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Zwei Wege der Reproduktion in der Biologie 

A  +  X    2 X    ……   asexuelle Vermehrung 
Viren, Bakterien, einige höhere Organismen (Eukaryoten)  

A  +  X + Y    X + Y  +  n Z  ……   sexuelle Vermehrung 
die meisten höheren Organismen 

obligatorisch bei Säugetieren 

Quelle: www.tierklinik.de 

Quelle: Thomas Brodmann  
animals-digital.de 



Leonardo da Pisa 
„Fibonacci“ 

  

~1180 – ~1240  

Die Ursprünge des Gedankens vom exponentiellen Wachstums 

Paare  1        1        2        3        5       8 13       21      34       55      89  ….. 



1, 2 , 4 , 8 ,16 , 32 , 64, 128 , ... 
 

geometrische Reihe 

Thomas Robert Malthus 
1766 – 1834 

Leonhard Euler, 1717 - 1783 
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Exponentialfunktion 

Die Ursprünge des Gedankens vom exponentiellen Wachstums 



Die Ursprünge des Gedankens vom exponentiellen Wachstums 



Pierre-François Verhulst, 
1804-1849 

Die logistische Wachstumsfunktion, 1828 

War schon 30 Jahre vor dem Erscheinen von Charles Darwins 
‘Origin of Species’ bekannt 

Beschränkung des Wachstums durch begrenzte 
Ressourcen in der Umwelt  



Phänotypen   

Charles Darwin, 1809 - 1882 
Voyage on HMS Beagle, 1831 - 1836  
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     Die drei notwendigen Voraussetzungen für  
                  Darwinsche Evolution sind: 
 

1. Vermehrung, 
 

2. Variation, und 
 

3. Selektion. 

Darwin entdeckte das Prinzip der natürlichen Auslese durch empirische 
Beobachtungen in der Natur. 

Darwin unternahm keinen Versuch, sein Prinzip mathematisch zu formulieren, 
obwohl alle Voraussetzungen dafür zu seiner Zeit gegeben waren. 



Darwins natürliche Selektion in einer Population mit 
konstanten Ressourcen  



Vor der Entwicklung der Molekularbiologie wurde Mutation 
als ein “Deus ex Machina” behandelt  



Vor der Entwicklung der Molekularbiologie wurde Mutation 
als ein “Deus ex Machina” behandelt  



Rekombination in Mendels Genetik 

Gregor Mendel 
1822 - 1884 



Mendels Genetik 
 

Die 3:1 Regel 



Die drei Begründer der Populationsgenetik 

Ronald Fisher (1890-1962) 

J. B. S. Haldane (1892-1964) 

Sewall Wright (1889-1988) 



Darwin 

Ronald Fishers Selektionsgleichung: The genetical theory of natural selection. 
Oxford, UK, Clarendon Press, 1930. 

Ronald Fisher (1890-1962) 
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Mendel 

Allele: A1, A2, ..... , An 
 
Häufigkeiten:   xi = [Ai] ;  Genotypen:  Ai·Aj  
 
Fitnesswerte:  aij = f (Ai·Aj), aij = aji 
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Drei notwendige Bedingungen für Darwinsche Evolution sind: 
 
 

1. Vermehrung (und Vererbung), 
 

2. Variation, und 
 

3. Selektion. 

Da im Sinne der Optimierung von Fitness durch die Darwinsche Evolution 
nur Nachkommen gezählt werden, ist sie fast universell gültig. 

Vermehrung führt zu exponentiellem Wachstum, das eine 
conditio sine qua non für Selektion darstellt.  

Variation ist ein Nebeneffekt des molekularen Mechanismus 
der Reproduktion.   

Selektion ist eine Konsequenz der endlichen Ressourcen. 
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James D. Watson, 1928 - , and Francis  Crick , 1916 -2004, 
Nobel  Preis  1962 

G ≡ C    und   A = T 

Die dreidimensionale Struktur eines 
kleinen Stückes der B-DNA 



Die B-Form der DNA-Doppelhelix 



Korrekte Replikation und Punktmutation 

Taq-Polymerase 



Taq-Polymerase 

Korrekte Replikation und Punktmutation 



Das zentrale „Dogma“ der Molekularbiologie 

Die codierte genetische Information 
in der Biologie fließt von  Nukleinsäure 
zu Nukleinsäure und von Nukleinsäure 

zu Protein. 

Replikation 

Transkription 

Translation 

Replikation 

Reverse Transkription 

Die ein Gen  ein Protein Hypothese 



Transkription und Translation 



Transkription und Translation 



Transkription und Translation 



Regulation der Genexpression 



Regulation der Genexpression 



Regulation der Genexpression 



Regulation der Genexpression 



Die Bakterienzelle als Beispiel für die 
einfachste Form autonomen Lebens 

Das Escherichia coli Genom: 
 
4 Millionen Nukleotide 
 

4460 Gene 

Die räumliche Struktur des Bakteriums Escherichia coli 
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     Die drei notwendigen Voraussetzungen für  
                  Darwinsche Evolution sind: 
 

1. Vermehrung, 
 

2. Variation, und 
 

3. Selektion. 

Alle drei Vorausetzungen werden nicht nur von zellulären Organismen erfüllt 
sondern auch von Nukleinsäuremolekülen – DNA oder RNA – in  geeigneten 

 zellfreien Experimentalanordnungen: 
 
 

Darwinsche Evolution im Reagenzglas 



Evolution im Reagenzglas: 

G.F. Joyce, Angew.Chem.Int.Ed. 
46 (2007), 6420-6436 

Sol Spiegelman, 
1914 - 1983 



Anwendung der Technik des seriellen Transfers zur Evolution von RNA im Reagenzglas 



Kinetik der RNA Replikation 
 

C.K. Biebricher, M. Eigen, W.C. Gardiner, Jr. 
Biochemistry 22:2544-2559, 1983 

Christof K. Biebricher,  
1941-2009 



Manfred Eigen 
1927 -  
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Mutation und (korrekte) Replikation  als parallele chemische Reaktionen 
 

M. Eigen. 1971. Naturwissenschaften 58:465,  
M. Eigen & P. Schuster.1977. Naturwissenschaften 64:541, 65:7 und 65:341 



Ergebnisse der Quasispezies-Theorie: 

1. Die Selektion führt zu uneinheitlichen Populationen, die aus einer 
Anzahl molekularer Varianten bestehen. 
 

2. Die stationäre Population bildet das genetische Reservoir einer 
sich asexuell vermehrenden Spezies und wird deshalb als 
Quasispezies bezeichnet.   
 

3. Eine Quasispezies enthält eine fitteste Variante, die sogenannte 
Mastersequenz und ihre nahe verwandten Mutanten. 
 

4. Jedem Replikationsmechanismus entspricht eine maximale 
Mutationsrate, die Fehlerschranke, welche nicht überschritten 
werden kann, ohne dass die Vererbung zusammenbricht. 



Anwendung der Quasispezies-Theorie im Kampf gegen Viren 

Esteban Domingo 
1943 - 



Molekulare Evolution der Viren 



Das Grundprinzip der molekularen 
Biotechnologie 



Selection by Exponential  
Enrichment 

Die SELEX-Methode in der 
Evolutionären Biotechnologie 



Die Struktur eines RNA –Aptameren, das Tobramyzin sehr fest bindet:   KD = 9 nM 

L. Jiang, A. K. Suri, R. Fiala, D. J. Patel, Saccharide-RNA recognition in an aminoglycoside antibiotic-
RNA aptamer complex.  Chemistry & Biology 4:35-50 (1997) 

Tobramyzin 

RNA aptamer 



Anwendung der molekularen  Evolution auf  Probleme der Biotechnologie 
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E. Yus, T. Maier, K. Michalodimitrakis, V. van Noort, T. Yamada, W.-H. Chen, J. A. Wodke, M. Güell, 
S. Martínez, R. Bourgeois, S. Kühner, E. Raineri, I. Letunic, O. V. Kalinina, M. Rode, R. Herrmann, 
R. Gutiérez-Gallego, R. B. Russell, A.-C. Gavin, P. Bork, and L. Serrano. 2009. 
Impact of genome reduction on bacterial metabolism and its regulation. Science 326:1263–1268. 

S. Kühner, V. van Noort, M. J. Betts, A. Leo-Macias, C. Batisse, M. Rode, T. Yamada, T. Maier, S. 
Bader, P. Beltran-Alvarez, D. Castaño-Diez, W.-H. Chen, D. Devos, M. Güell, T. Norambuena, I. 
Racke, V. Rybin, A. Schmidt, E. Yus, R. Aebersold, R. Herrmann, B. Böttcher, A. S. Frangakis, R. B. 
Russell, L. Serrano, P. Bork, and A.-C. Gavin. 2009. 
Proteome organization in a genome-reduced bacterium. Science 326:1235–1240. 

M. Güell, V. van Noort, E. Yus, W.-H. Chen, J. Leigh-Bell, K. Michalodimitrakis, T. Yamada, M. 
Arumugam, T. Doerks, S. Kühner, M. Rode, M. Suyama, S. Schmidt, A.-C. Gavin, P. Bork, and 
L. Serrano. 2009. 
Transcriptome complexity in a genome-reduced bacterium. Science 326:1268–1271. 

Mycoplasma pneumoniae:    Genomelänge    820 000 bp 
    # Gene:   733 
    # Proteine (ORF): 689 
    # tRNAs     37 
    # rRNAs       3 
    # andere RNAs      4 





ENCyclopedia Of DNA Elements 

2007 2012 



Evolution im Licht der gegenwärtigen Molekulargenetik 
 

1. Die Vorstellungen der konventionellen Genetik müssen hinsichtlich 
der Genregulation entscheidend erweitert werden. 
 

2. Ein Gen wird im Vielzellerorganismus gewebsspezifisch in mehrere 
verschiedene Proteine übersetzt. 
 

3. Umwelteinflüsse geben Anlass zu Veränderungen des Genoms, 
welche einige Generationen lang vererbbar sind. 
 

4. Komplexität, Robustheit und Plastizität der Organismen wird erst 
im Zusammenspiel von Genetik und Epigenetik verstehbar. 



Sydney Brenner, 1927 - 

What else is epigenetics than a 
funny form of enzymology ? 

 Each protein, after all, comes 
from some piece of DNA.  

Vorteile der molekularen Erforschung des Lebens 
 
1. Komplexe Reproduktionsmechanismen sind erklärbar. 

 
2. Generegulation – basierend auf DNA oder RNA – ist 

nichts anderes als chemische Kinetik! 
 

3. Epigenetik wird durch die gleichzeitige Betrachtung 
mehrerer Generationen einfach verstehbar. 
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Der Zitronensäurezyklus 





Das Reaktionsnetzwerk des zellulären Stoffwechsels nach Boehringer-Mannheim 



E. coli:  Genomlänge     4×106 Nukleotide 
 Zahl der Zelltypen     1 
 Zahl der Gene             4 460 

Man: Genomlänge      3×109 nucleotides 

  Zahl der Zelltypen                 200 

  Zahl der Gene              20 000 

Die Komplexität der Biologie 

Vier Bücher zu je 300 Seiten 

Eine Bibliothek mit 3000 
Bänden zu je 300 Seiten 



Max Planck, 1859 - 1947 

„Anwendung ohne Wissen ist gefährlich.“ 



Coworkers 

Peter Stadler, Bärbel M. Stadler, Universität Leipzig, GE 
 

Jord Nagel, Kees Pleij, Universiteit Leiden, NL 
 

Walter Fontana, Harvard Medical School, MA 
 

Martin Nowak, Harvard University, MA 
 

Christian Reidys, University of Southern Denmark, Odense, DK 
 

Christian Forst, University of Texas, Southwestern Medical Center, TX 
 

Ulrike Göbel, Walter Grüner, Stefan Kopp, Jaqueline Weber,  
Institut für Molekulare Biotechnologie, Jena, GE 

 
Ivo L.Hofacker, Christoph Flamm, Andreas Svrček-Seiler, Universität Wien, AT 

 
Kurt Grünberger, Michael Kospach , Andreas Wernitznig, Stefanie Widder, 

Stefan Wuchty, Jan Cupal, Stefan Bernhart, Ulrike Langhammer,  
Ulrike Mückstein, Universität Wien, AT 

Universität Wien 



Danke für die Aufmerksamkeit! 



Web-Page für weitere Informationen: 
 

http://www.tbi.univie.ac.at/~pks 
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