingefigt wurde, bleibt
hingegen an der festgelegten Stelle im Genom bestehen und ruft
die gewUnschten Eigenschaften hervor.

Die Werkzeuge der Genom-Editierung werden laufend weiter-
entwickelt und kénnen so in naher Zukunft voraussichtlich noch
effizienter und zielgerichteter eingesetzt werden."' So kdnnen
beispielsweise mit dem sogenannten «Base-Editing» einzelne
Buchstaben im Genom umgeschrieben werden, chne dass der
DNA-Doppelstrang durchtrennt wird.
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Reben mit Resistenz gegen Mehltau

Das Wichtigste in Kirze

* Der Echte und der Falsche Mehltau verursachen
erhebliche Ernteausfalle im Schweizer Weinbau.

* Die Krankheitserreger werden mit grossen Mengen
an Pflanzenschutzmitteln bekampft.

* Die Zichtung von resistenten Weinreben ist sehr
aufwendig und dauert Jahrzehnte.

* Mit CRISPR/Cas wurden Reben resistenter gegen
Mehltau gemacht, ohne neue Gene einzufigen.

NS

Herausforderung

Der Falsche Mehltau (Plasmopara viticola) und der Echte
Mehltau (Erysiphe necator) der Weinrebe gehéren zu den
héufigsten Krankheiten im Schweizer Weinbau. Die Erre-
ger konnen alle griinen Teile der Rebe befallen und lassen
die Trauben klein und trocken werden. Insbesondere der
Falsche Mehltau breitet sich bei langerem Regenwetter
oft rasant in Schweizer Rebbergen aus und fiihrt zu gros-
sen Ernteausféllen. Im Sommer 2021 fiel dem Mehltau in
einzelnen Weinbergen und Parzellen die gesamte Traube-
nernte zum Opfer.*”

Aktuelle Strategie
Um den Befall mit Mehltau zu verhindern, werden Re-
ben sowohl im konventionellen als auch im biologischen

Anbau préaventiv mit Schwefel- und/oder Kupferfungizi-
den behandelt. Kupfer hat dabei den Nachteil, dass er sich
im Boden anreichert. Nach einem Befall werden im kon-
ventionellen Anbau zusédtzlich synthetische Fungizide
verwendet. Allerdings ist bei Regenwetter eine Behand-
lung oft nicht moglich, oder es miissen grosse Mengen an
Pflanzenschutzmitteln ausgebracht werden.” Insgesamt
werden ca. ein Drittel aller in der Schweizer Landwirt-
schaft eingesetzten Pflanzenschutzmittel im Weinbau ein-
gesetzt, die meisten davon sind Fungizide.'’ Es gibt gegen
Mehltau resistente Rebensorten, die weniger Fungizide
benotigen. Allerdings werden diese in der Schweiz mo-
mentan nur auf 1-2 Prozent der Anbaufldchen angebaut.**

Potenzial der neuen Ziichtungsverfahren

Bei der Rebe gestaltet sich das Einkreuzen von Resisten-
zen in etablierte Sorten als sehr aufwendig. Die resisten-
te Sorte muss immer wieder mit einer etablierten Sorte
gekreuzt werden, bis sie die fiir die Weinproduktion er-
wiinschten Eigenschaften (z.B. Aroma, Farbe) erhélt. Da
Reben eine lange Generationszeit haben, kann dieser Pro-
zess 15—20 Jahre dauern. Die charakteristischen Eigen-
schaften einer etablierten Sorte gehen dabei verloren. Die
Genom-Editierung bietet die Moglichkeit, eine etablierte
Sorte, wie z.B. ‘Chasselas’ oder ‘Pinot Noir’, gegen Krank-
heiten resistenter zu machen, ohne dass dabei ihre ande-
ren Eigenschaften verdndert werden.

Entwicklungsstand

Das Genom der kernlosen Tafeltraube ‘Thompson Seed-
less’ konnte mit CRISPR/Cas an vier Stellen so verdndert
werden, dass die Rebe deutlich resistenter gegen den Be-
fall durch Echten Mehltau und Grauschimmelfdule, eine
weitere hdufige Rebenkrankheit, wurde. Dafiir wurde das
CRISPR/Cas-System durch ein Bakterium voriibergehend
in die Pflanze eingebracht und nicht in das Genom in-
tegriert. Deshalb sind in der Pflanze nach einer Genera-
tion keine artfremden Gene oder Proteine mehr vorhan-
den. Auch unbeabsichtigte Verdnderungen (sogenannte
Off-Target-Effekte) konnten im Genom nicht nachgewie-
sen werden.'”

Ausblick

Es ist zu priifen, ob sich die Genom-editierte Rebe gegen
den Falschen Mehltau ebenfalls bewéhrt oder ob sie an-
sonsten mittels zusétzlicher Verdnderungen auch gegen
diesen Erreger resistent gemacht werden kann. Wenn dies
gelingt, konnten in Zukunft mit dieser Methode verschie-
dene beliebte und etablierte Weinrebensorten mit un-
gleich weniger Ziichtungsaufwand resistenter gegen die
drei hédufigsten Krankheiten (Falscher und Echter Mehl-
tau sowie Grauschimmelfdule) gemacht werden. Dies
konnte dazu beitragen, Ernteausfille zu verhindern und
den Fungizideinsatz im Weinbau deutlich zu reduzieren.
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Apfel mit Resistenz gegen Feuerbrand

Das Wichtigste in Kirze

* Der Feuerbrand ist eine der grossten Gefahren
fur den Schweizer Obstbau.

* Es gibt kaum effektive Mittel gegen den bakteriellen
Krankheitserreger.

* Die Zichtung robuster Sorten ist aufwendig, und
charakteristische Eigenschaften etablierter Sorten
gehen dabei verloren.

* Mit CRISPR/Cas ist es gelungen, etablierte Apfel-

sorten resistenter gegen Feuerbrand zu machen.

Herausforderung

Das aus den USA kommende Feuerbrandbakterium (Erwi-
nia amylovora) breitet sich seit 30 Jahren in der Schweiz
aus und hat zu grossen Schédden in Obstanlagen gefiihrt.
Insbesondere die ¢kologisch und kulturlandschaftlich
wertvollen Hochstammobstbdume (Quitten-, Birnen- und
Apfelbdume) sind stark gefdhrdet. Blatter und Bliiten be-
fallener Pflanzen welken und verfirben sich braun oder
schwarz. Junge Pflanzen sterben innert weniger Wochen
ab, dltere nach einigen Jahren. Das Bakterium entwickelt
sich im Friithjahr unter bestimmten Feuchtigkeits- und
Temperaturbedingungen und breitet sich im Sommer
rasch durch Regen, Wind, Végel, Insekten und den Men-
schen aus. Die Krankheit gilt als besonders schwierig zu
bekdmpfen.

Aktuelle Strategie

Lange hat man in der Schweiz versucht, den Erreger mit
Quarantdne und dem grossrdumigen Féllen von befalle-
nen Bdumen zu eliminieren. Schéitzungen zufolge wur-
den zwischen 2000 bis 2014 zur Bekdmpfung des Feu-
erbrands iiber 300000 Apfel- und Birnenbdume gerodet,
davon etwa 100000 Hochstammobstbdume.'® Diese Stra-
tegie wurde 2020 aufgegeben. Seither beruht das Feuer-
brand-Management auf der Wahl robuster Sorten sowie
auf der Uberwachung und Sanierung von Obstanlagen,
der Umsetzung von Hygienemassnahmen und der Be-
handlung mit Pflanzenschutzmitteln.'” Als Pflanzen-
schutzmittel kommen ein Hefeprdparat, essigsaure Toner-
de und Aluminiumkaliumsulfat zum Einsatz. Mit diesen
lasst sich der Befall um 50 bis 70 Prozent reduzieren.’* Der
Einsatz von Antibiotika, die hierzulande wéhrend einigen
Jahren als Notfallmassnahme gegen Feuerbrand verwen-
det werden durften, ist seit 2016 nicht mehr erlaubt.”

Die meisten der im Handel erhéltlichen Apfel- und Bir-
nensorten (wie ‘Braeburn’, ‘Gala’ oder ‘Golden Delicious’
bzw. ‘Conference’ und ‘Williams Christ’) sind hoch anfil-
lig fur Feuerbrand.” Es gibt mehrere alte Sorten mit er-
hohter Widerstandskraft gegen die Krankheit, und auch
einige wenige neuere Sorten (z.B. ‘Ladina’ und ‘Rewena’),
die bisher allerdings kaum verbreitet sind. Diese Sorten
kénnen zwar auch befallen werden, aber das Bakterium
breitet sich nach erfolgter Bliiten- oder Triebinfektion we-
niger schnell in der Wirtspflanze aus als bei anfélligen
Sorten.



Potenzial der neuen Ziichtungsverfahren

Die Ziichtung neuer Kernobstsorten ist ein langer Prozess.
Nach einer Kreuzung kénnen die Friichte von Apfelsdm-
lingen erst nach mehreren Jahren zum ersten Mal geerntet
und beschrieben werden. Zudem sind meistens mehrere
Kreuzungen nétig, um Resistenzeigenschaften mit opti-
maler Fruchtqualitdt zu kombinieren. Deshalb dauert es
bis zu zwanzig Jahre, bis eine neue resistente Sorte vor-
liegt.** Danach miissen nochmals fiinfJahre fiir die Sorten-
priifung und die Markteinfiihrung eingerechnet werden.
Genom-Editierung verfiigt iiber das Potenzial, bereits
am Markt erfolgreiche Apfelsorten gezielt resistenter ge-
gen Feuerbrand zu machen, und das deutlich schneller
als durch konventionelle Ziichtungen. Denn bei der Ge-
nom-Editierung sind keine Riickkreuzungen nétig, um
unerwiinschte Eigenschaften zu verhindern. Ausserdem
konnen mehrere Resistenzmechanismen in einer Sorte
kombiniert werden. Dies senkt die Gefahr, dass das Bak-
terium Resistenzen durchbrechen kann.

Entwicklungsstand

Mittels CRISPR/Cas konnten Forscherinnen und Forscher
in Pflanzen der Apfelsorten ‘Gala’ und ‘Golden Delicious’
ein Gen ausschalten, das ihre Empfindlichkeit fiir Feu-
erbrand erhéht. Das CRISPR/Cas-System wurde nur vo-
riitbergehend in das Genom integriert und anschliessend
wieder entfernt. Dabei blieben funktionslose Fragmen-
te der fiir das CRISPR/Cas-System eingefiigten DNA im
Genom zuriick. Ansonsten wurden keine unbeabsichtig-
ten Verdnderungen im Erbgut festgestellt. Die editierten
Pflanzen zeigten unter Versuchsbedingungen nach einer
Feuerbrandinfektion ca. 50 Prozent weniger Symptome.*

Swiss Academies Communications, Vol. 18, Nr. 2, 2023

Ausblick

Falls sich die oben vorgestellte Strategie zur Verbesserung
der Resistenz gegen Feuerbrand unter Feldbedingungen
bewdhrt, kann sie auch in anderen anfilligen Apfelsor-
ten angewendet werden. Temporér eingebrachte CRISPR/
Cas-Systeme konnten die Ziichtung zusétzlich beschleu-
nigen und zudem verhindern, dass Fragmente des mole-
kularen Werkzeugs im Genom der Apfelsorten zuriick-
bleiben.”” Um die Abwehrkraft gegen Feuerbrand noch
weiter zu verbessern, kénnten mithilfe von CRISPR/Cas
allenfalls mehrere Resistenzmechanismen kombiniert
werden. Eine Kombination mehrerer Resistenzmechanis-
men zusammen mit einem guten Resistenzmanagement
drangt sich auch deshalb auf, weil sich die Feuerbrand-
bakterien relativ schnell genetisch anpassen kénnen.

10



11

Neue Zichtungstechnologien: Anwendungsbeispiele aus der Pflanzenforschung

Tomaten mit Resistenz gegen das Jordanvirus

Das Wichtigste in Kirze

* Das Jordanvirus breitet sich weltweit rasch aus,
ist schwer zu bekampfen und f0hrt zu Ausfallen
in der Tomatenproduktion.

* In der Genom-Editierung steckt das Potenzial,

schnell und effizient Resistenzen in eine Vielzahl

von Tomatensorten einzubringen.

Durch die Kombination verschiedener Resistenz-

mechanismen wirde das Durchbrechen der

Resistenz deutlich erschwert.

Herausforderung

Das Tomato brown rugose fruit virus (ToBRFV), auch Jor-
danvirus genannt, gehort zur Gattung der Tobamoviren
und wurde erstmals 2014 in Israel beschrieben. Seither
hat es sich schnell stark ausgebreitet und beféllt weltweit
Tomatenpflanzen. Auch in Europa werden seit 2018 im-
mer wieder Befille gemeldet, darunter auch ein Fall in
der Schweiz.** Die Blétter infizierter Pflanzen wachsen
weniger stark und verfirben sich mosaikartig. Mit der Zeit
fangt die Pflanze an zu welken und stirbt ab. Die Tomaten
zeigen gelbe Flecken und bleiben orange und damit un-
verkduflich. Tobamoviren sind besonders gefdhrlich, weil
sie schon in kleinsten Mengen infektios, sehr langlebig
und hitzestabil sind. Deshalb kann das Jordanvirus leicht
durch kontaminierte Samen iiber lange Strecken transpor-
tiert und im Gewédchshaus durch Hdnde oder Werkzeuge
verteilt werden.”*”

Aktuelle Strategie

Das Jordanvirus gilt in der Schweiz und der EU als «po-
tenzieller Quarantdneorganismus»* und ist somit mel-
de- und bekdmpfungspflichtig. Tomatenkulturen lassen
sich bisher nur mittels aufwendiger Hygienemassnahmen
schiitzen. In Verdachtsfdllen gilt es, den Bereich abzu-
sperren und die verdédchtigen Pflanzen zu testen. Da be-
reits befallene Pflanzen nicht behandelt werden kénnen,
muss der ganze Pflanzenbestand entfernt und verbrannt
werden. Betroffene Gewédchshduser missen anschlies-
send aufwendig desinfiziert werden. Erste gegen das Jor-
danvirus resistente Sorten sind erhéltlich und werden in
der Schweiz versuchsweise angebaut.*

Potenzial der neuen Ziichtungsverfahren

Das Jordanvirus ist nahe verwandt mit dem Tomaten-Mo-
saikvirus, das lange die grosste Bedrohung fiir den To-
matenanbau darstellte. In den 1950er- und -60er-Jahren
wurden jedoch zwei Resistenzgene gegen das Mosaikvi-
rus entdeckt und in einzelne Elitesorten eingekreuzt. Die
Fokussierung der Tomatenzucht auf diese Resistenzgene
hat zwar das Mosaikvirus 50 Jahre lang in Schach gehal-
ten, gleichzeitig aber auch zu einer Verarmung der geneti-
schen Vielfalt bei den angebauten Tomaten gefiihrt.”” Das
Jordanvirus hat nun diese Resistenz iiberwunden und
kann sich in den heutigen Tomatenkulturen schnell ver-
breiten. Mittels Genom-Editierung konnten zusétzliche
Resistenzmechanismen sowohl in verschiedene Elitesor-
ten als auch in alte Sorten eingebracht werden. So lies-
se sich die Widerstandskraft einer Vielfalt von Tomaten-
sorten gegen das Jordanvirus relativ rasch erhchen. Eine
grossere genetische Vielfalt der angebauten Tomaten und
die gleichzeitige Kombination mehrerer Resistenzmecha-
nismen wiirden das Risiko verringern, dass die Resisten-
zen der Tomaten erneut iiberwunden werden und neue
Virenarten entstehen.



Entwicklungsstand

Es ist schon lange bekannt, dass Tobamoviren in der Mo-
dellpflanze Arabidopsis thaliana zwei bestimmte Gene
(TOM1und TOMS3)tiir ihre Vermehrung benotigen. 7OM1
kommt in Tomaten in fiinf Varianten vor (7OM1a-e). Ei-
ner Forschungsgruppe ist es gelungen, mit CRISPR/Cas9
in Pflanzen der kommerziellen Tomatensorte ‘Craigella’
die vier relevanten Versionen (a-d) des Gens auszuschal-
ten. Das CRISPR/Cas9-System wurde anschliessend aus-
gekreuzt, so dass es nicht mehr im Genom vorhanden ist.
Unter Versuchsbedingungen erwies sich dieser Ansatz als
sehr erfolgreich: Einige Tage nach dem Einbringen des
Jordanvirus konnten in den Genom-editierten Tomaten-
pflanzen keine Viruspartikel nachgewiesen werden, wéih-
rend die nicht-editierten Pflanzen stark vom Virus befal-
len waren.”

Eine andere Forschungsgruppe hat mit derselben Metho-
de sowohl 7OM1ia als auch TOM3 ausgeschaltet. Diese
Tomatenpflanzen waren ebenfalls deutlich resistenter ge-
gen das Jordanvirus als nicht-editierte Pflanzen. Die Re-
sultate hingen allerdings stark von der verwendeten Sorte

ab.lil

Swiss Academies Communications, Vol. 18, Nr. 2, 2023

Ausblick

Das Beispiel zeigt, dass mit der Genom-Editierung in be-
stehenden Tomatensorten mehrere Gene gleichzeitig aus-
geschaltet und somit rasch Resistenzen gegen neu auf-
kommende Krankheitserreger verbessert werden kénnen.
In Sorten, die bereits tolerant oder resistent gegeniiber
dem Jordanvirus sind, kénnte das zuséitzliche Ausschal-
ten von 7OM1/TOMS3 zu einer starken und lange anhal-
tenden Resistenz beitragen, da das Virus mehrere Resis-
tenzmechanismen iiberwinden miisste.*

Allerdings scheint das Ausschalten von 7OM1/TOM3
nicht in allen Sorten dieselbe Auswirkung zu haben. Der
Ansatz wird sich deshalb fiir verschiedene Sorten und
unter Produktionsbedingungen bewidhren miissen. Falls
dies gelingt, konnten dank seiner Hilfe kiinftig eine Viel-
falt von virusresistenten Tomatensorten zur Verfiigung
stehen.
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Neue Zichtungstechnologien: Anwendungsbeispiele aus der Pflanzenforschung

Kartoffeln mit Resistenz gegen Kraut- und Knollenfaule

Das Wichtigste in Kirze

* Die Kraut- und Knollenfdule fGhrt zu grossen-
Ernteausfallen im Kartoffelanbau.

Um Kartoffeln vor der Krankheit zu schitzen,
werden sie jahrlich mehrmals mit Fungiziden
behandelt.

Resistente Sorten zu zichten, die alle Anspriche

in Bezug auf Geschmack, Verarbeitungsfahigkeit,
Haltbarkeit, usw. erfillen, ist eine grosse Heraus-
forderung.

Etablierte Sorten, die mittels CRISPR/Cas verandert
wurden, haben sich unter Versuchsbedingungen als
robust gegen Kraut- und Knollenfdule erwiesen.

N\

Herausforderung

Die Kraut- und Knollenfdule ist vor allem durch die gros-
se Hungersnot in Irland bekannt, der im 19. Jahrhundert
etwa eine Million Menschen zum Opfer fielen. Aber auch
heute noch sind grosse Schdden im Kartoffelanbau dieser
Krankheit geschuldet. Im nasskalten Sommer 2021 brei-
tete sie sich in der ganzen Schweiz aus und fiihrte ins-
besondere bei Biokartoffeln zu grossen Ertragsausfillen.*”
Die Krankheit wird vom Erreger Phytophthora infestans
verursacht, der im Friihjahr einzelne Stauden infiziert
und sich dann in Windrichtung auf den Kartoffelfeldern

verbreitet. Die Infektion befillt zuerst das Kraut und greift
dann auf die Knollen iiber. Bei feuchtwarmer Witterung
kann ein befallener Kartoffelbestand innert weniger Tage
zusammenbrechen.*

Aktuelle Strategie

Um Kartoffeln vor der Kraut- und Knollenfdule zu schiit-
zen, werden sie jahrlich sieben- bis achtmal, in sehr nas-
sen Jahren bis zu zwolfmal, mit synthetischen Fungiziden
(im konventionellen Anbau) oder mit Kupferfungiziden
(im Biolandbau) behandelt. Als Priaventivmassnahmen
haben sich die Verwendung von gesundem Saatgut und
die Entfernung von Durchwuchskartoffeln aus dem Vor-
jahr bewdhrt. Ausserdem gibt es einzelne robustere Sor-
ten, wie zum Beispiel ‘Vitabella’, ‘Acoustic’ und ‘Twin-
ner’,* die zumindest in Feldversuchen deutlich seltener
mit Fungiziden behandelt werden mussten.*

Potenzial der neuen Zichtungsverfahren

Die Anspriiche an das Aussehen und den Geschmack
sowie die Transport-, Lager- und Verarbeitungsfihigkeit
von Kartoffelsorten sind sehr hoch. Je nach Verwendungs-
zweck werden auch bestimmte Gréssen und Konsisten-
zen vorausgesetzt. Beim Einkreuzen von Resistenzen aus
Wildkartoffeln werden fast immer auch unerwiinschte Ei-
genschaften iibertragen, wie zum Beispiel ein hoher Ge-
halt an den giftigen Glykoalkaloiden. Diese kénnen zwar
durch Riickkreuzungen teilweise oder ganz entfernt wer-
den, aber das dauert viele Jahre. Bisher konnten sich nur
einzelne robuste Sorten auf dem Markt etablieren. Aus-
serdem verdndert sich der Krankheitserreger schnell und
ist dadurch in der Lage, auch vormals resistente Sorten
zu befallen. Die Genom-Editierung bietet die Méglichkeit,
Sorten, die sich auf dem Markt bewéhrt haben, in relativ
kurzer Zeit resistenter zu machen, ohne die vorteilhaften
Eigenschaften zu beeintrdchtigen.

Entwicklungsstand

Mit CRISPR/Cas laufen erste Versuche zur Verbesserung
der Phytophthora-Resistenz. So konnte zum Beispiel un-
ter Versuchsbedingungen gezeigt werden, dass Kartoffeln
der Sorte ‘Desirée’ durch das Ausschalten von zwei Ge-
nen deutlich widerstandsfahiger gegen Phytophthora-Be-
fall gemacht werden konnten, ohne das Wachstum der
Kartoffeln zu beeintrachtigen.*

Ausblick

Sollten sich die Genom-editierten Pflanzen auch unter
Feldbedingungen bewidhren, hitten sie das Potenzial,
Ernteausfdlle bei Kartoffeln zu verhindern und gleichzei-
tig den Einsatz von Pflanzenschutzmitteln zu reduzieren.
Zudem konnten verschiedene Resistenzmechanismen
kombiniert werden, um die Uberwindung der Resistenz
durch Phytophthora deutlich zu erschweren.



Swiss Academies Communications, Vol. 18, Nr. 2, 2023

Weizen mit verringertem Glutengehalt

Das Wichtigste in Kirze

* Menschen mit Zéliakie missen auf Weizenprodukte
verzichten, da sie auf Gluten allergisch reagieren.

* Eine Senkung des Glutengehalts ist aufgrund der
Komplexitat des Weizengenoms mit konventionel-
ler Zichtung sehr schwierig zu erreichen.

* Mit CRISPR/Cas ist es gelungen, den Glutengehalt
von Weizen stark zu reduzieren.

Herausforderung

Etwa ein Prozent der Bevilkerung leidet an Zoliakie, ei-
ner immunologisch bedingten chronisch entziindlichen
Diinndarmerkrankung, die durch das Klebereiweiss Glu-
ten ausgelost wird. Weil dieses in wichtigen Getreidear-
ten wie Weizen, Roggen und Gerste enthalten ist, miissen
Betroffene zahlreiche Nahrungsmittel meiden. Vor allem
der Verzicht auf Weizen, der in vielen Lebensmitteln wie
Brot und Teigwaren enthalten ist, schréankt die Lebensmit-
telwahl stark ein. Deshalb fillt es Betroffenen oft schwer,
sich ausgewogen zu erndhren. Eine Unterversorgung mit
Kohlenhydraten, Ballaststoffen und Mikrondhrstoffen
kann die Folge sein.””

Aktuelle Strategie

Anstatt Weizen zu essen, weichen Zoliakie-Betroffene auf
Nischengetreide wie Hirse und Hafer oder Pseudogetreide
wie Buchweizen und Quinoa aus. Auch Reis- oder Mais-
mehl kann zum Backen verwendet werden, unterscheidet
sich aber geschmacklich stark von Weizen.

Potenzial der neuen Ziichtungsverfahren

Damit Zoliakie-Betroffene trotz Glutenallergie wieder
Weizen essen konnen, wird schon lange versucht, stark
Gluten-reduzierte Weizensorten zu ziichten. Die Aller-
gie-auslosenden Bestandteile des Glutens (bestimmte Gli-
adine und Glutenine) sind im Weizengenom allerdings
durch eine Vielzahl von Genen codiert.”® Mit konventio-
neller Mutationsziichtung miissten zufillig mutierte Gli-

. adin- und Gluteningene durch Kreuzungen kombiniert

und dann riickgekreuzt werden, um unerwiinschte Eigen-
schaften zu entfernen. In Anbetracht der grossen Anzahl
involvierter Gene sowie der Komplexitdt des Weizenge-
noms ist dies praktisch unméglich. Die Genom-Editie-
rung hingegen erlaubt es, gleichzeitig und gezielt viele
Gene auszuschalten.

Entwicklungsstand

In Brotweizen ist es mittels CRISPR/Cas gelungen, den
Gliadin-Anteil in zwei Brotweizen- und einer Hartwei-
zen-Linie um bis zu 82 Prozent zu reduzieren, indem man
bis zu 35 von 45 Genen, die eine bestimmte Gruppe der
Gliadine (a-Gliadine) codieren, ausgeschaltet hat. Das da-
bei verwendete CRISPR/Cas-System wurde anschliessend
ausgekreuzt und ist danach nicht mehr im Genom vorhan-
den. Ungewollte Mutationen wurden nicht gefunden.*

Ausblick

Mit dieser Methode sollte es moglich sein, den Gluten-
gehalt auch in anderen Weizensorten zu senken. Um den
Weizen fiir Menschen mit Zgéliakie tatsdchlich vertrdglich
zu machen, miisste der Gehalt an Allergie-auslésenden
Glutenbestandteilen allerdings noch stdrker reduziert
werden. Damit der Weizen sich weiterhin zum Backen
eignet, miissten gleichzeitig andere Glutenbestandteile,
die keine Allergie auslésen, erhalten bleiben. Dies konn-
te durch das gezielte Ausschalten oder Umschreiben
bestimmter Gliadin- und Gluteningenen erreicht wer-
den.”* ** Um zu wissen, ob sich mit dieser Methode ein
Weizen entwickeln ldsst, der sich sowohl zum Backen
eignet als auch fiir Menschen mit Zoliakie vertraglich ist,
bedarf es weiterer Forschung.
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SCNAT - vernetztes Wissen im Dienste der Gesellschaft

Die Akademie der Naturwissenschaften Schweiz (SCNAT) engagiert sich regional, national und international
fur die Zukunft von Wissenschaft und Gesellschaft. Sie starkt das Bewusstsein fUr die Naturwissenschaften
als zentralen Pfeiler der kulturellen und wirtschaftlichen Entwicklung. Ihre breite AbstUtzung macht sie zu
einem reprasentativen Partner fUr die Politik. Die SCNAT vernetzt die Naturwissenschaften, liefert Expertise,
férdert den Dialog von Wissenschaft und Gesellschaft, identifiziert und bewertet wissenschaftliche Entwick-
lungen und legt die Basis fUr die nachste Generation von Naturwissenschaftlerinnen und Naturwissenschaft-
lern. Sie ist Teil des Verbundes der Akademien der Wissenschaften Schweiz.

Das Forum Genforschung der Akademie der Naturwissenschaften Schweiz (SCNAT) fordert einen differenzierten
und sachlichen Umgang mit neuen Entwicklungen in der Genforschung. Dazu stellt es wissenschaftliche Infor-
mationen zu einem breiten Spektrum an gesellschaftsrelevanten Themen zur Verfigung und férdert auf dieser
Basis den Dialog zwischen Forschung, Politik und Gesellschaft.
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