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» Lange Zeit hat man geglaubt, dass wir
Genautomaten seien, dass die Gene unser Leben
kontrollierten, dass wir ihre Opfer seien... Die
Epigenetik ist die Wissenschaft, die zeigt, dass
die Gene sich nicht selbst kontrollieren, sondern
durch die Umwelt gesteuert werden. «

Bruce Lipton, Zellbiologe,

Autor von Intelligente Zellen
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Vorwort

Vom Beginn seines Lebens an wird der Mensch von
seiner Umwelt gepragt. Sein Korper wie sein Geist
werden durch seine Interaktionen mit der Natur, sei-
nem Lebensumfeld und seinen Mitmenschen verandert
und geformt. Die Erfahrungen, die ein Mensch wih-
rend seines Lebens macht, sind fir thn unentbehrlich
und ein wertvolles Riistzeug, das ithm zu einer Iden-
titat und zu Wissen verhilft und es thm ermoglicht,
sich anzupassen und sich zu entwickeln. Doch nicht
alle Erfahrungen, die wir im Leben machen, sind posi-
tiv und eine Bereicherung. Nicht alle sind geeignet, an
thnen festzuhalten. Eine ausreichende Erndhrung ist
zum Beispiel gut fiir den Korper, ein unnotiges Uber-
maf$ kann hingegen auf lange Sicht schadlich wirken.
Tiefe emotionale und soziale Bindungen sind fiir die
psychische Gesundheit und das Wohlbefinden unent-
behrlich, doch sie konnen zu Stress, Abhangigkeiten
und sogar Traumatisierungen fithren, wenn sie unaus-
geglichen sind und missbraucht werden.

Ob positiv oder negativ, unsere pragenden Lebens-
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Vorwort

erfahrungen konnen sich in unserem Korper und
unserem Geist festsetzen. Aber dariiber hinaus kénnen
sie sich auf unsere Kinder und sogar unsere Enkel aus-
wirken. Nicht allein durch Worte, durch Lernen oder
durch kulturelle Ubertragung, sondern durch Biologie:
durch das biologische Erbe, das wir in unseren Keim-
zellen tibertragen. Der Gedanke erscheint merkwiirdig,
tibertrieben, absurd. Er steht im Gegensatz zur klas-
sischen Vorstellung, dass allein das Angeborene, die
Familieneigenschaften, ubertragen werden konnen.
Dass wir GrofSvaters blaue Augen oder sein gutes Erin-
nerungsvermogen erben, erscheint natiirlich, weniger
aber, dass wir seine Labilitat erben, die seiner ungliuck-
lichen Kindheit geschuldet ist.

Nichtsdestotrotz wissen wir seit Langem, dass auch
erworbene Eigenschaften vererbt werden, beim Men-
schen, aber auch bei den Tieren und Pflanzen. De
Lamarck, Darwin und andere Gelehrte hatten es
beschrieben, und vor ithnen die Bibel. Ein Ritsel blieb
jedoch, auf welche Weise dies moglich ist, wie sich
Lebenserfahrungen in unsere Zellen einprigen und
schliefflich weitergegeben werden konnen. Die Bio-
logie der erworbenen Eigenschaften zu begreifen ist
damit eine absolute Notwendigkeit, um zu verstehen,
wer wir sind.

Doch im Gegensatz zu den Mechanismen der Uber-
tragung angeborener Eigenschaften, die relativ gut
verstanden sind und in den Bereich der Genetik fal-
len, wissen wir weniger dartiber, wie erworbene Eigen-
schaften weitergegeben werden. Mein Ziricher For-
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Vorwort

schungsteam interessiert sich seit zwanzig Jahren fur
diese Frage und erforscht sie aus einem epigenetischen
Blickwinkel. In anderen Worten: Mein Team untersucht
die biologischen Mechanismen, die es den Zellen und
dem Organismus erméglichen, ihre Merkmale auf dau-
erhafte Weise den Umweltbedingungen entsprechend
zu verandern, indem sie die erworbenen Eigenschaften
modifizieren, ohne die angeborenen zu verdndern. Die-
ser Ansatz stellt die klassische Sichtweise der Gene-
tik infrage, der zufolge wir allein durch unsere Gene
bestimmt werden. In Wirklichkeit beinhaltet der bio-
logische Personalausweis eines Lebewesens nicht nur
das Genom, sondern umfasst auch das Epigenom, das
genauso unentbehrlich ist. Nach der Entdeckung der
Gene Anfang des 20. Jahrhunderts und der DNA in den
1950er-Jahren wurde das Epigenom lange vernachlas-
sigt. Doch die rein genetische Betrachtungsweise dieser
Jahrzehnte wurde erschiittert, als die Sequenzierung des
menschlichen Genoms Anfang der 2000er-Jahre zu der
unerwarteten Feststellung fiihrte, dass der DNA-Code
nicht alles ist. Dieser Code bildet nur den »rohen« Teil
der Information, wie die Buchstaben eines Buches ohne
Leser, und bedarf des Epigenoms, um gelesen, interpre-
tiert und verstanden zu werden.

Seitdem haben sich Forscher an die Arbeit gemacht,
den epigenetischen Code zu entschliisseln. Ganz wie
im Falle des Genoms entwickelten zahlreiche amerika-
nische und europaische Forschungslabore Analyseme-
thoden, mussten aber eine zusatzliche Hiirde nehmen:
Das Epigenom ist weitaus komplexer als das Genom.
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Vorwort

Wahrend die DNA eine einfache Aneinanderreihung
von vier Basenpaaren ist, die eine Doppelhelix bilden,
besteht das Epigenom aus einer Vielzahl von Faktoren
und Markern auf der DNA und um die DNA herum,
die sich zu einem komplexen Code zusammenfiigen.
Dieser unterscheidet sich je nach Zelle entsprechend
threm physiologischen Zustand, ihrer Aktivitit und
ihres Alters. Kurz, es handelt sich um ein ungeheures
unbekanntes Universum.

Die Erforschung des Epigenoms begann mit der
Geburt des Gebiets der Epigenetik in den 1940er-Jah-
ren, das seinen wirklichen Aufschwung aber erst in
den 2000er-Jahren erlebte. Die Epigenetik hat seither
enorme neue Erkenntnisse geschaffen und zahlreiche
andere Gebiete der Lebenswissenschaften beeinflusst
und verandert, wie die Zell- und die Molekularbio-
logie, die Biochemie, aber auch die Bioinformatik.
Ihre Anwendungen sind zahllos und haben bereits zu
betrachtlichen Fortschritten fir das Verstandnis der
Biologie gefiihrt. Vor allem ermoglichen sie es, dass
wir bestimmte Krankheiten besser zu verstehen begin-
nen und therapeutische Ansitze verbessern konnen,
zum Beispiel in der Krebsmedizin, der Immunologie,
der Kardiologie und jiingst auch in der Psychiatrie.
Die Epigenetik hat auch grofle Auswirkungen auf die
Psychologie, die Soziologie, die Umweltwissenschaften
und die Ethik, denn sie verandert unsere Denkweise
in Bezug auf unseren Lebensstil, das Gewicht der Ver-
gangenheit und unseren pragenden Einfluss auf unsere
Nachkommen.

14



Vorwort

Um zu verstehen, wie das Epigenom durch unsere
Lebenserfahrungen modifiziert wird und wie es unse-
ren Korper und unser Gehirn sowie Korper und
Gehirn zukiinftiger Generationen beeinflusst, stiitzen
wir uns auf einen empirischen Ansatz, der auf Expe-
rimenten mit Labormausen beruht. Wir arbeiten mit
thnen, weil sie sich besonders gut als Modellorganis-
men eignen, um unter kontrollierten und quantifizier-
baren Bedingungen zu arbeiten und zu Resultaten zu
gelangen, die so weit wie Giberhaupt moglich auf den
Menschen ubertragbar sind. Wir setzen sie Bedingun-
gen aus, die menschliche Lebenssituationen repro-
duzieren, wie zum Beispiel Traumatisierungen in der
Kindheit, um die Konsequenzen fiir das Verhalten
sowie das Funktionieren der Organe und der Zellen
bei ithren Nachkommen zu bestimmen. Unsere Ver-
suchstiere ermoglichen uns betrichtliche Fortschritte,
die ohne sie undenkbar wiren. Wir respektieren unsere
Tiere, mogen sie gern und arbeiten mit ithnen unter
duflerst sorgsamer Beachtung ethischer Regeln.

Die Epigenetik ist eine Wissenschaft der Zukunft,
die unser Verstandnis der Lebewesen, threr Entwick-
lung, ihres Funktionierens, ihrer Alterung und ihrer
Krankheiten revolutionieren wird. Sie muss drin-
gend zu einem integralen Bestandteil des Bildes wer-
den, das wir uns vom Menschen und seinen Interak-
tionen mit seinem Umfeld und der Umwelt machen. Es
bedarf eines radikalen Wandels in der medizinischen
und sozialen Bildung, um vom genetischen Determi-
nismus wegzukommen und endlich den dufSeren Fak-
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Vorwort

toren und ihren Konsequenzen auf den Organismus
heute, morgen und in der Zukunft Rechnung zu tra-
gen. Junkfood, Traumatisierungen, endokrine Disrup-
toren, also hormonaktive Substanzen, wie sie unter
anderem in Pestiziden vorkommen - all dies sind Fak-
toren, die Spuren in unserem biologischen Erbe hin-
terlassen, die manchmal unausléschlich sind. Kénnen
wir thnen vorbeugen? Thre schadlichen Auswirkungen
korrigieren? Sind wir unabanderlich durch die Erleb-
nisse unserer Vorfahren bestimmt? Lisst sich das Epi-
genom manipulieren? So viele Fragen, die beunruhigen
konnen und einer dringenden Antwort bedurfen.

Der derzeitige Wissensstand gibt bereits einige Hin-
weise: Das Epigenom ist dynamisch und reversibel, es
kann also durch die Lebensweise, die Erndhrung, kor-
perliche Betdtigung und Ansitze wie die Psychothe-
rapie modifiziert werden. Wir wissen hingegen noch
nicht, in welchem Umfang und in welcher Geschwin-
digkeit das moglich ist und welche Resultate sich im
Einzelnen bei der Behandlung von Erkrankungen
erzielen lassen. GrofS angelegte Kohortenstudien — zum
Beispiel mit Nachkommen der Opfer von Hungersno-
ten, familidrer Traumatisierungen oder Kriegen — sind
unentbehrlich, aus praktischen, geografischen, morali-
schen und finanziellen Griinden jedoch schwer umzu-
setzen. Solche Studien zum Menschen mussen zudem
durch parallele Analysen mit Labortieren begleitet
werden, um die beteiligten Mechanismen zu unter-
suchen, was ebenfalls einen immensen Aufwand und
enorme Mittel erfordert.
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Vorwort

Doch gibt dies groffe Hoffnung, dass es in naher
Zukunft moglich sein wird, den Zustand des Epige-
noms bestimmen zu koénnen, dessen Dysfunktionen
zu identifizieren und in Verbindung zu Krankheiten
zu bringen, denen sich dann vielleicht vorbeugen liefde
oder die geheilt werden konnten. Ohne Zweifel eroff-
net dies neue Gedanken- und Betitigungsfelder fir die
Medizin und die Sozialwissenschaften und erfordert
wegweisende politische Entscheidungen, um unsere
Verantwortung gegeniiber zukiinftigen Generationen
voll und ganz wahrzunehmen.

Isabelle M. Mansuy, im Februar 2020
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Einleitung: Wir sind mehr
als unsere Gene!

Jeder von uns besitzt individuelle Eigenschaften, die er
oder sie aufgrund der einerseits von der Mutter, ande-
rerseits vom Vater geerbten Gene hat und die bestim-
men, wer wir sind. Zwischen Eltern und Kindern gibt
es deswegen manchmal frappierende Ahnlichkeiten:
Eine Mutter und ihr Kind koénnen die gleichen Augen
haben, die gleiche Nase, das gleiche Lacheln, ja sogar
die gleiche Gestalt und Grofle. Was aber macht ein
Individuum aus? Was bestimmt, ob es blaue Augen
oder braune Haare haben wird? Was entscheidet, ob es
eher grofs oder klein, schlank oder beleibt sein wird?
Ob stressanfillig oder vollig entspannt? Ob krank-
heitsempfindlich oder von unverwiistlicher Gesund-
heit? Sein Genom natiirlich, sein genetischer Personal-
ausweis sozusagen.

Dies ist aber noch nicht die ganze Wahrheit. Der ge-
netische Code allein erklart weder unsere korperlichen
Eigenschaften noch unsere Charakterziige. Warum?
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Einleitung: Wir sind mehr als unsere Genel

Weil wir in Wirklichkeit viel mehr sind als nur unser
genetischer Code. Wir sind auch unser »epigeneti-
scher« Code.

Anders als man lange Zeit glaubte, sind es nicht
allein die Gene, die unsere Eigenschaften bestimmen:
Auch die epigenetischen Faktoren fallen ins Gewicht.
Tatsachlich ist jeder von uns stark von dem beein-
flusst, was uns umgibt, unserer »Umwelt«, also den
Erfahrungen, die wir machen, der Nahrung, die wir
aufnehmen, der Luft, die wir atmen, den Gefiihlen, die
wir empfinden. Die Gesamtheit dieser Umweltfakto-
ren — das » Exposom «, wie man sagt — hat eine wesent-
liche Auswirkung auf unser Verhalten, unsere Korper-
funktionen, unsere Krankheitsanfilligkeit, ja sogar
darauf, wie lange wir leben. Wir sind zwar unsere
Gene, aber wir sind auch das Ergebnis der Einfliisse
unserer Umwelt. Und hier kommen die epigenetischen
Faktoren ins Spiel, die unser Genom modellieren.

Dies ist der Grund, warum eineiige Zwillinge — die
aus ein und derselben Eizelle hervorgegangen sind und
deshalb genau die gleichen Gene, das gleiche Genom
haben — sich korperlich, charakterlich und in threm
Gefuhlsleben unterscheiden konnen; sodass zum Bei-
spiel der eine Zwilling von normaler Statur, der andere
tibergewichtig sein kann; der eine von vollig ausgegli-
chenem Charakter, wihrend der andere eine Depres-
sion oder Schizophrenie entwickelt; der eine ein
begnadeter Redner sein mag, wihrend sein Zwilling
vor Publikum kein Wort herausbringt... Was erklart
den Unterschied zwischen diesen zwei Personen, die
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Einleitung: Wir sind mehr als unsere Gene!

doch genetisch betrachtet alles mit sich bringen, um
einander vollig zu gleichen?

Es 1st die Umwelt, in der sie aufwachsen und in die
sie eintauchen. Sie sind verschieden, weil es — selbst
wenn sie einander sehr nah sind — schwer méglich ist,
dass jeder Zwilling exakt die gleichen Dinge im sel-
ben Moment tut, die gleichen Beziehungen zu anderen
aufbaut, dieselben Erfahrungen macht und die glei-
chen Gefiihle empfindet. Ebendies sind die Faktoren,
die ihre Verschiedenheit in physiologischer Hinsicht,
in threm Verhalten und auch in ihren sozialen Bezie-
hungen erklaren.

Doch der Einfluss der Umwelt hort hier nicht auf.
Er lasst sich weiter zurtickverfolgen, was uns zu der
Erkenntnis fiihrt, dass wir auch das Ergebnis der
Umwelt unserer Vorfahren sind. Die Umweltfakto-
ren konnen nicht nur Einfluss auf unseren eigenen
Organismus haben, sondern mit einiger Wahrschein-
lichkeit auch auf die Organismen unserer Nachkom-
men. Dieser Einfluss wirkt sich nicht direkt auf das
Genom selbst aus, sondern uiber den Umweg der epige-
netischen Faktoren, die — ganz wie unsere Gene — auf
unsere Kinder tibertragen werden. Im Klartext: Was
Thr Vater oder sogar Thr Grof3vater gegessen hat, kann
eine Auswirkung auf Thren heutigen Gesundheitszu-
stand haben. Ganz wie die Giftstoffe, denen Thre Mut-
ter ausgesetzt war, oder auch die Traumata, die Thre
GrofSeltern durchlebten.

Soll das heifSen, wir konnen daran nichts andern?
Nein, ganz im Gegenteil! Wenn wir nicht komplett
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Einleitung: Wir sind mehr als unsere Genel

durch unsere Gene bestimmt sind, heifst das, dass es
einen Teil von uns gibt, der sich modifizieren und korri-
gieren lasst. Im Gegensatz zum Gencode, der unveran-
derlich und nicht manipulierbar ist, ist das Epigenom in
der Tat dynamisch, wandelbar und korrigierbar. Wenn
wir uns daruber im Klaren sind, konnen wir unser Ver-
halten und unsere Umwelt bewusst so gestalten, dass
von thnen positive Wirkungen auf das Epigenom aus-
gehen. Wir miissen nur die Entscheidung dazu treffen.

Das Genom ist kein unabwendbares Schicksal,
und das ist eine wunderbare Nachricht. Die Epige-
netik stofdt diese bislang gut etablierte Uberzeugung
um, eroffnet faszinierende Moglichkeiten und gibt
neuen Hoffnungen Nahrung. Noch aufregender ist
die Aussicht, dass sie Antworten auf zahlreiche Rat-
sel geben konnte, welche die klassische Genetik aus
dem Konzept bringen: Warum wird ein einetiger Zwil-
ling gewalttatig oder bekommt Diabetes, der andere
aber nicht? Wieso sind bestimmte Krankheiten wie
etwa Depression von dem Milieu abhingig, in dem wir
leben? Warum leiden die Kinder von Eltern, die miss-
handelt wurden oder durch Krieg oder Naturkatastro-
phen traumatisiert wurden, haufiger unter psychischen
Problemen als andere?

Die Epigenetik ermoglicht ein besseres Verstand-
nis davon, welche konkreten Auswirkungen unsere
Umwelt und unser individuelles wie kollektives Ver-
halten auf unsere Gesundheit haben; eine genau-
ere Bestimmung der Ursachen von so unterschiedli-
chen Erkrankungen wie psychischen Problemen und
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Einleitung: Wir sind mehr als unsere Gene!

Krebs. Insbesondere wird die Epigenetik zur Entwick-
lung einer Praventivmedizin fithren sowie besser abge-
stimmter und wirksamerer Therapien, die uns schon in
naher Zukunft zur Verfiigung stehen werden.



