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. ... Evolution in the sense of common ancestry might be true, but
evolution in the Neo-Darwinian sense - an unguided, unplanned
process of random variation and natural selection - is not. Any
system of thought that denies or seeks to explain away the
overwhelming evidence for design in biology is ideology, not science.

... Scientific theories that try to explain away the appearance of
design as the result of ,chance and necessity' are not scientific at
all, but ... an abdication of human intelligence."
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Biomathematics, bioinformatics, ... , biophysics, biochemistry, ... , molecular genetics, ... , systems biology,
biomedicine, macroscopic biology, evolutionary biology, sociobiology, anthropology, ...
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Charles Darwin, The Origin of Species, 6th edition.

Everyman‘s Library, Vol.811, Dent London, pp.121-122.
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FT-A-G-GL-T-A-T-A-ALLC—-GLC~

A = Adenine G = Guanine

T = Thymine @ = Cytosine

Deoxyribonucleic acid - DNA
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Translation: RNA = Protein

Skizze des zelluldren Stoffwechsels
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FTAGTETATAACCCC> FraceCTATEACCCE>
ARG TEOTATAACCCE> FTAGTOTATAACTGE> FTAGGETATGACCGCG>
FAAGTECATAACCCC> FTAGTCTAAAALCTEC FTAGBETATGEACCEE> FTACGCTATEACCGG>
FAAGTECATAACCEE> FTAGTETAAAACTESG> HCAGTETAAAACTEE> FTIAGEE T AT GATIEGEY / \
FARET@CRATATEE6EC> FTAGTEITAGCARETEGEY HEAGTETAARAGTEE> FeACGECTATEACCAG FTACCECTATAACCEG>

N\

FAAGTEEATTTEGEE> MHEAGGCGECTAAAAGTEE> TCAGTETAAARGTGEE> GACGCGETATEACE TC> FGATGETATOBACCAG> FTACBGETATAACTEE>

Reconstruction of phylogenies through comparison of molecular sequence data



Molekulare Evolutionsforschung durch DNA-Sequenzierung

Aus dem Vergleich der heutigen DNA-Sequenzen kann die
geschichtliche Abfolge der Mutationen rekonstruiert werden
und diese ergibt phylogenetische Bdaume, die jenen aus der
vergleichenden Morphologie, welche durch Betrachtung von
Formen und Gestalten der Organismen gewonnen wurden,
weitest gehend entsprechen.

Eine in der Vergangenheit postulierte molekulare Uhr der
Evolution verlangt, dass die Mutationshdufigkeiten auf den
verschiedenen Asten der phylogenetischen Bdaume gleich grof
sind. Die molekulare Uhr ist bei Wirbeltieren recht gut erfiillt,
trifft aber fiir die wirbellosen Tiere nicht zu.



2. Wahrscheinlichkeit und Zufall in der Biologie



Eugene Wigner’s or Fred Hoyle’s argument applied to a bacterium:

All genomes have equal probability and all except one have
no survival value or are lethal

5-end GCGGATTTAGCTCAGTTGGGAGAGCGCCAGACTGAAGATCTGGAGGTCCTGTGTTCGAUCCACAGAATTC......GCACCA 3-end

Alphabet size: 4

Chain length: =1 000 000 nucleotides

Number of possible genomes: 4 1000000

Probability to find a given bacterial genome:
4-1 000 000 10 600 000 — 0.000...... 001

+—>
600000



Eugene Wigner’s and Fred Hoyle’s arguments revisited:
Every single point mutation leads to an

improvement and is therefore selected

5'-end GCGGATTTAGCTCAGTTGGGAGAGCGCCAGACTGAAGATCTGGAGGTCCTGTGTTCGAUCCACAGAATTC......GCACCA 3-end

Alphabet size: 4

AcesU=G=A _ :
U | Chain length: =1 000 000 nucleotides
C C=A :
U U Length of longest path to the optimum: 3 x 1000000
A U=A

Probability to find the optimal bacterial genome:

0.333.. x 10° = 0.000000333..



Die Golfplatzlandschaft

Hoyles Par'adoxon Picture: K.A. Dill, H.S. Chan, Nature Struct. Biol. 4:10-19
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Die Trichterlandschaft

Die Lc’jsung von Hoy|es Paradoxon Picture: K.A. Dill, H.S. Chan, Nature Struct. Biol. 4:10-19



Die strukturierte Trichterlandschaft

Die Losung von Hoyles Paradoxon  Picture: K.A. Dill, H.S. Chan, Nature Struct. Biol. 4:10-19



Aber die Landschaften, auf denen die
Evolution in der Natur oder im
Laborexperiment stattfindet, sind viel
komplizierter als die drei hier

gezeigten einfachen Beispiele |



Das Brettspiel .Mensch drgere dich
nicht" als ein Beispiel fiir das
Zusammenwirken einer deterministischen
(Regeln) und einer zufdlligen (Wiirfel)
Komponente:

Sicher ist, dass einer der vier Spieler
dadurch gewinnen wird, dass er seine vier
Figuren auf die vier vorgesehenen Platze
bringt.

Zufdllig ist, welcher der vier Spieler das
sein wird.

Die Dauer des Spieles zeigt eine fiir
stochastische Prozesse typische
Wahrscheinlichkeitsverteilung.




3. Komplexes Verhalten aus einfachen Regeln



John Horton Conway's Game-of-Life

Cell and neigborhood

Game of Life.Ink



Cell and neigborhood

John Horton Conway's Game-of-Life

-

m

Populated cell: (1) each cell with one or no neighbors dies
(2) each cell with two or three neighbors suvives
(3) each cell with four or more neighbors dies

Empty cell: (4) each empty cell with three neighbors
becomes populated.

Game of Life.Ink

-
| g
-]
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RNA sample

My A
S A S S S S S g
et B e B i e B e B e B e K q1 K
7UUUUUUU S U
L I e B e el ———+—> Time
o 1 2 3 4 5 6 69 70

Stock solution: QB RNA-replicase, ATP, CTP, GTP and UTP, buffer

Anwendung der seriellen Uberimpfungstechnik auf RNA-Evolution in Reagenzglas
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Amplification
Diversification

Selection cycle

Selection —

\\— Desired Propeties

2R

No

Ein Beispiel fiir Selektion von
Molekiilen mit vorbestimmbaren
Eigenschaften im Laborexpriment




chromatographic
column

Die SELEX-Technik zur evolutiondren Erzeugung von stark bindenden Molekiilen
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Formation of secondary structure of the tobramycin binding RNA aptamer with K, =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)



The three-dimensional structure of the
tobramycin aptamer complex

L. Jiang, A. K. Suri, R. Fiala, D. J. Patel,
Chemistry & Biology 4:35-50 (1997)
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Directed Molecular
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Edited by
Susanne Brakmann and Kai Johnsson

Edited b)’ #WILEY-VCH
Sven Klussmann

The Aptamer
Handbook

Functional Oligonucleotides and Their Applications

selection

oligonucleotide

Application of molecular evolution to problems in biotechnology



5. Evolutiondres "Basteln” und Komplexitat



Walter Gehring, Biozentrum, Universitat Basel

Die Molekulargenetik zeigt, dass die Entwicklung aller
verschieden geformten Augen denselben evolutiondren
Ursprung hat, welcher bis zu einer einfachen
lichtempfindlichen Vorstufe eines Organs
zuriickverfolgt werden kann, das bereits in primitiven
Bakterienstdmmen gefunden wird.

W. J. Gehring. The genetic control of eye development
and its implications for the evolution of the various eye-
types. Zoology 104:171-183, 2001




Fig. 1. Different types of eyes. (A) Camera-type eye from the Lemur Propithecus verrauxi. (B) Compound eye of the praying Mantis.
(C) Camera-type eye from the Cephalopod Sepia erostrata. (D) Mirror eye from the clam Chlamys nobilis. (Courtesy of Dr. Kazuto
Kato; photographs kindly provided by Masahiro lijima, Susumu Yamaguchi and Isamu Soyama).

Walter J. Gehring, The genetic control of eye development and its implications for the evolution of
the various eye-types. Zoology 104 (2001), 171-183



William A. Harris,
Proc.Natl.Acad.Sci.USA
94:2098-2100, 1997

Eye Formation in
Cephalopods Vertebrates

2

eye placode

cormea epithelium

retina

photoreceptors

optic nerve

F1G. 1. Schematic diagram of cephalopod eye development (Left) and vertebrate eye development (Right) as explained in more detail in refs.
7 and 8. Development proceeds from top to bottom. Even though the adult structures are fairly similar, excepting certain obvious features such
as the placement of the photoreceptors and lentigenic cells, the development is very different. The cephalopod eye forms from an epidermal placode
through a series of successive infoldings, while the vertebrate eye emerges from the neural plate and induces the overlying epidermis to form the
lens.



Ein Modell fiir die

Genverdopplung in Hefe

vor = 1x108 Jahren

Comman ancestor

(123456?

B 2 10 N 1213141516)

Saccharomyces lineage

(123456?
}

al 1 2 34 56 7

B 9 10 11 12 13 14 15 16

)

B 9 10 11 12 13 14 15 16 \

\123456?8910111213141516/

bf 1 2 34 56 7 B8 9 10 1 12 13 14 15 16

—MMM—W—
\123456? 891:}1111311516}:

\ Kiuyveromyces lineage
1 2 34 56 7 8 9 10 11 1213141515)

ef 34 6 3 10 12 13 14 16 )
——ah B M B EEE -
—@-4—d—aE-am <5 Lo T
K 23 °§ AR 1 13 5 )
d 1 34 69 10 12 13 14 16
' (123456? 8910111213141516)
2 35 7 & 111315
e 1 34 6 9 12 13 14 16
b m 5. cerevisiae copyl
I I I K. walti
l I - - I <=l = 5. cerevisiae copy2
2 3 5 7 B 13 1

Manolis Kellis, Bruce W. Birren, and Eric S. Lander. Proof and evolutionary analysis of ancient genome
duplication in the yeast Saccharomyces cerevisiae. Nature 428: 617-624, 2004
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Die groBlen Evolutionsiibergdnge (nach John Maynard Smith und Eérs Szathmary)

Membranen, organisierte Teilung
Replizierende Molekiile = Molekiile in Kompartments

Molekiilverkettung, gemeinsame Replikation
Unabhdngige Replikatoren = Chromosomen

genetischer Code, Ribosom

RNA als Gen und Enzyme = DNA und Protein

ZusammenschluB durch Endosymbiose
Prokaryoten = Eukaryoten

Ursprung der sexuellen Vermehrung
Asexuell vermehrende Klone = Sexuell vermehrende Populationen

Zelldifferenzierung und Entwicklung
Protisten = Pflanzen, Pilze und Tiere

Entstehung nicht-reproduktiver Kasten
Einzeln lebende Individuen = Tierkolonien

Sprache, Schrift, Kultur, ..
Primatengesellschaften = menschliche Gesellschaften



Ein Modell fiir die Integration
von Konkurrenten in einer
hoheren hierarchischen Einheit

Stufe I:
Unabhangige Replikatoren
in Konkurrenz

Stufe II:
Katalyse und Konkurrenz
bei der Replikation

Stufe [II:
Funktionell verkniipfte
Replikatoren

Stufe IV:
Neue Einheit der
Selektion

Stufe V:
Unabhéangige Einheiten
in Konkurrenz

0000
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Darwin hatte in folgenden Punkten nicht recht:

- Der Darwinsche Vererbungsmechanismus war falsch. Mendel hatte die korrekte
Losung.

* Mutation und Rekombination konnen keine, kleine und groBe Auswirkungen haben
und es besteht kein Grund, dass die biologische Evolution quasikontinuierlich oder
anders ausgedriickt nur in verschwindend kleinen Schritten erfolgt.

* Im Verlaufe der biologischen Evolution gab es auch katastrophenartige
Ereignisse terrestrischen und extraterrestrischen Ursprungs.

- Die Komplexitdt der hoheren Lebewesen ist so grof, dass ihre Eigenschaften
nicht voll optimiert sein konnen.



Darwins Theorie wurde in folgenden Punkten voll bestatigt:

‘Das Auftreten von Varianten bei der Reproduktion wurde durch die Aufkldrung
der molekularen Mechanismen von Rekombination und Mutation auf eine solide
wissenschaftliche Basis gestellt.

* Das Darwinsche Prinzip der Optimierung durch Variation und Selektion in
endlichen Populationen gilt nicht nur in der Biologie sondern auch in der
unbelebten Welt,

- Die natiirliche Entstehung der Arten und die daraus resultierenden
phylogenetischen Stammbdume wurde durch die Vergleiche der genetischen
Informationstrager heute lebender Organismen voll bestdtigt.



- Das Referat beschrankte sich auf die heutigen naturwissenschaftlichen Ergebnisse.

- Die Vorstellung der biologischen Evolution ist eine empirisch begriindete,
haturwissenschaftliche Theorie.

- Die Evolutionstheorie ist in einigen wesentlichen Aussagen experimentell prifbar und
iberprift und baut auf Tatsachen aus mehreren Teildisziplinen auf.

- Die Evolutionstheorie ist daher vom selben Rang wie physikalische Theorien, etwa die
Newtonsche Mechanik, die Relativitdtstheorie oder die Quantentheorie.

* Wie die meisten naturwissenschaftlichen Theorien kann die biologische
Evolutionstheorie nicht alle beobachteten Einzelheiten erkldren insbesondere, da die
Biologie zur Zeit in einer faszinierenden und raschen Entwicklung steht.

- Die Molekularbiologie fiihrt die biologischen Befunde auf GesetzmdBigkeiten aus
Physik und Chemie zuriick, ohne dadurch die Eigenstdndigkeit der Biologie in Frage zu
stellen.



Weitere Informationen auf der Web-Page

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

und in den Manuskripten

Complexity 11(1):12-15 und Castelgandolfo Lecture
unter den Preprints sowie
Evolution und Design.
Versuch einer Bestandsaufnahme der Evolutionstheorie.
In: Stephan Otto Horn und Siegfried Wiedenhofer, Eds.

Schopfung und Evolution. Eine Tagung mit Papst Benedikt XVI
in Castel Gandolfo. Sankt Ulrich Verlag, Augsburg 2007, pp. 25-56.
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