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Das Genom - ein riesiger Informationspool
Was ldsst sich aus ihm herauslesen?

Freiheit und
Verantwortunt

Vom Geistigen im Menaqh@‘;]

Bewundernswerte Willenskraft

Wie die taubblinde Helen Keller
ihre Behinderung meistern lernte




Ein riesiger Informationspool.
Was lasst sich aus ihm
herauslesen?

Eine Wissenschaftlerin untersucht auf einem Autoradiogramm
Gensequenzen eines Fadenwurms, welcher in vielen Landern bei
Menschen Flussblindheit verursacht. Diese Krankheit kann bis zum
Verlust des Augenlichts fiihren. Mit Hilfe der Gensequenzanalyse
konnte ermittelt werden, dass die Existenz dieser Wurmart von
einem bestimmten Bakterium abhangig ist. Dank dieser Erkenntnis
ist die Flussblindheit heute besser behandelbar.







Von Daniel Strauli

Wissenschaftliche Begleitung durch Heinz Blum

Auf der Spur grundlegender
Steuerungsmechanismen

Es fasziniert, wenn Forscher tiber
neue, bahnbrechende Erkenntnisse
derNaturwissenschaftberichten. Die
vertiefte Erforschung der Lebewelt
erzdhlt uns nicht nur eine spannen-
de Entstehungs- und Entwicklungs-
geschichte; vielmehr verdanken wir
ihr auch, dass bereits so viel Wissen
tiber grundlegende ‘Bausteine’ des
Lebens bekannt ist. Eine Flut von
Informationen ist in verschliisselter
Form in ihnen bewahrt: Die Rede ist
von den Genen, die in ihrer Gesamt-
heit den wichtigsten Teil des Genors
bilden. Sie befinden sich hauptsach-
lich auf den Chromosomen im Zell-
kern (Abbildung 1) und stellen eine Art
Bauanleitung dar. Gene steuern bei
einemjedenlebewesenentscheidend
die koérperliche Entwicklung und
weitere lebenswichtige Vorgénge
im Organismus mit. Dieser Bau-
plan ist allerdings alles andere als
einfach verstiandlich, denn er ent-
hélt bei weitem nicht eine Skizze
des fertigen Erscheinungsbildes.
Um beispielsweise die Milliarden
von Verschaltungen im Zentral-
nervensystem eines hoher ent-
wickelten Tieres darzustellen,
waren viel mehr Informationen
notig, als eine befruchtete Eizelle
je beherbergen kann. Soist es recht
anspruchsvoll, zu verstehen, was
es eigentlich mit dem Genom auf
sich hat.

Das Bestreben der Fachwissen-
schaft richtet sich unter anderem
darauf, das Wirken von Genen zu
erfassen, die beispielsweise Krank-
heitenauslésenkénnen.InersterLinie
istesjedochdie WissbegierdedesMen-
schen, dieihn dazubewegt, eines der
grossten Ratsel der irdischen Schop-
fung zu entschliisseln, ndmlich: Wel-
che Rolle spielen die Gene genau in
der Entwicklung des Lebens? Mit
dieser Frage beschaftigt sich die Ent-
wicklungsbiologie. Sie zéhlt zu jenen
Sparten der Biowissenschaften, die
derzeit eine ungebremste Entfaltung
erfahren und mit verhelfen, ganz
neue Erkenntnisse ans Tageslicht zu
fordern.

Wirwollendaherversuchen, Ent-
wicklungsgeschichte einmal auf eine
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andere Weise anzugehen: Was ldsst
sich aus dem riesigen Informations-
trager Genom herauslesen? Eine be-
kannte Wissenschaftlerin wird uns
bei der Beantwortung dieser Frage
helfen. Wir erhalten zudem Einsicht
indenBauplansogenannter Modell-
organismen der niederen Tierwelt,
wie denjenigen der Fruchtfliege, und
werden Steuerungsgene kennen-
lernen, die Erstaunliches bewirken.
Dartiber hinaus erfahren wir Nahe-
resiiber die Einwirkung der Geneim
Zusammenhang mit dem Aufbau
des komplexesten Organs, welches
wir bei Tieren, aber auch beim Men-
schen antreffen: das Nervensystem.
Die abschliessenden Worte schen-
ken wir zwei griechischen Philo-
sophen. Ihre Ausfiihrungen sind
dusserst tiefgriindig und er6ffnen
zusammen mit modernen Erkennt-
nissen der Naturwissenschaft eine
noch nie da gewesene Sichtweise in
Bezug auf den komplex vernetzten
Zusammenhang zwischen dem
irdischen Korper und dem eigent-
lichen Trager des Lebens. Bevor wir
uns dieser anspruchsvollen Thema-
tik zuwenden, ist es vorteilhaft, sich
mit der aktuellen Genforschung
ndher zu beschéftigen.

Die Entwicklungsbiologin
Christiane Niisslein-Volhard forscht
am Max-Planck-Institut fiir Ent-
wicklungsbiologie in Tiibingen
und erhielt 1995 den Nobelpreis fiir
»Physiologie oder Medizin«. Die
Wissenschaftlerin publizierte zahl-
reiche Artikel — unter anderem eine
aufschlussreiche Einfiihrung in die
Genforschung, die wir an dieser
Stelle auszugsweise wiedergeben
mochten.

Die komplexe Beziehung
zwischen Genen und Proteinen

»Gene waren postuliert worden
als Trdger von erblichen Eigen-
schaften, die nach bestimmten Re-
geln, die nach Mendel benannt und
seit etwa hundert Jahren bekannt
sind, weitergegeben werden. Jede
Zelle des Korpers enthélt alle Ge-ne,
und zwar doppelt, eine Kopie stammt
vonder Mutter, die andere vomVater.
Die physikalische Struktur der Gene
wurde 1953 von Watson und Crick

entdeckt. Es ist die DNS, ein Faden-
molekiil, das aus nur vier Bausteinen,
den Basen A, T, G und C, linear auf-
gebaut ist. Der DNS-Faden setzt sich
aus zwel umeinandergewundenen
Strangen (Doppelhelix) zusammen,
die zueinander komplementar sind.«
(Vgl. Abbildung 2.)

»Es sind die Proteine, nicht die
Gene, die die eigentlichen Bau- und
Wirkstoffe der Zellen darstellen [...].
Die Zusammensetzung der Protei-
ne ist es auch eigentlich, die man
mit Hilfe der Gentechnik heraus-
bekommen mochte, da die direkte
Proteinanalyse viel schwieriger ist
als die Genanalyse. In der klassi-
schen Biochemie hat man sich vor
nehmlich mit der Analyse von Protei-
nen und nicht von Genen befasst, mit
Enzymen, Zellbausteinen, Faktoren,
Strukturelementen der Zellen und
Gewebe. Nicht jedes Protein ist in
jeder Zelle vorhanden, sondern sie
werden nach Bedar?, sozusagen auf
Abruf und in sehr unterschiedlichen
Mengen, hergestellt. Besonders
schwer zu isolieren und durch bio-
chemische Analyse aufzuklaren sind
seltene Proteine, etwa Hormone.
Sie sind deshalb bedeutsam, weil
sie zum Beispiel in Steuerungsvor
gange wie Wachstum und regionale
Differenzierung eingreifen und im
Organismus nur in dusserst geringer
Menge oder nur in wenigen Zellen
zu bestimmten Zeiten anzutreffen
sind. Die Gene dazu sind dagegen
alle gleich haufig, und die Leichtig-
keit, mitder sieisoliert und analysiert
werden kénnen, hangt weder von
der Funktion noch von der Struktur
der Proteine ab, fiir die sie codieren.
Vor einem Vierteljahrhundert wur-
den Mechanismen entdeckt, die es
erlauben, die DNS zu zerstiickeln,
einzelne DNS-Abschnitte in einzelne
Bakterien zu bringen und in diesen
zu vermehren.« (Abbildung 3)

»Hat man die einzelnen Gene
isoliert, so lassen sich auch die dazu-
gehorigen Proteine in Bakterien oder
Zellkulturen in grossem Massstab
herstellen. Man macht sich dabei die
Maschinerie der DNS- und Protein-
synthese der Wirtszellen zunutze. Sel-
tene Proteine, zum Beispiel Hormone,
Blutfaktoren, Enzyme und Antikorper,
kénnen so in besonders reiner Form



.:‘. 1 Riesenchromosomen in einem Speicheldrisen-
. Zellkern der Fruchtfliege Drosophila.
2 Kunstlerische lllustration einer Zelle mit Kern,
{: Chromosomen und DNS-Faden, welcher sich aus zwei
B umeinandergewundenen Stréangen zusammensetzt
(Doppelhelix).
3 Elektronenmikroskop-Aufnahme des Bakteriums
E. coli. Es wurde in den 70er Jahren ein Verfahren
entwickelt, ein DNS-Stiick (Plasmid, in der Abbildung
orange gefarbt) in dieses Bakterium einzusetzen,
um auf gentechnischem \Wege Proteine zu erzeugen.

und in grossen Mengen gewonnen
werden, ohne sie austierischem oder
menschlichem Material isolieren zu
mussen. Hierin liegt einer der medi-
zinisch bedeutenden Anwendungs-
bereiche der Genforschung. Schon
vor mehr als zwanzig Jahren wur
den Verfahren zur gentechnischen
Herstellung von  verschiedenen
menschlichen Hormonen wie Insu-
lin, Wachstumshormon und Eryth-
ropoetin, dies ist ein kdrpereigener
Faktor, der zur Blutbildung bendtigt
wird, entwickelt. Diese und einige an-
dere Produkte wie Enzyme und Anti-
koérper haben hochspezifische Wi-
kungenimmenschlichen Kérper und
sind mit geeigneten Modifikationen
ausserordentlich erfolgreiche Phar-
maka geworden, die segensreich
fiir viele Kranke sind [...]. Es ist zu
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vermuten, dass es zusatzlich noch
emne grosse Zahl bisher unbekammter
kérpereigener Faktoren gibt, die mog-
licherweise Ausgangspunkte zur Ent-
wicklung ahnlich wirksamer Medika-
mente darstellen konnten.«

»Nur ein kleiner Teil der DNS des
menschlichen Genoms ist in Genen
angelegt [... und] bestimmt Protein-
strukturen: ungefahr 1,3 Prozent
Was ist der Rest? Etwa die Halfte der
DNS ist etwas, was man Ftillsel nen-
nen mag, auch mit Junk — also ‘Mull'
— bezeichnet. Das bedeutet, dass
man weder weiss, was diese Regio-
nen sollen, noch, ob sie Uberhaupt
wichtig sind. Proteine codieren sie
jedenfalls nicht, denn sie sind durch-
setzt von Stopcodonen [Signale fiir
den Abbruch der Proteinsynthese].
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Diese DNS-Regionen stammen offen-
bar von Viren ab, deren Erbsubstanz
ns Genom integriert wurde. Sie
scheinen schon lange keine Funktion
mehr zu haben. Sie moégen uns aber
interessante Aufschliisse iber die
Entstehungsgeschichte des mensch-
lichen Genoms geben. [...]

Es gibt nur ungefahr 30 000 Gene.
Das ist viel weniger, als man noch bis
vor kurzem geglaubt hatte. Die Hefe
hat 6000, die Fruchtfliege Drosophila
13000, der Wurm Caenorhabditis
19000 und die Pflanze Arabidopsis
26000 Gene.« (Vgl Tabelle Seite 11
oben.)

»Im menschlichen Genom, das ja
tber eine verhdltnismassig geringe
Zahl an Genen verfugt, ist die kom-
plexe Beziehung zwischen Cenen

Das Erbgut der Maispflanze enthélt etwa gleich viele Gene

wie dasjenige des Menschen.

5 Monitorfotografie eines DNS-Autoradiogramms: Die farbigen
Bénder stellen genetische Sequenzen dar, welche einen Code
formen, der in der Regel fur jedes Individuum einmalig ist.

6 Der Stsswasserpolyp Hydra weist ein ganz erstaunliches
Regenerationsvermagen auf.

und Eigenschaften besonders offen-
sichtlich. Sie weicht krass von der
naiven Vorstellung ab, nach der jede
Eigenschatft “ein Gen" hat. Es ist also
unsinnig, von '‘dem Gen' fir Musikali-
tat, Aggression oder Schizophrenie
zu reden. Es gibt auch kein Gen fir
den grossen Zeh oder eme gute
Figur. Viele Gene beeinflussen diese
Eigenschaften. Zugespitzt formuliert:
Vielleicht kann man bei keinem Gen
—weder in der Fliege noch im Men-
schen — genau voraussagen, was es
alles beeinflusst. Wird man den ent-
zifferten Genen des Menschen ihre
Funktionen je genau ansehen kon-
nen?Wie kann man herausfinden, was
sie alles tun? Die Forschung kann nur
grobe Anhaltspunkte geben; fraglich
ist, ob man je in der Lage sein wird,




DAS GENOM EINIGER AUSGEWAHLTER LEBEWESEN IN ZAHLEN

Name Gruppe Basenpaare Chromosomen
Erreger der Tuberkulose Bakterien 4.4 Mio. 1
Darmbakterium E. coli Bakterien 4,6 Mio. 1
Backhefe (Hefepilz) Pilze 12 Mio. 16
Fruchtfliege (Drosophila) Gliederfusser 180 Mio. 4
Fadenwurm (Caenorhabditis) Rundwiirmer 97 Mio. 6
Ackerschmalwand (Arabidopsis) Blutenpflanzen 125 Mio. 5
Mais Blutenpflanzen 2400 Mio. 10
Krallenfrosch Amphibien 3200 Mio. 18
Maus Sauger 3000 Mio. 20
Mensch Sauger 3000 Mio. 23

Gene zu identifizieren, die, einzeln
in ein Individuum gebracht, diesem
mit Sicherheit bestimmte winschens-
werte Figenschaften verleihen. [...] Es
gibt einen hohen Crad der Verwandt-
schaft zwischen Genenverschiedener
Tiere. So sieht man in etwa der Hélfte
der Gene des Menschen deutliche
Ahnlichkeiten mit solchen von Hefe,
Fliege oder Wurm. Das Cleiche gilt
auch fiir die jeweiligen Organismen.
Diese Verwandtschaften bedeuten
zum einen, dass die Proteine, die
jede Zelle aufbauen, gemeinsame Ur
springe haben. [...]

Vor zehn Jahren kam eine gros-
se Uberraschung durch die ver
gleichenden Untersuchungen von
Genen der Nichtwirbeltere mit
Wirbeltiergenen: Recht &hnlich sind
auch Ubergeordnete Mechanismen,
die denBauplan der Tiere bestimmen,
die festsetzen, wo oben und unten,
vorn und hinten ist, wo und wie Augen,
Beine angelegt werden. Und das, ob-
wohl sich die Tiere — wie Fliege und
Maus — oft gar nicht éhnlich sehen. Bei
diesen Mechanismen spielen haufig
komplexe Wechselwirkungen von
ProteineneineRolle, dieman—unddas
ist das Uberraschende — in weit von-
einander entfernten Arten in gleicher
oder sehr dhnlicherBeziehungfindet.«

Sobald sich Wissenschaften mit
der Erforschung von Lebewesen
befassen, wird der Sachverhalt
sehr schnell komplex und nur noch
schwer verstindlich. Es scheint
daher von hoher Wichtigkeit, dass
Forschungsergebnisse auch in ein-
facherer Sprache publiziert werden,

damit elementares Wissen jeder-
mann zugénglich wird. Dies ist der
zitierten Wissenschaftlerin Niisslein-
Volhard sehr gut gelungen. Das von
ihr vermittelte Wissen ist &usserst
interessant: Gene schreiben eine
Art Entwicklungsgeschichte. Ab-
schnitte des Genoms, die man bisher
als belanglos betrachtete, konnen
nach neusten Erkenntnissen sogar
dazu verhelfen, mehr tiber die Ent-
stehungsgeschichte der Lebewelt in
Erfahrung zu bringen. Ganz erstaun-
lich ist auch folgende Feststellung:
Bliitenpflanzen (vgl. insbesondere die
Maispflanze, Tabelle oben und Abbildung
4) konnen genetisch wesentlich
komplexer aufgebaut sein als niede-
re Tiere wie beispielsweise Insekten.
Man darf sich demnach nicht von der
falschen Vorstellung leiten lassen, die
Tiere seien in jedem Fall hoher organi-
siertals die Pflanzen—fiir gewissemag
dies zutreffen, aber eben nicht fiir
alle. So verhelfen Erkenntnisse aus
der Genetik zu einer wesentlich diffe-
renzierteren Betrachtungsweise.

Die geschlechtliche Vermehrung
ist von zentraler Bedeutung
fiir die Lebewelt

Im Genom sind  Erbgut-
informationen enthalten. Diese wer-
den im Zuge der Fortpflanzung
weitergegeben. In der Tierwelt ist
die geschlechtliche Vermehrung
vorrangig. Auch das Pflanzenreich
kennt diese Art der Fortpflanzung.
Zwei elterliche Organismen, im
Regelfall als weiblich und mannlich
unterschieden, {ibertragen Erbgut

3900

4200

6000
13000
19000
26000

etwa 30000
etwa 30000
etwa 30000
etwa 30000

ihren Nachkommen. Vereinfacht
formuliert ist dieses Prinzip mit ein
Grundstein zur Entfaltung einer in-
dividuell geprdgten Personlichkeit,
und zwar unabhéngig von der Ent-
wicklungsstufe, die durchschritten
wird. Betrachtet man beispielsweise
die unzdhligen Arten in der Tierwelt,
wird dieser Sachverhalt so richtig
offensichtlich: Dank der Genetik
kann die Individualitat auf wissen-
schaftlichem Wege aufgezeigt wer-
den. Sieht man von Spezialfillen ab,
hat jedes Lebewesen — sei es noch so
weit zuriick in seiner Entwicklung —
seinen eigenen, ihm zugehdrigen ge-
netischen Code (vgl. Abbildung 5). Eine
Ausnahme von der Regel ist aller-
dings vom genetischen Standpunkt
aus besonders interessant. Daher
mochten wir uns im folgenden mit
einem Tier befassen, welches sich
von Natur aus klont und zudem ein
sehr eigenartiges Verhalten aufzeigt,
dem Siisswasserpolypen.

Dieses Lebewesen vermehrt sich
vor allem ungeschlechtlich und z&hlt
entwicklungsgeschichtlich  gesehen
wohl zu den dltesten Tiergruppen,
welche iiber ein Sinnes-Nerven-Sys-
tem und Muskelzellen verfiigen.
Dieses Tier ersetzt miihelos verlorene
Korperteile, welche innerhalb kur-
zer Zeit nachwachsen. Wegen die-
ses erstaunlichen Regenerationsver-
mogens verliehen die Forscher dem
Stisswasserpolypen den sinnigen
Namen Hydra. Dieses Tier verfiigt
zudem fiiber eine weitere Eigenart:
Wird esinEinzelzellen zerlegt, sinken
diese zu Boden, kriechen wie Amo-
ben umher, nehmen wieder Kontakt
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zueinander auf und bilden zunéchst
unférmige und ungeordnete Zell-
klumpen, welche sich im Verlauf von
Tagen oder Wochen zu neuen lebens-
fiihigen Polypen reorganisieren. Kopf,
Rumpf und Fuss bauen sich aus den
Zellklumpen langsam auf — jeder
Korperteil entwickelt sich korrekt,
bis manam Ende mehrerenormal ge-
staltete Hydren z&hlt. Der eigentliche
Mechanismus der ungeschlecht-
lichen Vermehrung bei der Hydra ist
indes das Bilden von sogenannten
Knospen (vgl. Abbildung 6), die
nach dem Ablosen vom Elterntier
selbsténdig weiterleben. Diese Ab-
kémmlinge sind normalerweise mit
dem Elterntier genetisch identisch;
denn nur relativ selten lassen sich bei
den Nachkommen auf genetischer
Ebene Unterschiede feststellen, wel-
che die Wissenschaft als Mutationen
bezeichnet. Ohne das Grundprinzip
der geschlechtlichen Vermehrung
wire die Entfaltung der Individuali-
tdt massgeblich beschnitten — es
wiirde gewissermassen Einformigkeit
herrschen.

Fassen wir zusammen: Im
Zuge der geschlechtlichen oder un-
geschlechtlichen Vermehrung wer-
den codierte Erbgutinformationen
an die Nachkommen iibertragen.
Zudem steuern Gene auch die Ab-
folge des Korperaufbaus mit. Aller-
dings ist dieser Vorgang selbst bei
einfachen Tierarten hoch komplex,
denn einige von ihnen sind — wie
wir sehen werden — regelrechte Ver-
wandlungskiinstler.

Das Erscheinungshild
gewisser Tiere

verdndert sich in dramatischer
Art und Weise

Bestimmte Tiergruppen wie die
der Insekten oder Amphibien er-
fahren im Lebenszyklus eine Meta-
morphose. Darunter wird die Ent-
wicklung vom Ei zum erwachsenen
Tier tiber ein selbstindiges Larven-
stadium verstanden. Aus genetischer
Sicht gilt es, diese Umgestaltung be-
ziehungsweise Umwandlung néher
zubetrachten,dennesstelltsichnatiir-
lich die Frage, inwiefern Gene bei
einer so dramatischen Verdnderung
des Erscheinungsbildes mit einwirken.
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Was sagt das Genom
iiber das Erscheinungs-
bild eines Lebewesens
genau aus? Bevor wir
dieser Frage nachgehen
konnen, schauen wir
uns am Beispiel des
Monarchschmetterlings

eine vollstindige Meta-
morphose etwas genau-
er an (vgl. Abbildungen
7). Dieser Vorgang ist in
seiner Gesamtheit etwas
ganz Besonderes — das
Insekt erhélt im Grunde
genommen zwei Leben:
Es kann sich in 9 bis 14
Tagen von einer erd-
gebundenen,  Blatter
fressenden Raupe zu
einem préchtigen, feder-
leichten Falter wandeln.
Dies ist wirklich ein be-
wundermswertes  Bei-
spiel der Schopfung
Natur — es fasziniert: So etwas Hoch-
komplexes entspringt schliesslich
nicht aus Menschenhand, und trotz-
dem ist dies alles so selbstverstand-
lich und alltdglich geworden. Wie
lauft die Metamorphose bei diesem
Insekt genau ab? Das Schmetter-
lingsweibchen legt die Eier, die erst
kurz vor der Ablage vom Madnn-
chen befruchtet werden, auf Blitter
der Schwalbenwurzpflanze. Nach
wenigen Tagen durchnagt die Larve
— bei den Schmetterlingen Raupe ge-
nannt—die Eihtille. Ihr Kérperaufbau
ist noch relativ einfach. Nun gilt es,
moglichst viel Gewicht zuzulegen,
und so miissen innerhalb weniger
Wochen beachtliche Mengen von
Bléttern gefressen werden. Wéhrend
ihres Wachstums platzt die Raupe
buchstéblich aus allen Néhten und
muss sich daher im Larvenstadium
vier- bis fiinfmal hduten. Nach
der letzten Hautung vor der Ver-
puppung dndert die Raupe ihr Ver-
halten: Sie sucht einen geeigneten
Platz und befestigt sich an einem
selbstgesponnenen kleinen Seiden-
kissen. Es bildet sich eine Puppen-
hiille unter der Raupenhaut — die so-
genannte Puppenruhebeginnt. Doch
die Ruhe tduscht: Unter der Puppen-
hiille erfolgt innerhalb von zwei
Wochen die gesamte Umbildung

(Metamorphose) des Korpers zum
zukiinftigen Schmetterling.

Wirklich bewundernswert, diese
Umwandlung des Korpers — be-
trachten wir ihn aus entwicklungs-
biologischer Sicht etwas niher. In
welchem Entwicklungsstadium sich
der Schmetterling auch befindet,
die Gene sind in jeder Zelle immer
genau gleich. Sie kénnen aber Vor-
ginge der Korperentwicklung ‘auf
Abruf’ mit steuern, wie die Produk-
tion des Hormons, das beispiels-
weise bei der Metamorphose das
Schliipfen des Schmetterlings aus
der Puppenhiille mit bewirkt (vgl.
Tabelle Seite 15). Aus den Genen lasst
sich nicht direkt herauslesen, in wel-
chem Entwicklungsstadium sich
das Insekt gerade befindet. Somit
kommen wir der Beantwortung der
Frage néher, ob sich denn iiberhaupt
aus genetischer Sicht etwas tiber das
Erscheinungsbild eines Lebewesens
aussagen lasst. Nachstehend die zu-
sammenfassende Erlduterung aus
heutiger Sicht der Entwicklungsbio-
logie:

»Es ist gegenwiirtig nicht maglich und
wird wohl auch nie moglich sein, aus
[dem Genom] mittels physikalischer
Gesetze und logischer Regeln abzui-
leiten, in welchen Erscheinungsformen



8 Elektronenmikroskop-Aufnahme der
Fruchtfliege Drosophila.
9 Schematische Darstellung von Meistergenen

beziehungsweise Meistergenkomplexen des
3. Chromosoms der Drosophila-Fliege, die beim

erwachsenen Tier die unterschiedliche Ausformung der

verschiedenen Segmente bewirken.
So steuert beispielsweise das mit roter Farbe

gekennzeichnete Gen (Antp) die Anschaltung
weiterer Gene, welche fir die Bildung der Beine

Drosophila —— Ant-C 1 T BX-C ——
sgb pb zen Ofd Scr Antp Ubx abd-4 Abd-B

bendtigt werden.

UBERSICHT UBER WICHTIGE HORMONE DER INSEKTENENTWICKLUNG

Hormon Bildungsort Lielgewehe Hauptwirkung
Bursicon Wirkstoffe erzeugende Zellen des Deckgewebe der Entwicklung und Gerbung
Zentralnervensystems Korperoberflache (Epidermis) der harten Kérperschutzschicht
erwachsener Tiere
Ecdyson Héautungsdrisen, Haut, Fettkérpen, verstarkte Bildung von
(Hautungshormon) Keimblaschen Imaginalscheiben (Regionen Kérpersubstanzen wie Proteinen

Eclosionshormon
(“Schltpfhormon”)

Juvenilhormon
(*Jugendhormon”)

Prothoracotropin
[Aktivationshormon)

Wirkstoffe erzeugende Zellen im
‘Gehirn’

paarige, rundliche Hormondriisen
in der Schlundregion

Wirkstoffe erzeugende Zellen im
‘Gehirn’

in der Larve, die spater
die Kérperoberflache des
erwachsenen Tieres bilden)

Nervensystem

Deckgewebe der

Korperoberflache, Keimblaschen,

Geschlechtsanhangdrisen,
Fettkorper

Hautungsdriisen

usw., stimuliert die Absonderung
einer neuen Aussenhaut

|6st rhythmische
Schltpfbewegungen des
erwachsenen Tiers aus der
Puppenhtille aus

Larve: fordert Bildung der
larvalen Strukturen; erwachsenes
Tier: stimuliert Eigelb-Protein-
Bildung und -Aufnahme,

aktiviert Keimblaschen und
Geschlechtsanhangdrisen

stimuliert Ausschittung des
Hautungshormons Ecdyson

ein Organismus existieren kann |[...]
und welchen Komplexititsgrad er
an einem beliebigen Zeitpunkt seines

allein auf das entsprechende Er-
scheinungsbild eines Lebewesens
schliessen zu kénnen.

hinten ist, wo und wie Augen, Beine
angelegtwerden. Eshértsich etwasab-
surd an, doch war es eine ganz kleine

Lebens haben wird.« Fliege, die entscheidend mitgeholfen
wicklungsbiologie etwa halb so viel Gene enthilt Es hat selbst Fachleute verbliifft, dass

Gene haben zwar Einfluss auf
einzelne Koérpermerkmale — dies
werden wir im folgenden néher be-
trachten —, es ist aber gemadss heu-
tigem Kenntnisstand der Wissen-
schaft unméglich, aus dem Genom

wie dasjenige des Menschen,
macht Geschichte

Gene steuern insbesondere auch
iibergeordnete Mechanismen, die den
Bauplan der Tiere bestimmen, die fest-
setzen, wo oben und unten, vorn und

viele in der Fruchtfliege Drosophila (Ab-
bildung 8) identifizierte entwicklungs-
steuernde Gene in dhnlicher Form auch
imGenomdesMenschenwirksamsind.
Verschiedene Forscher, unter anderem
die anfangs zitierte Entwicklungsbio-
login Christiane Niisslein-Volhard,
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bemiihten sich mit Hilfe von Modell-
organismen, solche entwicklungs-
steuernden Gene zu identifizieren be-
ziehungsweise zu sequenzieren und
die Funktion der von diesen Genen
codierten Proteine aufzuzeigen. Ein
heute bedeutender Referenzorganis-
mus stellt die erwdhnte Drosophila
dar. Das Genom der Fruchtfliege ent-
halt13 000 Gene, von denen ungefahr
5000 fiir die Entwicklung dieses Lebe-
wesens unerldsslich sind. Wenn
beide Varianten (Allele) eines dieser
5000 Gene defekt sind, kann keine
lebensfahige Fliege entstehen. Aus-
gesprochen  entwicklungssteuernd
sind nach neusten Erkenntnissen der
Entwicklungsbiologen nur etwa 100
Gene. Der gesamte Entwicklungs-
zyklus der Fruchtfliege dauert von
Eiablage zu Eiablage nur knapp zwei
Wochen. Einen Tag beansprucht
die Embryonalentwicklung, in fiinf
bis sechs Tagen werden drei durch
Hautungen  getrennte  Larven-
stadien durchlaufen. Nach der Ver-
puppung ist die Metamorphose zur
Fliege innerhalb von fiinf Tagen ab-
geschlossen. Da die Fruchtfliege un-
problematisch in der Haltung ist und
bei ihr die Entwicklungszyklen so
schnell ablaufen, eignet sie sich sehr
gut fiir die genetische Forschung. Das
Spannende dabei: Neuste Forschun-
genbelegen, dass sogenannte Meister-
gene — sie werden auch Selektorgene
genannt — beispielsweise die grobe
Strukturbildung am Fliegenkorper
mit bestimmen. Betrachten wir nun
die Funktion dieser Steuerungsgene
etwas ndher, um aufzuzeigen, wie
dieser Prozess genau vor sich geht.

Meistergene sind fiir den Grund-
aufhau der Kdrperarchitektur
mit verantwortlich

Schon im jungen Embryo ist der
Kérper in sich periodisch wieder-
holende Segmente gegliedert, die
sich anfanglich wenig voneinander
unterscheiden. Nach der Meta-
morphose, im Stadium der fertigen
Fliege, weisen Segmente deutliche
Unterschiede auf und prdgen in
Gruppen jeweils einzelne Korper-
teile (vgl. Abbildung 9) wie die
Kopfpartie, den Korpermittelteil
und den Hinterleib. Weiter ist die
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10 Zentrales und peripheres Nervensystem des Menschen.

11 Synaptische Verschaltung von Nervenzellen.

FliegeebensowiederMenschinihrer
Grundstruktur beztiglich der rechten
und linken Korperhélfte symmetrisch
konstruiert. Forscher fanden heraus,
dass fiir die Organisation solcher
Grundstrukturen des Korpers so-
genannte Koordinatengene mit ver-
antwortlich sind. Interessanterweise
sind es aber nicht die Gene im Zell-
kern des Embryos, die diesbeziiglich

aktiv werden, sondern es sind die
Koordinatengene der Mutter, die be-
stimmend sind. Sind sie defekt oder
wurden diese manipuliert, kénnen
beim Embryo Missbildungen ent-
stehen.
Nachdemdievorgenannten Gene
eine grobe Einteilung des Insekten-
korpers mit spezifiziert haben, muss
dieser weiter ausgebildet werden.



Die

einzelnen Korpersegmente
werden nun mit Hilfe weiterer ent-

wicklungssteuernder Gene festgelegt
und in ihrem Aufbau verfeinert — es
bilden sich kleinere Einheiten, bis
letztlich spezielle Gene die Identi-
fikation und Ausformung der einzel-
nen Segmente mit bestimmen wie
die Antennen am Kopf, die Bein-
paare und die Fliigel. Es ist kaum
zu glauben, wie umfassend die
Wissenschaft schon bei einem Insekt
den Vorgang des Korperaufbaus
nachvollziehen kann. Dank den For-
schungen an der Fruchtfliege Droso-
phila konnte erstmals die Funktion
entwicklungsbestimmender ~ Gene
ergriindetwerden. Wassiebewirken,
wurde vorgdngig aufgezeigt: Zu-
sammenfassend und einfach formu-
liert sind sie fiir die Koordination des
Koérperaufbaus, der aus einzelnen
Segmenten besteht, massgeblich mit
verantwortlich.

Das Nervensystem
ist das komplexeste Organ

Vertiefen wir uns nun weiter in
den Kérperaufbau: Das komplexes-
te Organbei Mensch und Tieristdas
Nervensystem (vgl. Abbildung 10).
Zum Zentralnervensystem zahlt
beispielsweise das Gehirn. Der

Aufbau dieses Organs wird stark
vereinfacht formuliert zum Teil
durch Steuerungsgene kontrol-
liert. Allerdings hat das Nerven-
system verschiedenste Zelltypen
und Gewebearten. Zudem werden
Zellen nicht immer dort gebildet,
wo ihr definitiver Bestimmungs-
ort im Organismus liegt. Welcher
Mechanismus diese Organisation
steuert, ist aus genetischer Sicht
nicht klar. Mit Sicherheit kann zum
Beispiel festgestellt werden, dass
die Speicherkapazitit des gesam-
ten Genoms nicht dazu ausreicht,
um jede Nervenzelle des Gehirns
korrekt mit andern zu verkniipfen.
Im Genom ist also kein exakter
Plan codiert, der aufzeigt, wie bei-
spielsweise  die 100000000000
Nervenzellen (Abbildung 11) des
menschlichen Gehirns zu ver-
schalten sind. Man weiss heute aus
der Neurologie, dass der Aufbau
des Nervensystems in direktem Zu-
sammenhang mit der Entwicklung
der Personlichkeit steht. Demnach
diirfte insbesondere der Aufbau
des Gehirns nicht von Geburt an
bis in jede Einzelheit genetisch
vorbestimmt sein, denn es muss
je nach Entwicklungsfortgang den
Gegebenheiten flexibel angepasst
werden kénnen.

Zusammenfassend gilt es fest-
zuhalten, dass selbst der Bauplan
eines Tiers — sei es auch ‘nur’ der-
jenige einer Fruchtfliege — nicht
vollstandig ist. Es wird in diesem
Zusammenhang von der Wissen-
schaft die Vorstellung vertreten, dass
Vorgénge wie die Verschaltung des
Nervensystems auf Basis der Selbst-
organisation ablaufen. Ein interessan-
ter Aspekt, denn Selbstorganisation
unterliegt im Prinzip nicht einfach
dem Zufall. Es braucht auch da eine
iibergeordnete Kontrolle.

Es wire schade, an dieser Stelle
die Thematik abzuschliessen, weil
uns das Wissensgebiet der Ent-
wicklungsbiologie nicht mehr richtig
weiterhelfen kann. Versuchen wir
deshalb, den Gesichtskreis zu er-
weitern und umfassendere Erkennt-
nisse mit einzubeziehen.

Die Maglichkeiten genetischer
Steuerungsmechanismen
werden zum Teil iiberschatzt

Im letzten Heft haben wir uns
mit der Verhaltensforschung ein-
facherer Tiere beschéftigt und fest-
gestellt, dass bei ihnen viele Tétig-
keiten mittels angeborenen Verhaltens
erkldrbar sind. Ein Schmetterling
kann unmittelbar nach dem Schltip-
fen fliegen und muss diesen schwie-
rigen Vorgang nicht erst erlernen. Im
Lexikon der Biologie kann nachgelesen
werden, dass angeborenes Verhalten
genetischen Ursprungs sei. Diese
Aussage scheint sehr geféhrlich,
denn wie wir gesttitzt auf verfeinerte
Erkenntnisse der Entwicklungsbio-
logie feststellten, ist nicht einmal das
Erscheinungsbild eines Lebewesens
aus dem Genom ableitbar — auch
der Aufbau des zentralen Nerven-
systems ist nicht bis in jedes Detail
auf genetischem Wege nachvollzieh-
bar. Wenn derart grundlegende
Merkmale des Korperbaus nicht ge-
netisch erkldrbar sind, ist es eigent-
lich nicht schliissig anzunehmen,
dass angeborenes Konnen einfach
genetischen Ursprungs sei. Es fragt
sich ndmlich, ob die 13 000 Gene der
Fruchtfliege Drosophila ausreichen,
um diese Fahigkeiten auch noch ge-
netisch zu hinterlegen. Diesem Um-
stand muss man ins Auge sehen.
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Gelehrte aus friiheren Zeiten
helfen dort, wo die Wissenschaft
nicht weiterhelfen kann

In der Naturwissenschaft ist man
es gewohnt, Erkenntnisse aus expe-
rimentellen Untersuchungen ganz
‘niichtern” — beispielsweise mittels
mathematischer Modelle — zu be-
trachten. Dagegen lasst sich im Grun-
de genommen nichts einwenden.
Zuweilen werden aber aus diesen
Modellen Theorien abgeleitet, die gar
keinen Spielraum mehr fiir ganzheit-
liches Denken zulassen. Wenn nur
evolutionstheoretisch und nach dem
Prinzip des Zufalls die gesamte Exis-
tenz der Lebewelt erklart wird, bleibt
schlicht und einfach kein Platz mehr
fiir nichtmaterielle Wirkmechanismen.
Eine tiefgriindige Wertschitzung
gegentiber dem Urheber der Schop-
fung ist in diesen Denkmodellen
kaum noch enthalten.

Um diesem Missstand entgegen-
zuwirken, scheint es angezeigt,
Grundsitzliches nicht aus den Augen
zuverlieren. Kann beispielsweise die
Entwicklungsbiologiebeider Losung
eines Problems nur schwerlich oder
gar nicht mehr weiterhelfen, so giltes,
weiterreichendes Wissen beizuziehen.
Hilfreich sind diesbeziiglich Uber-
lieferungenausfriiherer Zeit. Gelehrte
wie der Grieche Origenes wiesennoch
darauf hin, dassjedes Lebewesen aus
einem nicht sichtbaren Leib, der Seele
und dem irdischen K&rper besteht:

»Wir haben von Geist und Seele ge-
sagt, dass sie den Vorrang vor der
gesamten Korperwelt hiitten.«
Periarchon11,7

Origenes nennt an dieser Stelle
den nicht sichtbaren Leib Geist; dieser
sei in seinem Erscheinungsbild dem
irdischen Korper dhnlich. Er versteht
unter dem Begriff Geist etwa nicht
nur das menschliche Denken, die Ver-
nunft oder das Bewusstsein. Uber das
Erscheinungsbild fiihrt der Gelehrte
weiter aus:

»Jetzt [im Erdenleben] korperhaft,
spiter aber [nach dem Ableben] in der
feineren und reineren [Erscheinung],
die geistig heisst.«

PeriarchonII 3,2
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Basierend auf dem von Origenes
vermittelten Wissen fragtessichnun,
welchen Einfluss der nicht sichtbare
Leib auf die Gestalt des Koérpers hat.
Fasst man diesbeztiglich die Schil-
derungen der hohen Philosophie
zusammen, so ist die Aussage ein-
deutig: Die Gestalt des irdischen
Kérpers von Mensch und Tier ist ab-
héngig von der Gestalt des Geistes,
wie Origenes den nicht sichtbaren
Leib bezeichnet. Es gibt demnach
auch im Geistigen nichts Formloses.
Dies wiirde nun in Bezug auf das
vorgdngig erarbeitete Wissen aus der
Entwicklungsbiologie heissen: Es ist
nicht notwendig, das Erscheinungs-
bild eines Lebewesens bis in jedes
Detail genetisch zu codieren, denn
die Gestalt des Geistes driickt sich
auch im Erscheinungsbild des Kor-
pers aus. Korper und Geist kénnen
zwar wegen ihrer Verschiedenheit
nicht unmittelbar aufeinander wir-
ken. Die Hintergriinde dieses Prin-
zips vermdgen indes nur wenige
Personen kompetent zu erklédren.
Einer tut es erstaunlich prazise —ihm
mochten wir nun das Wort erteilen:

»Es ist die Seele nun, welche
von der Mitte aus allseitig das
Ganze [Korper und Geist] bis zu
den Enden durchdringt und von
aussen ringsum umhiillt.«
Timaios 36 e

Damit wir die Schilderung von
Platons Timaios korrekt verstehen,
nocheineErgdnzung: Die Gelehrten
der Antike ordneten beispielsweise
die Lebenskraft im Menschen der
Seele zu. Es sind geméss Timaios
ganz spezielle Krafte in dieser Form
noétig, damit Korper und Geist zu-
sammenwirken koénnen. Timaios
erklart diesen Mechanismus sehr
detailliert — allerdings zum Teil
sinnbildlich und in verschliisselter
Form. Zusammenfassend ldsst
sich aus seinem Dialog ableiten,
dass die vorgenannten Krifte auch
Informationstriger sein konnen.
Wirken etwa diese mit ein, wenn
beispielsweise Tiere von Geburt an
Angeborenes sofort beherrschen?
Es ist immer wieder erstaunlich,
wie das scharfsinnige Wissen hoher
Gelehrter sich dazu eignet, ganz

neue Denkansétze ins naturwissen-
schaftliche Schaffen einzubringen.
Wir haben versucht, den
Informationspool des Genoms aus
entwicklungsbiologischer Sicht
besser zu verstehen, und sind am
Schluss mit dem Wissen der hohen
Philosophie zu einer tiefgriindigen
und umfassenden Betrachtungs-
weise gelangt. Es ist zwar aus
naturwissenschaftlicher ~Sicht in
der Tat ungewohnt, das Denken
schopfungskundiger ~Philosophen
den Lehrmeinungen, Modellen und
Theorien der Wissenschaft gegen-
tiberzustellen. Wer es dennoch tut,
stellt mit der Zeit fest: Erkenntnisse
aus diesen beiden Disziplinen ste-
hen nicht gegensitzlich zueinander
- vielmehr ergédnzen sie sich bei ver-
tiefterem Studium zu einem harmo-
nischen Ganzen und erdffnen eine
ganz neue Sichtweise, welche durch-
auseinfacher und plausibler sein kann
als so manches von Menschen konst-
ruierte theoretische Denkmodell. €3
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