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Für Mitglieder des Vereins der Ehemaligen 
Studierenden der Universität Regensburg 
e.V. und des Vereins der Freunde der Uni­
versität Regensburg e.V. ist der Bezug des 
Forschungsmagazins im Mitgliedsbeitrag 
enthalten.

Das Forschungsmagazin der Universität 
Regensburg wendet sich mit Einblicken in 
aktuelle Forschungsprojekte an Wissen­
schaft, Wirtschaft, Medien sowie an 
Freunde, Förderer und Alumni der Univer­
sität Regensburg. Vorgestellt werden For­
schungsbereiche und Forschungsprojekte, 
die unmittelbar aus unserer Universität 
hervorgehen, zugleich jedoch wie Grund­
lagenforschung grundsätzlich in weiteren 
nationalen und internationalen Kontexten 
stehen.

Stefan Dove und Armin Buschauer be­
schäftigen sich mit einem Forschungsob­
jekt, das seit langem Thema in Verbund­
projekten im Rahmen des Schwerpunkts 
Medizinische Chemie ist - „Sinnesorgane" 
der Zellen.

Ganz andere Sinne spricht der Bericht 
aus der Neurobiologie an, in dem Stefan 
O. Reber und Inga D. Neumann den Stress 
als Aktivator oder Krankmacher themati­
sieren - ein heutzutage weit verbreitetes 
Thema, das auf dem Weg zu einer Zivilisa­
tionskrankheit nahezu omnipräsent ist. 
Der Frage der Vererbung von Krankheiten, 
an denen ein großer Teil der Bevölkerung 
leidet, widmet sich Iris Heid in ihrem Bei­
trag, der den sprichwörtlichen Titel „Der 
Apfel fällt nicht weit vom Stamm" trägt. 
Sie stellt ein neues und spannendes Feld 
der Forschung vor - die Genetische Epide­
miologie.

Weyma Lübbe kommentiert als Ethike- 
rin, die in diversen Gremien politikbera­
tend tätig war, die politische Rolle der 
Ethikberatung am Beispiel des Deutschen 
Ethikrats, mit Blick auf eine Konfliktanalyse 
in politischen Ethikgremien - auch dies ein 
aktuelles Thema in vielfältigen politischen 
und sozialen Bereichen.

Der Beitrag von Guido Schryen und 
Felix Wex behandelt ebenfalls - nach 
Stress und Zivilisationskrankheiten - ein ak­
tuelles und häufig präsentes Thema: Den 
effektiven Einsatz von Rettungskräften bei 
Naturkatastrophen, Modellen und Verfah­
ren zur Entscheidungsunterstützung, bei­
spielsweise durch IT-Systeme.

Auf dem Feld der Computational Nano- 
science untersucht Thomas Niehaus die 
Eigenschaften von Nanodiamanten - „Bril­
lante Farbstoffe nach Maß".

Mit Themen, die in die Vergangenheit 
zurückgreifen, beschäftigen sich zwei Bei­
träge aus der Theologie und der Philologie:

Andreas Merkt untersucht Transformatio­
nen der Grabkultur und der Jenseitsbilder 
in der Spätantike und legt dabei besonde­
res Augenmerk auf den Einfluss christlicher 
Ideen und Vorstellungen. Jochen Mecke 
beleuchtet anhand von literarischen Pers­
pektiven in seinem Beitrag mit dem griffi­
gen Titel „Kann denn Lüge Sünde sein?" 
das achte Gebot „Du sollst nicht lügen!" 
und stellt die Frage, ob die Bibel hier eine 
eindeutige Position zur Lüge einnimmt, 
oder ob es nicht eher um üble Nachrede 
geht, um das Gebot „Du sollst nicht falsch 
Zeugnis ablegen wider deinen Nächsten!" 
- zwei Beiträge, die ein erhebliches Trans­
ferpotenzial besitzen.

„Blick in die Wissenschaft" dokumentiert 
die Neugierde der Forscherinnen und For­
scher und soll seine Leserinnen und Leser 
die Universität Regensburg in ihrer Vielfalt 
erfahrbar werden lassen. In diesem Sinne 
wünsche ich allen Leserinnen und Lesern 
eine angenehme, anregende Lektüre und 
freue mich über das Interesse am For­
schungsmagazin der Universität Regens­
burg.

Prof. Dr. Udo Hebel
Präsident der Universität Regensburg
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G-Protein-gekoppelte Rezeptoren
„Sinnesorgane" der Zellen
Stefan Dove, Armin Buschauer
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1 Klassifizierung humaner GPCR anhand ihrer evolutionären Verwandtschaft. Zu den einzelnen Klas­
sen bzw. Unterklassen der Rhodopsin-ähnlichen GPCR sind Beispiele angeführt. Die Zahlen geben die 
Anzahl der Rezeptoren im menschlichen Genom an, die zu den jeweiligen Klassen gehören bzw. für 
den Geruchssinn verantwortlich sind.

G-Protein-gekoppelte Rezeptoren (G-pro- 
tein coupied receptors, GPCR) sind in die 
Zellmembran integrierte Sensorproteine, 
die äußere chemische oder Lichtreize als Si­
gnale in das Zellinnere weiterleiten. Dort 
vermitteln unterschiedliche G-Proteine die 
weitere spezifische Signaltransduktion bis 
zur Reizantwort, aus der ein biologischer 
Effekt resultiert. Für ihre bahnbrechenden 
Arbeiten über die molekulare Struktur und 
Funktion von GPCR haben die US-Wissen- 
schaftler Brian Kobilka und Robert Lefko- 
witz 2012 den Nobelpreis für Chemie erhal­
ten. An unserer Universität sind GPCR als 
Zielproteine von Arzneistoffen sowie syn­
thetische Substanzen, die diese Rezeptoren 
aktivieren oder hemmen, seit langer Zeit 
Forschungsobjekte, davon seit etwa einem 
Jahrzehnt in Verbundprojekten im Rahmen 
des Schwerpunkts Medizinische Chemie.

Sinnesorgane der Zellen - diese Metapher 
hebt die Funktion der GPCR als Sensoren 
für Lichtreize (Photonen), Geruchs- und 

Geschmacksqualitäten, Neurotransmitter 
und Hormone hervor. Bei einer solchen 
Vielfalt möglicher Reize ist es nicht überra­
schend, dass im menschlichen Genom fast 
800 verschiedene GPCR identifiziert wur­
den (etwa 4% aller Protein-kodierenden 
Gene). Darunter ist die große Zahl von 388, 
beim Hund sogar 1200 Geruchsrezeptoren 
eine Ursache für die hohe Selektivität des 
Riechens. Im Sinne des von Paul Ehrlich 
1913 erkannten Prinzips Corpora non 
agunt nisi fixata reagieren GPCR auf die 
Bindung eines von außerhalb der Zelle 
kommenden Moleküls (bzw. im Falle des 
„Sehproteins" Rhodopsin auf die Aktivie­
rung des bereits gebundenen Vitamin-A- 
Aldehyds Retinal durch Photonen) mit einer 
Änderung ihrer Raumstruktur und der 

Kopplung an sogenannte G-Proteine. 
Dabei handelt es sich um Guaninnukleotid

bindende Proteine, die als Kopplungspart­
ner für die Rezeptorfamilie der GPCR na­
mensgebend waren und eine Schlüsselrolle 
bei der Weiterleitung des Signals ins Zellin­
nere spielen. Für etwa 140 sogenannte Or- 
phan-GPCR sind die Funktionen und die 
körpereigenen aktivierenden Moleküle, die 
endogenen Agonisten, noch unbekannt. 
Abbildung [1] zeigt in stark vereinfachter

Form den evolutionären Stammbaum der 
fünf GPCR-Familien und ihrer Unterklassen 
sowie eine Auswahl von endogenen Ago­
nisten (Hormone und Neurotransmitter, 
Peptide und biogene Amine), die ihre Sig­
nalwirkung über die entsprechenden GPCR 
entfalten, eine Signalwirkung, die auch von 
der Art des G-Proteins (z. B. G , G, G ) ab- 
hängt und die sich als Hemmung oder Akti-

Blick in die Wissenschaft 28 ■ 3



„Sinnesorgane" der Zellen

vierung bestimmter Zellfunktionen dar­
stellt. Zelltyp- und Organ-spezifische Ex­
pression der einzelnen GPCR sowie 
Regulation von Biosynthese, Bereitstellung 
und Entfernung oder Inaktivierung der en­
dogenen Agonisten sind weitere Faktoren, 
die zur Auslösung der „erforderlichen" Sig­
nalwirkung beitragen.

Die Mannigfaltigkeit der GPCR ist vor 
allem ein Ergebnis von Genduplikationen, 
gefolgt von individuellen Mutationen bei­
der Gene, so dass im Verlauf der Evolution 
eine hohe Differenzierung erfolgen 
konnte. Dadurch sind nicht nur Rezeptoren 
für viele unterschiedliche endogene Ago­
nisten entstanden, sondern auch soge­
nannte GPCR-Subtypen - mehrere GPCR, 
die durch denselben Agonisten aktiviert 
werden (z. B. fünf GPCR-Subtypen für Do­
pamin- und muskarinerge Acetylcholin- 
Rezeptoren, 13 GPCR für Serotonin, neun 
für Adrenalin/Noradrenalin, vier für Hista­
min). Bildlich gesprochen, benutzt der Or­
ganismus jeweils einen Universalschlüssel 
für eine Gruppe von GPCR. Der evolutio­
näre Vorteil ergibt sich z. B. aus den besse­
ren Möglichkeiten zur Regulation (Subtyp­
selektive Signalwege und Organvertei­
lung). Für die Arzneistoffforschung stellt 
die Entwicklung Rezeptorsubtyp-selektiver 
Agonisten und Antagonisten eine Heraus­
forderung dar, verbunden mit der realen 
Chance, Fehlfunktionen mit Medikamen­
ten gezielter korrigieren zu können.

Letztlich gibt es nur wenige Körper­
funktionen, die nicht in irgendeiner Weise 
direkt oder indirekt durch GPCR reguliert 
werden. Beispielsweise wird die Herzfre­
quenz über GPCR gesteigert (Adrenalin) 
oder reduziert (Acetylcholin), Kontraktion 
oder Erschlaffung glatter Muskelzellen 
(z. B. Bronchien, Blutgefäße, Darm) sowie 
Steigerung oder Hemmung der Magen­
saftsekretion werden ebenfalls durch GPCR 
vermittelt. Im Zentralnervensystem (ZNS) 
und in den Gefäßen, besonders in den Nie­
ren, tragen sie zur Blutdruckregulation bei. 
Eine besonders hohe Komplexität ergibt 
sich im ZNS durch die Verschaltung von 
Neuronen, die jeweils bestimmte chemi­
sche Botenstoffe (z. B. Acetylcholin, Dopa­
min, Noradrenalin, Serotonin, y-Amino- 
buttersäure, Glutaminsäure) freisetzen, 
welche über die entsprechenden GPCR an 
der Aktivierung oder Hemmung der Neu- 
rotransmission mitwirken. Etwa 80 % der 
derzeit bekannten Neurotransmitter und 
Hormone, insbesondere Peptidhormone, 
sowie einige Immunmodulatoren entfalten 
ihre Wirkung über GPCR.

GPCR und Arzneimittel

Eine Störung der durch GPCR regulierten 
Körperfunktionen ist potentiell durch Arz­
neistoffe zu beheben, die an diesen Rezep­
toren angreifen. Die Art der zu behandeln­
den Störung bestimmt nicht nur das biolo­
gische Zielmolekül, das sogenannte Target 
- hier: den speziellen Rezeptor, der medi­
kamentös angesprochen werden soll -, 
sondern auch die Richtung der gewünsch­
ten Wirkung. Hier unterscheidet man zwi­
schen Aktivierung der Rezeptoren durch 
Agonisten und Hemmung durch Antago­
nisten. Letztere binden in Konkurrenz mit 
körpereigenen Agonisten an die betreffen­
den Rezeptoren, können sie aber nicht in 
den aktiven Zustand überführen. Die Wir­
kung endogener Agonisten wird auf diese 
Weise gehemmt. Als Beispiel sei die Sen­
kung des Blutdrucks und der Herzfrequenz 
durch „Betablocker" genannt, die mit dem 
Stresshormon Adrenalin um die Bindung 
an bestimmte GPCR (ß,-Adrenozeptoren) 
konkurrieren.

Auf der Basis dieser Wirkprinzipien 
können viele auch gesellschaftlich bedeut­
same Erkrankungen behandelt werden. 
Tatsächlich beruht die Wirkung von etwa 
30 % aller derzeit zugelassenen und ange­
wendeten Medikamente auf GPCR-Bin- 
dung. Vor allem ZNS- und Herz-Kreislauf- 
Erkrankungen werden seit Jahrzehnten er­
folgreich auf diese Weise therapiert. 
Antiepileptika, Anti-Parkinson-Mittel, Anti- 
psychotika zur Behandlung von Schizo­
phrenien und Antidepressiva wirken ent­
weder direkt durch Rezeptorbindung oder 
indirekt, indem sie die Menge des zur Ver­
fügung stehenden endogenen Agonisten 
beeinflussen. Der Blutdruck wird beispiels­
weise durch herzselektive Betablocker und 
die neueren Sartane (Angiotensinrezeptor- 
Antagonisten) gesenkt. Diese Medika­
mente wirken gleichzeitig herz- und gefäß­
schützend und verhindern dadurch In­
farkte und Schlaganfälle. Asthma wird 
unter anderem mit ß2-Adrenozeptorago- 
nisten therapiert (Bronchialerweiterung), 
sogenannte Triptane werden als Agonisten 
bestimmter Serotoninrezeptor-Subtypen 
(5-HT1B/D) zur Behandlung der Migräne ein­
gesetzt. Histamin-H,-Rezeptorantagonis­
ten (klassische „Antihistaminika") werden 
gegen allergische Reaktionen, H2-Rezepto- 
renblocker bei Magen- und Duodenalge­
schwüren angewandt. Opioidrezeptor- 
Agonisten (Morphin und analog wirkende 
Arzneistoffe) sind wertvolle Arzneistoffe 
zur Therapie starker Schmerzen, u.s.w.

Damit sind nur einige Arzneistoffklassen 
genannt, die durch Aktivierung oder Hem­
mung von GPCR wirken und einer breiten 
Öffentlichkeit nicht zuletzt aus den Medien 
bekannt sind.

Molekulare Struktur und Funktion 
G-Protein-gekoppelter Rezeptoren

Die grundsätzliche Topologie der GPCR, 
ihre Organisation in der Zellmembran und 
die molekularen Vorgänge nach ihrer Akti­
vierung sind schon seit etwa 30 Jahren be­
kannt. Entscheidende Beiträge dazu 
kamen damals aus der Gruppe von Robert 
Lefkowitz, einem der aktuellen Chemie- 
Nobelpreisträger. Mit Hilfe der Röntgen­
kristallstrukturanalyse konnten Palczewski 
et al. im Jahr 2000 die detaillierte Struktur 
des Rinderrhodopsins aufklären. 2007 ge­
lang der große Durchbruch. Insgesamt 
wurden seither fast 20 GPCR für verschie­
denartige endogene Agonisten - biogene 
Amine, Nukleoside, Neuropeptide, Lipide, 
Opioide - aufgeklärt. Die meisten dieser 
Strukturen enthalten ein gebundenes Ant­
agonistenmolekül und entsprechen daher 
dem inaktiven Zustand des Rezeptors, 
doch liegen inzwischen auch einige aktive, 
Agonisten bindende Raumstrukturen von 
GPCR vor. Der zweite Chemie-Nobelpreis- 
träger von 2012, Brian Kobilka, hat mit 
seinen Mitarbeitern dazu sowie zur experi­
mentellen Aufklärung der Aktivierungsme­
chanismen wesentlich beigetragen. Alle 
publizierten GPCR-Strukturen sind in der 
Brookhaven Protein Databank (http:// 
www.rcsb.org) öffentlich zugänglich.

2011 wurde die erste Struktur eines 
GPCR, des aktivierten ß2-Adrenozeptors, 
im Komplex mit einem Agonistenmolekül 
und einem G-Protein von Kobilka et al. ver­
öffentlicht. Abbildung [2] zeigt ein Modell 
dieser Struktur. Der Rezeptor, ein Protein 
aus mehr als 400 Aminosäuren, durch­
spannt die Zellmembran mit sieben a-Heli- 
ces, die durch jeweils drei extra- und intra­
zelluläre Schleifen miteinander verbunden 
sind. Zwischen den transmembranären 
Helices befindet sich im oberen Teil die Bin­
dungsstelle (quasi das Schloss) für den 
Agonisten (den Schlüssel), der von außer­
halb in den Rezeptor eindringt. Das Schloss 
ist bei den verschiedenen GPCR aufgrund 
der unterschiedlichen räumlichen Anord­
nung gleichartiger (konservierter) und spe­
zifischer Aminosäuren mehr oder weniger 
selektiv für den jeweiligen Schlüssel, wobei
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G-Protein-gekoppelte Rezeptoren

2 Komplex des $2-Adrenozeptors (gelb) mit 
einem Agonistenmolekül (violett) und den drei 
Untereinheiten Ga, Gß und Gy eines G-Proteins 
auf der intrazellulären Seite. Das grüne Bänder­
modell schematisiert den Aufbau des GPCR aus 
transmembranären a-Helices und Schleifenregio­
nen.

sich die Bindungsstellen evolutionär weiter 
entfernter Rezeptoren deutlicher vonein­
ander unterscheiden als die von Subtypen 
innerhalb einer Rezeptorfamilie. Bei Rezep­
toren für größere Moleküle, z. B. Peptide, 
reichen die Schlösser bis in den Bereich der 
extrazellulären Schleifen hinein.

Die Bindung eines Agonisten hat eine 
Änderung der Raumstruktur (der Konfor- 
mation) des Rezeptors zur Folge, die mit 
einer neuen Anordnung der intrazellulären 
Abschnitte verbunden ist. Dieser Übergang 
von einem inaktiven in einen aktiven Re­
zeptorzustand ist mit der Signalübertra­
gung von außen (durch den andockenden 
Agonisten) in das Zellinnere verbunden. 
Dort erfolgt die Kopplung eines heterotri­
meren, das heißt aus drei verschiedenen 
Untereinheiten (a, ß, y) bestehenden G-

Proteins [2], Diese G-Proteine erfüllen die 
Funktion von Vermittlern, welche das ex­
trazelluläre chemische Signal des Agonisten 
(des „ersten Botenstoffs") in die Bildung 
eines intrazellulären „zweiten Botenstoffs" 
(second messenger) umsetzen. Dies initiiert 
die intrazelluläre Signalkaskade und löst, 
über die einzelne Zelle hinaus, im betref­
fenden Organ bzw. im gesamten Organis­
mus einen entsprechenden biologischen 
Effekt aus, z. B. im Fall des Stresshormons 
Adrenalin eine Zunahme der Herzfreguenz 
und der Kontraktionskraft des Herzmuskels 
bzw. eine Steigerung des Blutdrucks.

Medizinische Chemie in Arznei­
stoffforschung und -entwicklung

Das zunehmende Wissen über die Struk­
turbiologie der GPCR hat die Arzneimittel­
forschung und -entwicklung entscheidend 
vorangebracht. In der letzten Dekade wur­
den etwa 40 neue an GPCR angreifende 
Arzneistoffe zugelassen, wobei im Mittel 
ein neuer Rezeptor pro Jahr als Target für 
die Therapie erschlossen wurde. Arznei­
stoffkandidaten, darunter solche, die an 
Rezeptoren für biogene Amine binden sol­
len, erfüllen jedoch oft nicht die in sie ge­
setzten Hoffnungen. Viele sind „promisku- 
itiv", sie binden auch an andere, nicht ge­
wünschte Biomoleküle, sogenannte 
off-Targets (auch als Antitargets bezeich­
net) wie Cytochrom P450-Enzyme, lonen- 
kanäle (z. B. hERG-Kanäle mit dem Risiko 
lebensbedrohlicher Herzrhythmusstörun­
gen), Transporter wie P-Glykoprotein, Re­
zeptoren für andere endogene Wirkstoffe, 
oder sie interagieren mit verwandten Sub­
typen des anvisierten biologischen Zielmo­
leküls. Die Selektivität für den „gewünsch­
ten" GPCR-Subtyp und die Vermeidung

von off-Target-Effekten stellt nach wie vor 
die größte Herausforderung für die Ent­
wicklung von Arzneistoffen dar. Der Weg 
dahin führt vor allem über die Erschließung 
neuer chemischer Strukturen und Stoff­
klassen als GPCR-bindende Moleküle 
(GPCR-Liganden) sowie über die struktu­
relle Optimierung dieser Verbindungen im 
Hinblick auf hohe Wirkung und geringe 
Nebeneffekte. Daneben spielen Ansätze 
eine zunehmende Rolle, die direkt auf der 
molekularen Pathophysiologie von GPCR 
beruhen, also auf ihrer Dysfunktion im 
Rahmen des Krankheitsgeschehens. Dazu 
gehört auch, GPCR-Mutanten und epige­
netische Veränderungen der Signalwege 
als Erkrankungsursachen zu analysieren. 
Mit diesen Ansätzen kann das Spektrum 
der auf GPCR basierenden medikamentö­
sen Therapien erweitert werden (zusätzli­
che Targets, Patient-spezifische Behand­
lung).

Die Arzneistoffforschung erfolgt heute 
vorwiegend mit Hilfe moderner, rationaler 
Technologien. Das sind zum einen Compu- 
ter-gestützte Methoden (Tabelle 1). Zum 
anderen kommen innovative biologische 
und pharmakologische Testmethoden auf 
molekularer und zellulärer Ebene zum Tra­
gen. Damit sowie mit Hilfe von transgenen 
Tiermodellen wird die Rolle von GPCR im 
Krankheitsgeschehen analysiert. In großen 
„Substanzbibliotheken" mit hunderttau­
senden von Verbindungen wird im Hoch­
durchsatzscreening nach Stoffen mit der 
gewünschten Wirkung gesucht. Solche 
„Treffer" (hits) werden im Rahmen aufwän­
diger medizinisch-chemischer und pharma­
kologischer Arbeiten weiter verfolgt, um 
Leitstrukturen (leads) zu identifizieren, die 
nach weiteren Optimierungen (physikoche­
mische Eigenschaften, Pharmakologie, 
Pharmakokinetik, Toxikologie) auf der Basis 
von Struktur-Wirkungs-Beziehungen im

Tabelle 1: Methoden des computergestützten Wirkstoffdesigns

Struktur- geht von der bekannten Raumstruktur eines GPCR aus. Die potentiellen Arzneistoffmoleküle werden „in silico" an
basiertes der Rezeptor-Bindungsstelle gedockt wie ein Schiff im Hafen. Man kann damit völlig neue Strukturen konstruie-
Design ren oder große Substanzdatenbanken im virtuellen Screening docken, um „Hits" als vielversprechende Ausgangs­

punkte für neue Arzneistoffe zu finden.

Ligand- beruht auf einem Pharmakophor, der räumlichen Anordnung struktureller Elemente, die für die Auslösung der
basiertes untersuchten Wirkung durch die Moleküle hinreichend und notwendig ist. Dieser Pharmakophor kann wiederum
Design als Schablone für die Isolierung von Hits aus Substanzdatenbanken dienen. Quantitative Struktur-Wirkungs-Bezie­

hungen werden berechnet, um Strukturen im Hinblick auf hohe Aktivität und geringe Nebenwirkungen zu opti­
mieren.
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GPCR-Liganden

GPCR-Targets

Histamin-Rezeptoren 
muskarinerge Acetylcholinrezeptoren 

Serotonin-Rezeptoren 
Neuropeptid-Y-Rezeptoren

GRK 760
2002 -2011

Ligand-GPCR-Wechselwirkungen 

molekulare Bindungsmechanismen 
Wirkungsmechanismen

molekulare Ursachen der Selektivität
• Speziesselektivität
• Subtypselektivität
• funktionelle Selektivität

GRK 1910
ab 10/2013

Selektive GPCR-Liganden

neue Liganden als

experimentelle Methoden
• potentielle Arzneistoffe
• molekulare Werkzeuge Computermethoden

Agonisten Struktur-basierte Methoden
organische Synthesemethoden Antagonisten . ... • Homologie-Modeling
funktionelle und Bindungsassays inverse Agonisten • Moleküldynamik-Simulationen
zelluläre und zellfreie Testmodelle bifunktionelle Liganden • Docking
in-vitro-Mutagenese bivalente Liganden Ligand-basierte Methoden
NMR-Spektroskopie Radioliganden • Quantitative Struktur-Wirkungs-

Fluoreszenzliganden Beziehungen

3 GPCR-Forschungsprojekte und -Objekte aus der Fakultät für Chemie und Pharmazie der Universität Regensburg. Beteiligte Wissenschaftler: G. Bern­
hardt, A. Buschauer, Chiara Cabrele, S. Dove, S. Elz, A. Göpferich, Ruth Gschwind, R. Kalbitzer (Biophysik), M. Keller, B. König, Daniela Männel (Med. Fakul­
tät), O. Reiser, R. Robelek, R. Seifert, Andrea Strasser, J. Wegener, H.-J. Wittmann und Doktoranden. Ein Großteil der beendeten und zukünftigen Projekte 
war bzw. wird in die DFG-Graduiertenkollegs 760 und 1910 integriert. Das GRK 1910 wird zusammen mit Forschungsgruppen der Universität Erlangen ge­

staltet.

Idealfall zu Arzneistoffkandidaten und 
schließlich bis zum zulassungsfähigen Arz­

neimittel entwickelt werden.
Arzneistoffentwicklung erfolgt vor­

nehmlich in der pharmazeutischen Indust­
rie. Die universitäre Forschung befasst sich 
dagegen in erster Linie mit der Aufklärung 
molekularer Wirkungsmechanismen und 
Krankheitsursachen sowie mit der Entwick­
lung neuartiger Methoden (computerba­
sierte Methoden, Synthesen, Wirkstoff­
findung und -Optimierung, Struktur-Wir- 
kungs-Analyse, biologische und pharma­
kologische Testmodelle). Die dafür zustän­
dige Forschungsdisziplin ist die Medizini­

sche Chemie (engl.: medicinal Chemistry, 
im Sinne von „Medizin" als Arzneimittel, 
auch als pharmazeutische Chemie oder 
Wirkstoffchemie bezeichnet). Nach der in­
ternational üblichen Definition basiert sie 
auf der Chemie und schließt verschiedene 
Aspekte der biologischen, medizinischen 
und pharmazeutischen Wissenschaften 
ein. Sie befasst sich mit der Entdeckung, 
Entwicklung, Identifizierung und der Syn­
these biologisch aktiver Verbindungen, der 
Interpretation ihres Wirkungsmechanis­
mus auf molekularer Ebene und dem Me­
tabolismus der Wirkstoffe. Daher ist medi­
zinisch-chemische Forschung stark inter­
disziplinär orientiert und auf intensive 
Kooperation von organischen Chemikern, 
Pharmazeuten, Pharmakologen, Moleku­
larbiologen und Medizinern angewiesen.

GPCR-Forschung 
in Verbundprojekten

Medizinisch-chemische Forschung hat in 
der Fakultät für Chemie und Pharmazie der 
Universität Regensburg eine lange Tradi­
tion. Der Schwerpunkt hat sich in den letz­
ten zwei Jahrzehnten von Krebs-Chemothe­
rapeutika (früherer Sonderforschungsbe­
reich SFB 234) zu GPCR verschoben. Dieser 
neue inhaltliche Schwerpunkt ist durch die 
Bewilligung zweier DFG-Graduiertenkollegs 
(GRK 760 und GRK 1910) anerkannt wor­
den. Das ortsübergreifende Graduiertenkol­
leg GRK 1910 (www.grk1910.de) hat sich 
im Verbund mit Forschungsgruppen der 
Universität Erlangen und unter starker inter­
nationaler Vernetzung zur Aufgabe gesetzt, 
Kernfragen der Selektivität von GPCR-Li­
ganden auf verschiedenen molekularen 
Ebenen zu untersuchen [3], Ermöglicht wird 
dieser ausgeprägt interdisziplinäre Ansatz 
durch die komplementären Expertisen der 
beteiligten Wissenschaftler. Die modellhaft 
durchgeführten Arbeiten zur Erforschung 
von Selektivitäten gegenüber verwandten 
Rezeptorsubtypen, der Wechselwirkung mit 
GPCR-Monomeren oder -Dimeren, der al­
losterischen Modulation (Beeinflussung der 
GPCR-Funktion durch Angriff an Bindungs­
stellen, die sich von derjenigen des endoge­
nen Agonisten unterscheiden), der bevor­
zugten Stabilisierung verschiedener räumli­
cher Zustände des Rezeptors und der

selektiven Aktivierung oder Flemmung 
(Agonismus, Antagonismus, inverser Ago­
nismus) alternativer zellulärer Signalwege 
(funktionelle Selektivität, biased Signalling) 
zielen darauf ab, die zugrundeliegenden 
Mechanismen besser zu verstehen. Ein wei­
terer wichtiger Aspekt sind Aktivitätsunter­
schiede, die zwischen humanen GPCR und 
den entsprechenden Rezeptoren (Ortholo- 
gen) anderer Spezies auftreten können. In 

Abbildung [4] ist dies exemplarisch anhand 
der um mehrere Zehnerpotenzen unter­
schiedlichen Lage der Konzentrations-Wir­
kungskurve des Histamins an den ^-Rezep­
toren des Menschen, der Maus und der 
Ratte gezeigt.

Da heutzutage die Optimierung von 
Arzneistoffen in der Regel zunächst in vitro 
an Zellen erfolgt, welche die humanen 
GPCR exprimieren, ist die frühe Aufklärung 
von Speziesunterschieden extrem wichtig 
im Hinblick auf die Aussagekraft von Un­
tersuchungen an Tiermodellen, die einen 
Rückschluss auf die Bedeutung beim Men­
schen zulassen sollen (translationale Tier­
modelle). Darüber hinaus bergen GPCR- 
Orthologe aus medizinisch-chemischer 
Sicht einen Schatz an molekularer Informa­
tion, denn Unterschiede in der Aktivität an 
GPCR verschiedener Spezies, sozusagen an 
natürlich vorkommenden Mutanten des 
jeweiligen Rezeptors, erleichtern die Iden­
tifizierung von Schlüsselaminosäuren für 
die Ligand-GPCR-Interaktion.
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4 Konzentrations-Wirkungskurven von Histamin an H4-Rezeptoren des Menschen, der Maus und der 
Ratte (l35S]GTPyS-Assay an rekombinanten H- Rezeptoren, exprimiert in Sf9 Insektenzellen).

Im Rahmen des Verbundprojekts wer­
den in Regensburg, unterstützt durch 
computerbasierte Methoden, Agonisten 
und Antagonisten einschließlich Radio- 
und Fluoreszenzliganden für Subtypen von 
Histamin-, Neuropeptid Y- und muskariner- 
gen Acetylcholin-Rezeptoren entworfen, 
synthetisiert, an nativen und mutierten 
GPCR in verschiedenen Modellen unter­
sucht, die Struktur-Wirkungs- und Struktur- 
Selektivitäts-Beziehungen optimiert und 
die Anwendung an nativen Zellen und 
komplexeren Systemen in vitro und gege­
benenfalls in vivo geprüft. So wurden, aus­
gehend von der Struktur des biogenen 
Amins Histamin, für das vier verschiedene 
Rezeptorsubtypen (H,-, H2-, H3- und H4- 
Rezeptoren) bekannt sind (Tabelle 2), durch 
systematische Optimierung Wirkstoffe er­
halten, die im Unterschied zur körpereige­
nen Substanz mit sehr hoher Selektivität 
Hp H2- oder H4-Rezeptoren aktivieren. 
Eine der wichtigsten medizinisch-chemi­
schen Strategien ist hier der „bioisostere 
Ersatz" von Molekülteilen, das heißt, der 
Einbau von Teilstrukturen, die im Idealfall 
nur von einem Rezeptorsubtyp als gleich­
wertig zu den entsprechenden Strukturele­
menten des „Universalliganden" für die 
betreffende GPCR-Familie, hier die Hista­
minrezeptoren, erkannt werden. Beispiels­
weise wurden in Kombination mit Konzep­
ten zur Steigerung der Bindungsstärke

durch schrittweisen „Ausbau" des Mole­
küls bis zum „bivalenten Liganden" sowie 
durch strukturelle Modifikationen zur Ver­
besserung der arzneistoffartigen und phar­
makokinetischen Eigenschaften (Verbesse­
rung der Aufnahme aus dem Magen- 
Darm-Trakt und der Verteilung im 
Organismus) hochselektive Agonisten für 
H2-Rezeptoren erhalten, die bis zu 5000-

fach potenter als der Naturstoff Histamin 
sind [5], Diese Substanzen sind über ihren 
Einsatz als pharmakologische Werkzeuge 
zur Erforschung der molekularen und zellu­
lären Funktionsweise sowie der physiologi­
schen Rolle des Rezeptors hinaus auch als 
potentielle Arzneistoffe interessant, z. B. 
könnten sie neue Ansätze zur Behandlung 
bestimmter Leukämien eröffnen.

Tabelle 2: Histaminrezeptoren und Effekte

Subtyp G-Protein /
second 
messenger

FL G
1 q

Inositoltrisphos- 
phat (IP3) I, 
Calciumionen I

Beispiele für biologische Wirkungen

In der Peripherie: zahlreiche pathophysiologische Effekte im Zusammenhang mit 
allergischen Reaktionen; Kontraktion glatter Muskulatur (z. B. Bronchospasmen), 
Zunahme der Kapillarpermeabilität, Gefäßerweiterung 
(Quaddelbildung, Hautrötung, Blutdruckabfall).
Im Gehirn: Steigerung des Wachzustands und der Aufmerksamkeit

H
2

zykl. Adenosin­
monophosphat (cAMP) I

Stimulation der Magensäuresekretion, Steigerung der Herzfrequenz und der 
Kontraktionskraft des Herzens

H 3

H s

G Hemmung der Freisetzung von Histamin und anderen Neurotransmittern aus
cAMP I (auch Einfluss entsprechenden Neuronen, vor allem im Zentralnervensystem 
auf lonenkanäle)

G. Expression in Zellen des Immunsystems, Beteiligung an immunologischen Prozessen
cAMP 1 (auch Einfluss und entzündlichen Erkrankungen 
auf lonenkanäle)
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Ein anderes Anwendungsbeispiel zeigt 
Abbildung [6] für einen Liganden des Neu- 
ropeptid Y (NPY) ^-Rezeptors, eines von 
vier NPY-Rezeptorsubtypen, die beim Men­
schen in funktionsfähiger Form exprimiert 
werden. NPY ist ein Neurotransmitter im 
zentralen und peripheren Nervensystem. 
Auch hier werden selektive Agonisten und 
Antagonisten zur Aufklärung der physiolo­
gischen und der pathophysiologischen 
Rolle aller vier Rezeptoren benötigt. Der 
Yj-Rezeptor ist unter anderem an der Re­
gulation der Nahrungsaufnahme und des 
Blutdrucks beteiligt. Er wird in neuerer Zeit 
auch als mögliches Zielprotein für die Tu­
mordiagnostik angesehen. Mit Hilfe selek­
tiv und mit hoher Affinität bindender ra­
dioaktiv oder fluoreszent markierter Ver­
bindungen [6] lassen sich Y^Rezeptoren in 
der Zellmembran detektieren - hier gezeigt 
für menschliche Brustkrebszellen.

Das Vorhaben, im neu bewilligten Gra­
duiertenkolleg (GRK 1910) die Selektivi­
tätsproblematik auf verschiedenen Ebenen 
zu bearbeiten, wurde außer durch die in 
den letzten Jahren gelungene Aufklärung 
der dreidimensionalen Struktur auch durch 
neue Erkenntnisse zur Funktionsweise sti­
muliert, z. B. durch den Nachweis von Re­
zeptordimeren („Paarung" zweier GPCR- 
Moleküle) und die Entdeckung alternativer 
Signalwege. So liegen mittlerweile zahlrei­
che Indizien dafür vor, dass neben oder 
anstatt der lange bekannten G-Protein- 
vermittelten Wege auch über das Protein 
Arrestin zelluläre Effekte induziert werden 
können [7], Zwar sind die Kristallstrukturen 
einer ganzen Reihe von GPCR sehr hilf­
reich, um neue Liganden mit computerge- 
stützen Methoden zu entwerfen. Wie die 
vom jeweiligen Ligandmolekül abhängige 
Auslösung verschiedener Signale erfolgt, 
ist jedoch weitgehend unbekannt. Hier 
bietet medizinisch-chemische Forschung in 
einem interdisziplinären Verbund die 
Chance, die richtigen molekularen Werk­
zeuge herzustellen und gezielt zur Erfor­
schung der Funktionsweise von GPCR in 
verschiedenen (teils neu aufzubauenden) 
Modellen einzusetzen. Wir wollen dazu 
beitragen, ein besseres Verständnis für die 
Funktion von GPCR weit über ihre Rolle als 
Sensoren für körpereigene Substanzen hi­
naus zu entwickeln. GPCR als molekulare 
Schalter zur Aktivierung oder Inaktivierung 
verschiedener intrazellulärer Programme - 
für die Arzneistoffforschung könnte dies 
neue Optionen eröffnen und ein Schlüssel 
zur besseren Vorhersage erwünschter und 
unerwünschter Wirkungen werden.

h2n

<' ll
nh2 Histamin (Imidazolylethylamin): körpereigener Neurotransmitter und 

Gewebshormon, Agonist an allen vier Histaminrezeptorsubtypen.

Arpromidin: potenter Histamin-H2-Rezeptor- 
agonist (100-fache Histaminstärke); Ersatz 
der Aminogruppe des Histamins durch stark 
basische Guanidingruppe, dazu lipophile 
Reste.
Nachteile: Bindung an andere Histaminrezep­
toren, keine orale Bioverfügbarkeit.

Acylierte Imidazolylpropylguanidine: Car-
bonylgruppe verringert die Basizität, verbes­
sert die Pharmakokinetik und die Hirnpenetra­
tion. Nachteil: Bindung auch an Hr, H3- und 
H4-Rezeptoren. R1, R2: verschiedene Reste

Acylierte (Aminothiazolyl)propylguanidine:
Bioisosterer Ersatz des Imidazolrings durch 
Aminothiazol führt zu potenten Agonisten mit 
hoher Selektivität für H2-Rezeptoren.

NH2 O O nh2
N ^S\l ^ScH2)n^ N^ N 

H H
Optimum: n = 6 oder 8

Bivalente Acylguani- 
dine: Hochpotente und 
-selektive H2-Rezeptor- 
agonisten.

Pharmakophorverdoppelung führt zu bis zu 5000-facher Histaminstärke

5 Vom endogenen Liganden Histamin zu selektiven Histamin-H2-Rezeptoragonisten. Beispiel für eine 
erfolgreiche medizinisch-chemische Strategie zur Wirkstoffoptimierung unter Einsatz bioisosterer 
Gruppen, Variation der physikochemischen Eigenschaften und Pharmakophorverdoppelung.

UR-MK131

Fluorophor

Arginin-Derivat: 
hohe Y1-Rezep­
toraffinität u.

NH O Linker o

6 Nachweis von NPY Y^Rezeptoren in der Membran menschlicher MCF-7 Brustkrebszellen mit Hilfe 
des selektiven Fluoreszenliganden UR-MK131.
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Unterschiedliche zelluläre Effekte

Spezifische
Aktivierung

oder
Hemmung

bestimmter

Arrestin

7 Funktionelle Selektivität von GPCR-Liganden. Das Schema veranschaulicht die alternative Aktivie­
rung verschiedener Signalwege durch zwei symbolisierte Wirkstoffe (Agonisten 1 und 2), die unter­
schiedliche aktive Zustände (Raumstrukturen, Konformationen) eines GPCR stabilisieren. Deshalb 
können trotz Angriffs am gleichen Rezeptor verschiedene erwünschte und unerwünschte biologi­
sche Effekte ausgelöst werden. In der Regel aktivieren Wirkstoffe einen der alternativen Signalwege 

nicht ausschließlich, sondern mit einer gewissen Präferenz. Zudem beeinflussen sich die Signalkaska­

den gegenseitig („cross-talk").
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Aktivator oder Krankmacher?

Stress
Aktivator oder Krankmacher?
Stefan 0. Reber, Inga D. Neumann

Achtzig Prozent der Deutschen fühlen sich 
gestresst - und zwar quer durch alle Bevöl­
kerungsschichten und Altersklassen zwi­
schen 14 und 65 Jahren. Das ergab eine 
durch eine Krankenkasse in Auftrag gege­
bene Umfrage durch das Forschungsinsti­
tut Forsa. Obwohl der Großteil der Bevöl­
kerung oft nicht genau weiß, was sich 
hinter dem Begriff Stress eigentlich exakt 
verbirgt, ist das Wort in Zeiten ständiger 
Betriebsamkeit, digitaler Verfügbarkeit, 
medialer Überreizung, höchster schuli­
scher und beruflicher Anforderungen und 
generellen Zeitmangels und Termindrucks 
in aller Munde. Kein Wunder also, dass 
stresslindernde Mittel, Tees und Therapien 
Hoch-Zeit haben - „Wellness" heißt dabei 
das verkaufsfördernde Zauberwort.

Umgangssprachlich ist „Stress" ein häufig 
verwendeter Ausdruck, den wir gern zur 
Beschreibung einer allgemeinen psychi­
schen Belastung, auch Überlastung benut­
zen. Schon unsere Kinder haben „Schul­

stress", insbesondere vor Festtagen setzt 
der „Einkaufsstress" und „Geschenke­
stress" gefolgt vom „Familienstress" ein, 
und bald bildet der arbeitsbedingte Stress 
dann wieder den Alltag. Eine derartige be­
griffliche Inflation provoziert Fragen. Was 
passiert mit uns, wenn wir gestresst sind? 
Ist Sport Stress? Warum fühlt sich der eine 
im Stau gestresst, während der andere die 
Zeit hingebungsvoll zum Musikhören nut­
zen kann? Welche biologischen Faktoren 
determinieren unsere individuelle Stressbe­
lastbarkeit? Was unterscheidet kurzzeiti­
gen von chronischem Stress, und warum 
macht uns Stress krank?

Akuter Stress und 
chronischer Stress

Per definitionem ist Stress eine körperliche 
Reaktion auf einen störenden äußeren Sti­
mulus, dem Stressor als Auslöser der

Stressreaktion, und damit ein notwendi­
ger Mechanismus, um das physiologische 
Gleichgewicht - die Homöostase - und 
den Ruhezustand des Körpers wieder her­
zustellen. Unter biologisch-physiologi­
schen und insbesondere auch gesundheit­
lichen Aspekten ist es bedeutsam, zwi­
schen kurzzeitigem und chronischem 
Stress zu unterscheiden. Jeder menschli­
che und tierische Organismus ist bestens 
auf akute Herausforderungen vorbereitet, 
seien dies Temperaturschwankungen, 
Bergklettern, Treppensteigen, Flüchten 
oder Vorträge halten. Die akute Stress­
reaktion umfasst einerseits die zentral-ner- 
val gesteuerte Aktivierung physiologischer 
Systeme, um körperlich dem Stressor ge­
wachsen zu sein, und zum anderen eine 
angemessene Verhaltensreaktion. Ist das 
Ergebnis der Stressor-Perzeption und einer 
initialen emotionalen Bewertung der Situ­
ation „Gefahr", kommt es zur akuten Ak­
tivierung eines Teils des autonomen Ner­
vensystems (Sympathikus), das seinem 
Namen der Tatsache verdankt, dass es 
sich unserer bewussten Regulation ent­
zieht. Als Folge werden innerhalb von Se­
kunden Atmung und Herzfrequenz be­
schleunigt, evtl, bricht der Schweiß aus, 
ohne dass wir uns nur einen Schritt bewe­
gen. Parallel zum neuronalen System wird 
über den Hypothalamus des Gehirns, die 
Hirnanhangdrüse (Adenohypophyse) und 
die Nebennieren das hormonelle Stress­
system aktiviert. Cortisol, ein Steroides 
Glucocorticoid, zirkuliert als Folge der Ak­
tivierung der HPA-Achse (hypothalamo-pi- 
tuitary-adrenal axis, Box 1) als eigentliches 
Stresshormon im Blut und versorgt den 
Organismus innerhalb weniger Minuten 
vor allem mit energiereichen Kohlenhydra­
ten in Form von Glucose. Beide Systeme - 
das sympathische und das hormonelle - 
wirken synergistisch, um eine erhöhte

Chronischer 
psychosozialer 

STRESS ,

Asthma

Dermatitis

Depression

Fibromyalgie

Alkoliolismiis

Aiigststöriingen

Biimout Syndrom

Krebserkrankungen

Rheumatoide Arthritis

Kardiovaskuläre
Erkrankungen

Chronische
Unterbaue lisch merzen

Chronisch entzündliche 
Darmei kraukungen

1 Chronischer psychosozialer Stress gilt als Risikofaktor für zahlreiche somatische und affektive Er­

krankungen

10 M Blick in die Wissenschaft 28



Stress

Box 1: Stresssysteme des Körpers

Bei einer akuten körperlichen oder emotionalen Belastung werden stets zwei phy­
siologische Systeme aktiviert, denen eine unterschiedliche zeitliche Dynamik zu­
grunde liegt:

Autonomes Nervensystem: Eine emotionale Bewertung „Gefahr" aktiviert im 
Millisekundenbereich sympathische Hirnstamm-Neuronen, die die Verbindung zu 
(fast) allen Organen herstellen. So erhöht sympathische Aktivierung Blutdruck, 
Atem- und Pulsfrequenz, Muskeltonus, Aufmerksamkeit, die Pupillenweite und den 
Glukosespiegel im Blut. Zudem wird das Hormon Adrenalin aus dem Neben­
nierenmark freigesetzt, das diese aktivierenden Wirkungen auf Atmung, Blutdruck 
und Blutzirkulation und damit auf die Sauerstoff- und Nährstoffversorgung noch 
potenziert.

Eine akute Stressantwort wird zudem von der (etwas verzögerten) Aktivierung 
einer fein regulierten Hormonkaskade, der Hypothalamus-Hypophysen-Nebennie- 
renrinden-Achse (engl. Hypothalamo-Pituitary-Adrenal Axis = HPA Axis), begleitet. 
Die HPA-Achse ist ein dreistufiges neuronal/hormonelles System: Stressor-Perzep­
tion und emotionale Bewertung führen zur Aktivierung von Nervenzellen im Hypo­
thalamus, die das Corticotropin Releasing Hormon (CRH) bilden, welches zur Ade- 
nohypophyse transportiert wird und dort die Synthese und Freisetzung des Adre- 
nocorticotropen Hormons (ACTH) ins Blut stimuliert. ACTH gelangt über den 
Blutkreislaufzu den Nebennieren, kleinen paarigen Organen, die den Nieren aufsit- 
zen, ohne mit diesen in direktem funktionellem Zusammenhang zu stehen, und 
stimuliert in der Rinde der Nebennieren die Synthese und Sekretion des Glucocor- 
ticoids Cortisol (beim Menschen) oder Corticosteron (bei Nagern). Glucocorticoide 
sind die eigentlichen Stresshormone und für die erhöhte Verfügbarkeit von Glu­
cose im Blut verantwortlich. Cortisol übt eine negative Feedback-Hemmung auf 
verschiedenen Ebenen des Gehirns aus, was entscheidend für die Beendigung der 
Stressreaktion und die Wiederherstellung der körperlichen und geistigen Ruhesitu­
ation des Körpers ist.

Sowohl Adrenalin als auch Cortisol/Corticosteron dienen letztendlich der Ener­
giebereitstellung und der Steigerung der Aufmerksamkeit - beides notwendige 
Faktoren für die Realisierung einer der gefährlichen Situation angemessenen Ver­
haltensreaktion (z. B. Flucht oder Angriff, Konzentrationsvermögen, schreckhaftes 
Bremsen vor dem Zusammenstoß). Durch Feedback-Mechanismen wird sicherge­
stellt, dass die Aktivität beider Systeme nach Beendigung der Gefahr normalisiert 
wird.

Alarmbereitschaft und Energie für die an­
stehende Fight-or-Flight-Verhaltensreak- 
tion sicher zu stellen (Box 1). Auch wenn 
wir heute nicht mehr mit dem Mammut 
kämpfen oder vor dem Raubtier flüchten, 
so werden diese Systeme auch beim Jog­
gen, Reiten, Schwimmen, während einer 
Prüfung, beim Referieren vor einem gro­
ßen Auditorium oder während hitziger 
Debatten stimuliert. Sowohl Muskulatur 
als auch Gehirn haben unter Belastung 
einen erheblichen Energieverbrauch. Cor­
tisol erhöht zudem kurzfristig die Auf­
merksamkeit, kognitive Leistungen und 
somit die mentale Fitness, wirkt akut im­
munstimulierend und erhöht folglich in 
der Zeit einer akuten Herausforderung un­
sere Widerstandfähigkeit. Die Stressant­

wort erhöht somit die Fähigkeit von Orga­
nismen, auf Umweltbedrohungen ad­
äquat reagieren zu können, und steigert 
damit deren Überlebenschancen und bio­
logische Fitness (reproduktive Kapazität). 
Nicht zuletzt deswegen ist es ratsam, in 
unserer vom Sitzen geprägten Lebens­
und Arbeitskultur diese Systeme regelmä­
ßig durch angemessene Belastung und 
Bewegung zu „trainieren". Interessant ist 
in diesem Zusammenhang, dass der 
menschliche Organismus auch während 
eines emotional sehr freudigen Ereignisses 
(z. B. bestandene Prüfung, Vorfreude auf 
eine romantische Begegnung, Sieg des fa­
vorisierten Fußballvereins, Bewilligung von 
Forschungsmitteln) die beschriebenen 
Stressmechanismen aktiviert.

Aus diesen Beschreibungen soll deut­
lich werden, dass Stress keinesfalls nur im 
negativen Sinn zu verstehen ist. Viele Stu­
dien waren zudem in der Lage, positive 
Effekte von moderaten Stressoren auf das 
Immunsystem und somit die Widerstands­
kraft gegenüber verschiedenen Krankheits­
erregern zu zeigen. So wurde zum Bei­
spiel kürzlich nachgewiesen, dass Frauen, 
die ihr Stresssystem unmittelbar vor einer 
Grippeimpfung entweder durch sportliche 
Betätigung oder durch arithmetische 
Übungen aktivierten, sowohl vier als auch 
20 Wochen nach der Impfung mehr Anti­
körper als „ungestresste" Probandinnen im 
Blut aufwiesen.

In Tierstudien wurde zudem gefunden, 
dass akute Stressoren kurz vor einer Ope­
ration die Einwanderung von Immunzellen 
in das Operationsgewebe steigern und 
somit im Anschluss zu einer rascheren 
Wundheilung führen. Selbst Injektionen 
von Stresshormonen in physiologischer 
Dosis können das Immunsystem anregen.

Chronischer Stress

Im Gegensatz zu akutem Stress beschreibt 
chronischer Stress die wiederholte oder 
gar dauerhafte (chronische) Aktivierung 
der beiden Stresssysteme aufgrund physi­
scher oder psychischer Belastungssituatio­
nen. Eine derartige Daueraktivierung der 
beschriebenen Stresssysteme kann zu pa­
thologischen Veränderungen ihrer Funkti­
onalität und somit zu einer dauerhaft ge­
störten Homöostase führen. Insbesondere 
chronische psychosoziale Stressoren gelten 
klinisch als Risikofaktoren für eine Vielzahl 
von somatischen und psychischen Erkran­
kungen.

Doch was genau versteht man unter 
chronischen psychosozialen Stressoren? 
Wie der Begriff vermuten lässt, werden 
diese Stressoren von unserer Psyche wahr­
genommen und betreffen unser Sozialge­
füge, in dem wir geboren werden, auf­
wachsen, leben und arbeiten. Laut dem in 
Stanford arbeitenden Neuroendokrinolo- 
gen Robert Sapolsky - einem der bedeu­
tendsten Stressforscher unserer Zeit - wer­
den psychische Stressoren als Antizipation 
einer Störung der Homöostase definiert, 
unabhängig davon, ob diese gerechtfertigt 
ist oder nicht. Die Stresssysteme werden 
sogar schon in bloßer Erwartung von unan­
genehmen Ereignissen aktiviert, die mit 
einer bestimmten (jedoch eher geringen) 
Wahrscheinlichkeit eintreten könnten und
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sich in den meisten Fällen unserem Einfluss 
entziehen. Kein anderes Lebewesen vermag 
es, sich selbst allein durch die Macht der 
Gedanken so intensiv und dauerhaft unter 
Druck zu setzen, zu stressen, wie der Homo 
sapiens. Allein der Gedanke an eine mögli­
cherweise unangenehme Begegnung mit 
dem Chef am Montagmorgen, eine Bla­
mage vor den Mitschülern, dem Lehrer 
oder einem wissenschaftlichen Auditorium 
bewirkt die Aktivierung der Stresssysteme 
des Körpers. Die Sorge, den oft sehr hohen 
Anforderungen des sozialen Umfeldes nicht 
gerecht werden zu können, belastet nicht 
nur Erwachsene. Bereits Kinder und Ju­
gendliche setzen sich selbst unter psycho­
sozialen Druck, um trotz ihrer Herkunft, 
ihres Geschlechts, ihrer Haarfarbe oder 
Sommersprossen, ihres Klamottenstils, oder 
ihres Handyherstellers in den Peer-Groups 
akzeptiert zu werden - sonst drohen Aus­
grenzung, Prügel oder Mobbing. In Zeiten 
extensiver Internetnutzung stellt die Gefahr 
von Cybermobbing ein zusätzliches Risiko 
für chronischen psychosozialen Stress ins­
besondere für Jugendliche dar.

Die Folgen von 
Chronischem Stress

Obwohl die Folgen von chronischem Stress 
z. T. noch wenig untersucht sind, gilt eine 
Verbindung zu zahlreichen Erkrankungen 
als gesichert [1]. So gilt chronischer psy­
chosozialer Stress als erheblicher Risikofak­
tor für Herz-Kreislauf- und Krebserkran­
kungen, Alkoholismus, chronische Unter­
bauchschmerzen, Gelenkentzündungen 
(Arthritis) und andere chronisch entzündli­
che Erkrankungen insbesondere des gas- 
tro-intestinalen Systems (Colitis Ulcerosa, 
Morbus Crohn, Gastritis). Chronischer 
Stress spielt neben der genetischen Prädis­
position auch eine herausragende Rolle bei 
der Entstehung von psychischen Störun­
gen und erhöht die Wahrscheinlichkeit, an 
klinischer Depression, Angststörungen, 
insbesondere sozialer Phobie, oder dem 
Burnout Syndrom - einer klinischen Folge 
von dauerhafter Überforderung - zu er­
kranken.

Etwas verwirrend erscheint in diesem 
Zusammenhang jedoch die Tatsache, dass 
nach chronischem Stress ein erhöhtes Ri­
siko für Erkrankungen besteht, die sowohl 
durch ein unterdrücktes (z. B. Infektionen, 
Krebs) als auch überreaktives (z. B. Entzün­
dungserkrankungen) Immunsystem ver­

mittelt werden. Nach derzeitigem Erkennt­
nisstand gehen wir davon aus, dass eine 
stressinduzierte Immunsuppression als 
Folge einer dauerhaft aktivierten HPA- 
Achse und einer dauerhaft erhöhten Glu- 
cocorticoid-Freisetzung auftritt. Chroni­
scher Stress kann unter bestimmten Um­
ständen zu einer extrem starken und 
langanhaltenden Aktivierung der HPA- 
Achse mit der Folge einer adrenalen Über­
beanspruchung und Erschöpfung führen, 
z.B. nach erlittenem Kindesmissbrauch 
oder bei Pflege eines schwerkranken An­
gehörigen. Das Ergebnis ist letztendlich ein 
unangemessen niedriger Glucocorticoid- 
Spiegel des Organismus - meist sowohl 
unter Basalbedingungen als auch während 
Belastung. Um zu verstehen, warum dies 
mit einem erhöhten Risiko für entzündliche 
Erkrankungen einhergeht, muss erwähnt 
werden, dass im Organismus während 
einer voranschreitenden Entzündungsreak­
tion über mehrere Tage hinweg die HPA- 
Achse aktiviert ist. Dies ist nicht mit der 
oben beschriebenen kurzfristigen Aus­
schüttung von Stresshormonen während 
akuter Stressor-Exposition zu verwechseln. 
Die daraus resultierende lang andauernde 
Freisetzung von immun-suppressiven Glu- 
cocorticoiden soll ein Überschießen der 
Entzündungsreaktion verhindern. Ist dies

aufgrund einer stressinduzierten Erschöp­
fung der HPA-Achse nicht möglich, ent­
steht ein entzündungsförderndes Milieu im 
gestressten Organismus, welches dann die 
Entwicklung entzündlicher Krankheiten, 
wie z. B. chronisch entzündlichen Darmer­
krankungen und Arthritis, begünstigt.

Modelle für chronischen Stress

Um diese komplexen Wechselwirkungen 
zwischen zentral-nervalen Prozessen der 
Stressor-Perzeption, aktivierter hormonel­
ler Stresssysteme und Immunsystem zu un­
tersuchen, die diesen Erkrankungen zu­
grunde liegen, bedienen wir uns als Neu­
robiologen verhaltensbiologisch und 
klinisch relevanter Tiermodelle für chroni­
schen psychosozialen Stress. Ein für diesen 
Zweck in unserem Labor etabliertes Modell 
ist die chronische subordinierte Kolonie­
haltung (chronic subordinate colony 
housing = CSC; [2]). Hierbei werden vier 
männliche Versuchsmäuse (CSC-Mäuse) in 
den Käfig eines etwas älteren und größe­
ren Mäuse-Männchens (dem sogenannten 
Resident) gesetzt. Dies führt innerhalb kur­
zer Zeit zu Kämpfen um die dominante 
Position in der Rangordnung der Tiere, 
wobei sich der Resident durch seine Ge-

2 ln der chronischen subordinierten Koloniehaltung (CSC) leben die CSC-Mäuse (Hintergrund) für 
drei Wochen in einer subordinierten Position der Hierarchie gegenüber dem dominanten Mäuse- 
Männchen (Resident; Vordergrund).
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3 Physiologische, emotionale und somatische Konsequenzen einer 19-tägigen Exposition mit einem psychosozialen Stressor (chronic subordinate colony 
housing, CSC) im Vergleich zu einzeln gehaltenen Kontrollen (single housed Controls, SHC)

wichts- und Erfahrungsvorteile stets ge­
genüber den vier Versuchsmäusen durch­
setzt und daraufhin die dominante Position 
einnimmt. Die CSC-Mäuse verbleiben für 
drei Wochen in der subordinierten Posi­
tion, was eine erhebliche chronische psy­
chosoziale Belastung ohne Fluchtmöglich­
keit und erschwerten Zugang zu Futter 
und Wasser darstellt.

Wir waren über das Ausmaß der phy­
siologischen und emotionalen Wirkungen 
der dreiwöchigen CSC-Haltung über­
rascht. Im Vergleich zu einzeln gehaltenen 
Kontrolltieren zeigten chronisch gestresste 
CSC-Mäuse typische und hochgradig re­
produzierbare Anzeichen von chroni­
schem Stress [3], die in einer verminderten 
Zunahme des Körpergewichts, Vergröße­
rung (Hyperplasie) der Nebennieren und 
Verkleinerung (Atrophie) des Thymus be­
standen. Der Thymus ist ein primäres lym­
phatisches Organ, welches bei der Ent­
wicklung und immunologischen Ausrei­
fung von Immunzellen (T-Lymphozyten) 
eine bedeutende Rolle spielt. Weiterhin 
fanden wir eine veränderte Tagesrhyth­
mik, was im Zusammenhang von Schlaf­
störungen beim Menschen nach chroni­
schem Stress und bei Depression von klini­
schem Interesse ist. CSC-Mäuse zeigten 
weiterhin einen gesteigerten Alkoholkon­
sum, wenn sie zwischen Trinkwasser und 
2-8-prozentigem Alkohol wählen können, 
ein Befund, der in der klinischen Literatur 
häufig als Folge von chronischem Stress

beschrieben wird. Diesen Zusammenhang 
kannte offensichtlich schon Wilhelm 
Busch, der treffend formulierte: „Wer Sor­
gen hat, hat auch Likör".

Für uns war von besonderem Interesse, 
dass chronischer psychosozialer Stress 
schon nach drei Wochen zu einer erhöh­
ten Ängstlichkeit der Tiere führt: Werden 
sie in eine neue Umgebung gesetzt, so zei­
gen sich CSC-Mäuse weniger erkundungs­
freudig und bevorzugen die sicheren, 
dunklen und geschützten Areale des 
neuen Territoriums. Diese Verhaltensände­
rungen, die dem klinischen Bild von chro­
nischem Stress beim Menschen ähneln, 
sind langanhaltend und noch zehn Tage 
nach Beendigung der chronischen Stres- 
sor-exposition nachweisbar. Die Ergebnisse 
anderer Arbeitsgruppen zeigen, dass epi­
genetische Veränderungen relevanter 
Gene (d. h. durch Umwelteinflüsse indu­
zierte langanhaltende chemische Modifi­
kation des Erbmaterials durch DNS-Methy- 
lierungen oder Histon-Acetylierungen) für 
die langfristigen emotionalen Veränderun­
gen mit verantwortlich sind. Durch epige­
netische Veränderungen der DNS-Histon- 
Komplexe wird die Expression von Genen 
für neuronale Rezeptorproteine, für Neu- 
romodulatoren, die Angstverhalten und 
Stressbewältigung beeinflussen, oder für 
Strukturproteine der neuronalen Plastizität, 
reguliert. Für die klinische Relevanz unseres 
Maus-Modells für chronischen psychosozi­
alen Stress sprechen auch Ergebnisse, die

wir in Kooperation mit der Inneren Medi­
zin des Universitätsklinikums generieren 
konnten. Nach nur drei Wochen konnten 
wir bei CSC-Tieren eine spontane Entzün­
dung des Colon (Grimmdarm, mittlerer Teil 
des Dickdarms) nachweisen. Detaillierte 
Untersuchungen zur Entstehung der Colitis 
am Mausmodell legten die Schlussfolge­
rung nahe, dass ein durch den chronischen 
Stressor verursachter Mangel an immun- 
suppressiven Glucocorticoiden trotz ver­
größerter Nebennieren hier ursächlich be­
teiligt sein könnte. Basierend auf vielfälti­
gen experimentellen Ergebnissen werden 
von uns folgende Abläufe postuliert: (1) In 
der anfänglichen (10 h) CSC-Phase steigt 
während der Rangkämpfe um die domi­
nante Position in allen (zu diesem Zeit­
punkt noch gänzlich gesunden) Tieren die 
Corticosteron-Konzentration im Blut und 
die sympathische Aktivität dramatisch an. 
(2) Dies hat eine Hemmung des Immunsys­
tems und eine verschlechterte Darmbarri­
ere-Funktion zur Folge. (3) Darmbakterien 
können sich nun ungehindert vermehren 
und in das Darmgewebe einwandern. 
(4) Der sich später während des CSC-Para- 
digmas entwickelnde Mangel an immun- 
suppressiven Glucocorticoiden führt dazu, 
dass die anfängliche Immunsuppression in 
eine Überaktivierung des Immunsystems 
umschlägt; die eingewanderten Keime 
werden mit dem Resultat einer spontanen 
Colitis immunologisch bekämpft. Kennzei­
chen dafür sind die lokale Infiltration von
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Leukozyten und epithelialen Schädigun­
gen des Colon.

Die CSC-induzierte Colitis macht das 
CSC-Paradigma zu einem wertvollen Tier­
modell, um stressbedingte entzündliche 
Erkrankungen zu untersuchen. Die psycho­
soziale Komponente des chronischen 
Stressmodells scheint zudem gut auf die 
menschliche Situation übertragbarzu sein, 
spiegelt sie doch psychische Gewalt, etwa 
durch einen tyrannisierenden Vater, Ehe­
mann oder Chef, wider. Auch wenn es we­
niger gut reproduzierbare Modelle für 
chronischen psychosozialen Stress im 
weiblichen Geschlecht gibt, so können wir 
davon ausgehen, dass die beschriebenen 
Prozesse generell geschlechtsunabhängig 
ablaufen.

Additive Effekte von frühem 
Lebensstress und chronischem 
Stress im Erwachsenenalter

ln der frühesten Lebensphase kann chroni­
scher Stress durch den Verlust der Eltern, 
emotionale Vernachlässigung oder andere 
Arten der psychischen und physischen 
Misshandlung ausgelöst werden. Frühe 
Traumatisierung erhöht das Risiko drama­
tisch, an psychischen Erkrankungen, wie 
z. B. Depression, Angsterkrankungen oder 
Störungen im Sozialverhalten (z. B. er­
höhte Gewaltbereitschaft) zu erkranken. 
Erhöht früher Lebensstress jedoch auch die 
Vulnerabilität für chronischen Stress im Er­
wachsenenalter? Die Beobachtung, dass 
es große individuelle Unterschiede in der 
Bewältigung von chronischem Stress un­
abhängig von Alter, Geschlecht oder sozia­
ler Stellung gibt, impliziert neben geneti­
schen Faktoren auch frühe Lebensfakto­
ren, was wir im Tiermodell bestätigen 
konnten.

Ein gängiges Tiermodell für frühen Le­
bensstress ist die sogenannte maternale 
Separation, bei der die Jungtiere für drei 
Stunden täglich während der ersten 14 Le­
benstage vom Muttertier getrennt werden 
[4]. Obwohl die wiederholte Trennung das 
körperliche Wachstum der Jungtiere nicht 
beeinflusst, wurden zahlreiche langfristige 
Veränderungen im emotionalen und sozia­
len Verhalten der adulten Tiere beobach­
tet, die auch im Zusammenhang mit 
Stressbewältigung stehen. Werden diese 
Tiere im Erwachsenenalter dem CSC-Para- 
digma ausgesetzt, so sind die durch chro­
nischen psychosozialen Stress induzierten

Symptome (Vergrößerung der Nebennie­
ren, Mangel an Glucorticoiden, Colitis) 
deutlich stärker ausgeprägt. Damit konn­
ten wir den Nachweis erbringen, dass 
frühe Traumatisierung tatsächlich dauer­
haft die spätere psychische Belastbarkeit 
(Stressresilienz) vermindert, was exakt der 
klinischen Situation, z. B. nach emotionaler 
oder physischer Misshandlung, insbeson­
dere sexuellem Missbrauch im Kindesalter, 
entspricht. Auch hierbei spielen neben der 
genetischen Prädisposition epigenetische 
Mechanismen für die Dauerhaftigkeit der 
neuronalen Veränderungen die entschei­
dende Rolle.

Die komplexe Interaktion von geneti­
schen und frühen sozialen Faktoren sowie 
ihre langfristige epigenetische Manifesta­
tion können zumindest teilweise die indivi­
duellen Unterschiede der Stressbelastbar­
keit erklären.

Für die Eltern und Großeltern unter den 
Lesern wird beruhigend zu wissen sein, 
dass auch positive Stimuli, z. B. das Erleben 
von besonders intensiver mütterlicher/vä­
terlicher Fürsorge oder einer besonders in­
nigen Großvater-Kind-Beziehung, positi­
ven Einfluss auf die Entwicklung dieser 
komplexen Systeme des Gehirns haben. 
Auch dazu gibt es Untersuchungen im 
Tiermodell, die eindrucksvoll demonstrie­
ren, dass positive Sozialkontakte in den 
Nachkommen Angstverhalten reduzieren, 
die soziale Kompetenz und kognitiven Fä­
higkeiten erhöhen und die synaptischen 
Vernetzungen fördern. Aber damit nicht 
genug: Die Qualität des mütterlichen Ver­
haltens wird (wiederum über epigeneti­
sche Mechanismen) an die Töchter weiter 
gegeben (d.h. ist nicht genetisch bedingt). 
Eine bisher unveröffentlichte Studie aus 
den USA deutet darauf hin, dass das bei 
den Menschenmüttern und -vätern ganz 
ähnlich funktioniert. Ob sich aus diesen 
neurobiologischen Studien gesellschafts­
politische Konsequenzen ziehen lassen? 
Eine Schlussfolgerung könnte zum Beispiel 
sein, neben der intellektuellen Förderung 
der Mütter, die besten und qualifiziertes­
ten Lehrer/Erzieher nicht als Hochschulleh­
rer, sondern als Krippen- und Kindergar­
ten-Erzieherinnen einzustellen.

Stressprotektive Faktoren

Unser Körper verfügt über zahlreiche ei­
gene Faktoren, die stressdämpfend und 
angstmindernd wirken. Dazu gehören z. B. 
kleine Eiweißmoleküle des Gehirns (soge-

4 Tägliche Trennung von Jungtieren vom Mut­
tertier für drei Stunden verändert Emotionalität, 
Sozialverhalten und Stressbewältigung im adul­
ten Tier.

nannte Neuropeptide) wie Oxytocin, Pro- 
lactin oder Neuropeptid S, aber auch en­
dogene Opioide. Doch unter welchen Be­
dingungen werden diese körpereigenen 
Systeme aktiviert? Oxytocin und Prolactin 
sind typische mütterliche Hormone, die 
Geburt, Milchsynthese bzw. Milchfluss un­
terstützen und parallel dazu auf zentraler 
Ebene mütterliches Verhalten induzieren. 
Weiterhin hemmen beide Neuropeptide 
des Gehirns die Stressreaktion, die darauf­
hin z. B. in einer stillenden Mutter drama­
tisch reduziert ist. Doch es herrscht biologi­
sche Gerechtigkeit zwischen den Ge­
schlechtern: Im männlichen Geschlecht 
kommt die angstmindernde und stressre­
duzierende Wirkung von Oxytocin eben­
falls unter bestimmten Bedingungen zum 
Tragen. Wir konnten zeigen, dass Paarung 
und sexuelle Erregung nicht nur zur Frei­
setzung von Oxytocin in die Blutbahn 
führt, sondern auch in Regionen des limbi­
schen Systems - und zwar in beiden Ge­
schlechtern. Die Folge dieser Aktivierung 
des endogenen Oxytocin-Systems ist beim 
Nager eine verringerte Stress- und Angst­
reaktion. Aus diesem Grund untersuchen 
wir im Rahmen einer von der DFG geför­
derten Studie am CSC-Modell, ob die Gabe 
von Oxytocin die Auswirkungen von chro­
nischem Stress mindern kann. In diesem 
Zusammenhang ist interessant, dass Oxy­
tocin neben diesen Anti-Stress-Effekten 
auch prosoziales Verhalten, z. B. Paarbin­
dung bei monogamen Tieren, soziale Inter­
aktionen, Vertrauen und soziales Gedächt­
nis fördert. Als Nasalspray (in den USA als 
„liquid trust" auf dem Markt) wird Oxyto­
cin bereits bei der Behandlung von sozialer 
Phobie oder Autismus experimentell einge­
setzt. Es sollte in diesem Zusammenhang 
nicht unerwähnt bleiben, dass ein erhöh-
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ter Blut-Oxytocin-Spiegel auch bei Hunde­
besitzern nach sehr intensiver Interaktion 
mit dem vierbeinigen Liebling gefunden 
wurde. Viele interessante Fragen lassen 
sich daraus ableiten, deren Antwort mögli­
cherweise die erholsame Wirkung eines 
gemütlichen Beisammenseins mit Freun­
den oder der Familie, von Blumenpflege 
oder Beschäftigung mit dem Haustier er­
klären können.

Obwohl die hier aufgeführten Beispiele 
deutlich machen, dass wir in stark belas­
tenden Lebensphasen ein besonderes Au­
genmerk auf die Erhaltung der Work-Life- 
Balance legen sollten, sind die zu Grunde 
liegenden neurobiologischen Mechanis­
men von Stressresilienz bzw. Stressvulnera­
bilität noch weitgehend unverstanden.

Basierend auf unseren Ergebnissen zu 
chronischen Stresseffekten und zur Modu­
lation der akuten emotionalen und hormo­
nellen Stressantwort durch Neuropeptide, 
wie z. B. Oxytocin oder Vasopressin, wer­
den zukünftige Forschungsansätze am 
Lehrstuhl für Neurobiologie und Tierphy­
siologie an der Universität Regensburg

(I.D.N.) sowie an der Sektion für Moleku­
lare Psychosomatik an der Klinik für Psy­
chosomatische Medizin und Psychothera­
pie der Universitätsklinik Ulm (S.O.R.) ins­
besondere mit diesen stressprotektiven 
Faktoren beschäftigen. Auch Fragestellun­
gen aus dem Bereich der Psychoneuroen- 
dokrinologie bzw. Psychoneuroimmunolo­
gie werden weiterhin an beiden Einrich­
tungen separat und in Kooperation 
bearbeitet werden.

Dabei stehen im Fokus der künftigen 
Forschungstätigkeit von Prof. Reber (seit 
1.4.2013 an der Universität Ulm) die mole­
kularen Mechanismen, die den HPA- 
Achsen-Veränderungen und der dauerhaf­
ten Immunaktivierung während chroni­
scher psychosozialer Stressorexposition 
zugrunde liegen und möglicherweise an 
der Entstehung von stressassoziierten Er­
krankungen beteiligt sind. In Zusammenar­
beit mit Prof. Christopher Lowry von der 
University of Colorado Boulder (USA) soll 
insbesondere das stressprotektive Potential 
verschiedener immunmodulatorischer 
Strategien untersucht werden.
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Über die Vererbung von Volkskrankheiten

Der Apfel fällt nicht weit 
vom Stamm
Über die Vererbung von Volkskrankheiten
Iris M. Heid

Eine der zentralen Fragen der Menschheit 
ist diejenige nach dem Einfluss der Genetik 
im Vergleich zu dem von Umwelt, Lebens­
stil und Gesellschaft. Wie stark sind wir 
durch unsere vererbten Male determiniert, 
wie viel haben wir selbst in der Hand? 
Während die Humangenetik sich schon 
seit Langem mit besonderen genetischen 
Syndromen und in Familien gehäuften Er­
krankungen beschäftigt, ist das Fach der 
Genetischen Epidemiologie eher neu: Die 
Genetische Epidemiologie beschäftigt sich 
mit der Identifizierung von erblichen Fak­
toren für häufige Erkrankungen wie Herz­
infarkt, Zuckerkrankheit (Diabetes), Krebs 
oder für erkrankungsrelevante Parameter 
wie Body-Mass-Index, Lipidkonzentratio­
nen im Blut oder Blutdruck. Ein zweites Ziel 
ist die Abschätzung, wie groß diese gene­
tischen Effekte auf diese Volkskrankheiten 
sind und welchen Beitrag die Erbanlagen 
insgesamt zur Entstehung dieser Erkran­
kungen leisten. Nicht zuletzt gilt es auch 
Antworten auf die Fragen zu finden, inwie­
weit die Genetik für präventive Maßnah­
men geeignet ist und ob Krankheiten bes­
ser behandelt werden können, wenn man 
das genetische Profil des Patienten für Dia­
gnostik und Therapie berücksichtigt. Wenn 
es heutzutage selbstverständlich ist, dass 
Blutwerte und Blutdruck gemessen und kli­
nisch berücksichtigt werden, wäre es dann 
nicht möglich und sinnvoll, in der Zukunft 
auch das genetische Profil des Patienten 
heranzuziehen?

Die Genetische Epidemiologie ist ein relativ 
junges Fach, das sich aus der Verschmel­
zung von humangenetischen Fragestellun­
gen, epidemiologischen Methoden und 
bio-informatisch/statistischen Ansätzen

entwickelte. Die Humangenetik war sehr 
erfolgreich mit Familienansätzen bei mo- 
nogenen Erkrankungen, zeigte sich aber 
bei den sogenannten Volkskrankheiten 
weniger durchschlagend, da diese vielfäl­
tige Ursachen haben und deshalb oft 
„komplexe Erkrankungen" genannt wer­
den. Mehr und mehr wurden klassische 
epidemiologische Studiendesigns für ge­
netische Untersuchungen bei komplexen 
Erkrankungen herangezogen und damit 
die Epidemiologen ins Spiel gebracht. Auf­
grund der speziellen Anforderungen an 
statistische und bio-informatische Metho­
den hat sich die Genetische Epidemiologie 
zu einer eigenen Disziplin entwickelt. Die 
International Genetic Epidemiology Soci­
ety (IGES) wurde 1991 von dem US-ameri­
kanischen Genetiker James V. Neel ge­
gründet, um sich der „Untersuchung von 
genetischen Komponenten in komplexen 
biologischen Phänomenen" zu widmen, 
und ist aufgrund der interdisziplinären Fra­
gestellung von Genetikern, Epidemiolo­
gen, Statistikern, Mathematikern, Medizi­
nern und Biologen bevölkert - seit Februar 
2013 als eigenständige Genetische Epide­
miologie auch in Regensburg vertreten.

Die genetische Information des Men­
schen füllt ein dickes Buch mit 3 Milliarden 
Buchstaben, wenn man den Gencode des 
Menschen, bestehend aus einer Kette von 
vier verschiedenen Aminosäuren Adenin 
(A), Cytosin (C), Guanin (G) und Tyrosin (T), 
aufschreibt: ... ccatgcagcctggaatttgaggc- 
tacccagtgccccaacccatcctacgtgcccagg ...

Dabei gibt es Stellen in der DNA, in 
welchen sich die Menschen unterscheiden, 
also z. B. einige Personen ein T aufweisen, 
wo die meisten ein C haben (Single Nucle- 
otide Polymorphism, SNP). Die A, C, G und

Ts sind die einzelnen Allele. Jeder Mensch 
bekommt zwei Allele vererbt, eines vom 
Vater, eines von der Mutter, hat also z. B. 
zweimal T (T/T) oder nur einmal C und ein­
mal T (T/C) oder zweimal das C (C/C). Man 
kennt mehr als 30 Millionen SNPs, die über 
90 % der genetischen Variation zwischen 
den Menschen beschreiben und deren 
Ausprägungen relativ leicht in einer gro­
ßen Zahl von Menschen bestimmbar sind. 
Deshalb sind das die Stellen in der DNA, 
welche die Forscher untersuchen: Ist das 
Erkrankungsrisiko der Gruppe von Perso­
nen mit einer bestimmten Genvariante, 
z. B. C/T, im Vergleich zu den Personen mit 
T/T höher? Oft wird die Frage, ob ein SNP 
mit einer Erkrankung oder einem erkran­
kungsrelevantem Parameter zusammen­
hängt, in sogenannten Fall-Kontroll- 
Studien oder Querschnittstudien unter­
sucht [1],

Kandidatengenstudien und 
genomweite Assoziationsstudien

Die genetischen Epidemiologen haben 
seit den neunziger Jahren einzelne SNPs 
untersucht. Basierend auf der vermuteten 
biologischen Rolle eines Gens wurden 
SNPs aus dem Gen herausgesucht, in 
einer passenden Studie genotypisiert und 
ausgewertet. Dies nennt man Kandidaten­
genanalyse. Leider haben oft genug die 
vielversprechenden Kandidatengene ent­
täuscht.

Zu einem Durchbruch der Genetischen 
Epidemiologie kam es im Jahre 2005 mit 
den genomweiten Assoziationsstudien 
(genome-wide association studies, GWAS).
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1 Berechnung eines genetischen Effekts: (A) Fall-Kontroll-Studie: In der Gruppe der Erkrankten findet 

man bei 60 % der Personen die Variante T/T und bei 40 % die Variante C/T. In der Vergleichsgruppe 
mit Nicht-Erkrankten findet man die Variante 1TT bei 80 % und die Variante C/T nur bei 20 %. Ein 
„Odds Ratio", welcher als relatives Risiko interpretiert werden kann, beschreibt den Zusammenhang 
der genetischen Variante mit der Erkrankung. (B) Querschnittstudie: In einer zufälligen Stichprobe wer­
den bei allen Personen z. B. die Blutglukosekonzentration gemessen. Wenn der Mittelwert der Gluko­
sewerte bei allen Personen mit einer C/T Variante höher liegt als der Mittelwert der Glukosewerte aller 
Personen mit T/T Variante, beschreibt der Mittelwertunterschied den genetischen Effekt der Variante 

auf Glukose.

Vorher galten genomweite Genotypisie- 
rungen von großen Studien mit mehreren 
hundert oder tausend Personen technisch 
und finanziell als unmöglich, dann entwi­
ckelten sich die neuen Ansätze. Noch im 
Februar 2005 schrieb einer der internatio­
nalen Taktgeber der Genetischen Epide­
miologie, Joel Hirschhorn vom Broad Insti­
tute des M.I.T., U.S.A., „(technical advan- 
ces)... have set the stage for genome-wide 
association studies .... As yet, no compre- 
hensive well-powered study has been pub- 
lished". Kurz danach im April 2005 er­
schien die erste erfolgreiche GWAS-Publi- 
kation, in welcher ein Vergleich von über

100.000 genetischen Varianten bei 96 Pa­
tienten mit Altersbedingter Makuladege­
neration (AMD, einer Erkrankung der Netz­
haut des Auges) mit 50 gesunden Kontroll- 
personen eine Variante im Gen CFH mit 
einer deutlichen Erhöhung des AMD-Risi- 
kos (3-fach je Risikoallei) identifizieren 
konnte. Und diese Arbeit war nur der Vor­
bote einer Riesenwelle von Veröffentli­
chungen, welche eine ganze Reihe von 
genetischen Varianten für zahlreiche 
Volkserkrankungen wie Diabetes, Herzin­
farkt und verschiedene Krebserkrankungen 
identifizierten Im Dezember 2012 waren 
für 17 große Gruppen von Merkmalen und

Erkrankungen des Menschen über 1700 
genetische Varianten beschrieben. Die al­
lermeisten der identifizierten Genregionen 
für Volkserkrankungen, wie sie durch den 
hypothesenfreien Ansatz der GWAS aufge­
zeigt werden konnten, waren zuvor nie für 
diese Erkrankungen in Betracht gezogen 
worden; viele der beliebtesten Kandida­
tengene zu den Erkrankungen fehlten. Die 
meisten Genvarianten liegen nicht in den 
kodierenden Regionen, so dass die soge­
nannten Introns (nicht-kodierende Bereich 
in den Genen) und die intergenen Regio­
nen zu neuer, bisher unterschätzter Bedeu­
tung gelangten. Dies alles zeigte, dass man 
zuvor eigentlich sehr wenig über die Funk­
tionsweise der genetischen Varianten 
wusste und es deutlich besser war, ohne 
spezifische Vorannahmen auf die Suche zu 
gehen.

Die Ergebnisse solcher Studien werden 
in sogenannten Manhattan-Plots zusam­
mengefasst. „Manhattan" deshalb, da 
man hofft, dass man möglichst viele „Wol­
kenkratzer" darin sieht. In solchen Darstel­
lungen wird für jeden SNP (sortiert nach 
dessen Lokalität angetragen auf der X- 
Achse) ein Wert für die Stärke des Zusam­
menhangs in der Studie (P-Wert, hier an­
getragen als -log 10 (P-Wert), damit die 
kleinen wichtigen P-Werte oben liegen) 
angetragen. Ein sehr kleiner P-Wert, der 
auf dieser y-Achse auf 8 angetragen wird, 
hat also 7 Nullen nach dem Komma, also 
z. B. 0.00000005. Normalerweise reichen 
für medizinische Zusammenhänge P-Werte 
mit einer Null, also 0.05. Da hier aber ca. 1 
Million Genvarianten getestet werden, 
braucht man für diese Art Auswertungen 
diese besonders kleinen P-Werte und man 
nennt Signale mit P-Wert <= 0.00000005 
„genomweit signifikant" [2],

Um so kleine P-Werte zu erhalten, 
braucht man aber besonders große Stu­
dien. Und die einzelnen Studien waren 
häufig nicht groß genug, da es sehr teuer 
war (und ist) 1000 Personen mit genom­
weiten SNP-Chips zu genotypisieren. Also 
sahen für die meisten Studienpartner die 
Manhattan-Plots eher nach „flacher Wiese" 
aus. Da das vielen so ging, kamen die Stu­
dienpartner auf die Idee, sich für Meta- 
Analysen von genomweiten Assoziations­
studien (GWA-MA) zusammenzuschließen. 
Es entwickelte sich eine Kultur von Konsor­
tien, die so zuvor nicht oft unter Forschern 
weltweit stattgefunden hatte. Durch das 
gemeinsame Auswerten kann man die 
P-Werte eindrucksvoll zum Wachsen brin­
gen [3],
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2 Manhattan-Plot für den TaiHen-Hüftumfang: Für jeden SNP sortiert nach Lokalität im Genom wird der P-Wert für den Zusammenhang mit Taillen-Hüft- 
umfang auf getragen, ein Maß für Fettverteilung und Risikofaktor für Diabetes und Herzinfarkt, basierend auf meta-analysierten Ergebnissen von 70.000 
Personen im Rahmen des GIANT Konsortiums (Daten unter www.broadinstitute.org/collaboration/giant). Die farbliche Kodierung unterscheidet die be­
kannten (biau) von den neu entdeckten Genorten (grün) und den Genorten, welche gemeinsam mit den Validierungsstudien genomweit signifikant wurden 
(orange).

Eine Studie (KORA, n = l 644)
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3 P-Werte züchten durch immer größere Meta-Analysen: Manhattan-Plots für Meta-Analysen mit ansteigender Anzahl von berücksichtigten Studien zum 
Body-Mass-Index. Blau umrandet ist das Signal des FTO-Gens, des stärksten, 2007 durch GWAS erstmalig beschriebenen Adipositasgens.

Über Äpfel und Birnen

Die Genetische Epidemiologie in Regens­
burg ist besonders in der Genetik der Adi­
positas erfolgreich. Adipositas (d. h. BMI 
>= 30 kg/m2) ist von großem gesundheits­
ökonomischen Interesse durch die welt­
weit ansteigende Prävalenz (derzeit in

Deutschland ca. 25 %) und deren Rolle als 
Risikofaktor für Diabetes, Herz-Kreislauf- 
Erkrankungen und Krebs, sowie für frühe 
Sterblichkeit. Auf eine genetische Beteili­
gung deuten Studien mit getrennt leben­
den Zwillingen hin, die einen vererblichen 
Anteil an Erkrankungsfällen von 40-70 % 
aufweisen. Die um die Jahrtausendwende

durchgeführten zahlreichen Kandidaten- 
gen-Assoziationsstudien für Adipositas 
und BMI lieferten eher enttäuschende Er­
gebnisse. Einzig das MC4R Gen, das durch 
zahlreiche seltene Mutationen und deren 
verheerenden Einfluss auf extreme Adipo­
sitas bekannt geworden war, zeigte für 
eine Variante (rs2229616) eine Erhöhung
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des BMI um 0.5 kg/m2 in der Allgemeinbe­
völkerung. Die jüngsten GWAS zu BMI und 
dem Taillen-Hüftverhältnis (waist-hip-ratio, 
WHR) zeigen vollen Erfolg: Große Meta- 
Analysen mit über 200.000 involvierten 
Studien-Personen identifizieren 32 Gen­
orte für BMI und 14 Genorte für WHR. 
Diese Arbeiten werden in Regensburg im 
GIANT (Genetic Investigation of ANThro- 
pometric Parameters) Konsortium von 
Thomas Winkler und mit Unterstützung 
der National Institutes of Health und des 
Bundesministeriums für Bildung und For­
schung durchgeführt.

Was lernt man aus diesen aufwändigen 
genetischen Auswertungen über die Adi­
positas? Besonders interessant war, dass es 
nicht nur eine genetische Suszeptibilität für 
die Körpermaße wie Größe, Gewicht und 
BMI gibt, sondern zusätzliche genetische 
Varianten bestimmen, wo das Fett sich an­
lagert. Die Fettverteilung (gemessen durch 
den WHR) ist als Risikofaktor für Erkrankun­
gen von zentralem Interesse, da das Fett 
um den Bauch als bedenklicher gilt als das 
Fett um die Hüften: Das Bauchfett ist zum 
großen Teil an den Organen im Bauchraum 
angelagert und weist endokrine Aktivitäten 
auf, während das Fett an den Hüften wenig 
aktiv ist und vielleicht sogar positive Effekte 
haben könnte („Hüftgold"). Diese verschie­
denen Fettverteilungen werden im Volks­
mund auch oft mit Apfel- und Birnenform 
des Körpers beschrieben [4], Die Genetik 
des BMI zeigt eher auf Genregionen, wel­
che die Mechanismen der Appetitsig­
naltransduktion im Gehirn mitregeln, wäh­
rend die Genetik der Fettverteilung auf 
Diabetes-relevante Mechanismen und Fett­
zellenentwicklung weist.

Besonders interessant war eine weitere 
Entdeckung: Die Genetik der Fettvertei­
lung ist weiblich! Die Hälfte der Genassozi­
ationen mit Fettverteilung zeigt sich nur 
oder zumindest deutlich stärkerbei Frauen. 
Bei einer speziellen Suche nach ge­
schlechtssensitiven Effekten für anthropo- 
metrische Maße zeigte sich das PPARG 
Gen, welches für Diabetes von besonderer 
Bedeutung ist, erstmalig als eine Genre­
gion für Fettverteilung, und das nur bei 
den Frauen [5], Während es niemanden 
intuitiv verwundert, dass sich Frauen und 
Männer dahingehend unterscheiden, wo 
sie das Fett ansammeln („Bierbauch" ver­
sus „Hüftgold", „Apfel" versus „Birne"), 
muss der direkte Mechanismus von ge­
schlechtsunterschiedlichen genetischen 
Effekten auf die Fettverteilung erst noch 
verstanden werden.

Hinsichtlich der Größe der genetischen 
Effekte der Adipositas gibt es vier verschie­
dene Blickwinkel:

Erstens erklären diese genetischen Fak­
toren ca. 1.5 % der zu beobachtenden Va­
rianz des BMI oder WHR in der Allgemein­
bevölkerung. Dies ist wenig im Vergleich 
zur geschätzten Erblichkeit von 40-70 % 
und wird als „missing heritability" be­
schrieben. Als Erklärung werden zahlreiche 
seltene, noch unbekannte Adipositas-Vari­
anten, andere genetische Strukturen, epi­
genetische Effekte oder Gen-Umwelt-In- 
teraktionen herangezogen.

Zweitens sind zwar die einzelnen SNP- 
Effekte gering (0.06-0.39 kg/m2 mittlerer 
BMI-Unterschied je Risikoallei), aber Perso­
nen mit einem ungünstigen genetischen 
Profil sind im Mittel um 7-9 kg schwerer 
als die Personen mit einem günstigen Pro­
fil. Auch im Vergleich zu klassischen Risiko­
faktoren (z. B. sportliche Aktivität mit 
-0.86 kg/m2 für sportlich im Vergleich zu 
weniger sportlichen Personen) ist dies ein 
beachtlicher Effekt.

Drittens ist zu betonen, dass - trotz des 
bemerkenswerten Gesamteffekts - ein ge­
netisches Risikoprofil die adipösen Perso­
nen nicht hinreichend von den nicht-adi­
pösen trennen kann. Ein genetisches 
Screening erlaubt keine verlässliche Vor­
hersage von Adipositas - und ähnlich ist 
das für die meisten komplexen Erkrankun­
gen.

Zuletzt sollte darauf hingewiesen wer­
den, dass kleine Effekte in genetischen As­
soziationsstudien nicht notwendigerweise

auf eine vernachlässigbare klinische Rele­
vanz hinweisen. Als Beispiel sei eine Genre­
gion mit einem kleinen Effekt auf den Cho- 
lestrinspiegel angeführt; diese Genregion 
beinhaltet das Gen für das Schlüsselenzym 
der Cholestrinsynthese und beschreibt 
daher einen biologischen Mechanismus, 
der einem der potentesten Medikamente 
zur Senkung des Cholestrins und der Vor­
beugung von Herzinfarkt zugrunde liegt - 
den Statinen.

Kleine Effekte - große Effekte

Im Gegensatz zu den eher kleinen Einzel­
geneffekten der meisten komplexen Erkran­
kungen liefert die AMD ein Beispiel dafür, 
dass es auch sehr starke Einzelgeneffekte 
für komplexe Erkrankungen gibt: Die oben 
bereits erwähnte erste erfolgreiche GWAS 
wurde mit 96 Fällen und 50 Kontrollen zur 
AMD publiziert, während die GWA-MAs 
der Adipositas 200.000 Personen benöti­
gen. Und in der Tat, der Effekt der CFH-Va- 
riante auf AMD ist einer der größten gene­
tischen Effekte für eine Volkserkrankung. 
Faktoren mit einem so starken Risiko gibt es 
insgesamt nur wenige: Der bekannteste 
und stärkste Risikofaktor für eine Volkser­
krankung ist starkes Rauchen, welches das 
Risiko für Lungenkrebs um Faktor 40 er­
höht; eine Person mit einem genetisch sehr 
ungünstigen Profil für AMD muss mit einem 
ähnlich erhöhten Risiko für AMD leben. 
Eines der weiteren berühmten epidemiolo­
gischen Risikofaktoren ist die Adipositas für

4 Über Äpfel und Birnen: Die Körperformen der Menschen werden nicht nur mit dem Gewicht rela­
tiv zur Körpergröße (Body-Mass-Index, BMI) beschrieben, sondern auch dadurch, wo das Fett sich 
anlagert, am Bauch (Apfelform) oder an den Hüften (Birnenform).
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Über die Vererbung von Volkskrankheiten
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5 Regionaler Assoziationsplot für PPARO: Wie bei dem Manhattan-Plot werden hier die P-Wert-Sig- 
nale aufgetragen, aber nur für diese speziell interessante Region. Zur Untersuchung von geschlechts­
spezifischen Effekten werden die Signale unter den Frauen nach oben und die Signale unter den Män­
nern nach unten angetragen. Dies zeigt ein deutliches Signal in der PPARG Region für Frauen, welches 
bei den Männern nicht auftaucht.

Diabetes: Das Risiko adipöser Personen, Di­
abetes zu bekommen, ist dreifach erhöht 
im Vergleich zu nicht-adipösen Personen - 
die gleiche Risikoerhöhung, wie die Perso­
nen mit der Genvariante im CFH-Gen für 
AMD erfahren. Mittlerweile wurden durch

eine große Meta-Analyse mit 17.000 AMD- 
Fällen und 60.000 Kontrollen insgesamt 
19 Genregionen für AMD beschrieben. 
Diese Arbeiten entstehen in Zusammenar­
beit der Regensburger Genetischen Epide­
miologie mit der Humangenetik.

Die Augenstudie
der Universität Regensburg

Um die genetischen Faktoren der AMD 
und deren Interaktion mit Lebensstil und 
kardio-renaien Faktoren besser beschrei­
ben zu können, wird von den Genetischen 
Epidemiologen unter der Leitung von PD 
Dr. Klaus Stark die BMBF-geförderte Au- 
gUR-Studie (Augenstudie der Universität 
Regensburg) in Zusammenarbeit mit der 
Regensburger Humangenetik, der Epide­
miologie sowie klinischen Partnern der Au­
genheilkunde und der Inneren Medizin II 
des Universitätsklinikums durchgeführt. 
Nicht zuletzt muss untersucht werden, wie 
die Bevölkerung das Wissen um ihre Erb­
anlagen oder der genetischen Einflüsse im 
Allgemeinen aufnimmt (BMBF-geförderte 
Zusammenarbeit mit der Regensburger 
Medizinischen Soziologie): Inwieweit wer­
den es die Menschen als motivierend oder 
frustrierend ansehen, wenn ihr geneti­
sches Profil zum Beispiel ungünstig auf 
eine Interaktion mit Rauchen und ein 
hohes AMD-Risiko weisen würde?

Auf dem Weg zur 
individualisierten Medizin

Die durch die GWAS identifizierten Genre­
gionen sagen zwar noch nichts über den 
kausalen Zusammenhang der Genvariante 
und der Erkrankung oder den Parameter 
aus, aber die dort befindlichen Gene sind 
hervorragende Kandidatengene, die in 
funktionellen Tier- und Zellmodellen als

Definitionen

• Genetische Epidemiologie:

• Monogene Erkrankungen:
• Komplexe Erkrankungen:

• SNP:
• Genotyp:
• Genom:

• Genetische Assoziationsstudie:

• Kandidatengenstudie:
• Genomweite Assoziationsstudie:

Beschreibung der genetischen Risikofaktoren für komplexe Erkrankungen und deren 
Interaktionen mit nicht-genetischen Faktoren
Erkrankungen, welche durch Varianten in einem einzigen Gen hervorgerufen werden 
Erkrankungen, welche durch mehrere genetische und/oder nicht-genetische Faktoren 
beeinflusst werden
Genetische Variante in der Bevölkerung, die nur eine Base betrifft 
Ausprägung eines SNPs für eine Person (z.B. A/A, A/T, oder T/T)
Gesamtes menschliches Erbgut aufgeteilt auf 23 autosomale Chromosomenpaare und 
einem X und einem Y Chromosom.
Auswertung, ob die Personen mit einem bestimmten Genotyp für einen SNP im Mittel an­
dere Werte für einen quantitativen Parameter aufweisen oder ein anderes Erkrankungsrisiko 
haben als Personen mit einem anderen Genotyp
Assoziationsstudie, in welcher SNPs in einem biologisch plausiblem Gen untersucht werden 
Assoziationsstudie, in welcher Hunderttausende von SNPs über das gesamte Genom hin­
weg untersucht werden
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Erkrankungsgene charakterisiert werden 
können. Diese Gene weisen oft auf Me­
chanismen hin, welche für die Entwick­
lung von Biomarkern und Therapieoptio­
nen interessant sind. Inwieweit sich die 
genetischen Risikofaktoren auch zur Vor­
aussage eignen, ist noch nicht hinrei­
chend untersucht. Wenn man durch einen 
genetischen Risikoscore für AMD basie­
rend auf den 13 stärksten Genvarianten 
eine genetische Hochrisikogruppe identifi­
ziert, kann man Voraussagen, dass 87 % 
dieser Personen an AMD erkranken wer­
den (positiv prädiktiver Wert). Ein solcher 
„Screening Test" würde zwar nur wenige 
AMD-Fälle detektieren (8 % Sensitivität), 
aber immerhin für diese könnte man vor­
beugende Maßnahmen einleiten - so 
diese Maßnahmen denn entwickelt wür­
den. Problematisch könnte sein, dass die 
13 % der Bevölkerung, die zwar in der ge­
netischen Hochrisikogruppe landen, aber 
nicht AMD bekommen, unnötigerweise 
alarmiert würden. Für andere komplexe

Erkrankungen trennt die Verteilung des 
genetischen Risikoscores die Erkrankten 
zu wenig von den Nicht-Erkrankten, als 
dass eine Vorhersage basierend auf dem 
genetischen Profil für diese Erkrankungen 
sinnvoll erscheint.

Neue Chip-Technologien und Sequen­
zierungen erlauben nun auch die Untersu­
chung von selteneren Varianten, welche 
bisher noch nicht genomweit untersucht 
werden konnten. Die tiefgehende Unter­
suchung von epigenetischen Signalen 
steckt noch in den Kinderschuhen und 
könnte einen wichtigen Beitrag zum Ver­
ständnis von Gen-Umwelt-Interaktionen 
leisten. Interessant wird auch sein, ob das 
genetische Risikoprofii für den Erfolg von 
Therapien oder Lebensstil-Interventionen 
mitverantwortlich ist. Dazu gibt es derzeit 
noch nicht genügend Untersuchungen, 
welche aber für die individualisierte Medi­
zin von entscheidender Bedeutung sein 
werden. Es gibt viel zu tun für die Geneti­
schen Epidemiologen.
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Politische Ethikgremien

AKW? PID?
Konfliktanalyse i
Weyma Lübbe

Über die Einrichtung eines energiepoliti­

schen Beratungsgremiums namens „Ethik­
kommission" im Anschluss an die Fuku- 
shima-Katastrophe hat es in der öffentli­
chen Berichterstattung Irritationen 
gegeben. Zum Teil hängen sie damit zusam­
men, dass nicht evident war, was die spezi­
fisch ethischen Fragen der Energiepolitik 
sein sollen und ob es dafür Experten geben 
kann. Zum Teil wurde auch der allzu direkte 
Zusammenhang mit dem Politikwechsel der 
Regierung kritisiert. Im vorliegenden Beitrag 
kommentiert eine Ethikerin, die von ihrem 
philosophischen Lehrstuhl an der Universi­
tät Regensburg aus in verschiedenen Gre­
mien politikberatend tätig war, die politi­
sche Rolle der Ethikberatung. Das geschieht 
zunächst am Beispiel des Deutschen Ethik­
rats, der ausdrücklich als Sachverständigen­
rat eingerichtet ist. Anschließend wird ge­
fragt, inwieweit sich die Dinge bei ad hoc 
gebildeten Kommissionen von der Art der 
„Ethikkommission Sichere Energieversor­
gung" analog verhalten.

Was ethische Fragen sind im Unterschied 
zu sonstigen politischen Streitfragen, bei 
denen kein Rat oder der Rat anders be­
nannter Gremien erforderlich erscheint - 
das steht nicht im Ethikratgesetz. Ein Ab­
geordneter gab auf Nachfrage hin dazu 
einmal die Auskunft, die ethischen Fragen 
seien diejenigen, die „irgendwie mit Leben 
und Tod zu tun haben". Beim ersten Bera­
tungsgegenstand, den der Deutsche Ethik­
rat im offiziellen Auftrag der Politik bear­
beitet hat, der Intersexualität, passt diese 
Kennzeichnung nicht. Bei der Situation in­
tersexueller Menschen in Deutschland 
geht es nicht um Leben und Tod, sondern 
um ein Diskriminierungs- oder Teilhabe­
problem. Wohl um Leben und Tod geht es 
dagegen bei Kernenergie und Klimaschutz, 
beim Gegenstand des Luftsicherheitsge-
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setzes oder bei militärischen Auslandsein­
sätzen - Themen, die die Ethikräte nicht 
behandelt haben. Die Wahl der konkreten 
Beratungsgegenstände beruht bislang fast 
ausnahmslos auf Vorschlägen der Ratsmit­
glieder. Welche Vorstellung von den zu 
behandelnden Materien die politischen In­
stanzen haben, zeigt sich implizit in der 
Rekrutierung der Mitglieder. Hier ist die 
Prägung der Erwartungen durch die The­
men und Konflikte der Bioethik ganz of­
fensichtlich: Medizin- und Verfassungs­
rechtler, Medizinethiker, Biologen und Me­
diziner dominieren jedenfalls von der Seite 
der in der Wissenschaft tätigen Personen. 
Für eine energiepolitische Stellungnahme 
oder beispielsweise für Empfehlungen zur 
„Ethik der Finanzmärkte" wäre das Gre­
mium gar nicht richtig zusammengesetzt.

Welche politischen Fragen 
sind „ethische Fragen"?

Bei den bioethischen Fragen handelt es 
sich nach verbreiteter Auffassung um Pro­

bleme, deren Bearbeitung eine Art welt­
anschaulicher Positionsnahme einschließt. 
Solche Positionsnahmen spalten liberale 
politische Gemeinschaften in dissentie­
rende Fraktionen. Die Frontlinien zwi­
schen ihnen lassen sich nach aller Erfah­
rung auch durch ausführlichen Austausch 
von Argumenten nicht aufheben. Der 
Grenzverlauf erklärt sich dabei nicht oder 
jedenfalls nicht überwiegend aus materiel­
len Interessenlagen. Vielmehr sind unter­
schiedliche Vorstellungen davon involviert, 
wie Menschen miteinander leben sollten 
und was ihren Respekt verdient. Nicht sel­
ten sind die involvierten Überzeugungen 

von einer Art, die es den Unterliegenden 
schwer macht, die Resultate der etablier­
ten politischen Entscheidungsverfahren als 
legitim anzuerkennen. Das bekannteste 
Beispiel für einen Konflikt dieser Art ist der 
Dissens über die Zulässigkeit des Schwan­
gerschaftsabbruchs. Als dessen Kern gilt 
der Streit über den sogenannten morali­
schen Status des Embryos: Entwickelt er 
sich von der Befruchtung der Eizelle an als 
Mensch und damit auch als Träger von 
dessen Würde und Rechten? Oder entwi-

Nationaler Ethikrat und Deutscher Ethikrat

Der Deutsche Ethikrat ist 2008 auf gesetzlicher Grundlage etabliert worden. Er löste 
den Nationalen Ethikrat ab, der 2001 als Dialog- und Beratungsgremium der Exeku­
tive gegründet worden war. Anlass der damaligen Gründung war eine aktuell die 
Politik bedrängende Frage, nämlich das Interesse der Forschung am Import von em­
bryonalen Stammzellen, die in Deutschland nicht hergestellt werden durften. Gemäß 
Einrichtungserlass sollte der Nationale Ethikrat als „nationales Forum des Dialogs 
über ethische Fragen in den Lebenswissenschaften" fungieren. Beim Deutschen Ethik­
rat ist der Auftrag mit der Formulierung „insbesondere auf dem Gebiet der Lebens­
wissenschaften" etwas weiter, aber auch unbestimmter gefasst. Die Mitglieder des 
Deutschen Ethikrats werden je zur Hälfte auf Vorschlag des Deutschen Bundestags 
und der Bundesregierung durch den Präsidenten des Deutschen Bundestags berufen.

i



AWK? PID?

1 Reges Interesse: Publikumsbeteiligung bei einer öffentlichen Veranstaltung des Ethikrats zur Hirn­

todproblematik

Eine Auswahl im Deutschen 
Ethikrat diskutierter Themen

• Babyklappe
• Organspende
• Präimplantationsdiagnostik (PID)
• Intersexualität
• Regulierung von 

Humanbiobanken
• Arzneimittelforschung 

mit Kindern
• Hirntod und Organentnahme
• Mensch-Tier-Misch wesen 

in der Forschung
• Beschneidung

ekelt er sich lediglich zum Menschen, so 
dass im embryonalen Entwicklungssta­
dium noch kein dem geborenen Men­
schen gleich zu achtendes Wesen vorhan­
den ist? Bei einigen der jüngeren Problem­
felder - bei der Forschung mit 
embryonalen Stammzellen zum Beispiel 
oder bei der Präimplantationsdiagnostik - 
werden Frontstellungen aus diesem Kon­
flikt fortgeschrieben. Bei anderen Bera­
tungsthemen ist das nicht der Fall. Man 
sieht auch nicht ohne Weiteres, was sie 
sonst gemeinsam haben. Entsprechend 
kann man die Natur der einschlägigen 
Fragen zunächst nur formal bestimmen, 
nämlich über die Hartnäckigkeit der Dis­
sense und über ihre Nichtableitbarkeit al­
lein aus materiellen Interessenlagen.

Sachverstand und 
Repräsentationsfunktion

Wenn die zu behandelnden Dissense argu­
mentativ nicht auflösbar sind, fragt sich na­
türlich, was Sachverstand hier leisten kann. 
Denn sicherlich kann den einrichtenden In­
stanzen nicht die Meinung unterstellt wer­
den, es gäbe Experten für richtige Weltan­
schauung. Die vernünftigste Deutung ist 
wohl diese: Ethikräte sollen die im Streit 
verbleibenden Anteile der fraglichen Kon­
troversen von den Aspekten trennen, über 
die sich bei gründlicherem Austausch Einig­
keit erzielen lässt. Wer in solche Themen 
einmal tiefer eingestiegen ist, weiß, dass 
bioethische Konflikte mit zahlreichen Dis­
sensen verquickt sind, die sich grundsätzlich 
wegarbeiten lassen. Ihre Quellen sind empi­
rische Desinformation, begriffliche Missver­
ständnisse, insbesondere auch zwischen 
den Fachdisziplinen, und Argumentations­
fehler, namentlich Fehlschlüsse und Inkon­
sistenzen. Solche Missverständnisse und 
Fehler sind normale Bestandteile öffentli­
cher und auch akademischer Diskurse über 
hochkomplexe Fragen. Um sie auszuräu­
men, braucht man Sachverstand - teils 
empirisch-wissenschaftlichen Sachverstand, 
teils den logischen und argumentations­
analytischen Sachverstand, der in Normwis­
senschaften wie der philosophischen Ethik 
und der Jurisprudenz ausgebildet wird.

Außer Sachverstand braucht man für 
diese Aufgabe Zeit - mehr Zeit, als die in 
Legislative und Exekutive tätigen Personen 
haben. Bei seiner ehrenamtlichen Arbeits­

weise ist die Zeit natürlich auch im Ethikrat 
stets knapp. Aber immerhin: Ethikräte pro­
bieren gewissermaßen aus und führen vor, 
wie weit man unter günstigen Diskursbe­
dingungen mit Argumenten kommt. Damit 
nehmen sie den Konflikten etwas von der 
Schärfe, die sich aus dem Gefühl der 
schließlich unterliegenden Partei speist, 
mit der eigenen Sicht der Dinge nicht wirk­
lich gehört worden zu sein. Dieses Gefühl 
stellt sich ja besonders dort leicht ein, wo 
die Mehrheits- und damit auch die Macht­
verhältnisse vorweg bekannt sind. Dann 
hat es nicht jede Position im gleichen 
Maße nötig, noch ernsthaft mit Argumen­
ten für sich zu werben. Solche Mehrheits­
verhältnisse gibt es natürlich auch in Ethik­
räten. Sie haben dort aber kaum Auswir­
kungen auf den Verlauf der Beratungen. 
Das liegt daran, dass über die Inhalte der 
Stellungnahmen nicht die Mehrheit be­
schließt. Minderheitsmeinungen werden 
nicht überstimmt, sondern mit dargestellt. 
Darauf, dass im Dissens verbleibende Posi­
tionen sich präsentieren können, hat jedes 
Mitglied des Ethikrats ein im Gesetz veran­
kertes Anrecht. Anders als etwa bei Urtei­
len des Bundesverfassungsgerichts, die 
ebenfalls von Sondervoten begleitet sein 
können, spielt das Votum mit den meisten 
Unterzeichneten auch keine Sonderrolle. 
Es ist nicht die Stellungnahme des Rats, 
sondern lediglich die Stellungnahme der 
Mitglieder, die sich dem Votum zuordnen.

Das ist, neben der Verfügbarkeit von 
Zeit, die entscheidende Voraussetzung 
dafür, dass es in einem solchen Gremium 
diskursiv zugeht. Es besteht ein Interesse, in 
eine Auseinandersetzung über die Gründe 
einer gegnerischen Position einzutreten, 
wenn man sie nicht per Verfahren ihrer Au­
ßenwirkung berauben kann. Die streiten­
den Positionen, auch diejenigen, die später 
im politischen Entscheidungsprozess unter­
liegen, bekommen dann exemplarisch vor­
geführt, dass es nicht am fehlenden diskur­
siven Willen der Gegenseite liegt, wenn sie 
sich nicht durchsetzen können. Dieser Ef­
fekt stellt sich natürlich nur ein, wenn die 
relevanten kulturellen Gruppierungen sich 
in dem Gremium vertreten sehen. Ethikgre­
mien sind daher im Unterschied zu man­
chen anderen politischen Beratungsgre­
mien keine reinen Wissenschaftlergremien. 
Sie müssen auch weltanschaulichen Reprä­
sentanzerfordernissen genügen. Zugleich 
müssen aber die Beteiligten intellektuell, 
vom Habitus und vom Sachverstand her 
imstande sein, sich an einem argumentati­
ven Diskurs zu beteiligen.
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Präimplantationsdiagnostik

Die PID - die gezielte, auf Gentests gestützte Auswahl von Embryonen, die im Rea­
genzglas erzeugt wurden, vor der Implantation in die Gebärmutter - ist im Juli 2010 
auf die politische Agenda geraten. Ein Urteil des Bundesgerichtshofs, ein Freispruch 
für eine ärztliche Durchführung des Verfahrens, hatte die Unklarheit der geltenden 
Rechtslage deutlich gemacht. Der Deutsche Ethikrat hat daraufhin unter einigem 
Zeitdruck eine Stellungnahme erarbeitet und im März 2011 publiziert. In dem gespal­
tenen Votum wurden die Option des strikten Verbots und die Option einer begrenz­
ten Zulassung nahezu gleich stark unterstützt. Der Bundestag hat nach kontroversen 
Debatten die Frage im Juli 2011 zugunsten der begrenzten Zulassung entschieden. 
Das war ein Politikwechsel, denn vor dem Gerichtsurteil war es herrschendes 
Verständnis, dass die Präimplantationsdiagnostik in Deutschland verboten sei.

Beispiel:
Präimplantationsdiagnostik (PID)

Als zentraler Dissenspunkt wird im Streit 
um die PID gewöhnlich - wie bei der Frage 
des Schwangerschaftsabbruchs - die Frage 
nach dem Status des Embryos benannt. So 
präsentiert das Problem auch der Ethikrat. 
Der Gesamttext seiner Stellungnahme lässt 
aber erkennen, dass der Hauptdissens bei 
diesem Thema anderswo liegt. Auch die 
Befürworter einer begrenzten Zulassung 
plädieren ja keineswegs dafür, die Selek­
tion im Reagenzglas einfach freizustellen, 
weil Embryonen noch keine Träger von 
Menschenwürde und Menschenrechten 
seien. Sie plädieren vielmehr für eine 
streng begrenzte Zulassung. Der zentrale 
Dissens liegt in der unterschiedlichen Ein­
schätzung der sogenannten Dammbruch­
gefahr: Kann man die bislang verschlos­
sene Tür zur Selektion im Reagenzglas 
einen Spaltbreit öffnen? Oder wird sie 
dann unvermeidlich weiter aufschwingen?

Nun wurde oben gesagt, es sei Aufgabe 
solcher Räte, die argumentativ auflösbaren 
von den argumentativ nicht auflösbaren 
Anteilen der fraglichen Dissense zu trennen. 
Und von den nicht auflösbaren Anteilen 
wurde gesagt, dass sie nach verbreitetem 
Verständnis Weltanschauliches betreffen. 
Für unterschiedliche Auffassungen zum Sta­
tus des Embryos liegt diese Kennzeichnung 
erheblich näher als für unterschiedliche Er­
wartungen zu den gesellschaftlichen Lang­
fristfolgen. Deren Art und Ausmaß scheint 
ja eine, wenn auch vielleicht komplexe, em­
pirische Frage zu sein. Hinter Meinungsver­
schiedenheiten über die Dammbruchfrage 
stecken aber nicht nur divergierende Pro­
gnosen zur gesellschaftlichen Entwicklung. 
Es sind auch unterschiedliche Ansichten 
über deren Erwünschtheit im Spiel. Die 
Sorge der Verbotsbefürworter, dass es nach 
streng begrenzter Zulassung des Verfahrens 
zu Ausweitungen kommen werde, beruht 
nicht vor allem darauf, dass sie aus irgend­
welchen Gründen mehr als ihre Opponen­
ten zu Missbrauchsängsten neigten. Sie 
beruht auch auf Zweifeln, ob die Befürwor­
ter der begrenzten Zulassung es mit der Be­
grenzung ernst meinen - ob sie Erweiterun­
gen über das aktuell Vorgeschlagene hin­
aus auch wirklich für unethisch halten und 
konsequent bekämpfen würden.

So enthält etwa das Votum für die be­
grenzte Zulassung der Präimplantationsdia­
gnostik unter anderem die Empfehlung, 
dass eine Untersuchung von Embryonen 
auf spätmanifestierende Krankheiten aus­

geschlossen sein soll. Das betrifft zum Bei­
spiel Tests auf Chorea Huntington, eine 
zum Tode führende neurodegenerative Er­
krankung, die im mittleren Lebensalter ein­
setzt. Diese Empfehlung ergibt sich aber 
nicht schlüssig aus der Argumentation des 
Votums. Die Begründung, die für die be­
grenzte Zulassung vorgetragen wird, hebt 
- analog zur sogenannten medizinisch-so­
zialen Indikation beim Schwangerschafts­
abbruch - auf eine mögliche gesundheitli­
che Gefährdung der Mutter durch die ge­
netische Schädigung des Kindes ab. Nicht 
anders als beim Schwangerschaftsabbruch 
ist das ein Gummikriterium. Warum sollte 
einer Frau nicht zugestanden werden, dass 
ihr die Aussicht, ihre Kinder müssten ein 
Leben unter dem Damoklesschwert der 
Chorea Huntington-Krankheit führen, psy­
chisch schwer zusetzt? Es gibt Länder, in 
denen dieser Test erlaubt ist, und natürlich 
sehen auch bei uns zahlreiche Beurteiler - 
darunter, wie der Stellungnahmetext an 
anderer Stelle vermerkt, auch einige Rats­
mitglieder, die sich dem Votum für die be­
grenzte Zulassung angeschlossen haben - 
nicht ein, warum das keine legitime An­
wendung sein soll. Wenn die Empfehlungen 
gleichwohl eindeutig für das Verbot votie­
ren, liegt der Verdacht nahe, dass die 
strenge Begrenzung auch von Positionen 
aus unterstützt wird, die eine weitere Öff­

nung nicht ausschließen, es aber politisch 
nicht für opportun halten, das derzeit 
offen zu fordern. Dass Ethikräte dazu nei­
gen, sich bei der Beratung über Themen, 
die auf der politischen Agenda stehen oder 
die sie auf die politische Agenda bringen 
wollen, in den Grenzen der Optionen auf­
zuhalten, die sie als politisch vermittelbar 
einschätzen, ist verständlich. Dennoch ist 
diese Nähe zum politisch Möglichen ein 
Problem. Denn sie konkurriert in gewissem

Umfang mit der Aufgabe, unzensiert alles 
ans Licht zu heben, was auf der Basis wirk­
lich vertretener Positionen konsistent ge­
folgert werden muss. Nur durch diese 
Durchsichtigkeit unterscheiden sich Exper­
tendebatten über ethische Fragen von 
dem, was im öffentlichen und politischen 
Diskurs auch ohnedies stattfindet.

Weltanschauliche Neutralität 
des Staates?

Es ist bekannt, dass bei zahlreichen bioethi­
schen Konflikten sogenannte liberale mit 
stärker regulierenden Positionen konkurrie­
ren. Beim Schwangerschaftsabbruch ist das 
die herrschende Charakteristik des Kon­
flikts. Entsprechend berufen die Befürwor­
ter einer Fristenlösung sich - anstatt direkt 
auf ihre Haltung zum Status des Embryos - 
gerne darauf, dass dessen Status offenbar 
eine Frage der persönlichen Weltanschau­
ung sei. Die Beantwortung müsse daher in 
letzter Instanz der Entscheidung der einzel­
nen Bürger überlassen bleiben. Die Verbots­
befürworter versuchen dagegen nach Auf­
fassung der Liberalen, ihre eigene Haltung 
zum Status des Embryos zur von Staats 
wegen verbindlichen Position zu erheben. 
Im Falle der Präimplantationsdiagnostik, bei 
der angeblich derselbe Grundkonflikt ver­
handelt wird, ist die Lage freilich komplizier­
ter. Wie oben erläutert, berufen die Zulas­
sungsbefürworter im Ethikrat sich nicht auf 
die Freiheit der Eltern, in der Frage des mo­
ralischen Status des Embryos ihrer eigenen 
Weltanschauung zu folgen. Sie berufen sich 
auf eine festzustellende Gefahr für die Ge­
sundheit der Frau. Eine „liberale" Position, 
die die Frage der Selektion im Reagenzglas 
zu einer privat zu entscheidenden Frage er-
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AWK? PID?

klärt, ist das nicht. Zeigt das an, dass es im 
Ethikrat keine echten Freunde weltanschau­
licher Freiheit gibt?

Tatsächlich zeigt es an, dass der These 
misstraut wird - und zwar über die weltan­
schaulichen Gruppierungen hinweg -, es 
werde Freiheit herrschen, sofern nur der 
Staat sich aus diesem Thema heraushält. 
Am stärksten ist das öffentliche Bewusst­
sein, dass ein solches durch Antistaatlich­
keit definiertes Freiheitsverständnis unter­
komplex ist, in der Diskussion um die ak­
tive Sterbehilfe. Eine rechtliche Einstufung 
der Tötung auf Verlangen als „privat" zu 
entscheidende Frage würde bedeuten, 
dass man künftig vor sich selbst und wohl 
auch vor anderen rechtfertigen müsste, 
weshalb man durch diese Tür, die nun für 
alle sichtbar offen steht, nicht gehen will. 
Andere persönliche Entscheidungen, die 
für Angehörige belastende Folgen haben 
können, pflegt man ja auch nicht „rück­
sichtslos" und jedenfalls nicht kommentar­
los zu fällen. Im Blick auf solche Aussichten 
spüren die meisten, dass der Vorwurf man­
gelnder Liberalität nicht passt, wenn bio­
ethische Fragen als Probleme des gesell­
schaftlichen Selbstverständnisses behan­
delt werden anstatt als Fragen, mit deren 
Beantwortung jeder nach seiner eigenen 
Fagon selig werden kann. Das schließt kei­
neswegs aus, dass politische Gemeinschaf­
ten sich in einigen Bereichen dafür ent­
scheiden, auf rechtliche Verbote zu ver­
zichten - also dafür, die Individuen den 
Kräfteverhältnissen ihres sozialen Umfelds 
zu überlassen. Es folgt aber nicht schon 
aus der weltanschaulichen Natur der Fra­
gestellungen, dass man das tun sollte.

Ad hoc-Ethikkommissionen

Wie verhält es sich nun bei ad hoc gebilde­
ten Ethikkommissionen von der Art der 
Energie-Kommission? Einiges ergibt sich 
aus dem Gesagten, ohne dass man erst an 
Details erinnern müsste: Je weniger Zeit 
eine Kommission für ihre Beratungen hat 
und je unmittelbarer sie in den Kontext der 
Entscheidung übereinen konkreten Politik­
wechsel gestellt wird, desto weniger kann 
man erwarten, dass sie grundsätzliche, das 
gesellschaftliche Selbstverständnis betref­
fende Dimensionen der Entscheidung 
offen legt. Zwar hat die Frage nach der 
Nutzung der Atomenergie eine solche Di­
mension. Das zeigt sich daran, dass der 
Konflikt über dieses Thema die anfangs

aufgezählten Anzeichen eines typischen 
ethischen Konflikts bekanntlich über Jahr­
zehnte hinweg gezeigt hat: die Nichtauf­
lösbarkeit der Fronten mit Argumenten, 
die Nichtableitbarkeit der Anhängerschaf­
ten aus materiellen Interessenlagen und 
die begrenzte Befriedungswirkung der 
etablierten Entscheidungsverfahren. Im Ab­
schlussbericht der Energiekommission 
spielen diese harten Gegnerschaften und 
ihre Quellen aber kaum eine Rolle. Der Be­
richt erklärt, es sei nicht nötig, darauf 
näher einzugehen, weil der Grundkonflikt 
nicht mehr dissensstiftend sei.

Beschrieben wird der Grundkonflikt im 
Kommissionsbericht als Konflikt zwischen 
einer kategorisch ablehnenden Haltung zu 
den besonderen Risiken dieser Technologie 
und einer relativierend abwägenden Posi­
tion. Die Besonderheit der Technologie 
liegt in der Verbindung von sehr langfristi­
gem und im Ausmaß nicht begrenzbarem 
Schadenspotential mit einem sehr kleinen 
Eintrittsrisiko. In der Tat war die zentrale 
Frage stets, ob man sich bei der Beurtei­
lung solcher Technologien auf den soge­
nannten Erwartungswert (das Produkt von 
Schadensausmaß und Schadenseintritts­
wahrscheinlichkeit) berufen dürfe, nämlich 
nach dem Motto: Seid doch vernünftig - 
andere nützliche Dinge wie zum Beispiel 
der Straßenverkehr kosten auch Leben, 
und zwar rechnerisch pro Jahr viel mehr. 
Die Frage, ob man so rechnen dürfe oder 
gar müsse: viele Einzelschäden gegen 
einen Großschaden; gleich verteilte Risiken 
gegen ungleich verteilte; Risiken, die sich 
aus Millionen Einzelhandlungen kumulie­
ren, gegen ein Risiko, das an wenigen Bau­
werken hängt; im Schadensumfang ab­
schätzbare gegen nicht wirklich abschätz­
bare Risiken, und so fort - diese Fragen der 
Verrechenbarkeit haben tatsächlich eine 
grundsätzliche Dimension. In der akademi­
schen Ethik werden sie im Rahmen der De­

2 Hochmut vor dem Fall? Atomkraftwerk in 
Bayern

batten um konsequentialistische, also auf 
Folgenverrechnung angewiesene Ethikan­
sätze behandelt. Diese Ansätze sind, auch 
im Blick auf andere Anwendungsfelder, 
hoch umstritten. Der Kommissionsbericht 
geht darauf nicht näher ein, weil es nach 
dem gegenwärtigen Stand der Entwicklun­
gen im Bereich der erneuerbaren Energien 
möglich sei, den Ausstieg aus der Atom­
energie sozial, wirtschaftlich und ökolo­
gisch verträglich zu gestalten. Unter diesen 
Umständen könne man gegen den Aus­
stieg als solchen nichts einwenden. In wei­
ten Teilen der öffentlichen Diskussion gehe 
es gar nicht mehr um die Frage „Atomener­
gie ja oder nein", sondern nur noch um die 
Frage „Ausstieg früher oder später".

Wenn dies der Kern des Konflikts in sei­
ner aktuellen Gestalt ist, dann liegt die

Ethikkommission Sichere Energieversorgung

Die Ethikkommission wurde nach der Reaktorkatastrophe von Fukushima im März 
2011 von der Bundeskanzlerin einberufen mit dem Auftrag, bis Ende Mai die Risi­
ken der Kernenergie in Deutschland neu zu bewerten. Parallel wurde die Reaktor­
sicherheitskommission mit einer Sicherheitsüberprüfung beauftragt. Der Bericht 
der Reaktorsicherheitskommission stand der Ethikkommission erst kurz vor dem 
Abschluss ihres eigenen Berichts zur Verfügung. Des hohen Zeitdrucks wegen ar­
beitete die Kommission ohne Geschäftsordnung, ohne Verfahrensregeln für den 
Umgang mit Minderheitsmeinungen und ohne förmliche Ratifizierung der Endfas­
sung des Berichts durch die Mitglieder.

Blick in die Wissenschaft 28 ■ 25



Politische Ethikgremien

Konsequentialistische Ethik

Konsequentialistischen Ethiken zufolge ist das moralisch richtige Handeln dasje­
nige, welches unter allen verfügbaren Alternativen die insgesamt betrachtet besten 
Konsequenzen mit sich bringt. Die Fragwürdigkeit dieses Ansatz besteht darin, 
dass die Vorteile und die Lasten des gesamthaft, also per Saldo Besten auf die Be­
troffenen sehr unterschiedlich verteilt sein können. Kritiker („Nonkonsequentialis- 
ten") bestehen daher darauf, dass bestimmte Rechtspositionen Einzelner unabhän­
gig davon, wie nützlich gesamthaft betrachtet deren Verletzung wäre, unangetas­
tet bleiben müssen. Beispiele, in denen diese Grundlagenkontroverse sich öffentlich 
besonders sichtbar manifestiert hat, sind die Debatten um das Luftsicherheitsge­
setz (Darf man ein Passagierflugzeug, welches von Entführern auf ein katastro­
phenträchtiges Ziel zugesteuert wird, vom Himmel schießen?) oder um die soge­
nannte Rettungsfolter (Darf man einen mutmaßlichen Terroristen foltern, um Infor­
mationen über bevorstehende Anschläge zu erpressen?). Auf weniger dramatische 
Weise ist die Frage, welche individuellen Lasten und Risiken im Blick auf Erwägun­
gen der Nutzenmaximierung als zumutbar gelten sollen, auch in anderen politi­
schen Kontexten thematisch. Am Lehrstuhl für Praktische Philosophie der Universi­
tät Regensburg werden einschlägige Fragen derzeit vor allem im Blick auf Probleme 
der Ressourcenallokation im öffentlichen Gesundheitswesen untersucht.

Frage, wieso man das von einer „Ethik­
kommission" beraten lässt, tatsächlich 
nahe. Für die Frage, ob man in die Nut­
zung dieser Energieform einsteigen will, 
hätte das gepasst, und für die Frage, ob 
man dabei bleiben will, auch. Aber für die 
Frage, ob man 2017 oder 2022 aussteigt? 
Das ist schwerlich eine Frage, an der sich 
tiefe weltanschauliche Gräben auftun. Der 
Kommissionsbericht arbeitet denn auch 
keine heraus. Er beschwört vielmehr die 
Möglichkeit eines „Gemeinschaftswerks". 
Die Gründung des Gremiums, immerhin, 
kam einer Erklärung gleich, dass der politi­
sche Umgang mit dieser Energieform sich

künftig nicht mehr allein auf technisch in­
formierte Sicherheitsversprechen stützen 
will. Mit Fukushima hat sich dieser Ansatz 
so offensichtlich als heikel erwiesen, dass 
zur Reaktorsicherheitskommission rasch 
eine Kommission hinzu gegründet wurde 
- allerdings institutionell getrennt. Das 
entspräche in etwa dem Vorschlag, im 
Ethikrat die Medizin- und Biowissenschaft­
ler und die übrigen Mitglieder separat be­
raten zu lassen. Immerhin wurde damit auf 
öffentlich sichtbare Weise zugestanden, 
dass politische Entscheidungen in diesem 
Feld keine Ableitungen aus technischem 
Wissen sind. „Ethik" ist freilich nicht eine

Art alternatives Expertenwissen, auf das 
man das politische Entscheiden stattdes- 
sen stützen könnte. Es ist eine Methode 
zur tief reichenden Konfliktanalyse, sofern 
denn tief reichende Konflikte im Spiel sind. 
Solche Konflikte gibt es nach wie vor auch 
in der Energiepolitik. Denn langfristig gese­
hen geht es dabei tatsächlich um Leben 
und Tod. Der Grundkonflikt, der unter dem 
Eindruck der Fukushima-Katastrophe nicht 
vertieft wurde, hat viele technologische 
Gestalten. Und er hat eine längere Laufzeit 
als eine Ad hoc-Kommission.
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Katastrophenmanagement

Effektiver Einsatz von Rettungs­
kräften bei Naturkatastrophen
Modelle und Verfahren
zur Entscheidungsunterstützung
Guido Schryen, Felix Wex

Naturkatastrophen wie Erdbeben, Über­
schwemmungen, Tsunamis und Hurrikans 
bedrohen uns zunehmend mehr. Sie for­
dern oftmals viele Opfer und richten gro­
ßen wirtschaftlichen Schaden an. Eine der 
zentralen Aufgaben des Katastrophenma­
nagements ist die Koordination von Ret­
tungsaufgaben unmittelbar nach dem Ein­
treten einer Katastrophe. Erstaunlicher­
weise wird diese Koordination heute 
weitestgehend immer noch manuell durch­
geführt, so dass sich die Frage stellt, ob der 
Einsatz einer intelligenten Entscheidungs­
unterstützung durch IT-Systeme nicht zu 
einer wesentlich effektiveren Koordination 
führt und Schäden vermieden oder redu­
ziert werden können. Dieser Beitrag zeigt 
mit Hilfe von Simulationen, dass die heu­
tige Vorgehensweise recht ineffektiv ist 
und durch den Einsatz neuer Methoden er­
heblich verbessert werden kann. Er gibt 
damit einen Einblick in das Forschungsge­
biet der quantitativen Entscheidungsunter­
stützung im Katastrophenmanagement.

Naturkatastrophen und 
Katastrophenmanagement

Naturkatastrophen wie Erdbeben, Tsuna­
mis, Überschwemmungen, Hurrikans oder 
Vulkanausbrüche verursachen jährlich 
enorme Schäden und bedrohen zuneh­
mend Millionen Menschen sowie deren 
Infrastrukturen. Dem World Disaster Re­
port des Internationalen Roten Kreuzes aus 
dem Jahr 2010 zufolge verursachte das

gewaltige Erdbeben in Sumatra im Dezem­
ber 2004 einen Tsunami, der mehr als
220.000 Menschen das Leben kostete und 
einen Schaden von 9,2 Milliarden US-Dol­
lar anrichtete. Der tropische Wirbelsturm 
Nargis im Mai 2008 forderte fast 140.000 
Leben und verursachte einen Schäden in 
Höhe von 4 Milliarden US-Dollar, beim Erd­
beben in Haiti am 12. Januar 2010 liegen 
die Zahlen bei 220.000 Toten und einer 
ähnlichen Schadenssumme. Global be­
trachtet schätzt man den von Naturkatast­
rophen verursachten Schaden in der Zeit­
spanne der Jahre von 2000 bis 2009 auf 
fast eine Million Menschenleben und
1.000 Milliarden US-Dollar. Diese Statisti­
ken spiegeln jedoch nicht angemessen die­
jenigen Millionen von Opfern wider, deren 
Leben indirekt von den ökonomischen 
Auswirkungen der Naturkatastrophen be­
troffen waren. Den ohnehin schon wirt­
schaftlich schwachen Bevölkerungsschich­
ten droht oftmals eine weitere Verschlech­
terung der Lebens- und Arbeitsverhältnisse 
bis hin zur Armut. Der Trend der letzten 
drei Dekaden zeigt bedauerlicherweise 
einen Anstieg sowohl der Anzahl der Na­
turkatastrophen als auch der Größe der 
dadurch betroffenen Bevölkerungen.

Um den Auswirkungen von Naturkatas­
trophen effektiv begegnen zu können, ist 
ein systematisches Katastrophenmanage­
ment notwendig. Hierunter versteht man 
die Organisation und das Management von 
Ressourcen und Verantwortlichkeiten, um 
alle humanitären Aspekte von Katastrophen 
anzugehen. Die Aufgaben erstrecken sich 
dabei auf die folgenden drei Phasen:

1. Vorbereitungsphase: Bevor Naturkata­
strophen eintreten, können Maßnah­
men getroffen werden, um ihre Auswir­
kungen zu reduzieren. Dazu gehören 
beispielsweise die Implementierung von 
Frühwarnsystemen und die Schulung 
von Verhaltensmaßnahmen für die Be­
völkerung.

2. Reaktionsphase: In der Zeit unmittelbar 
nach der Katastrophe stehen die zügige 
Rettung und der Schutz von Überleben­
den im Vordergrund. Zu den wichtigsten 
Aufgaben in dieser Phase gehören z.B. 
die Bergung von Verschütteten, die me­
dizinische und humanitäre Versorgung 
von Überlebenden und der Schutz vor 
Plünderungen.

3. Nachbereitungsphase: Nachdem die 
Versorgung unmittelbar nach der Kata­
strophe abgeschlossen ist, gilt es, sich 
um die mittel- und langfristigen Konse­
quenzen zu kümmern. Beispielsweise 
sind Häuser und die Verkehrsinfrastruk­
tur wieder aufzubauen, die öffentliche 
Ordnung wiederherzustellen und wäh­
rend der Reaktionsphase durchgeführte 
Rettungsmaßnahmen hinsichtlich ihrer 
Effektivität zu analysieren.

In diesem Beitrag wird die Reaktions­
phase und, im Speziellen, die Koordination 
von Rettungskräften unmittelbar nach 
dem Eintreten einer Naturkatastrophe be­
trachtet. Die Herausforderungen, die sich 
für die Rettungskräfte dabei ergeben kön­
nen, sind vielfältig. Abbildung [1] zeigt für 
das schwere Erdbeben in Chile im Februar 
2010 exemplarisch einige der Auswirkun­
gen.
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Entscheidungsunterstützung in der Reaktionsphase

1 Herausforderungen für Rettungskräfte nach dem Erdbeben in Chile (27.02.2010, Stärke 8,8 auf 
der Richterskala)

Koordination von Rettungskräften

Die Koordination von Rettungskräften 
nach einer Naturkatastrophe ist eine kom­
plexe Planungsaufgabe für Hilfsorganisati­
onen, die speziell für die jeweilige Kata­
strophe oftmals ein sogenanntes Emer- 
gency Operations Center (EOC) einrichten. 
Zu dessen primärer Aufgabe gehört es, 
sich um die zahlreichen Vorfälle wie Ver­
schüttungen, Ausbrüche von Bränden und 
ähnliches mit den in der Regel zu knappen 
Ressourcen von Einsatzfahrzeugen und 
Rettungspersonal usw. zu kümmern. Auf­
grund dieser Knappheit können in der 
Regel nicht alle Ereignisse unmittelbar 
nach deren Meldung bearbeitet werden, 
außerdem kann nicht jede Rettungseinheit 
jeden Vorfall bearbeiten: Sind z. B. Men­
schen verschüttet, kann eine Sanitätsein­
heit ohne Bergungsmaterial nicht sinnvoll 
eingesetzt werden.

Die Ressourcenknappheit und Anforde­
rungsvielfalt führen konzeptionell zu der in 
Abbildung [2] dargestellten Koordinie­
rungsaufgabe, bei der zum einen die Vor­
fälle den (regional verteilten) Rettungsein­
heiten zugewiesen werden müssen, zum 
anderen die Reihenfolgen bestimmt wer­
den müssen, mit denen die Rettungsein­

heiten die ihnen zugewiesenen Vorfälle 
bearbeiten.

Die Komplexität der Koordinierungs­
aufgabe für EOCs wird dadurch erschwert, 
dass aufgrund chaotischer Zustände oft­
mals
• nur vage Informationen über die Cha­

rakteristika der Vorfälle vorliegen,
• die zu verwendende Verkehrs- und Lo­

gistikinfrastruktur unbekannt ist oder 
sich ändert (beispielsweise können Brü­
cken einstürzen) und

• Rettungseinheiten ausfallen oder nur 
noch begrenzt eingesetzt werden kön­
nen.
Zu den dargelegten „funktionalen" An­

forderungen an EOCs kommt hinzu, dass 
ein enormer Zeitdruck besteht, Koordinati­
onsentscheidungen zu fällen. Damit liegt 
es nahe, den Entscheidungsträgern ein IT- 
basiertes Entscheidungsunterstützungssys­
tem an die Hand zu geben. Es stellt sich 
dabei allerdings die Frage, wie Entschei­
dungsvorschläge automatisiert erstellt 
werden können. In der Fachliteratur zum 
Katastrophenmanagement gibt es hierzu 
nur sehr wenige Ansätze, sodass sich vor 
allem dieser Fragestellung die Forschung 
an der Professur für Wirtschaftsinformatik 
gewidmet hat.

Problemspezifizierung

Bei der Realisierung von Entscheidungsun­
terstützungssystemen sind zwei Aufgaben 
zu bewältigen. Zum einen muss ein forma­
les Modell erstellt werden, das die elemen­
taren Charakteristika des praktischen Prob­
lems abbildet. Zum anderen müssen für 
das erstellte Modell Lösungsmethoden in 
Form von Algorithmen konzipiert und auf 
Rechnern implementiert werden. Beide 
Aufgaben sind typisch für die Disziplin 
„Operations Research", die wir für die Mo­
dellierung und Lösung des oben beschrie­
benen Koordinierungs- bzw. Entschei­
dungsproblems heranziehen.

Um die elementaren Charakteristika 
des Koordinierungsproblems zu erfassen, 
haben wir zum einen die Literatur zum Ka­
tastrophenmanagement und zum Opera­
tions Research herangezogen, zum ande­
ren Interviews mit Praktikern vom Techni­
schen Hilfswerk (THW) durchgeführt. Mit 
Hilfe dieser Recherchen identifizierten wir 
die folgenden Charakteristika:
a) Jeder Vorfall hat bzgl. seiner Bearbeit­

barkeit Anforderungen an die jewei­
lige Rettungseinheit. Wir modellieren 
dies, indem wir für jede Rettungsein­
heit k und jeden Vorfall j eine Varia­
ble capkj einführen, die den Wert 1 er­
hält, falls sich die Rettungseinheit k 

prinzipiell um den Vorfall j kümmern 
kann. Ansonsten erhält sie den Wert 
0.

b) Die Zeit, die eine Rettungseinheit k be­
nötigt, um einen Vorfall j zu bearbei­
ten, hängt sowohl von der Rettungs­
einheit als auch vom Vorfall ab. Wir 
modellieren die Bearbeitungszeit mit 
der Variable pf.

c) Zwischen der Bearbeitung von zwei 
Vorfällen / und j durch die Rettungs­
einheit k vergeht eine Zeitspanne, die 
sich zum einen aus der Fahrzeit zwi­
schen den beiden Orten ergibt, zum 
anderen auch aus der Vorbereitungs­
zeit für die Bearbeitung von Vorfall j. 
Diese Zeit hängt offenbar sowohl von 
den Vorfällen i und j als auch von der 
Rettungseinheit k ab, so dass wir diese 
Zeit mit der Variable s.k modellieren.

'j

d) Hat eine Rettungseinheit bereits damit 
begonnen, einen Vorfall zu bearbei­
ten, so beendet sie die Bearbeitung, 
bevor sie sich um einen neuen Vorfall 
kümmert.

e) Alternative Einsatzpläne (Zuordnung 
von Vorfällen zu Rettungseinheiten 
und Bearbeitungsreihenfolgen) kön-
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2 Schematische Darstellung der Koordinierungsaufgabe
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Rett.einheit 1

Vorfall 2 Vorfall 4 Vorfall 5

S *=3 w =3, p i=6 S *=3 w -2, p *=2 5 *=2
w =2,

3

CU 2 £ 2A *4 p^

Rett.einheit 2

Vorfall 1 Vorfall 3

S *=4 w =5, p ^=8 S 2=3 w =3. p ^=3
04 14 3 3

Rett.einheit 3

Vorfall 7 Vorfall 6 Vorfall 8

S 2=4 w =4, p 3=3
s T=

7,S
ws=3,

5 3=2 w -2, p s=5
0,7 7 ' r7

I 54 3 3

Rett.einheit 4

Rett.einheit 5

Vorfall 12 Vorfall 11

S 4=2 w =4, p *=8 S 4=3 w =2, p 4=30,12 12,11

Vorfall 9 Vorfall 10

S s=5 w =5, p*=8
s 3=

9,10 w =1, p 5=304 9 9 l 10 10

t

Vorfall j
sk: Reise- und Rüstzeit für Rettungseinheit k 

bzgi. der Vorfälle i und j

w: Schwere desVorfaiisj

p*: Bearbatungszeit von Vorfall j für Rettungseinheit k

Rett.einheiten besitzen erforderliche Eg erschaffen:
cap. ,=cap. ,=cap. _= cep, =cap_ =1; 

cap_,=cap =cap_ =cap_=cap

3 Darstellung eines beispielhaften Einsatzplans

Katastrophenmanagement

Vorfall j

Rettungseinheit k

Eine Rettungseinheit k kann sich um einen Vorfall j 
kümmern und benötigt dafür die Zeit pk.

Die Zeitspanne zwischen der Bearbeitung von zwei 
Vorfällen i und j durch Rettungseinheit k beträgt syk.

Jeder Vorfall hat einen Gewichtungsfaktor, der die 
Schwere des Vorfalls ausdrückt.

Die Güte eines Einsatzplans (der Schaden) bemisst 
sich aus den (gewichteten) Zeiten zwischen dem 
Bekanntwerden und dem Bearbeiten von Vorfällen.

Die Lösung des Koordinierungsproblems besteht im 
Auffinden eines Einsatzplans mit dem geringsten 
Gesamtschaden.

Maschinenbelegungsplanung

Job j

Maschine k

Eine Maschine k kann einen Job j bearbeiten und 
benötigt dafür die Zeit p.k.

Die Zeitspanne, die für die Umrüstung der Maschine k 
zwischen den Jobs i und j anfällt, beträgt sö.

Jeder Job hat einen Gewichtungsfaktor, der die 
Dringlichkeit des Jobs ausdrückt.

Die Güte eines Maschinenbelegungsplans (die benötig­
ten Zeiten) bemisst sich nach den (gewichteten) Zeiten 
zwischen dem Auftreten und dem Bearbeiten eines Jobs.

Die Lösung des Maschinenbelegungsproblems besteht 
im Auffinden eines Maschinenbelegungsplans mit der 
geringsten Gesamtbearbeitungszeit.
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nen nur dann miteinander verglichen 
werden, wenn man ein oder mehrere 
Qualitätskriterien für Einsatzpläne vor­
sieht. Hier ist eine Vielzahl von Krite­
rien denkbar. Wir verwenden den so­
genannten aggregierten „Schaden" 
eines Einsatzplans. Dieser orientiert 
sich nicht an einer (vermutlich kaum 
sinnvollen) Aufrechnung von Material- 
und Personenschäden, sondern da­
nach, wie lange es (seit Bekanntwer­
den der Vorfälle) dauert, bis sich die 
Rettungseinheiten um die Vorfälle ge­
kümmert haben. Dabei berücksichti­
gen wir die unterschiedliche Schwere 
w von Vorfällen mit Gewichtungsfak­
toren (1 bis 5). Die Klassifikation von 
Vorfällen muss dabei von Experten 
vorgenommen werden.

Liegen die o.g. Daten vor, so wird derje­
nige Einsatzplan gesucht, der zum einen 
durchführbar ist (s. Charakteristikum [a]) 
und zum anderen den geringsten aggre­
gierten Schaden aufweist. Eine graphi­
sche Illustration eines Beispieleinsatzplans 
zeigt [3].

Die oben dargestellte Problemspezifi­
zierung ist idealisiert in der Hinsicht, dass 
zum Zeitpunkt der Lösung des Koordinie­
rungsproblems bereits alle Vorfälle be­
kannt sind. In der Praxis werden jedoch 
aufgrund der großen Dynamik einer Katas­
trophensituation oftmals neue Vorfälle ge­
meldet oder Daten zu bereits erfassten 
Vorfällen aktualisiert. Dieser Dynamik kann 
Rechnung getragen werden, in dem im 
Sinne einer rollierenden Planung Sequen- 
zen von Koordinierungsproblemen gelöst 
werden.

Basierend auf den dargestellten Cha­
rakteristika soll nun ein mathematisches 
(Optimierungs-)Modell erstellt werden, für 
dessen Lösung Algorithmen entworfen 
werden können. Dabei ist es lohnenswert, 
sich in anderen Bereichen des Operations 
Research umzusehen, um ähnliche Prob­
leme (und Lösungen) zu entdecken, von 
denen wir profitieren können. In der Tat 
gibt es einen verwandten, gut erforschten 
Bereich, nämlich den der Maschinenbele­
gungsplanung. Bei diesem Problem gilt es, 
eine Reihe von Jobs (z. B. Montier- und La­
ckierarbeiten) auf mehreren Maschinen zu 
bearbeiten. Die große Ähnlichkeit zwi­
schen unserem Koordinierungsproblem 
beim Katastrophenmanagement und Pro­
blemen bei der Maschinenbelegungspla­
nung wird ersichtlich, wenn wir die Analo­
gien in Tabelle 1 betrachten.

Ein genauerer Blick in die Literatur zur Ma­
schinenbelegungsplanung zeigt, dass 
unser Koordinierungsproblem eine schwie­
rigere Version eines sehr speziellen Prob­
lems der Maschinenbelegungsplanung ist, 
dessen optimale Lösung selbst für kleine 
Problemgrößen und hohe Rechnerkapazi­
täten mehr Zeit in Anspruch nimmt, als 
man bei der Maschinenbelegungsplanung 
in der Praxis und erst recht in Katastro­
phensituationen hat. Aus dieser Erkenntnis 
ergeben sich zwei wichtige Schlussfolge­
rungen bei der Modellierung und Lösung:

1. Bei der mathematischen Modellierung 
des Koordinierungsproblems kann 
man auf Modelle der Maschinenbele­
gungsplanung zurückgreifen.

2. Bei der Lösung des Koordinierungspro­
blems können Algorithmen der Maschi­
nenbelegungsplanung in modifizierter 
Form angewendet werden. Dabei be­
steht aber lediglich die Hoffnung, in 
angemessener Zeit „gute" Lösungen zu 
finden, also solche, die eine recht nied­
rige Schadenshöhe aufweisen. Auf­
grund der Problemkomplexität ist die 
optimale Lösung des Koordinierungs­
problems nur sehr selten möglich.

Die mathematische Modellierung führt zu 
einem sogenannten „binären quadrati­
schen Optimierungsproblem". Zur Lösung 
des Problems haben wir eine Vielzahl von 
Algorithmen entwickelt. Diese haben die 
Eigenschaften, dass sie zwar nicht die Er­
mittlung eines optimalen Einsatzplans ga­
rantieren, jedoch innerhalb weniger Minu­
ten zu einer Lösung gelangen (sofern es 
eine Lösung gibt). Derartige Algorithmen 
werden auch als „Heuristiken" bezeichnet.

Simulation und Ergebnisse

Bei der Entwicklung von Lösungsverfahren 
stellt sich stets die Frage nach deren Quali­
tät. In unserem Kontext bedeutet dies die 
Beantwortung der Frage, wie gut die 
durch unsere Algorithmen ermittelten Ein­
satzpläne bzw. deren Schadenshöhen sind. 
Vergleicht man dazu lediglich die Algorith­
men untereinander und ermittelt den 
„besten Algorithmus", so kann es sein, 
dass dieser dennoch nicht gut genug für 
die Aufgabe ist, getreu dem Sprichwort 
„Unter den Blinden ist der Einäugige 
König". Daher wurden die Lösungen unse­
rer Algorithmen bezüglich zweier Bench­
marks getestet:
I.Zum einen implementierten und teste­

ten wir das Vorgehen, so wie es - basie­

rend auf unseren Informationen vom 
THW - in der Praxis durchgeführt wird. 
Dieses Vorgehen bezeichnen wir als 
„best practice".

2. Zum anderen versuchten wir, für die 
Testprobleme optimale Lösungen zu er­
zielen. Dies ist jedoch nur für sehr kleine 
Problemgrößen möglich. Beispielsweise 
wurden für Probleme mit 40 Rettungs­
einheiten und 40 Vorfällen selbst nach 
48-stündiger Laufzeit auf einem tech­
nisch aktuellen PC keine optimalen Lö­
sungen erzielt. In solchen Fällen behilft 
man sich damit, das Problem ein wenig 
zu vereinfachen und ein sogenanntes 
„relaxiertes Problem" zu betrachten, 
indem man Bedingungen entfernt oder 
vereinfacht. Als Konsequenzen daraus 
ergeben sich zum einen deutlich kürzere 
Rechenzeiten für das relaxierte Problem, 
zum anderen aber auch die Gefahr, dass 
die ermittelte Lösung des relaxierten 
Problems keine Lösung für das ursprüng­
liche Problem darstellt. Da die Relaxa­
tion eine Vergrößerung des Lösungs­
raums bewirkt, ist in jedem Fall die Scha­
denhöhe der optimalen Lösung des 
relaxierten Problems geringer (oder 
gleich) als die der optimalen (aber unbe­
kannten) Lösung des Ursprungspro­
blems. Den Zusammenhang zwischen 
den unterschiedlichen Schadenshöhen 
zeigt Abbildung [4]

Während wir die Werte für A, B und D 
berechnen können, bleibt der Wert für C 
(Schaden des optimalen Einsatzplans) 
meist unbekannt. Die Werte A bis D kön­
nen wir nun sowohl absolut miteinander 
vergleichen als auch relativ. So drückt bei­
spielsweise die Differenz zwischen A und 
B aus, um wieviel sich der Schaden da­
durch reduziert hat, dass wir die „best 
practice"-Lösung durch die Lösung einer 
unserer Heuristiken ersetzen. In Abbildung 
[4] haben wir zur Vereinfachung der Dar­
stellung nur die Lösung einer Heuristik (B) 
gekennzeichnet. Da wir 41 Heuristiken 
entworfen und getestet haben, gibt es ei­
gentlich die Werte B1 bis B41. Die Differenz 
B-D drückt aus, um wieviel sich der Scha­
den des durch unsere Heuristik ermittelten 
Einsatzplans noch höchstens verbessern 
lässt. Im Unterschied zu Differenzen, die 
absolute Unterschiede zwischen den 
Schäden von Einsatzplänen ausweisen 
und stark von den konkret verwendeten 
Werte(bereiche)n in den getesteten Bei­
spielen abhängen, ist die relative Qualität 
von Einsatzplänen von diesen
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Schadenshöhe A

Schaden des „best practice"-Einsatzplans-----A -i-

Schaden des Einsatzplans 
ermittelt durch eine Heuristik

Schaden des optimalen Einsatzplans-----c

Schaden des optimalen Einsatzplans 
des relaxierten Problems

B -r --

D J-

Qualitätvon Einsatzplänen

absolut relativ

A-B: Verbesserung der
"best practice"-Lösung

A/C: Verhältnis der "best practice”- 
Lösung zur optimalen Lösung

B-C: Potential für Verbesserung der 
heuristischen Lösung

B-D: Obere Schranke für das Potential der 
Verbesserung der heuristischen Lösung

A/D: Obere Schranke für das
Verhältnis von "best practice" 
Lösung zur optimalen Lösung

B/C: Verhältnis der heuristischen 
Lösung zur optimalen Lösung

B/D: Obere Schranke für das
Verhältnis der heuristischen 
Lösung zur optimalen Lösung

4 Zusammenhang zwischen Schadenshöhen unterschiedlicher Einsatzpläne

Werte(bereiche)n unabhängig. So drückt 
beispielsweise der Quotient B/D aus, um 
das Wievielfache der Schaden des heuris­
tisch ermittelten Einsatzplans den Scha­
den des optimalen Einsatzplans höchstens 
übersteigt. Ist beispielsweise der Wert von 
B/D= 1,1, so bedeutet dies, dass der Scha­
den des heuristisch ermittelte Einsatzplans 
höchstens 10 % größer ist als der Scha­
den des optimalen Einsatzplans. Der Quo­
tient A/D drückt diese Verhältnis für die 
„best practice"-Lösung aus. Die Werte 
A/D und B/D sollen uns im Folgenden 
näher interessieren.

Basierend auf unseren Interviews mit 
dem THW haben wir künstliche Testprob­
leme unterschiedlicher Größe generiert, 
anhand derer wir die Qualität unserer Al­
gorithmen testen wollen. Dabei variierte 
die Anzahl der Vorfälle und der Rettungs­
einheiten jeweils zwischen 10 und 40, 
wobei die Anzahl der Rettungseinheiten 
niemals größer war als die Anzahl der Vor­
fälle. Für jede Problemgröße (z. B. 30 Vor­
fälle, 20 Rettungseinheiten) haben wir 10 
konkrete Testprobleme generiert und diese 
Probleme sowohl mit unseren Algorithmen 
gelöst als auch mit dem „best practice"-

Verfahren. Ebenfalls haben wir für alle 
konkreten Testprobleme den Schaden des 
optimalen Einsatzplans des relaxierten Pro­
blems bestimmt.

Die Ergebnisse sind in Abbildung [5] 

dargestellt, wobei wir hier mit „Heuristik" 
denjenigen unserer 41 Algorithmen mei­
nen, der am besten abgeschnitten hat. 
Am Beispiel der Problemgröße (30 Vor­
fälle, 20 Rettungseinheiten) wollen wir die 
Bedeutung der Prozentzahlen erläutern. 
Die in der Realität erzielten „best 
practice"-Lösungen können durchschnitt­
lich leider bis zu 178% über der theore-
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5 Zusammenhang zwischen Schadenshöhen unterschiedlicher Einsatzpläne

■ Best practice (A/D)

■ Heuristik (B/D)

Rettungseinheiten

Vorfälle
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tisch minimalen Schadenshöhe liegen, 
während die mittels der Heuristik ermittel­
ten Einsatzpläne im Durchschnitt höchs­
tens 16% über der minimalen Schadens­
höhe liegen. Auch die anderen Werte ver­
deutlichen, wie groß die durch den 
Einsatz der Heuristik erzielbaren Verbesse­
rungen insbesondere bei großen Problem­
größen sind. Wir schließen daraus, dass 
die Verwendung der Heuristik in einem 
Entscheidungsunterstützungssystem ein 
enormes Potential zur Schadensreduktion 
bei Naturkatastrophen hat.

Ausblick

Der Einsatz von Entscheidungsunterstüt­
zungsverfahren und -Systemen für Emer- 
gency Operations Center bei Naturkata­
strophen ist offenbar enorm lohnenswert, 
um Rettungsaktionen effektiver als heute 
koordinieren und dabei Personen rascher 
bergen und humanitär versorgen zu kön­
nen. In der Praxis ist jedoch bislang der 
Einsatz von derartigen Instrumenten kaum 
anzutreffen. Daher besteht zum einen die

Herausforderung darin, Entscheidungsun­
terstützungsverfahren und -Systeme in die 
Praxis zu tragen und die Anwender von 
deren Nützlichkeit zu überzeugen. Zum 
anderen müssen sich die Instrumente auch 
im realen Einsatz beweisen und in einem 
Erfahrungs- und Lernprozess iterativ ver­
bessert werden. Dabei können durchaus 
auch Modellveränderungen notwendig 
sein, wenn sich beispielsweise Restriktio­
nen verändern oder hinzukommen. Als 
nützliche Modellmodifikationen könnte 
sich z. B. erweisen, dass a) die Bearbeitung 
von Vorfällen unterbrochen werden kann, 
wenn dringendere Vorfälle auftreten, b) 
Zeitfenster bei der Bearbeitung von Vorfäl­
len zu beachten sind, c) Vorfälle von meh­
reren Rettungseinheiten bearbeitet wer­
den müssen, die miteinander kooperieren 
und d) die Unsicherheit von Informationen 
im Modell berücksichtigt wird, indem z. B. 
probabilistische Ansätze Anwendung fin­
den.
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Nanodiamanten
Brillante Farbstoffe nach Maß
Thomas Niehaus

Nanodiamanten sind kleinste Partikel, die 
über eine hohe räumliche Ordnung verfü­
gen. Werden diese Teilchen durch einen 
Laser angeregt, geben sie die aufgenom­
mene Energie in Form von Licht wieder ab. 
Die Farbe des Lichts wird dabei durch die 
Größe der Nanodiamanten bestimmt. Als 
Experiment in silico helfen Computersimu­
lationen dabei, die Eigenschaften dieser 
Nanopartikel besser zu verstehen und 
sogar zu verbessern.

Als Joseph von Fraunhofer im Jahr 1814 
das Sonnenlicht durch ein Prisma in seine 
farbigen Komponenten zerlegt, stellt er 
Überraschendes fest: Das kontinuierliche 
Sonnenspektrum in allen Farben des Re­
genbogens wird durch einzelne dunkle Li­
nien durchbrochen [1]. Eine befriedigende 
Erklärung für diese Beobachtung kann ihm 
zu diesem Zeitpunkt nicht gelingen. Erst 
mehr als einhundert Jahre später liefert die 
neuentwickelte Theorie der Quantenme­
chanik den entscheidenden Schlüssel zum 
Verständnis der fehlenden Linien. In der 
Atmosphäre der Sonne vorkommende Ele­
mente sind nämlich in der Lage, Licht be­
stimmter Wellenlängen effektiv herauszu­

1 Sonderbriefmarke zum 200. Geburtstag von 
Joseph von Fraunhofer (1787-1826). Gezeigt ist 
das Sonnenspektrum mit den charakteristischen 
dunklen Linien, die von Fraunhofer systematisch 

untersucht und katalogisiert wurden.

filtern. Nur die verbleibende Reststrahlung 
erreicht die Erde und führt zu dem von 
Fraunhofer beobachteten Spektrum. Am 
Beispiel des in der Sonnenatmosphäre 
stark vertretenen Wasserstoffs lässt sich 
dies genauer erläutern. Die Quantenphysik 
sagt voraus, dass sich das Elektron im Was­
serstoffatom nur in diskreten Energieni­
veaus aufhalten kann [2 links]. Trifft nun 
Licht auf das Atom, dessen Energie exakt 
dem Unterschied zweier erlaubter Zu­
stände entspricht, kann das Elektron in ein 
höheres Niveau wechseln. Auch der umge­
kehrte Prozess ist möglich: Der Übergang 

in ein energetisch tiefer liegendes Niveau 
geht dabei mit der Emission von Licht ein­
her. Diesen Vorgang bezeichnet man als 
Fluoreszenz. Solche Überlegungen gelten 

in ähnlicher Weise auch für komplexere 
Objekte wie Atome mit mehreren Elektro­
nen oder Moleküle [2 rechts]. Die erlaub­
ten Energieniveaus sind dabei charakteris­
tisch für die jeweilige Substanz. Daher lie­
fert die Vermessung des absorbierten oder 
emittierten Lichts eines Moleküls eine Art 
spektroskopischen Fingerabdruck und er­
möglicht Aufschluss über die Zusammen­
setzung unbekannter Proben.

Von königlichem Purpur 
zu Nanokristalliten

Substanzen, die Licht besonders stark ab­
sorbieren oder emittieren, werden als 
Farbstoffe bezeichnet. Abbildung [3] zeigt 
verschiedene natürliche Farbstoffe, die 
aus Tieren wie der Purpurschnecke oder 
aus Pflanzen gewonnen werden können 
und z. B. dem Safran seine gelb-orange 
Farbe verleihen. Bei den meisten Farbstof­
fen handelt es sich um planare Moleküle, 
bei denen die an einem lichtinduzierten 
Übergang beteiligten Elektronen nicht 
einer bestimmten chemischen Bindung 
zugeordnet werden können, sondern 
über das gesamte Molekül delokalisiert 
sind. Durch gezielte Synthese lassen sich 
heute Farbstoffe herstellen, die in jeder 
Farbe des Regenbogens leuchten. Ein we­
sentlicher Nachteil von organischen Farb­
stoffen wird jedem schmerzlich bewusst, 
der ein farbiges Kleidungsstück zu lange 
der prallen Sonne aussetzt. Die durch Ab­
sorption von Licht aufgenommene Ener­
gie kann nicht nur durch Fluoreszenz wie­
der abgeben werden, sondern auch che­
mische Reaktionen in Gang setzen, die

Nanopartikel: Ein Teilchen, dessen Ausdehnung in Höhe, Länge oder Breite 
den Wert von 100 Nanometern (= 0.0001 Millimeter) unterschreitet.

Nanokristallit: Ein Nanopartikel, das über eine hohe räumliche und stoffliche 
Ordnung verfügt. Die Atome, aus denen der Nanokristallit besteht, bilden dabei 
eine regelmäßige geometrische Struktur, das Kristallgitter. .

Nanodiamant: Spezieller Nanokristallit mit Diamant-Kristallstruktur.

Quantenpunkt: Nanokristallite auf Halbleiterbasis, wie z.B. Silizium, 
Cadmiun-Selenid oder Gallium-Arsenid.
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loniscrtionsschwelle lonisationsschwelle

Emittiertes Licht

Emittiertes LichtEinfallendes Licht

Wasserstoffatom Molekül

2 (links) Energieniveaus des Wasserstoffatoms. Licht kann ein Elektron in energetisch höherliegende Niveaus heben. Die Wellenlänge (A) des einfallenden 
Lichtes ist dabei über die Beziehung E=hcfk mit der Energie der Lichtquanten (Photonen) verknüpft. Hier steht c für die Lichtgeschwindigkeit und h für das 
Plancksche Wirkungsquantum. Stimmt diese Energie mit der Energiedifferenz zweier Niveaus überein, kann es zur Absorption eines Photons kommen.
Beim Übergang in ein energetisch tieferes Niveau wird Licht emittiert. Die in Abb. 1 mit C bezeichnete Fraunhoferlinie entspricht z. B. dem Übergang von 
n = 3 nach n = 2. (rechts) Ähnlich wie man auf Empfängen die Nähe zu Personen mit identischer Abendgarderobe meidet, versuchen sich auch ununter­
scheidbare Elektronen aus dem Weg zu gehen. Nur maximal zwei Elektronen unterschiedlichen Drehimpulses (Spin) besetzen ein Energieniveau oder 
sogenanntes Molekülorbital.

Purpur (aus Purpurschnecken) (Krokusse, Safran)

1 (Karotten, Süßkartoffeln)

3 (links) Einige natürliche Farbstoffe. Kohlenstoff ist grau dargestellt, Wasserstoff weiß, Sauerstoff rot, Stickstoff blau und Brom dunkelrot. (Mitte) Cad- 
mium-Sulfid-Nanokristallit (Cd68S68). Hier sind Cadmiumatome als pinkfarbene Kugeln dargestellt und Schwefelatome als goldene, (rechts) Fluoreszenz kol­
loider Cadmium-Selenid-Quantenpunkte. Von links nach rechts wächst der Durchmesser der gelösten Quantenpunkte; die Wellenlänge der abgegebenen 
Strahlung nimmt dabei zu.

den Farbstoff endgültig zerstören und 
zum Ausbleichen führen.
Sogenannte Nanokristallite - oft auch 
Quantenpunkte genannt - versprechen 
viele der Nachteile bekannter Farbstoffe zu 
beheben. Diese Strukturen besitzen eine 
räumliche Ausdehnung von wenigen Na­
nometern, wobei ein Nanometer der milli­
ardste Teil eines Meters ist. Ein rotes Blut­
körperchen hat zum Vergleich eine Größe 
von immerhin 7000 Nanometern. Quan­
tenpunkte sind oft kugelförmig und besit­
zen die gleiche lokale Ordnung, wie man 
sie auch in kristallinen Festkörpern des glei­
chen Materials vorfindet. Man kann sie 
sich also wie mit einem Eisportionierer aus

einem Kristall herausgeschnitten denken. 
Die optischen Eigenschaften solcher Nano- 
teilchen sind bemerkenswert; Ähnlich wie 

Farbstoffe zeigen Quantenpunkte eine in­
tensive Fluoreszenz. Die Wellenlänge des 
abgegebenen Lichts lässt sich dabei durch 
einfache Variation des Durchmessers belie­
big einstellen und umfasst das gesamte 
sichtbare Spektrum [3]. Zusätzlich absor­
bieren Nanokristallite über einen weit grö­
ßeren Wellenlängenbereich als organische 
Farbstoffe, geben das aufgenommene 
Licht aber nur in einem engen Bereich wie­
der ab. Diese Tatsache erlaubt es, Quan­
tenpunkte verschiedener Größen mit 
einem einzigen Laser fester Wellenlänge

anzuregen. Die Emission erfolgt dann in 
den für die unterschiedlichen Größen cha­
rakteristischen Farben. Ein weiterer wichti­
ger Vorteil ist durch die Langlebigkeit der 
Strukturen gegeben. Nanokristallite sind 
weit weniger anfällig für die Zerstörung 
durch Licht und leuchten bei mehrfacher 
Anregung wesentlich länger als gewöhnli­
che Farbstoffe.

Quantenpunkte auf Partnersuche

Die genannten Eigenschaften von Quan­
tenpunkten haben bereits zu vielfältigen 
Anwendungen in Biologie und Medizin ge-
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4 (oben) Im oberen Teilbild wurden der Zellkern einer tierischen Zelle mit roten Quantenpunkten markiert, zum Zellskelett gehörende Proteinfilamente 
(Mikrotubuli) dagegen mit einem gewöhnlichen grünen Farbstoff. Im unteren Teilbild erfolgte die Markierung vice versa. Die Quantenpunkte emittieren 
noch nach mehreren Minuten, (unten links) Mehrfarbenmarkierung des Darmgewebes einer Maus. Die rote und grüne Emission stammt von Quanten­
punkten, die blaue von einem gewöhnlichen Farbstoff, (unten rechts) Quantenpunkte binden spezifisch an Tumoren und machen diese sichtbar.

führt. Wird die Oberfläche der Nanopartikel 
mit geeigneten Antikörpern versehen, er­
reicht man eine spezifische Bindung an Ziel­
strukturen und kann diese mit einem Licht­
mikroskop lokalisieren [4], Auf diese Weise 
können z.B. Proteine detektiert werden, die 
als Biomarker für die Alzheimer-Krankheit 
gelten. Auch in der Krebstherapie werden 
Nanopartikel in der Zukunft eine immer 
größere Rolle spielen. Tumorzellen weisen 
spezielle Rezeptoren auf der Oberfläche 
auf, an die funktionalisierte Quantenpunkte 
andocken können. Diese Markierung er­
laubt eine präzise Entfernung des Tumors 
bei weitgehender Schonung des gesunden 
Gewebes. Auch hier ist wieder die hohe 
Photostabilität der Nanopartikel ein we­
sentlicher Faktor, um die Markierung wäh­
rend einer Operation über einen längeren 
Zeitraum aufrechterhalten zu können.

Nanopartikel - Fluch oder Segen?

Obwohl Quantenpunkte bisher noch nicht 
bei /'n-wVo-Studien an Menschen einge­
setzt werden, ist eine Abschätzung der

möglichen Risiken für die Zukunft von 
hoher Wichtigkeit. Die zur Markierung ein­
gesetzten Nanopartikel enthalten nämlich 
häufig Cadmium, das akut toxisch wirkt, 
falls es aus dem Partikel herausgelöst wird. 
Die Freisetzung in den Körper gilt als relativ 
unwahrscheinlich, weil die Nanokristallite 
oft mit einer Schicht eines weiteren Halb­
leitermaterials überzogen werden, um eine 
höhere Photostabilität zu erreichen. 
Nichtsdestotrotz gibt es inzwischen einige 
Studien, die eine toxische Wirkung in Zell­
kulturen nachweisen. Dabei werden aller­
dings zum Teil extrem hohe Konzentratio­
nen von Quantenpunkten eingesetzt.

Ganz generell gilt es, bei dem Einsatz 
der Nanotechnologie die unbestreitbaren 
Chancen und möglichen Risiken realistisch 
gegeneinander abzuwägen. Die Größe der 
Nanopartikel allein ist dabei noch kein ent­
scheidender Faktor. Unser Organismus be­
steht zu einem großen Teil aus Nanoparti- 
keln, nämlich Wasser und Proteinen. Auch 
sind Quantenpunkte keine Erfindung der 
Neuzeit. Schon vor 2000 Jahren wurde Na­
notechnologie eingesetzt, um Haare zu fär­
ben. Eine Paste aus Bleioxid und Kalziumhy­

droxid führt in Verbindung mit dem Keratin 
des Haares zur Ausbildung von PbS-Quan- 
tenpunkten, die ergrauten Schläfen eine 
dunkle Färbung geben. Da zudem Nano­
partikel durch verschiedene natürliche Pro­
zesse seit Beginn der Menschheit gebildet 
wurden, darf man darauf hoffen, dass sich 
unser Immunsystem inzwischen auf Einwir­
kungen auf der Nanoskala eingestellt hat.

Dagegen ließe sich einwenden, dass 
sich menschengemachte Nanopartikel 
von Makromolekülen in vielerlei Hinsicht 
unterscheiden. Die im Verhältnis zum Vo­
lumen große Oberfläche begünstigt unge­
sättigte Bindungen und damit eine hohe 
Reaktivität. Außerdem werden Nanoparti­
kel gerade wegen ihrer emergenten Ei­
genschaften eingesetzt, die sich nicht aus 
der Beschaffenheit größerer Teilchen des­
selben Materials extrapolieren lassen. Aus 
diesem Grund sind umfassende und seri­
öse Studien zum Einfluss von Nanoparti- 
keln auf Mensch und Natur notwendig, 
wie sie momentan im Rahmen der Nano- 
Care-Initiative durch das Bundesministe­
rium für Bildung und Forschung gefördert 
werden.
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Nanodiamanten auf Siliziumbasis 
- eine ungiftige Alternative

Gleichzeitig lohnt sich die Suche nach Al­
ternativen für schwermetallhaltige Nano- 
partikel, die über ähnlich gute optische Ei­
genschaften verfügen. Mit unseren Kolle­
gen um Prof. Rui-Qin Zhang von der City 
University in Hong Kong untersuchen wir 
seit einiger Zeit Nanokristallite, die auf 
biokompatiblem Silizium basieren. Wie 
der im Periodensystem über ihm stehende 
Kohlenstoff kristallisiert dieses Element in 
der Diamantstruktur. Jedes Siliziumatom 
geht dabei kovalente Bindungen mit vier 
Nachbaratomen ein und diese Konstella­
tion bleibt auch bei der Bildung von Na- 
nopartikeln erhalten: Es entstehen Nano­
diamanten [5]. In unserer Arbeit beschäfti­
gen wir uns mit Computersimulationen 
der strukturellen und elektronischen Ei­
genschaften dieser Partikel. Während die 
Berechnung der Energieniveaus des Was­
serstoffatoms schon in den ersten Semes­
tern des Physikstudiums behandelt wird, 
sind analoge Untersuchungen für Mole­
küle und Quantenpunkte ungleich 
schwieriger. Die grundlegenden Gleichun­
gen der Quantenphysik sind dabei be­
kannt und wohlverstanden. Die Schwie­
rigkeit besteht in der Lösung dieser Glei­
chungen für Systeme mit mehreren 
tausend miteinander wechselwirkender 
Elektronen. Durch geeignete Näherungen, 
effiziente Algorithmen und den Einsatz 
von Hochleistungsrechnern ist es heute 
möglich, auch für solche Materialien ge­
naue Ergebnisse zu erzielen.

Abbildung [6] zeigt einige Resultate 
solcher Simulationen. Berechnet wurde die 
Absorptionsenergie von Silizium-Nanodia- 
manten für verschiedene Durchmesser. Es 
zeigt sich, dass die notwendige Energie um 
einen Quantenpunkt anzuregen mit der 
Größe des Teilchens sinkt. Dieser als quan- 
tunn confinement bezeichnete Effekt tritt 
auch bei den oben besprochenen cadmi­
umhaltigen Quantenpunkten auf und 
rührt daher, dass der Abstand zweier Ener­
gieniveaus umso größer wird, je stärker 
Elektronen durch die endliche Ausdeh­
nung des sie beherbergenden Nanoparti- 
kels in ihrer Bewegungsfreiheit einge­
schränkt werden. Nach der Heisenberg- 
schen Unschärferelation ist mit einer 
solchen Lokalisierung nämlich eine Erhö­
hung der Energie verbunden, die für alle 
erlaubten Niveaus gleichermaßen erfolgt. 
Neben der Anregungsenergie liefern die 
Simulationen auch Informationen darüber,

wie stark einfallendes Licht absorbiert 
wird. Nanodiamanten stellen sich dabei als 
effiziente Lichtfänger heraus. Im Gegen­
satz dazu absorbiert ein makroskopischer 
Siliziumkristall relativ schwach im energie­
armen, infraroten Bereich des elektromag­
netischen Spektrums. Die optischen Eigen­
schaften von Nanopartikeln unterscheiden 
sich damit sowohl quantitativ als auch 
qualitativ vom gleichen Material auf grö­
ßeren Längenskalen.

Wer andern eine Grube gräbt

Neben der Absorption ist auch die Fluores­
zenz der Quantenpunkte für viele Anwen­
dungen relevant. Nach der schematischen 
Darstellung in Abbildung [2] würde man 
vermuten, dass die Energie der aufgenom­
menen und abgegebenen Photonen iden­
tisch ist. Im angeregten Zustand kann es 
allerdings zu Änderungen der Struktur 
kommen, die im extremen Fall sogar zum 
Zerfall des Nanopartikels führen können. 
Bei den hier betrachteten Nanodiamanten 
führt die Anregung zu einer starken Ver­
längerung einer chemischen Bindung im 
Inneren des Teilchens. Dies hat Auswirkun­
gen auf die am Übergang beteiligten Mo­
lekülorbitale. Während diese im Grundzu­
stand über den gesamten Nanokristalliten

ausgedehnt sind, zeigt sich in der durch 
die Anregung deformierten Struktur eine 
Lokalisierung um die verlängerte Bindung. 
Damit einhergehend verschiebt sich die 
weiterhin ausgeprägte Emission stark zu 
niedrigeren Energien in den sichtbaren Be­
reich des elektromagnetischen Spektrums. 
In makroskopischen Kristallen führt die An­
ziehung eines negativ geladenen angereg­

ten Elektrons mit dem positiv geladenen 
Loch, das es bei der Anregung hinterlässt, 
zur Ausbildung eines sogenannten Exzi- 
tons. Solch ein Elektronen-Loch-Paar kann 
sich frei durch einen Festkörper bewegen, 
bevor es an immer vorhandenen Kristallde­
fekten eingefangen wird und durch Emis­
sion eines Photons zerfällt. In Nanodia­
manten führt die Anregung selbst zur Aus­
bildung eines strukturellen Defekts. Mithin 
gräbt sich das Elektronen-Loch-Paar seine 
eigene Grube und ein self-trapped exciton 
entsteht.

Neben den einfachen, mit Wasserstoff 
abgesättigten Quantenpunkten haben wir 
eine Reihe von Strukturen mit komplexeren 
Oberflächen untersucht, Abbildung [5], Ge­
rade für Anwendungen in der Biologie und 
Medizin ist die Löslichkeit von Quanten­
punkten in wässrigen Medien ein wichtiger 
Faktor. Computersimulationen ermöglichen 
hier eine systematische Suche nach polaren 
Molekülen, die die Löslichkeit verbessern, 
ohne die hervorragenden optischen Eigen­
schaften zu beinträchtigen.

Ausblick

Joseph von Fraunhofer hat uns mit seinen 
Entdeckungen die Sterne näher gebracht, 
unseren Blick aber auch auf das Kleinste

gerichtet. Das Verständnis der grundle­
genden Prozesse auf der atomaren Ebene 
erlaubt es heute, Materialien mit maßge­
schneiderten Eigenschaften kontrolliert 
herzustellen. Nanodiamanten sind dabei 
nur ein Vertreter eines ganzen ,Zoos'von 
nanoskaligen Strukturen. Zum Beispiel 
werden metallische Nanopartikel nicht nur 
aufgrund ihrer antibakteriellen Wirkung

5 (links) Mit Wasserstoff abgesättigter Silizium-Quantenpunkt, (rechts) Funktionalisierter Quanten­
punkt mit Allylamin-Molekülen auf der Oberfläche. Siliziumatome sind hier in der Farbe Cyan darge­

stellt.
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vermehrt eingesetzt, sie verfügen eben­
falls über interessante optische Eigen­
schaften, die das eigenständige For­
schungsfeld der Nanoplasmonik begrün­
den. Auch der neue Stern im 
Nanokosmos, die zweidimensionale Koh­
lenstoff-Modifikation Graphen, überrascht 
mit einer Vielzahl struktureller Motive von 
Nanobändern über Nanoscheiben bis zu 
Nanoringen. Bei der Untersuchung dieser 
Systeme liefern Computersimulationen 
wichtige komplementäre Informationen 
zum klassischen Experiment. Ganz gene­
rell verläuft die Forschung in diesem Be­
reich nicht innerhalb der vertrauten Fakul­
tätsgrenzen. Nur durch gemeinsame An­
strengungen in Medizin, Biologie, Chemie 
und Physik lassen sich die Potentiale der 
Nanotechnologie voll ausschöpfen und Ri- 

0.4 0.6 0.8 1 1.2 1.4 1.6 1.8 2 siken minimieren.

Durchmesser [nm]

Absorption ▲ 
Emission —▼-

3.5 -

2.5 -

Startorbital Zielorbital Startorbital Zielorbital

Grundzustand Angeregter Zustand

6 Absorptions- und Emissionsenergien von Silizium-Quantenpunkten als Funktion des Durchmessers 
(links). Struktur eines Quantenpunktes nach Lichtanregung. Die markierte Bindung ist gegenüber dem 
Grundzustand verlängert (Mitte). Molekülorbitale (rot/blau) sind ein Maß für die räumliche Aufent­
haltswahrscheinlichkeit des am Übergang beteiligten Elektrons (rechts). Für Quantenpunkte unter­
schiedlicher Größe sind links die relevanten Orbitale für die Absorption dargestellt, rechts die für die 

Emission.
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Transformationen der Grabkultur in der Spätantike

„Alles füllen sie mit 
ihren Gräbern an"
Transformationen der Grabkultur 
und der Jenseitsbilder in der Spätantike
Andreas Merkt

ln der Spätantike haben sich in der Grab­
kultur und im Umgang mit Sterbenden 
und Toten ähnlich gravierende Umbrüche 
ereignet wie in der Gegenwart. Regens­
burger Forscher untersuchen diese tiefgrei­
fenden kulturellen und mentalen Verände­
rungen. Besonderes Augenmerk gilt dabei 
dem Einfluss christlicher Ideen und Vorstel­
lungen.

Eine Welt im Umbruch

Die Legende von den Sieben Schläfern er­
zählt Folgendes: Während der Verfolgung 
unter Kaiser Decius im Jahre 251 verste­
cken sich sieben junge Christen in einer 
Höhle nahe der antiken Stadt Ephesos. Als 
Decius sie dort aufspürt, lässt er sie leben­
dig einmauern. Nach knapp 200 Jahren, 
also lange nach dem Ende der Christenver­
folgungen, erwachen sie und verlassen die 
Höhle. Zu ihrer Überraschung ist die Welt 
mittlerweile christlich geworden. Zufrieden 
schlafen die Sieben nun endgültig ein.

Was diese Burschen verschlafen haben, 
war jener weltgeschichtliche Umbruch, 
den man oft vereinfachend als Konstantini- 
sche Wende bezeichnet: den Übergang 
von einer Welt, in der die Christen eine ge­
legentlich verfolgte Minderheit darstellten, 
zu einem Imperium, das von christlichen 
Kaisern geprägt wurde. So umstritten die­
ser Prozess im Einzelnen ist, eines steht 
fest: In diesen zwei Jahrhunderten hat sich 
die Welt gewaltig verändert.

Eine der auffälligsten Neuerungen er­
wähnt der heidnische Kaiser Julian (BOI­
BOB): „Alle Orte haben die Christen mit

Gräbern und Denkmälern angefüllt." Als 
besonderen Tabubruch empfand er, dass 
die Anhänger der neuen Religion die Fried­
höfe, die als unrein galten, für ihren Kult 
nutzen. Er wirft ihnen vor, „über den Grä­
bern Gott anzubeten."

„Metamorphosen des Todes"

Solche und ähnliche Phänomene bilden 
den Gegenstand mehrerer Projekte am 
Regensburger Lehrstuhl für Alte Kirchen­
geschichte. Gefördert werden sie durch 
die Deutsche Forschungsgemeinschaft. 
Sie gehen der Frage nach, welche Trans­
formationen der Jenseitsvorstellungen, 
der Bestattungskultur und des Totenge­
denkens sich in dem langen Übergang 
von der Antike zum Mittelalter vollzogen 
haben.

Erstmals wurden und werden dabei un­
terschiedliche, bislang in der Forschung 
vernachlässigte Quellenbereiche umfas­
send und systematisch in dieser „thanato- 
logischen" Perspektive erforscht: Inschrif­
ten, Bilder, Rechtstexte, Reliquien und Ka­
takomben. Die Ergebnisse werden 
schrittweise in einem Handbuch, das im 
Regensburger Verlag Schnell £r Steiner er­
scheint, einem breiteren Publikum vorge­
stellt. Das „Handbuch zur Geschichte des 
Todes im frühen Christentum und seiner 
Umwelt" geben zwei Regensburger Theo­
logen, der Kirchenhistoriker Andreas Merkt 
und der Neutestamentler und Apokry- 
phenforscher Tobias Nicklas, gemeinsam 
mit dem Kölner Althistoriker Walter Ame­
ling heraus. Die ersten beiden Bände zu

Bildern und Grabinschriften sind bereits 
erschienen. Vier weitere werden folgen. 
Einen Band zur Liturgie wird der Regens­
burger Liturgiewissenschaftler Harald Bu- 
chinger beisteuern.

„Eine Hoffnung für Würmer"

Die christliche Lehre von der Auferstehung 
der Toten wirkte auf antike Hörer neu und 
befremdlich. Das zeigt eine Szene, die der 
Evangelist Lukas in der Apostelgeschichte 
schildert: Paulus verkündet auf dem Areo- 
pag in Athen seinen Glauben. Zunächst 
hören die Athener ihm aufmerksam zu. Als 
er dann aber über die Auferstehung der 
Toten reden möchte, winken sie höflich, 
aber bestimmt ab: „Darüber wollen wir 
dich ein andermal hören."

Nicht nur Desinteresse, sondern offene 
Ablehnung und Verachtung bekundet 
hundert Jahre später der Philosoph Kelsos 
in seiner antichristlichen Schrift „Der wahre 
Logos": Der Glaube an die Auferstehung 
sei eines Menschen nicht würdig, sondern 
eine „Hoffnung für Würmer" mit ihrem be­
kanntlich besonderen Interesse an totem 
Fleisch.

Nun bildete aber gerade diese Lehre 
einen zentralen Inhalt des neuen Glau­
bens. „Wenn es keine Auferstehung der 
Toten gibt", schreibt Paulus an die Ge­
meinde von Korinth, „dann ist euer Glaube 
nichts wert." Und spätantike Prediger brin­
gen das Selbstverständnis der Christen 
immer wieder mit dem Satz zum Ausdruck: 
„Was wir sind, das sind wir durch den 
Glauben an die Auferstehung."
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1 Grabstein des Felix in Rom mit Christogramm und Kreuz; Campo Santo Teutonico (4. Jahrhundert)

Auferstehungsglaube 
und Grabkultur

Damit stellt sich die spannende Frage, was 
geschah, als die römische Kultur und Ge­
sellschaft seit Kaiser Konstantin zuneh­
mend unter den Einfluss dieser neuen Reli­
gion geriet und das Christentum dann 
gegen Ende des vierten Jahrhunderts sogar 
zur Staatsreligion erhoben wurde. Änder­
ten sich nun auch die Einstellungen zum 
Tod, die Vorstellungen vom Jenseits und 
die Praktiken der Bestattung und des To­
tengedenkens?

Die Antwort ist ja und nein. Es gab tief­
greifende Veränderungen, und das Chris­
tentum hatte gewiss hier und da auch sei­
nen Anteil daran, aber oft verstärkten die 
Christen nur Trends, die schon früher be­
gonnen hatten und auch andere Religio­
nen erfassten. Das gilt etwa für den Über­
gang von der Urnenbeisetzung zur Körper­
bestattung. Früher hat man diesen 
Wechsel auf den christlichen Auferste­
hungsglauben zurückgeführt. Heute weiß 
man, dass die Erdbestattung zwar von den 
Christen gefördert wurde, die Tendenz 
dazu aber schon früher einsetzte und diese 
Form der Beisetzung dann auch bei Nicht­
christen immer beliebter wurde.

Es gab jedoch andere Bereiche, in 
denen die Christen durchaus innovativ 
wirkten. Speziell in der Beschriftung und 
Bebilderung der Gräber gingen sie neue 
Wege.

„Ruhe in Frieden"

Als vor zwei Jahren die Nachricht vom Tod 
der Sängerin Amy Winehouse um die Welt 
ging, wünschten ihre Fans ihr in zahlrei­
chen Internetforen schlicht RIP - Re- 
quiescat in pace. Diese Formel, die in Zei­
ten der Kurzmeldungen eine Renaissance 
erlebt, ist uralt. Sie geht auf das frühe 
Christentum zurück. Der Wunsch nach 
Ruhe und Frieden wurde in der Antike zum 
besonderen Kennzeichen christlicher Grab­
inschriften. Der Friedensbegriff war des­
halb so beliebt, weil er eine Fülle positiver 
Sinngehalte umfasste. In seinem Werk Die 
Gottesstadt zählt Augustinus sie auf: von 
der seelischen und leiblichen Gesundheit 
über den Frieden zwischen Mensch und 
Gott sowie der Menschen untereinander 
bis hin zum kosmischen Frieden aller Dinge 
und der himmlischen Welt.

Das Wort konnte aber auch schlicht die 
Grabesruhe oder die Zugehörigkeit zur Kir­

che bezeichnen. Und nicht zuletzt war es 
auch ein Name für Christus. Dem kam 
dann entgegen, dass man das Christuszei­
chen, das aus den griechischen Anfangs­
buchstaben des Namens Christus (Chi und 
Rho) gebildet wurde, auf Latein als Abkür­
zung für PAX lesen konnte [1],

Nun sagen solche Standardtexte ähnlich 
wie moderne Todesanzeigen mehr über 
Konventionen aus als über den tatsächli­
chen Glauben der Auftraggeber. Deshalb 
erscheinen diejenigen Grabinschriften be­
sonders interessant, die von der Norm ab­
weichen. In einer umfangreichen Studie hat 
die Christliche Archäologin Jutta Dresken- 
Weiland die mehr als 60.000 christlichen 
Grabinschriften, die aus der Antike erhalten 
sind, ausgewertet und daraus einen Kata­
log von 1.700 Epigrammen zusammenge­
stellt, die aussagekräftiges Material über 
den Jenseitsglauben enthalten. Eine reprä­
sentative Auswahl davon, ergänzt um jüdi­
sche Grabinschriften, präsentiert der erste 
Band des genannten Handbuches unter 
dem Titel „Himmel - Paradies - Schalom".

Paradies, Abrahams Schoß 
und Elysium

Dabei zeigen sich regionale wie soziale Un­
terschiede. Während die wohlhabenden 
Bauern Kleinasiens immer wieder ihre 
Hoffnung auf Auferstehung bekunden, 
sehen gallische Bischöfe adeliger Herkunft 
die Seelen ihrer Toten in klassischer Tradi­
tion zu den Sternen ziehen. Das Grund­
schema ist jedoch bei aller Vielfalt erstaun­
lich einheitlich: Beim Tod trennt sich die 
Seele vom Körper, der im Grab zurück­

bleibt, und geht in einen Zustand ein, der 
unterschiedlich benannt wird: Himmel, 
Paradies, Abrahams Schoß, Elysium. Dieser 
Zustand ist zwar nicht unangenehm, aber 
immer noch defizitär: Erst am Ende der Zei­
ten kommt es zur endgültigen Seligkeit. 
Dann erhält die Seele auch wieder einen 
Körper. Das ist die Auferstehung der Toten, 
die als Teil einer kosmischen Verwandlung 
verstanden wird, durch die ein neuer Him­
mel und eine neue Erde entsteht.

Das Zeichen des Jona

Mindestens ebenso innovativ wie die Epi­
graphik war die frühchristliche Bildkunst. 
Das hat ein Nachfolgeprojekt ergeben, in 
dem Jutta Dresken-Weiland das gesamte 
Bildmaterial aus dem Bereich antiker 
christlicher Gräber ausgewertet hat. Hier 
hat man mit Vorliebe Szenen aus der Bibel 
dargestellt. Ein besonders beliebtes Motiv 
war der Prophet Jona, der von dem See­
ungeheuer verschlungen und nach drei 
Tagen wieder ausgespuckt wird. Dieses 
Bild wird in den Evangelien durch Jesus 
ausdrücklich auf Tod und Auferstehung 
gedeutet [2],

Daneben übernahmen die Christen 
gängige Motive aus der klassischen Tradi­
tion, die sich christlich verstehen ließen. 
Bilder von einem Festmahl konnten als To­
tenmahl, also als eine Art Picknick am Grab 
gedeutet werden, das bei Christen wie 
Nichtchristen beliebt war, aber auch als 
Eucharistiefeier und als himmlische Tisch­
gemeinschaft mit den Heiligen und mit 
Christus. Der Hirte, der ein Schaf trug, ge­
hörte zum bukolischen Repertoire klassi­
scher Gräber. Für die Christen wurde er je-
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2 Ein um 300 entstandener frühchristlicher Sarkophag zeigt ein beliebtes Bild für Tod und Auferstehung: Jona wird ins Meer geworfen, vom Seeunge­
heuer verschlungen und an Land gespuckt, wo er unter der Kürbislaube ruht

doch zu einem Bild ihres Erlösers. Offenbar 
galt: Je vieldeutiger und dekorativer ein 
Motiv, desto beliebter war es [3].

„Niemand soll die Leiche 
eines Märtyrers zerteilen"

Die Veränderungen der Grabkultur verlie­
fen nicht ohne Reibungen. Das belegen 
vor allem die Rechtstexte, die Tatjana Bink 
in ihrem Promotionsprojekt untersucht.

Als Kaiser Konstantin die Peterskirche 
über einer Gedenkstätte für den Heiligen 
Petrus errichten ließ, musste er dafür mas­
siv in ein altes Gräberfeld eingreifen. Zahl­
reiche Gräber wurden zugeschüttet oder 
verlegt. Die Zeitgenossen werteten dies 
als Skandal. Gräber standen unter dem 
besonderen Schutz des römischen Rechts. 
Auch die christlichen Nachfolger Konstan­
tins bemühten sich um den Schutz der To­
tenruhe. Konstantius II. belegte im Jahre 
357 jeden mit einer Geldstrafe von 
10 Pfund Gold, der ein Grab beschädigte

oder Hand an bestattete Körper und Reli­
quien legte. Dreißig Jahre später be­
stimmte ein kaiserliches Edikt: „Niemand 
soll einen begrabenen Körper an einen 
anderen Ort bringen. Niemand soll die 
Leiche eines Märtyrers zerteilen oder ver­
kaufen."

Der Reliquienhandel erfuhr im 4. Jahr­
hundert eine erste Blüte. Die Spannungen 
waren enorm. Auf der einen Seite breitete 
sich eine nekrophile Frömmigkeit aus. Auf 
der anderen Seite versuchten die staatlichen 
und kirchlichen Obrigkeiten zu bremsen.

Leichen - Skelette - Reliquien

Wie radikal der neue tabulose Umgang mit 
den Toten traditionellen Reinheitsvorstel­
lungen zuwiderlief, zeigt ein weiteres Dis­
sertationsprojekt. Unter dem Titel „Leichen 
- Skelette - Reliquien" untersucht Martina 
Hartl Darstellungen und Funktionen toter 
Körper(teile) in der christlichen Popularlite- 
ratur der Spätantike.

Die Wanderausstellung „Körperwel­
ten" des Anatomen Günther von Hagen 
hat in jüngster Zeit wieder die Frage aufge­
worfen, wie man mit dem Körper verstor­
bener Menschen umgehen soll. Darf er 
gezeigt oder gar zur Schau gestellt wer­
den? Und wenn ja, in welcher Weise?

Die Kontroverse ist alt. Im 4. Jahrhun­
dert musste sich Bischof Athanasius von 
Alexandria mit einem bizarren Brauch aus­
einandersetzen. Einige Ägypter, darunter 

auch Christen, bewahrten die Mumien 
ihrer verstorbenen Angehörigen in ihren 
Häusern auf. Athanasius lehnte dies ab 
und forderte eine ordentliche Bestattung 
der Leichname. Auch andere Theologen

3 Deckenbild aus der Katakombe S. Pietro e Marcellino in Rom mit dem guten Hirten in der Mitte 
und Jonaszenen (2. Drittel 4. Jahrhundert)
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urteilten auf dieser Linie. Damit entspra­
chen sie der allgemeinen Meinung ihrer 
Zeit: Es galt in der antiken Mittelmeerwelt 
weithin als heilige Pflicht, die Toten zu be­
statten. Nur für die kurze Zeit der Riten des 
Übergangs, die mit der Beisetzung abge­
schlossen wurden, war der Leichnam noch 
sichtbar und berührbar.

Der Umgang, den jene Ägypter und 
auch viele Christen außerhalb Ägyptens 
mit ihren Toten pflegten, bedeutete des­
halb eine ungeheure Provokation. Nicht­
christen reagierten mit Abscheu. Als der 
Philosoph Jamblich bei einem Spaziergang 
einen christlichen Trauerzug sah, brach er 
abrupt das Gespräch mit seinen Schülern 
ab. Kaiser Julian verbot den öffentlichen 
Transport von Leichnamen am helllichten 
Tag. Und als er eines Tages das Orakel von 
Daphne aufsuchte, beschied ihm dieses, es 
könne nicht reden „wegen der Leichen in 
der Nähe". Christen hatten nämlich direkt

im heidnischen Kultbezirk einen Märtyrer 
beigesetzt und einen kleinen Friedhof an­
gelegt.

Der Reliquienkult der Christen markiert 
einen der einschneidendsten Umbrüche in 
der Kulturgeschichte Europas. Bis dahin 
hatte die Zurschaustellung von Toten oder 
von Leichenteilen der Schändung der 
Toten oder zur Abschreckung der Leben­
den gedient. Nun wurden die menschli­
chen Überreste als Kraftquellen betrachtet, 
deren Nähe man suchte [4],

Prozessionen mit Reliquien von Märty­
rern waren im späten 4. Jahrhundert keine 
Seltenheit mehr. Gleichzeitig zogen ganze 
Gemeinden an den Festtagen aus den 
Städten zu den Friedhöfen vor den Toren 
der Stadt, um dort Gottesdienst zu feiern. 
Die Friedhöfe erhielten nun eine neue Be­
deutung. Dass dies besonders für Rom gilt, 
hat ein internationales Symposion in Re­
gensburg im April 2013 gezeigt.

Katakomben und andere 
Totenstädte

Die von der Vielberth-Stiftung geförderte 
Tagung fand im Rahmen des neuen The­
menverbundes der Universität Regensburg 
„Urbane Zentren und europäische Kultur in 
der Vormoderne" statt. Wissenschaftler 
aus Frankreich, Italien, Österreich und 
Deutschland präsentierten ihre neuen For­
schungen zu den Katakomben Roms und 
zu anderen frühchristlichen Friedhöfen.

Archäologen haben die Ursprünge der 
römischen Katakomben in den letzten Jah­
ren gut rekonstruiert. Am Anfang standen 
zahlreiche kleine private Hypogäen (unter­
irdische Grabstätten). Diese wurden dann 
miteinander verbunden, bis nach und nach 
ein ganzes Netz entstand, eine regelrechte 
„Totenstadt" (griechisch necropolis), in der 
man durch Gänge und über Kreuzungen 
von einem Grab zum nächsten gelangen 
konnte.

Die Archäologie bestätigt hier, was wir 
auch aus anderen Quellen über die Christen 
wissen: Sie kümmerten sich in besonderer 
Weise auch um die armen Toten. Die Rei­
chen erweiterten ihre zunächst privaten 
Grüfte und boten in den langen Gängen 
den ärmeren Gemeindemitgliedern die 
Möglichkeit einer Bestattung in kleinen 
Wandnischen [5], Zugleich verlor die Toten­
frömmigkeit mehr und mehr ihren familiä­
ren Charakter. Die Grabkammer der Familie 
wurde Teil eines großen Komplexes und so 
auch zugänglich für Menschen, die nicht 
der eigenen Familie angehörten. Die Sorge 
für die Toten, die traditionell den Familien 
samt ihren Sklaven oblag, wurde nun zur 
Aufgabe der überfamiliären Gemeinschaft.

Das belegt auch der Siebenschläfer- 
Friedhof von Ephesus. Norbert Zimmer­
mann von der Österreichischen Akademie 
der Wissenschaften konnte nachweisen, 
dass es dort bereits im dritten Jahrhundert 
einen frühchristlichen Friedhof gab. Schon 
um diese Zeit war es Christen offenbar 
wichtig, eine spezielle Ruhestätte für Ge­
meindeangehörige zu schaffen.

Die Spätantike als „religions­
geschichtliche Achsenzeit"

Heute verehren Christen und Muslime 
dort bei Selcuk in der türkischen Provinz 
Izmir gemeinsam die Sieben Schläfer von 
Ephesus als Zeugen für den Glauben an 
die Auferstehung der Toten. Die Legende4 Reliquienkasten im Katharinenkloster auf dem Sinai (6. Jahrhundert)
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5 Verbindungsgang mit Grabnischen in der Priscilla-Katakombe, Rom (3. Jahrhundert)

ist auch in den Koran eingegangen. Die­
ses Beispiel illustriert, dass die Ursprünge 
des Islam in der Spätantike liegen. Ähnli­
ches gilt für das Judentum: Mit der Aus­
formung des Talmud wurde diese Zeit 
auch für die jüdische Religion konstitutiv. 
Guy Stroumsa, Inhaber des ersten Lehr­
stuhls für Abrahamitische Religionen in 
Oxford, nennt diese Periode deshalb die 
„religionsgeschichtliche Achsenzeit". Da­
mals sind die großen monotheistischen 
Religionen in ihrer heutigen Form grund­
gelegt worden: Christentum, Judentum 
und Islam. Ohne die Spätantike kann man 
die religiöse Welt Europas und des Vorde­
ren Orients nicht verstehen. Deshalb ist

ihre Erforschung heute, wo die Bedeu­
tung von Religion, im Guten wie im 
Schlechten, neu erkannt wird, dringlicher 
denn je.

Literatur
Jutta Dresken-Weiiand, Bild, Grab und Wort. Unter­
suchungen zu Jenseitsvorstellungen von Christen 
des 3. und 4. Jahrhunderts (Handbuch zur Ge­

schichte des Todes im frühen Christentum und sei­
ner Umwelt 2), Regensburg: Schnell & Steiner 2010. 
Jutta Dresken-Weiland/Andreas Angerstorfer/An- 
dreas Merkt, Himmel - Paradies - Schalom. Tod 
und Jenseits in antiken christlichen und jüdischen 
Grabinschriften (Handbuch zur Geschichte des 
Todes im frühen Christentum und seiner Umwelt 
1), Regensburg: Schnell & Steiner 2012.

Andreas Merkt, "A Place for my Body". Aspects 
of Individualisation in Early Christian Funerary 
Culture and Eschatological Thought, in: Richard 
GordonAA/olfgang Spickermann/Katharina Wald- 
ner (Hrsg.), Bestattungsriten, Jenseitsvorstellun­
gen und Individualisierung in Hellenismus und 
Kaiserzeit (Potsdamer Beiträge zur Altertumswis­
senschaft), Stuttgart: Franz Steiner 2013 (im 
Druck).

Andreas Merkt, Die Stadt der Toten. Nekropolitik 
als Mittel religiöser Auseinandersetzung in urba- 

nen und suburbanen Räumen der Spätantike, in: 
Susanne Ehrich/Jörg Oberste (Hrsg.), Pluralität - 
Konkurrenz - Konflikt. Religiöse Spannungen im 
städtischen Raum der Vormoderne (Forum Mittel- 
alter - Studien 8), Regensburg: Schnell & Steiner 
2013 (im Druck).

Prof. Dr. theol. Andreas Merkt, geb. 1967 in Karlsruhe, Studium in Trier, Mainz und Frankfurt- 
St. Georgen, 1994 M.A. (Philosophie und Anglistik), 1996 Promotion (Katholische Theologie), 
danach Wissenschaftlicher Angestellter am Leibniz-Institut für Europäische Geschichte in Mainz. 
1999-2000 Vertretungsprofessur an der Universität Tübingen, 2001 Heisenberg-Stipendiat, seit 
2001 Lehrstuhl für Historische Theologie (Alte Kirchengeschichte und Patrologie) an der Universi­
tät Regensburg, seit 2010 Vorsitzender der Kirchenhistoriker/innen im deutschen Sprachraum.

Forschungsschwerpunkte: Kulturgeschichte des Todes, Bibelrezeption, spätantike Theologie­
geschichte

42 ■ Blick in die Wissenschaft 28



Kann denn Lüge Sünde sein?

Kann denn Lüge Sünde
Literarische Perspektiven
Jochen Mecke

Dass die Lüge absolut zu verurteilen sei, ist 
eine Auffassung, die sich seit dem Alten 
Testament in der abendländischen Tradi­
tion durchgesetzt hat. So ist die verbreitete 
Kurzformel des achten Gebotes bekannt­
lich kategorisch: „Du sollst nicht lügen!" 
Aber bezieht die Bibel wirklich eine so ein­
deutige Position zur Lüge? Das alttesta­
mentarische Beispiel der hebräischen Heb­
ammen, die den Pharao belügen, zeigt, 
dass die Lüge auch in der Bibel durchaus 
gerechtfertigt sein und sogar noch von 
Gott belohnt werden kann (2. Buch Mose, 
2). Auch Jesus Christus belügt seine Brü­
der, als er ihnen mitteilt, er wolle nicht zum 
Laubhüttenfest gehen, dann jedoch heim­
lich das Fest besucht (Johannes 7). Und 
sogar Gott selbst bedient sich eines Lügen­
geistes, um den König Ahab im Glauben 
an einen sicheren Sieg in eine Schlacht zu 
schicken (1 Könige, 22), die er verlieren 
wird. Und das achte Gebot? Genauer be­
sehen, verbietet es nicht die Lüge, sondern 
den Schaden, den sie anrichtet: „Du sollst 
nicht falsch Zeugnis ablegen wider deinen 
Nächsten!" Hier steht nicht die Lüge an 
und für sich, sondern die üble Nachrede 
unter Verbot.

Wirft man einen Blick auf andere Kulturen, 
so scheint sich die Skepsis gegen das kate­
gorische Lügenverbot zu bestätigen: Wie 
schon die Personen der Bibel, so täuscht 
und lügt auch Odysseus in der Ilias und der 
Odyssee, und beileibe nicht nur, um Troja 
zu Fall zu bringen und seine Kameraden zu 
schützen, sondern er lügt zum Beispiel bei 
seiner Rückkehr nach Ithaka auch dann, 
wenn es gar nicht nötig ist. Keine Gerin­
gere als die Göttin Pallas Athene rühmt 
den Helden für seine Gabe der Verstellung, 
eine Kunst, welche die Göttin übrigens 
auch für sich selbst in Anspruch nimmt. 
Selbst Platon, der die Dichter aus dem

Staat ausschließen will, weil sie Lügen über 
die Götter verbreiten, billigt den Herr­
schenden die Lüge als legitimes Mittel zur 
Verteidigung des Staates zu, verwehrt sie 
allerdings dem normalen Bürger.

Die Begründung des abend­
ländischen Diskurses der Lüge

Woher kommt dann aber die in der 
abendländischen Tradition bis heute gel­
tende radikale Verurteilung der Lüge? Auf 
der Suche nach den Ursachen muss man 
bis zu Aurelius Augustinus zurückgehen, 
der in seinen Werken Über die Lüge (395) 
und Gegen die Lüge (420) einen wirk­
mächtigen Diskurs begründet und die 
Weichen für die neuzeitliche Beschäfti­
gung mit der Lüge gleich in mehrfacher 
Hinsicht stellt: 1. Er gibt als erster eine 
klare Definition: „Eine Lüge liegt vor, 
wenn jemand durch Worte oder sonstige 
Zeichen etwas zum Ausdruck bringt, was 
seinem Denken nicht entspricht." Das 
erste und zentrale Definitionsmerkmal der 
Lüge ist demnach eine Diskrepanz zwi­
schen Meinung und Äußerung. 2. Damit 
subjektiviert Augustinus den Maßstab der 
Lüge. Während der griechische Begriff des 
pseüdos sowohl die Lüge als auch den Irr­
tum bezeichnet, kann Augustinus im La­
teinischen zwischen error (Irrtum) und 
mendacium (Lüge) unterscheiden. Nicht 
die Wahrheit, sondern die eigene Über­
zeugung ist von nun ab der Maßstab der 
Lüge: „Nach seiner inneren Gesinnung, 
nicht nach der Wahrheit oder Unwahrheit 
des Sachverhalts selbst, muss man ja be­
urteilen, ob einer lügt oder nicht lügt". 
Denn wir lügen laut Augustinus auch 
dann, wenn wir eine Aussage machen, 
die wir für falsch halten, obwohl sie ei­

sein?

gentlich wahr ist. Der Gegenbegriff zur 
Lüge ist damit auch nicht Wahrheit, son­
dern Wahrhaftigkeit oder Ehrlichkeit. 
Damit löst Augustinus die Lüge aus der 
Zuständigkeit der Erkenntnistheorie, um 
sie in das Gebiet der Ethik zu verpflanzen. 
Die Konsequenzen könnten radikaler nicht 
sein, denn im Unterschied zu Irrtümern 
sind Menschen für ihre Lügen selbst ver­
antwortlich. 3. Darüber hinaus begründet 
Augustinus einen ethischen Diskurs, der- 
im Unterschied zum achten Gebot - die 
Lüge an und für sich verurteilt, ganz un­
abhängig von ihren positiven oder negati­
ven Folgen. Lüge ist auch dann Sünde, 
wenn sie dazu dient, das Leben von Men­
schen zu retten. Selbst wenn wir etwa 
einem von Mördern verfolgten Menschen 
Zuflucht gewähren und seinen Verfolgern 
versichern, der Gesuchte befinde sich 
nicht in unserem Haus, ist unsere Tat nach 
der augustinischen Auffassung zu verur­
teilen, denn der Lügner opfert mit der 
Lüge sein eigenes ewiges Leben für das ir­
dische Leben eines anderen. Aber wie be­
gründet Augustinus diese Höchststrafe für 
eine Notlüge? Der Grund liegt in dem 
zweiten, von ihm genannten Definitions­
merkmal: Denn die Lüge ist für ihn eine 
für unwahr gehaltene, mit der Absicht zu 
täuschen gemachte Aussage. Der Zweck 
der Lüge liegt demnach also immer in der 
Täuschung eines anderen. Damit verstößt 
der Lügner gegen Gottes Schöpfung, 
denn dieser hat die Sprache geschaffen, 
„damit man durch sie seine Gedanken 
dem anderen zur Kenntnis bringt". Aller­
dings widerspricht diese Festlegung der 
Lüge auf den Zweck der Täuschung unse­
rer alltäglichen Erfahrung. Denn wir kön­
nen mit Lügen eine ganze Menge ande­
rer, positiver Dinge tun, wie zum Beispiel, 
jemanden schützen, jemandem Selbstver­
trauen geben, jemanden ermutigen oder
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jemanden anspornen und motivieren, 
ganz zu schweigen von dem von Augusti­
nus selbst erörterten Fall der Rettung 
menschlichen Lebens. Aber wie kommt 
der Kirchenvater in seiner Definition dazu, 
die vielen möglichen Zwecke einer Lüge 
allein auf Täuschung zu beschränken? Un­
bestritten ist die Täuschung bei der Lüge 
im Spiel, denn der Lügner möchte ja die 
Abweichung zwischen seiner Überzeu­
gung und seiner Äußerung kaschieren. 

Die Verdeckung dieser Diskrepanz ist aber 
Teil der Struktur der Lüge, nicht jedoch ihr 
Zweck. Indem Augustinus die Verdeckung 
oder Täuschung vom Strukturelement der 
Lüge zu deren Zweck verschiebt, ermög­
licht er deren kategorische Verurteilung. 
Denn im Unterschied zur bloßen Verheim­
lichung einer Abweichung zwischen Mei­
nung und Äußerung ist die absichtliche 

Täuschung des Gegenübers verwerflich.
Wenn wir Augustinus' Definition von 

der Hypothek der Täuschung befreien, 
können wir die folgenden drei Definitions­
merkmale der Lüge festhalten: 1. Die Lüge 
beruht auf einer Diskrepanz zwischen Mei­
nung und Äußerung. 2. Diese Diskrepanz 

ist verdeckt. 3. Sie dient zu weiterführen­
den Zwecken. Mit den oben genannten 
Definitionsmerkmalen kann auch erklärt 
werden, warum es keine Lüge ist, wenn 
wir jemanden, den wir nicht mögen, einen 
„Guten Tag" oder „Alles Gute" oder „Viel 
Glück" wünschen, obwohl wir das Gegen­
teil denken. Jeder weiß, dass Höflichkeits­
bekundungen oder Komplimente nicht 
unbedingt der Überzeugung des Sprechers 

entsprechen, sondern gesellschaftliche 
Pflichtübungen sind. In diesem Fall ist der 
Gegensatz zwischen Meinung und Äuße­

rung Teil eines bestimmten, der Höflichkeit 
geschuldeten Kodes und wird daher tole­
riert. Eine angekündigte oder erwartete 
Lüge ist aber keine mehr, denn sie ist nicht 
länger verdeckt. Jemandem „Guten Mor­
gen" zuzurufen, auch wenn man ihm ei­
gentlich die Pest an den Hals wünscht, ist 
folglich keine Lüge.

Literatur und Lüge

Das ist auch der Grund, warum Literatur 
nicht lügen kann. Zwar erzählen Romane 
eine erfundene und - wenn man so will - 
„erlogene" Geschichte von Figuren, die nie 
existiert und Ereignissen, die nie stattge­
funden haben, doch zwischen Erzähler 
und Leser besteht ein literarischer Pakt, der 
die kritische Prüfung der Behauptungen

des Erzählers außer Kraft setzt. Der Roman 
sendet permanent „Lügensignale", die 
dazu führen, dass die Lüge aufgedeckt und 
damit aufgehoben wird. Wenn Kunst aber 
auf diese Weise „den Schein als Schein" 
behandelt, dann - so hat Friedrich Nietz­
sche geschlossen - will sie gerade nicht 
täuschen.

Es ist kein Zufall, dass gleich der erste 
Großroman der abendländischen Literatur 
schildert, was passiert, wenn man diesen 
Fiktionspakt nicht beachtet. Denn der ver­
armte Hidalgo Don Quijote ignoriert die li­
terarischen Lügensignale der Ritterromane 
völlig, nimmt die Erzählungen für bare 
Münze und beschließt, selbst als Ritter das 
Abenteuer zu suchen. So hält er Dirnen für 
Damen, Kneipenwirte für Schlossherren 
und Windmühlen für Riesen. Damit der 
Leser nicht das gleiche Schicksal erleidet 
wie der Held, hat Cervantes vorgesorgt 
und ein explizites Lügensignal in den 
Roman eingebaut. Dies geschieht im glei­
chen Kapitel, in dem er den Angriff Don 
Quijotes auf die Windmühlen schildert: 
Mitten in der Beschreibung des heldenhaf­
ten Kampfes Don Quijotes mit einem Bas­
ken, muss der Erzähler abbrechen, da ihm 
die Quellen ausgegangen sind. Doch seine 
Suche nach einer Fortsetzung ist von Erfolg 
gekrönt, denn in Toledo findet er ein arabi­
sches Manuskript, das die Geschichte Don 
Quijotes aus der Feder des arabischen Er­
zählers Cide Hamete Benengeli weiter­
führt. Doch nun hat der spanische Leser 
der damaligen Zeit ein Problem: Denn - 
wie der erste Erzähler genüsslich ausführt 
- sind die Araber ja bekannt dafür, dass sie 
lügen. Der Leser liest nun eine Geschichte, 
bei der er nie sicher sein kann, ob sie 
„wahr" ist. Cervantes' Spiel mit dem Lü­
genvorwurf ist natürlich ironisch und be­
weist, dass der Fiktionspakt in der literari­
schen Rezeption der Renaissancezeit schon 
so fest verankert ist, dass Autoren augen­
zwinkernd mit ihm spielen und Figuren der 
Lächerlichkeit preisgeben können, die ihn 
missachten. Auf diese Weise selbst vom 
Lügenvorwurf befreit, kann sich Literatur 
der Untersuchung der Lüge und ihrer 
Funktionen widmen. In der Tat wimmelt es 
in der Literaturgeschichte nur so von Lüg­
nern, Betrügern, Hochstaplern, Täuschun­
gen und Intrigen, angefangen von dem 
Meister der Lügen und Listen Odysseus, 
über den spanischen Schelm, der sich mit 
Lügen und Betrügen über Wasser hält, 
über den Heuchler Tartuffe, den Kinder­
buchhelden Pinocchio bis hin zum Hoch­
stapler Felix Krull.

Die verlorene Unschuld 
der Ehrlichkeit

Da die Literatur jedoch einen Standpunkt 
jenseits von Wahrhaftigkeit und Lüge ein­
nimmt, kann sie auch die Wahrhaftigkeit 
kritisch untersuchen. Ausgerechnet Moli- 
ere, der mit dem Tartuffe (1664-1669) die 
vielleicht eindrücklichste literarische War­
nung vor Heuchelei und Heuchlern ge­
schaffen hat, beraubt auch die Wahrhaf­
tigkeit ihrer Unschuld. In seinem Stück 
Le Misanthrope (1665) zeigt er in einer 
dramaturgischen Versuchsanordnung, was 
passiert, wenn jemand beschließt immer 
die Wahrheit zu sagen. Gleich in der ersten 
Szene des Stücks brüskiert die Hauptfigur 
Alceste einen Bekannten, der ihn um seine 
„wahre" Meinung über ein von ihm ver­
fasstes Gedicht bittet, indem er ihm unum­
wunden klarmacht, dass sein Machwerk 
miserabel ist. Die Situation ist komplex, 
denn der Bekannte legt gerade deshalb 
besonderen Wert auf Alcestes Urteil, weil 
dieser für seine Ehrlichkeit bekannt ist. 
Dessen schroffe Kritik sorgt jedoch dafür, 
dass er beleidigt das Haus verlässt. Auf­
grund seiner kategorischen Ehrlichkeit ist 
Alceste am Schluss völlig isoliert und be­
schließt, sich von der Gesellschaft zurück­
zuziehen. Molieres Stück müsste also ei­
gentlich nicht „Der Menschenfeind", son­
dern eher „Der Wahrheitsfreund" heißen, 
denn wenn Alceste ein Menschenfeind ist, 
dann vor allem, weil er die Menschen 
wegen ihrer Lügen verachtet. Molieres 
Stück nimmt im literarischen Experiment 
vorweg, was einige Menschen tatsächlich 
mehr als drei Jahrhunderte später als mo­
ralische Regel empfehlen, nämlich immer 
und überall jedem zu sagen, was man 
denkt. Ein moderner Nachahmer des Al­
ceste wie zum Beispiel der amerikanische 
Therapeut Brad Blanton, vertritt die Auf­
fassung, man sei verpflichtet, immer und 
überall die Wahrheit zu sagen. In einem 
heroischen Selbstversuch hat der deutsche 
Journalist Jürgen Schmieder versucht, 
diese Regel umzusetzen, ... mit den glei­
chen katastrophalen Folgen sozialer Selbst­
isolation wie bei Moliere. Molieres Stück 
demonstriert allerdings nicht nur die offen­
sichtlichen sozialen Folgen von Wahrhaf­
tigkeit, sondern deckt auch deren oftmals 
gar nicht so lauteren Motive auf. Denn 
Alceste folgt dem Prinzip der Aufrichtigkeit 
nicht allein aus moralischen Gründen, son­
dern vor allem, um sich über seine Mit­
menschen zu erheben, sie zu kritisieren
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und sich dadurch in der höfischen Reprä­
sentationsgesellschaft gut darzustellen. 
Überspitzt formuliert: Geht man der Be­
geisterung Alcestes für die Aufrichtigkeit 
auf den Grund, so findet man dort eine 
Lüge! Der Misanthrope stellt damit jedoch 
auch die Frage, warum eigentlich die 
Wahrhaftigkeit über jeden Verdacht erha­
ben sein sollte. Moliere zeigt, dass man, 
ebenso wie mit der Lüge Gutes, mit der 
Ehrlichkeit Schlechtes tun kann. Denn sie 
erlaubt es, unter dem Deckmantel einer 
moralisch unverdächtigen Haltung die 
größten Gemeinheiten zu begehen, wie 
zum Beispiel jemandem das Selbstver­
trauen zu nehmen, Menschen zu denun­
zieren oder sogar - um das Beispiel von 
Augustinus noch einmal aufzugreifen - 
Beihilfe zum Mord zu leisten, indem man 
Mördern den Aufenthaltsort ihres Opfers 
verrät. Über diese Korrektur der kategori­
schen Verurteilung des abendländischen 
Lügendiskurses hinaus lädt die Betrach­
tung der Literatur jedoch auch zur Revision 
weiterer grundlegender Annahmen ein, 
die wir unmittelbar machen, wenn wir 
über Lüge sprechen.

Literarische Mikroskopie 
des Bewusstseins

Das Beispiel Alcestes zeigt auch, dass wir 
nicht immer mit uns eins sind, wenn wir 
unsere Überzeugungen, Meinungen und 
Gefühle ausdrücken. Gerade dies setzen 
wir aber voraus, wenn wir jemandem eine 
Lüge vorwerfen. Wenn die Lüge in einer 
Diskrepanz zwischen einer Meinung, Über­
zeugung oder einem Gefühl auf der einen 
und einer Äußerung auf der anderen Seite 
besteht, dann gehen wir implizit davon 
aus, dass wir zu einem bestimmten Zeit­
punkt immer nur eine Meinung haben. In 
ihrem Roman Le Planetarium (1956) geht 
die französische Schriftstellerin Nathalie 
Sarraute dieser Prämisse der Verurteilung 
der Lüge auf den Grund. Im Zentrum der 
Geschichte steht die Figur des jungen Alain 
Guimier, der zu einem Intellektuellenzirkel 
um die Schriftstellerin Germaine Lemaire 
gehört, gleichzeitig jedoch die bürgerliche 
Existenz der Familie seiner Frau und seiner 
Eltern teilt. Durch eine besondere Roman­
technik zeigt Nathalie Sarraute Alains Be­
wusstseinsstrom wie unter einem literari­
schen Vergrößerungsglas. Sie registriert 
auch noch minimalste Regungen des Be­
wusstseins und verdeutlicht auf diese

Weise, dass sich in seinem Inneren ein 
wahrer Polylog unterschiedlicher Stimmen, 
Meinungen, Normen und Gefühle ab­
spielt, der letzten Endes eine definitive Ent­
scheidung über die Wahrhaftigkeit oder 
Lügenhaftigkeit seiner Äußerungen un­
möglich macht. Wann lügt Alain wirklich? 
Wenn er die Werte seiner intellektuellen 
Freunde vertritt oder wenn er sich an den 
Werten seiner Familie orientiert? Mit ihrer 
besonderen Romantechnik der Subkonver­
sation, das heißt einem Dialog, der sich 
unterhalb des expliziten, sprachlichen Dia­
logs abspielt, dekonstruiert Nathalie Sar­
raute die aller Lügenkritik zugrunde lie­
gende Prämisse, in unserem Bewusstsein 
herrsche zu einem bestimmten Zeitpunkt 
jeweils nur eine Überzeugung, die sich 
dann als Maßstab für eine Verurteilung der 
Lüge heranziehen lasse. Dass dies nicht 
bloß literarische Phantasie ist, bestätigt ein 
Blick auf unseren modernen Alltag: Denn 
die Vielfalt der Rollen, die wir in einer aus­
differenzierten Gesellschaft mit zahlrei­
chen, relativ autonomen und mit unter­
schiedlichen Wertesystemen versehenen 
Bereichen übernehmen müssen, untermi­
niert die Einheit unseres Standpunktes. So 
kann ein Politiker etwa als Privatmann der 
Auffassung sein, Subventionsabbau sei 
notwendig, als Abgeordneter eines Wahl­
kreises mit hochsubventionierten Firmen 
hingegen für den Bestand staatlicher Un­
terstützungssysteme argumentieren, je­
doch als Mitglied einer Partei, die Subven­
tionen reduzieren will, der Parteiraison fol­
gen. In diesem Dilemma kann er natürlich 
eine Entscheidung für eine der vielen mög­
lichen Optionen treffen. Die konkurrieren­
den Überzeugungen sind damit jedoch 
nicht aus der Welt, sie bleiben lediglich 
verdeckt. Auch eine solche partielle Diskre­
panz zwischen der Vielfalt tatsächlich in 
uns vorhandener Meinungen und der Äu­
ßerung einer einzigen würde jedoch den 
Tatbestand der Lüge erfüllen.

Subversion des Ausdrucks 
und der Intention

Eine weitere Korrektur des traditionellen 
Diskurses über die Lüge ergibt sich genuin 
aus der ästhetischen Perspektive. Wie wohl 
kaum eine andere Kommunikationsform 
hat es Literatur mit Fragen des Ausdrucks 
und der Formgebung zu tun. Literatur ent­
springt geradezu aus der Diskrepanz zwi­
schen dem, was man sagen will, und dem,

was man mit den in einer Kultur und Spra­
che zur Verfügung stehenden Worten 
sagen bzw. nicht sagen kann. In der Tat 
hindern uns oftmals Topoi oder sprachliche 
Versatzstücke daran, wirklich das zu sagen, 
was wir sagen wollen. Gustave Flaubert 
hat in seinem Dictionnaire des idees reques 
(1850ff.) solche Gemeinplätze, mit denen 
wir üblicherweise die Konversation bestrei­
ten, mit der Wut und Akribie eines Anklä­
gers gesammelt und ihre Wirkungsweise in 
seinem Roman Madame Bovary (1857) 
untersucht. Seine Heldin Emma vermag es 
nicht, ihre Leiden an der Enge und Bor­
niertheit ihres Gatten Charles, an der 
Spießbürgerlichkeit ihres Provinznests und 
ihre damit einhergehende Sehnsucht nach 
einem anderen Leben in authentische 
Worte zu fassen. Stattdessen lässt sie der 
Autor zum schlimmsten Kitsch der Roman­
tik greifen und letztendlich zu dessen 
Opfer werden. Dazu verdammt, sich einer 
verlogenen, falschen und uneigentlichen 
Sprache zu bedienen, „lügt" Emma, ohne 
es zu wollen, ganz einfach deshalb, weil 
sich eine Diskrepanz auftut zwischen ihren 
Meinungen und Gefühlen und den ihr al­
lein zur Verfügung stehenden klischeehaf­
ten Ausdrücken.

Damit demontiert Flaubert jedoch 
gleich zwei fundamentale Annahmen über 
die Lüge: Die erste Prämisse, die wir beim 
Reden über die Lüge voraussetzen ist, dass 
uns immer alle sprachlichen Mittel, die wir 
zur Äußerung unserer Meinungen und Ge­
fühle benötigen, zur Verfügung stehen. 
Die zweite Annahme hängt mit der ersten 
zusammen. Sie besagt, dass Lügen, das 
heißt jede weiterführenden Zwecken die­
nende, verdeckte Diskrepanz zwischen 
Meinung und Äußerung, immer beabsich­
tigt ist. Beide Voraussetzungen hängen 
miteinander zusammen: Denn Lügen kön­
nen nur dann intendiert sein, wenn ge­
währleistet ist, dass wir über die sprachli­
chen Mittel zur Lüge frei verfügen können. 
Flauberts Roman zeigt jedoch, dass dem 
nicht so ist und dass man auch lügen kann, 
ohne es zu wollen, einfach weil man sich 
einer hohlen, falschen und verlogenen 
Sprache bedient. Tatsächlich dürfte jeder 
schon einmal die Erfahrung gemacht 
haben, ungewollt in ein sprachliches Kli­
schee abgerutscht zu sein, statt die eige­
nen Gefühle und Gedanken geäußert zu 
haben. Wir verfügen eben nicht immer 
über diejenigen sprachlichen Formen, die 
unsere Auffassungen und Gefühle ange­
messen wiedergeben. Um uns davon zu 
überzeugen, genügt ein Blick auf all jene
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abgenutzten und abgedroschenen For­
meln, die uns tagtäglich in der öffentlichen 
Kommunikation präsentiert werden und 
die selbst dann noch eigentümlich falsch 
klingen, wenn sie mit den besten Absich­
ten benutzt werden: „Die Menschen drau­
ßen im Lande", „Unser Unternehmen 
spielt in der Champions League", die viel 
beschworene „deutsch-französische" oder 
„deutsch-amerikanische" Freundschaft etc.

Strukturelle Verlogenheit

Von hier aus ist es nur ein kleiner Schritt zu 
einem Gedanken, den der französische Li­
teraturwissenschaftler Roland Barthes 
1977 in seiner berühmten Antrittsvorle­
sung am College de France vorgetragen 
hat. Barthes behauptet, die Sprache hin­
dere uns nicht nur daran, auszusprechen, 
was wir denken, sondern sie zwinge uns 
darüber hinaus dazu etwas zu sagen, das 
wir nicht sagen wollen. In diesem Punkt 
schließt Barthes an Friedrich Nietzsches Kri­
tik an, der in einem Aufsatz „Über Wahr­

heit und Lüge im außermoralischen Sinn" 
die Sprache in toto als „verlogen" bezeich­
net hat, da sie unsere Wahrnehmungen 
zunächst in Begriffe und diese dann in 
Laute verwandele, die mit den ursprüngli­
chen Gegenständen nichts mehr zu tun 
haben. Was wir für Wahrheiten halten, 
sind laut Nietzsche in Wirklichkeit sprachli­
che Konventionen, deren lügenhaften Cha­
rakter wir vergessen haben. Nietzsches und 
Barthes' radikaler, gegen die gesamte Spra­
che gerichteter Lügenverdacht ist sicherlich 
überzogen und verwickelt sich überdies in 
Widersprüche, da er letztendlich auf ge­
rade jene Unterscheidung zwischen Lüge 
und Wahrhaftigkeit verzichten muss, wel­
che die Grundlage der Kritik bildet. Den­
noch lassen sich Situationen denken, in 
denen die Sprache den Ausdruck bestimm­
ter Gedanken oder Gefühle verhindert, 
während sie gleichzeitig andere Ausdrücke 
zwingend vorschreibt. In George Orwells 
Roman 1984 (1948) wird die englische 
Sprache durch ein künstliches Konstrukt, 
das sogenannte newspeak ersetzt. Um den 
Menschen beispielsweise die Möglichkeit 
zu nehmen, ihre Sehnsucht nach Freiheit 
auszudrücken, wird der Bedeutungsgehalt 
des Wortes „frei" auf die Bedeutung 
„ohne" reduziert, und Ausdrücke für das 
subjektive Empfinden wie „wunderbar" 
oder „schlecht" werden durch empfin­
dungsneutrale Ausdrücke wie „plusgut" 
oder „ungut", ersetzt. Aldous Huxley geht

in seinem Roman Brave New World (1932) 
noch einen Schritt weiter, denn in dem 
Weltstaat der Zukunft, in dem alle Bedürf­
nisse der Menschen befriedigt werden, ist 
Liebe durch Sexualität und „to love s.o." 
durch „to have s.o." ersetzt, so dass es für 
das Gefühl der Liebe eigentlich keinen an­
gemessenen Ausdruck mehr gibt. Der Ver­
such, die Sehnsucht nach Freiheit oder 
Liebe in einem solchen Kontext zu äußern, 
muss in einer derartigen Sprache notwen­
dig mit einer „Lüge" enden, einer Lüge, die 
sich allerdings nicht mehr aus einer indivi­
duellen Absicht, sondern aus der Struktur 
der Sprache selbst ergibt. Walter Benjamin 
hat diese Form einer Lüge, die nicht mehr 
von einem Individuum verantwortet wird, 
als „objektive Verlogenheit" bezeichnet. 
Der Einzelne kann dabei nach subjektivem 
Empfinden durchaus ehrlich sein wollen, er 
äußert sich jedoch in einer künstlichen und 
verlogenen Sprache, die ihn gerade daran 
hindert.

In seinem Theaterstück Die Wildente 
(1884) zeigt Henrik Ibsen, dass kollektive 
Lügen nicht nur durch das Diktat der Herr­
schenden, sondern auch durch ein Zusam­
menspiel zwischen Lügnern und Beloge­
nen entstehen können. In Ibsens Stück 
überlässt der junge Fotograf Hjalmar Ekdal 
die Arbeit im Fotogeschäft und die Sorge 
für die Familie seiner Frau Gina, scheinbar 
um sich einer großen Erfindung zu wid­
men, die das Fotografieren revolutionieren 
soll. Doch statt an seiner Erfindung zu ar­
beiten, träumt Hjalmar nur vor sich hin. 
Seine Frau glaubt jedoch trotz täglicher 
Gegenbeweise Hjalmars Lügen, vielleicht, 
weil sie weiß, dass ihr Mann nicht die not­
wendige Intelligenz und Ausdauer für ein 
solches Unterfangen mitbringt oder aber 
weil sie ihn in Sicherheit wiegen will, damit 
er weiterhin glaube, ihre Tochter Hedvig 
sei von ihm, obwohl sie womöglich ein un­
eheliches Kind des Konsuls Werle ist. Ibsen 
demonstriert, dass Lügner zumeist auch 
Belogene sind und umgekehrt und dass 
Lügen deshalb so gut funktionieren, weil 
Lügner und Belogene wie etwa Hjalmar 
auch sich selbst belügen. Beide Gruppen 
spielen in der „Wildente" zusammen, ihre 
„Kollusion" erzeugt ein feines Gewebe, 
das alle Bereiche des Lebens durchdringt 
und die Gesellschaft funktionieren lässt. 
Erst als Hjalmars Jugendfreund Gregers 
Werle das Gespinst aus Lügen und Selbst­
lügen zerreißt, stürzt das gesamte Karten­
haus der Illusionen ein, dann allerdings mit 
katastrophalen Folgen für alle Beteiligten. 
Letztendlich scheint nicht der Wahrheitsfa­

natiker Gregers Werle, sondern sein Ge­
genspieler Dr. Relling Recht zu behalten: 
Die Lebenslüge ist eine Überlebensnot­

wendigkeit für den einzelnen Menschen 
und die Gesellschaft.

Das Vergrößerungsglas der Literatur 
macht Strukturen sichtbar, die auch in der 
alltäglichen Realität existieren. Greifen wir 
diejenige Gruppe heraus, die wohl am 
häufigsten mit dem Vorwurf der Lüge kon­
frontiert sind: Dass Politiker lügen, ist 
schon so sehr zum Gemeinplatz gewor­
den, dass diesem Topos eigentlich ein Eh­
renplatz in Flauberts Dictionnaire des idees 
reques (1913) zukommmen müsste. Zu­
meist werden solche Vorwürfe im Zusam­
menhang mit nicht gehaltenen Wahlver­
sprechen geäußert. Aber haben wir als 
Wähler wirklich geglaubt, dass „die Rente 
sicher", die „deutsche Einheit ohne Steuer­
erhöhungen möglich" und die „Wirt­
schaftskrise ohne Kürzungen" zu meistern 
sei? Oder beruht die Wirkung von Wahl­
versprechen nicht vielmehr auf einem ge­
heimen Einverständnis von Gewählten und 
Wählenden? Aber wenn dem so ist, warum 
werden dann einzelne Politiker als Lügner 
stigmatisiert? Die Vermutung liegt nahe, 
dass solche Denunziationen - ganz unab­
hängig von den jeweiligen Intentionen ein­
zelner Journalisten - eine bestimmte Funk­
tion im gesellschaftlichen System ausüben. 
Denn der Fingerzeig auf einzelne Lügner 
erlaubt es, die strukturelle Lüge des ge­
samten, auf der Kollusion zwischen Lüg­
nern und Belogenen beruhenden Systems 
in den Hintergrund zu rücken. Die punktu­
ellen Lügenskandale dienen offenbar dazu, 
den permanenten Lügenskandal auszu­
blenden. Denn das System der Kollusion 
zwischen lügenhaften Wahlversprechen 
und politischer Leichtgläubigkeit, zwischen 
Täuschung und Selbsttäuschung kann nur 
dann funktionieren, wenn es sich selbst 
verborgen bleibt. Die immer wiederkeh­
renden öffentlichen Vorwürfe der Lüge 
gegen einzelne Politiker dienen dazu, die 
im System selbst verankerte Lüge zu ka­
schieren und tragen damit zu ihrem Funkti­
onieren bei.

Die Funktion der kategorischen 
Verurteilung der Lüge

Das Beispiel der strukturellen Verlogenheit 
lässt allerdings auch die öffentliche Empö­
rung über die Lüge selbst als ziemlich ver­
logen erscheinen. Wenn die Lüge gerade
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Kann denn Lüge Sünde sein?

auch in Demokratien die wichtige Aufgabe 
erfüllt, die Gegensätze zwischen den sich 
in einer ausdifferenzierten Gesellschaft er­
gebenden vielfältigen Normen, Wertesys­
temen und Meinungen zumindest zeitwei­
lig zu überbrücken, dann ist es auf den 
ersten Blick zumindest erstaunlich, dass die 
Lüge auf der anderen Seite eine so radikale 
Verurteilung erfährt. Gerade diese idiosyn- 
kratische Verurteilung der Lüge an und für 
sich - ungeachtet ihrer positiven oder ne­
gativen Folgen - ist jedoch seit Augustinus 
Bestandteil des herrschenden abendländi­
schen Diskurses. Dass Augustinus die Lüge 
selbst dann als Todsünde verurteilt, wenn 
diese dem Schutz eines Opfers dient, mag 
man noch mit der christlichen Sorge um 
Seelenheil und ewiges Leben erklären; 
dass dieser Standpunkt allerdings bis heute 
vertreten wird, muss überraschen. Warum 
verurteilt eine Gesellschaft so radikal, was 
alltäglicher Bestandteil ihrer eigenen Praxis 
ist? Die Vehemenz der Verurteilung ist 
dabei ein Indiz dafür, dass es sich hier nicht 
um das übliche Missverhältnis zwischen 
Theorie und Praxis, ethischer Norm und all­
täglichem Handeln handelt. Es ist daher zu 
vermuten, dass der Grund mit der Lüge 
selbst zusammenhängt. Einen Hinweis 
kann ein bekanntes Argument gegen die

Lüge liefern: Der Lügner, so heißt es, ver­
wickle sich in einen performativen Selbst­
widerspruch, da er den Glauben an die 
Wahrhaftigkeit seiner Aussage voraus­
setze, den er selbst jedoch unterminiere. 
Zum Funktionieren der Lüge ist der Glaube 
an die Wahrhaftigkeit notwendig. Wahr­
haftigkeitsbeteuerungen haben jedoch in 
der Regel die gleiche paradoxe Wirkung 
wie ein Dementi: Sie verstärken den Ver­
dacht, den sie eigentlich widerlegen sol­
len. Die Denunziation der Lüge hingegen 
erzeugt den Eindruck unverbrüchlicher 
Wahrhaftigkeitsliebe und sorgt somit 
dafür, dass Lügen geglaubt werden. Die 
radikale und kategorische Verurteilung der 
Lüge an und für sich, ganz unabhängig 
von ihren Zwecken, Zielen und Wirkungen, 
trägt auf diese Weise zu ihrem besseren 
Funktionieren im gesellschaftlichen System 
bei. Das Funktionieren der Lüge setzt eine 
„Metalüge" des verlogenen Umgangs mit 
der Lüge voraus. Es dürfte daher kein Zufall 
sein, dass die kategorische Verurteilung 
der Lüge und der Versuch, die „Wahrheit" 
aus den Menschen herauszupressen in to­
talitären und autokratischen Strukturen, 
die sich im Besitz der Wahrheit wähnen, 
besonders radikal ausfällt: Die Geschichte 
der Inquisition, des KGB, der Staatssicher­

heit und derjenigen Institutionen, die sie 
geschaffen haben, legen dafür ein bered­
tes Zeugnis ab. Literatur bietet demgegen­
über die Alternative, die Wahrheit über die 
Lüge zu sagen.
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Nanodiamanten

Absorption A 
Emission —r-
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Durchmesser [nm]

6 Absorptions- und Emissionsenergien von Silizium-Quantenpunkten als Funktion des Durchmessers 
(links). Struktur eines Quantenpunktes nach Lichtanregung. Die markierte Bindung ist gegenüber dem 
Grundzustand verlängert (Mitte). Molekülorbitale (rot/blau) sind ein Maß für die räumliche Aufent­
haltswahrscheinlichkeit des am Übergang beteiligten Elektrons (rechts). Für Quantenpunkte unter­
schiedlicher Größe sind links die relevanten Orbitale für die Absorption dargestellt, rechts die für die 
Emission.

vermehrt eingesetzt, sie verfügen eben­
falls über interessante optische Eigen­
schaften, die das eigenständige For­
schungsfeld der Nanoplasmonik begrün­
den. Auch der neue Stern im 
Nanokosmos, die zweidimensionale Koh­
lenstoff-Modifikation Graphen, überrascht 
mit einer Vielzahl struktureller Motive von 
Nanobändem über Nanoscheiben bis zu 
Nanoringen. Bei der Untersuchung dieser 
Systeme liefern Computersimulationen 
wichtige komplementäre Informationen 
zum klassischen Experiment. Ganz gene­
rell verläuft die Forschung in diesem Be­
reich nicht innerhalb der vertrauten Fakul­
tätsgrenzen. Nur durch gemeinsame An­
strengungen in Medizin, Biologie, Chemie 
und Physik lassen sich die Potentiale der 
Nanotechnologie voll ausschöpfen und Ri­
siken minimieren.
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