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Darwins Jahrhundertidee, das Selektionsprinzip, ist im Zeitalter der Molekularbiologie noch so
aktuell wie vor hundert Jahren. Als ein Naturgesetz 14t es sich bei Erfilllung bestimmter Vor-
aussetzungen physikalisch streng begriinden und kann unter definierten Randbedingungen
quantitativ im Laboratorium - in vitro und in vivo - iiberpriift werden.

Wenn wir uns heute, in der zweiten Hilfte des zwanzigsten
Jahrhunderts, die Frage vorlegen, welche Idee fiir ein
Verstindnis des Phiinomens ,,Leben* wohl am fruchtbarsten
gewesen ist, so steht der Name Darwin vor uns.

,»Wenn Sie nach meiner innersten Uberzeugung fragen, ob
man es einmal das eiserne Jahrhundert oder das Jahrhundert
des Dampfes oder der Elektrizitit nennen wird, so antworte
ich ohne Bedenken, das Jahrhundert der mechanischen Na-
turauffassung, das Jahrhundert Darwins wird es heilen*, so
schrieb im Jahre 1886 Darwins Zeitgenosse Ludwig Boltz-
mann''),

Es ist kaum anzunehmen, daf3 der Begriinder der statisti-
schen Physik mit diesen Worten den Empiriker, den Botani-
ker und Zoologen Darwin gemeint hat. Es war die Erkennt-
nisleistung, vor der er sich in Selbstbescheidung verneigte.
Das groBartige empirische Lebenswerk Darwins wiire ange-
sichts der verfeinerten Methodik und der tiefen Einblicke in
die molekularen Mechanismen der Lebensvorginge, wie sie
uns heute von der Biologie vermittelt werden, lediglich von

[*] Prof. Dr. M. Eigen
Max-Planck-Institut fir Biophysikalische Chemie,
Abt. Biochemische Kinetik
Am Fafiberg, D-3400 Gottingen

[**] Eine Kurzfassung dieses Artikels findet sich unter dem Titel ,,Charles Dar-
win und die moderne Biologie* in Meyers GroBem Universallexikon, Bi-
bliographisches Institut AG, Mannheim 1981.

Angew. Chem. 93, 221-229 (1981)

© Verlag Chemie, GmbH, D-6940 Weinheim, (981

historischem Interesse, eben als eine hervorragende Leistung
des vergangenen Jahrhunderts — nicht iiberholt, doch aufge-
sogen von modernem Wissen. Was Darwin uns iiberliefert
hat, ist eine Erkenntnis, die fiir das zwanzigste Jahrhundert
so aktuell ist wie fiir das neunzehnte, auch wenn die Akzente
heute etwas anders gesetzt werden miissen.

Die Geschichte dieser Jahrhundertidee beginnt im Jahre
1831, als der zweiundzwanzigjihrige Charles Robert Darwin
das Vermessungsschiff der britischen Admiralitit ,,H. M. S.
Beagle“ betritt. Er ist graduierter Theologe und zutiefst von
der Richtigkeit der Schopfungslehre iiberzeugt. Aber er ist
auch von dem unbindigen Drang besessen, die Natur zu er-
forschen. Sein Geist ist aufgeschlossen, und er ist bereit, aus
seinen Beobachtungen Konsequenzen zu ziehen. Als er nach
funf Jahren von seiner Weltreise heimkehrt, zgert er noch,
das Fazit aus der Fiille von Beobachtungen und Erfahrun-
gen der Offentlichkeit mitzuteilen. Aus Tagebucheintragun-
gen geht hervor, daBB Darwin 1838, als ihm das schon 1798 er-
schienene und seither vieldiskutierte Buch von Thomas Ro-
bert Malthus ,,Essay on the Principle of Population“® in die
Hinde fiel, das Grundkonzept seines Selektionsprinzips be-
reits gefunden hatte. Wann immer dieses Konzept fiir Dar-
win endgiiltige Konturen annahm, sei dahingestellt. Weitere
zwanzig Jahre arbeitet er an der Verbreiterung der empiri-
schen Basis. Erst die Nachricht, daB sein Landsmann Alfred
Russel Wallace unabhingig von ihm zu dhnlichen Schliissen
gekommen war, und die Ubersendung eines Aufsatzes®™ von
Wallace an Darwin kénnen ihn zur Niederschrift — einer zu-
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nichst auf mehrere Binde konzipierten Fassung - seiner
Theorie bewegen. Der Offentlichkeit mitgeteilt wurden die
Uberlegungen beider Forscher auf jener denkwiirdigen Sit-
zung der Linnean Society of London vom 1. Juli des Jahres
1858. Am 24. November 1859 endlich erscheint Darwins
grundlegendes Werk ,,The Origin of Species“ (,,Der Ur-
sprung der Arten*)"* bei dem renommierten Londoner Ver-
leger John Murray. Das Selektionsprinzip als Grundlage fiir
ein Verstindnis der Evolution wird hier klar entwickelt und
mit einer Fiillle von Beobachtungsmaterial belegt.

In jiingster Zeit bat Brackman' die These vorgebracht,
Darwin sei tiberhaupt erst durch das ihm von Wallace iiber-
sandte Manuskript in die Lage versetzt worden, sein Selek-
tions- und Evolutionskonzept zu formulieren. Nicht nur
Darwins Tagebucheintragungen, auch ein aus den Jahren
1842 und 1844 stammender Entwurf, heute bekannt unter
dem Titel ,,Essay zur Entstehung der Arten*®, widerlegen
diese Behauptung. Wallace hatte sich an Darwin gewandt,
weil er dessen Kompetenz anerkannte. Darwins Prioritit ist
von Wallace nie angezweifelt worden — so wie Darwin die
Unabhingigkeit von Wallace’ Ideen niemals in Frage gestellt
hat.

Die Darstellung ist bei Wallace einfacher und klarer -
Darwins Texte lesen sich dagegen schwerer. Sind beide auch
in ihren Schlufifolgerungen weitgehend kongruent, so ist
doch Darwins Begriindung iiberzeugender. Fir Wallace
spielt die Form des Wachstumsgesetzes einer Population nur
eine untergeordnete Rolle, eben weil sich diese ohnehin
durchweg im stationiren Zustand befinde und weil dann
schon geringfiigige Unterschiede in kontinuierlicher Genera-
tionsfolge dafiir sorgen miiten, daf die schwicheren und
weniger organisierten Formen allmidhlich aussterben.

Das ist richtig beobachtet, aber noch nicht erklirt. Fiir
Darwin resultiert Selektion erst aus der ,,enormen geometri-
schen Vermehrungskraft* der Organismen. Das schreibt er
bereits im Jahre 1842 und verweist dabei auf Malthus.

Wachstum allein ist in der Tat nicht hinreichend, Selek-
tion zu erkliren!”.

In Abbildung ta sind drei wachsende Populationen darge-
stellt. Ihre Zunahme mit der Zeit ist als linear angenommen,
d. h. die Erzeugungs- oder Bildungsrate ist als konstant ange-
setzt. Erzwingt man in einem solchen System Konkurrenz
durch Begrenzung der Gesamtzahl der Individuen - das ge-
lingt durch eine den Populationszahlen proportionale ,,Ab-
schopfung® -, so stellt sich eine stabile Koexistenz alfer drei
Arten ein, in der Vorteil sich nur noch in hoheren Popula-
tionszahlen der besser angepafiten Arten ausdriickt (siehe
Abb. 1b). Dabei ist es gleichgiiltig, ob dieser Vorteil in einer
héheren Erzeugungsrate oder in einer niedrigeren Sterberate
oder aber in beidem begriindet ist.

Erst bei exponentiellem Wachstum, wie es bei dem in Ab-
bildung 2a simulierten Modell vorausgesetzt wird, kommt es
zur echten Selektion. Wird die Begrenzung wieder durch
eine der jeweiligen Individuenzahl proportionale ,,Abschop-
fung® der UberschuBerzeugung erzwungen, so iiberlebt nur
die Spezies mit optimaler Erzeugungs- und Sterberate. Allein
die spezifischen Eigenschaften, nicht aber Mengenwirkung -
der Chemiker bevorzugt das Wort ,,Massenwirkung“ - be-
stimmen das Geschehen. Das Beispiel der spiter auftreten-
den, vorteilhaften Mutante in Abbildung 2a zeigt, daB diese
allein aufgrund ihres Vorteils hochwichst, obwohl sie zu-
nichst mengenmifig im Hintertreffen ist (siche Abb. 2b).
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Abb. 1. a) Ein System mit konstanter Bildungsrate zeigt lineares Wachstum. - b)
Wachstumsbegrenzung durch ¢inen Abb 8 t. Ordnung bewirkt Koexi-
stenz der konkurrierenden Spezies. Die Zeitke fur die Ei g cines
stationdren Zustandes hidngt von der Zahl der Individuen ab. Der hier und in
den Abbildungen 2b und 3b jeweils dargestellte Kurvenverlauf wurde fiir einc
G hI N=10 b h

»vorteil“ bedeutet hier wieder: hdhere Geschwindigkeitspa-
rameter fir den Aufbau (Reproduktion) oder niedrigere Ge-
schwindigkeitsparameter fur den Abbau oder beides. Da-
durch, daB auch die Abschopfung proportional zur Individu-
enzah! ist, kompensiert sich die ,,Massenwirkung*.
»Massenwirkung* in der Selektion tritt auf, wenn das
Wachstum stirker als exponentiell voranschreitet. Die Bei-
spiele in Abbildung 3, denen hyperbolische Wachstumsge-
setze zugrundeliegen (quadratischer Ansatz fiir die Repro-
duktionsgeschwindigkeit, proportionale Abschopfung des
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Abb. 2. a) Ein System mit linear autokatalytischer Bildungsrate zelgl exponen-

tielles Wachstum. - b) Begrenzung auf k¢ G pop

fithrt zur Selektion der (effektiv) schneller wachsenden Spezies. Spﬁter auftreten-

de Mutanten wachsen hoch, wenn sie durch einen selektiven Vorteil ausgezeich-

net sind.

Uberschusses), zeigen zwar eindeutige und sehr scharfe Se-
lektion als Folge der Konkurrenz; Selektion bedeutet aber in
diesem Falle eine ,,Ein-fiir-allemal“-Entscheidung. Das mag
zunichst iiberraschen, 148t sich doch die Wachstumshyper-
bel in dem fiir die Selektion kritischen Bereich (unterhalb
der Singularitit) durch eine Exponentialform ohne weiteres
annihern. Die Exponentialform wiirde jedoch von der in
diesem Bereich giiltigen Populationszahl abhéngig sein (e¥'
anstelle von ¢*'). Es geniigt daher nicht, eine Mutante mit ei-
nem hoheren Geschwindigkeitsparameter k&’ zu erzeugen.
Die zunichst als Einzelkopie aufiretende Mutante wire noch
um den Faktor N - das ist die Zahl der Individuen der eta-
blierten Verteilung ~ im Nachteil. Ein solcher Faktor ist fiir
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Abb. 3. a) Autokatalytische Systeme hoherer Ordnung zeigen hyperbolisches
Wach - b) Beg g bei hyperbolischem Wachstum fihrt zur Selektion
mit Massenwirkung, die im Sinne einer ,,Ein-fir-allemal*“-Entscheidung wirkt.
Die im zeitlichen Verlauf zum Ausdruck kommende ,Schirfe"* der Selektion
hangt hier sehr stark von der Individuenzahl N ab.

eine reale Verteilung nur schwerlich durch giinstigere kineti-
sche Eigenschaften auszugleichen.

Alle drei genannten Wachstumsgesetze — das lineare, das
exponentielle und das hyperbolische - spielen in der Biologie
eine Rolle. Versorgen sich zum Beispiel zwei Arten aus von-
einander unabhingigen Nahrungsquellen mit begrenztem
Angebot, so kommt es zu konstanten Vermehrungsraten, das
heiBt zu linearem Wachstum. Koexistenz beider Arten ist die
Folge. Die Biologen sprechen hier von einer ,,Nischenbil-
dung”. Selektion wirkt dann nur noch innerhalb beider Mu-
tantenverteilungen. Nischenbildung hat fiir die Koexistenz
einer Vielfalt von Arten gesorgt. Entstanden sind diese aber
erst durch Selektion aufgrund exponentieller Wachstumsge-
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setze. Hyperbolisches Wachstum kann eine Abgrenzung der
Arten im Sinne einer ,,Alles-oder-Nichts“-Entscheidung be-
wirken. Auch die molekulare Selbstorganisation des Lebens
~ wie im folgenden noch gezeigt wird — durchlief eine Phase
kooperativen Wachstums, in der durch ,,Ein-fiir-allemal*-
Entscheidungen die molekulare Maschinerie und ein univer-
seller Code fur alle Nachkommen verbindlich festgelegt wur-
den.

Es ist miiig zu fragen, ob Darwin dies alles bereits gese-
hen hat, sein immer wiederkehrender Hinweis auf Malthus
macht aber deutlich, daB er sich iiber die Bedeutung der
Form des Wachstumsgesetzes sehr wohl im klaren war.

Darwin hat auch spiter seine Ideen stidndig verfeinert und
manches Detail wieder in Frage gestellt. Der Urfassung!¥
aus dem Jahre 1859 folgen zu Lebzeiten Darwins noch finf
weitere Auflagen im Wechsel mit neuen Arbeiten, so iiber
die Verinderung von Tieren und Pflanzen bei der Domesti-
kation, iiber die Abstammung des Menschen, iiber den Aus-
druck von Emotionen, iiber Geologie und vor allem iiber die
Botanik.

Was ist nun die Essenz des Selektionsprinzips?

Darwin wie auch Wallace machen das Phinomen Leben
zum Gegenstand naturwissenschaftlicher Forschung, indem
sie fiir die Entstehung und die Evolution des Lebens natiirli-
che Ursachen annehmen, indem sie Hypothesen aufstellen,
die sich objektiv testen lassen, und indem - besonders von
Darwin — an vielen Beispielen vorgefiihrt wird, wie ein sol-
cher Test durch sorgféltige Beobachtungen in der Tat mog-
lich ist. Der Paliontologe George Gaylord Simpson™® sieht al-
lein darin schon den umwilzenden Charakter von Darwins
Werk - selbst dann noch, wenn die SchluBfolgerungen im
einzelnen falsch gewesen wiren.

Grofle Miihe verwendet Darwin auf eine sorgfiltige Ana-
lyse aller Fakten, die entweder fir oder gegen die Annahme
einer evolutiven Entwicklung des Lebens sprechen. Dabei
war die Annahme als solche keineswegs neu, sondern gehor-
te durchaus zum Gedankengut der Naturforscher jener Zeit.
Darwin iibernahm diese Hypothese von Jean Baptiste de La-
marck®®, der sie schon zu Beginn des neunzehnten Jahrhun-
derts vertreten hatte. Es scheint, als habe er aber Lamarck
diese Idee mifgénnt. Darwin bezeichnet ihn zwar als ,,einen
mit Recht gefeierten Naturforscher, kann sich aber nicht
enthalten, darauf hinzuweisen'®, daB bereits sein Grofvater,
Dr. Erasmus Darwin, in seiner 1794 veroffentlichten ,,Zoono-
mia* die Ansichten Lamarcks ,,und ihre irrige Begriindung*
vorweggenommen habe und dafl auch Etienne Geoffroy
Saint-Hilaire in Frankreich und Johann Wolfgang v. Goethe
in Deutschland schon dhnliche Ansichten vertreten hitten.
Goethes Schriften zur Morphologie sind tatsiachlich ein be-
merkenswerter Beitrag zur Evolutionslehre, wenngleich es
hier allein um den Nachweis des Phinomens, nicht aber um
dessen Begriindung geht.

Abweichend von Lamarck postulierte Darwin die Abstam-
mung aller Lebewesen von einem gemeinsamen Vorfahren,
durchaus in Ubereinstimmung mit Goethe und Geoffroy
Saint-Hilaire, der vermutete, ,,daf3 das, was wir Arten nen-
nen, nur die entarteten Nachkommen ein und desselben Ty-
pus seien*. Allein Darwin begniigte sich nicht mit Vermutun-
gen, sondern trug Beweisstick um Beweisstiick zusammen.
Daf schlieflich - als die Beweislast erdriickend wurde -
auch der Mensch nicht ausgeklammert werden konnte, hat
man Darwin ~ in manchen Kreisen bis auf den heutigen Tag

224

— libelgenommen. An sich liefen bereits frithere Untersu-
chungen - so auch Goethes Entdeckung des Zwischenkiefer-
knochens beim Menschen - auf den gleichen Schluf3 hinaus,
fiir den Darwin nur noch die Erkldrung zu geben hatte. Die
moderne Molekularbiologie hat durch vergleichende Analy-
se der Erbinformation der Lebewesen diese Frage lingst
quantitativ im Sinne Darwins entschieden. Auch wenn man
heute noch lesen kann: “The theory of man’s descent by nat-
ural selection from closely allied, preexisting species has nev-
er been proven, and probably never will”"®! - phylogeneti-
sche Stammbiume, die aus Sequenzhomologien einzelner
Nucleinsdure- und Proteinmolekiile resultieren (Beispiele in
Abb. 4 und 5 sowie Tabelle 1), lassen sich fiir den mit makro-
molekularer Komplexitit vertrauten Chemiker jedenfalls
kaum anders als durch eine solche “theory of man’s descent”
erkliren.

Allein die Jahrhundertidee Darwins dokumentiert sich
nicht in dem, was jeder durch vergleichende Betrachtung sel-
ber sehen kann und was sich schon zu Lebzeiten Darwins zur
GewiBheit verdichtete. Die Jahrhundertidee besteht in der
Zuriickfiihrung des Evolutionsprozesses auf seine natiirliche
Ursache. Komplex ist die Realitit, doch einfach sind ihre
Prinzipien. Darwin hatte eine einfache Wahrheit gefunden.

In der sechsten, von ihm selbst noch redigierten Auflage
von ,,The Origin of Species®, die er als die endgiiltige, der
Nachwelt zu iiberlassende Fassung ansah, schreibt Darwin
iiber dieses Prinzip: ,,Diese Erhaltung der vorteilhaften indi-
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Abb. 4. Phylogenetischer Stammbaum aus Sequenzvergleich am Cytochrom ¢
[10]. Diec Abstdnde sind so, daB die Entwicklung der Eukaryonten besonders gut
widergespiegelt wird. Feinheiten in der Aufficherung der Primaten sind besser
an Himoglobin-Sequenzen (vgl. Tabelle 1) zu studieren.
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Drosophila und Mensch: ein Basenpaar).

Tabelle 1. Prc le Seq unterschiede in der Hamoglobin-B-Kette von
Primaten. Die Daten wurden dem ,,Atlas of Protein Sequence and Structure"
entnommen [10].
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viduellen Unterschiede und die Verinderungen sowie den
Abbau derjenigen, die nachteilig sind, habe ich natiirliche
Auslese (natural selection) oder Uberleben des Bestangepaf3-
ten (survival of the fittest) genannt“. In der englischen Fas-
sung finden sich Redewendungen, die Darwin von Herbert
Spencer iibernommen hatte. In meiner Ubersetzung vermei-
de ich die im deutschen Sprachgebrauch iiblich gewordenen
und an Spencers Philosophie orientierten Formulierungen
wie ,,Vernichtung® fiir ,,destruction*, ,,Zuchtwahl fiir ,,se-
lection” und ,,Uberleben des Tiichtigsten* fiir ,,survival of
the fittest“. Auch die Ubersetzung ,,Kampf ums Dasein* fiir
,struggle for existence® sehe ich eher als irrefithrend an. Sie
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Neurospora Crassa

bringt das in der Natur in vielen Fillen passive Verhalten
der Konkurrenten nicht zum Ausdruck, das aber Darwin
durchaus mit eingeschlossen wissen wollte. Formulierungen
der genannten Art entsprechen denn auch keineswegs Dar-
wins Intentionen. Das geht klar aus seiner Absage an Karl
Marx hervor, der sich in seiner Terminologie auf Darwin be-
rufen wollte.

Was Darwin meinte, war etwa folgendes: Die Gesamtzahl
der Individuen in einer Population verindert sich nur lang-
sam im Vergleich zur Erzeugung von Nachkommen. Das be-
deutet, da8 im Mittel die Zahl der Geburten der Zahl der
Sterbefille nahezu entspricht. Aufgrund einer groen erbli-
chen Variabilitidt (die Darwin eher noch unterschitzte) wer-
den die an die jeweilige Umwelt besser angepaBten Individu-
en mit groBerer Wahrscheinlichkeit iiberleben und Nach-
kommen mit vorteilhaftem Erbgut produzieren als die weni-
ger gut angepaBten. Wie der Vorteil - sofern er nur genetisch
bedingt ist - im einzelnen beschaffen ist, ob er sich aktiv auf
die Konkurrenten auswirkt ~ wie es etwa der ,,Kampf ums
Dasein* suggeriert — oder ob er aufgrund von Unterschieden
in der Fertilitit und Lebensdauer sich nur in einem passiven
»Ausdiinnen der weniger Angepaf3ten auswirkt, bleibt weit-
gehend unberithrt. Darwin lieB auch die Frage offen, ob Evo-
lution ausschlieflich durch natiirliche Auslese bedingt sei,
und er tat gut daran. Nicht daB hierdurch doch noch eine
Hintertiir fiir eine durch den Zweck gesteuerte genetische
Anpassung im Sinne Lamarcks offengeblieben wire. Darwin
hat gespiirt, daB ein Prinzip immer nur einen Aspekt der
Realitit ausdriicken kann, nicht aber die Realitit selbst.

Erst die Populationsgenetik dieses Jahrhunderts, fir die
die Namen John B. S. Haldane""?, Ronald A. Fisher'", Se-
wall Wright!'¥ reprisentativ sind, hat Darwins Thesen quan-
titativ begriinden kénnen. So wurde gezeigt:

1. daB natiirliche Auslese aus den Eigenschaften von Po-
pulationen lebender Individuen mathematisch streng ab-
leitbar ist;

2. daB verschiedene reale Situationen durch alternative
Modelle beschreibbar sind, die zwar dem Selektionsprin-
zip nicht widersprechen, wohl aber zusitzliche Faktoren
beriicksichtigen miissen;

3. daB die von Gregor Mendel gefundenen GesetzmiBig-
keiten der geschlechtlichen Fortpflanzung in die Theorie
integriert werden kdnnen, dadurch aber das Bild - vor al-
lem in bezug auf die genetische Variabilitit — entschei-
dend beeinflussen.

Da8 es in der Natur auch zu scheinbaren Abweichungen
von ,,Darwinschem‘ Verhalten kommen kann, liegt auf der
Hand. Ein Beispiel hierfiir sind die sogenannten neutralen
Mutationen; das sind Verinderungen im Erbgut, die sich we-
der vorteilhaft noch nachteilig auf die betreffenden Nach-
kommen auswirken, eben selektiv ,,neutral” sind. Der japa-
nische Genetiker Motoo Kimura!'®! stellte eine Fluktuations-
theorie auf, aus der hervorgeht, daB solche neutralen Muta-
tionen sich ausbreiten kénnen und dadurch eine evolutive
Driftbewegung in Gang setzen, die nicht durch einen Anpas-
sungsvorteil ausgezeichnet ist. Ja er kam zu dem Ergebnis,
daB bei der Komplexitit des Erbmaterials héherer Lebewe-
sen der iiberwiegende Anteil der Verinderungen einer sol-
chen genetischen Driftbewegung zuzuordnen ist. Kontrover-
sen entstanden um das quantitative Ausmag dieses Effekts -
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eine Frage, die sich experimentell kliren 1iBt. Die moderne
Genetik hat hierfiir durchaus die Mittel parat. Man hat ein
solches Selektionsverhalten, das nicht vom Vorteil gesteuert
wird, auch als ,,Non-Darwinian* bezeichnet!'?. Das konnte
den Eindruck erwecken, als ob Darwin sein Prinzip dogma-
tisch interpretiert wissen wollte. Lesen wir, was er selbst dazu
sagt: ,,Abianderungen, die weder niitzen noch schaden, blei-
ben von der natiirlichen Auslese unberiihrt; sie bleiben ent-
weder ein fluktuierendes Element, wie wir es vielleicht bei
gewissen polymorphen Arten beobachten, oder sie werden
schliefllich je nach der Art der Organismen und Bedingun-
gen fixiert*“. Nichts anderes fordert die Theorie der neutralen
Mutationen. Natiirlich konnte Darwin in Unkenntnis der
Mechanismen der sexuellen Neukombinationen von Chro-
mosomen das quantitative Ausmaf eines solchen Prozesses
nicht erahnen.

Wir kommen nun zur entscheidenden Frage: Worin be-
steht die durch das Selektionsprinzip formulierte Erkenntnis-
leistung? Damit meinen wir nicht den tatsichlich ablaufen-
den biologischen ProzeB mit all seinen {iberlagerten komple-
xen Einfliissen, sondern wir wollen das Prinzip als solches
verstehen. Was beinhaltet es? Ist es ein Axiom, ein nicht wei-
ter zuriickfithrbares Grundprinzip, dem alle Lebewesen un-
terworfen sind, das wir einfach zur Kenntnis nehmen miis-
sen? Oder ist es ein heuristisches Prinzip, das lediglich einen
Trend beschreibt, das aber bei Anlegen strenger Maf3stibe
seinen gesetzmifBigen Charakter weitgehend einbiif3t?

Es ist weder das eine noch das andere. Das Selektionsprin-
zip enthiillt sich als ein Gesetz, das aus seinen physikalischen
Voraussetzungen her streng ableitbar ist.

Um uns dies vor Augen zu fiihren, betrachten wir ein uns
allen bekanntes physikalisch-chemisches Gesetz, das Mas-
senwirkungsgesetz. Es regelt die Verteilung der Komponen-
ten eines chemischen Systems im Gleichgewicht. Gleichge-
wicht in der Thermodynamik ist durch ein Extremalprinzip
charakterisiert, welches im vorliegenden Fall besagt, daB8 die
freie Enthalpie in einem isobaren und thermostatierten Sy-
stem, das keine Materie mit seiner Umgebung austauscht, ei-
nem Minimum zustrebt. Im abgeschlossenen System stellt
sich der durch das Massenwirkungsgesetz festgelegte Vertei-
lungszustand unausweichlich und damit reproduzierbar ein.

Die Problemstellung im Falle des Selektionsprinzips ist
ganz dhnlich. Wir fragen nach der Auslese eines bestimmten
Genotyps aufgrund phénotypischer Eigenschaften, die in
dem Wort ,,bestangepaBBt* zum Ausdruck kommen. Der Ge-

notyp, die genetische Information eines Lebewesens, ist

durch cine riesige Molekiilkette reprisentiert, in der jede
monomere Untereinheit (das Nucleotid) einem ,,Buchsta-
ben“ der genetischen Nachricht entspricht. Schon bei den
einfachsten einzelligen Lebewesen — etwa dem Colibacteri-
um - besteht diese Nachricht aus vier Millionen Nucleoti-
den, das entspricht einem etwa tausend Seiten starken Buch.
Das Genom beim Menschen umfafit gar drei Milliarden
Nucleotide — das ist schon eine ansehnliche ,,Bibliothek*.

Bei der Reproduktion der genetischen Nachricht treten
,,Fehlablesungen* auf; man spricht von Mutationen. Sie sind
die Quelle fiir das Fortschreiten der Evolution. Selektion be-
deutet nun zweierlei:

1. Die Information, die unter allen Mutanten den bestan-
gepaBten Phinotyp darstellt, soll ausgewihlt, vervielfil-
tigt und zur Grundlage weiteren Fortschritts gemacht
werden.
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2. Die Information fiir den bestangepaBten Phinotyp
mufl so lange stabil erhalten bleiben, als keine besser an-
gepafite Variante im Mutantenspektrum auftritt. Anders
ausgedriickt; Fehler diirfen nicht akkumulieren, sondern
miissen unterhalb eines kritischen Schwellenwertes blei-
ben.

Man konnte das physikalische Problem, das durch das Se-
lektionsprinzip gelost werden soll, auch so formulieren:

Welcher Mechanismus garantiert gesetzmaflig die Entste-
hung von Information?

Angesichts der Komplexitat der Lebewesen kann die Lo-
sung dieses Problems im Sinne des chemischen Massenwir-
kungsgesetzes auf keinen Fall zum Ziel fiuhren. Schon fiir ein
einzelnes Gen, das nur fiir eine der vielen tausend Funktio-
nen codiert, gibt es eine uniibersehbare Anzahl von Alterna-
tiven, also Sequenzen gleicher Linge und gleicher Bruttozu-
sammensetzung, jedoch alternativer Anordnung der Baustei-
ne. Durch Akkumulation von Fehlern konnte sich eine gege-
bene Sequenz in jede der moglichen Alternativen umwan-
deln, und diese wiirden simtlich im Falle des Gleichgewichts
aufgrund des Massenwirkungsgesetzes simultan, wenn auch
mit unterschiedlicher Hiufigkeit, in Erscheinung treten.
Man kann leicht abschitzen, dafl der Rauminhalt des gesam-
ten Universums nicht ausreicht, um auch nur einen winzigen
Bruchteil einer solchen Verteilung aufzunehmen, selbst dann
nicht, wenn jede individuelle Gensequenz mit nur einer ein-
zigen Kopie vertreten wire.

Allein Selektion kann dieses Dilemma umgehen. Eine der
wesentlichen Voraussetzungen dafiir ist die Verhinderung
der Gleichgewichtseinstellung, was nur durch stindige Zu-
fuhr von Energie, d. h. durch stindige Arbeitsleistung zu be-
werkstelligen ist. Bei den Lebewesen wird diese Vorausset-
zung durch ihren Stoffwechsel erfiillt.

Natiirliche Auslese ist aber vor allem an zwei weitere
ebenso unabdingbare Voraussetzungen gekniipft: Selbstre-
produktion und Variabilitit. Selbstreproduktion setzt bei
Molekiillen bestimmte Struktureigenschaften voraus, wie sie
zum Beispiel von den Nucleinsiuren erflillt werden. Diese
sind es auch, die allen Lebewesen inhérent die Fiahigkeit zur
Reproduktion verleihen. Variabilitdt ist nur die natirliche
Konsequenz unscharfer Selbstreproduktion.

Aus den drei genannten Voraussetzungen 143t sich ein fiir
,offene”, selbstreproduktive Systeme giiltiges Extremalprin-
zip ableiten, das Selektion als eine unter bestimmten Bedin-
gungen auftretende Regularitit im Verhalten der Materie
ausweist!'”-1#1,

Bezeichnen wir die Populations-(oder Konzentrations-)
Variable einer reproduktiven Einheit ,,i* (RNA- oder DNA-
Molekiil, Zelle, Lebewesen etc.) mit ¢; und ihren Anteil rela-

n

tiv zu einer aus n Spezies bestehenden Gesamtheit ¢;/ > ¢
k=1

mit x;, so lautet die Differentialgleichung fiir die zeitliche

Verinderung (%=dx/d¢) dieser Komponente:

HE=wi—E@)x + > wax @
i'$i

I\ZE

G=E0 3 a—b @

k=1

Die einzelnen Terme bedeuten:
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Diagonalterme: w;x; (bzw. D wy xy) = linear autokatalytische
kst Selbstreproduktion

Nichtdiagonalterme: w;;x; (bzw. > wiyx;) = Mutantenerzeugung:
14 i entsteht durch fehler-
hafteReproduktionvon
joder1

Summenterm E(f) = 3 wux, + > > wgx = mittlere Erzeu-
k=1 k=114+k gung

FluBiterm ¢: beschreibt regelbaren Verdiinnungsflul und Abtrans-
port

Dieses Gleichgewichtssystem fiir die ,relativen* Poﬁula—
tionsvariablen gilt fiir alle moglichen zeitabhidngigen sowie
zeitunabhingigen (stationdren) Bedingungen mit und ohne
Uberlagerung von Fliissen, solange das Baumaterial in sei-
ner Konzentration gepuffert ist.

Dieses nichtlineare Gleichungssystem it sich auf Diago-
nalform!'*?! transformieren und lautet dann;

Yi= (Ai—A(D) yi 3)

wobei y; nunmehr eine zusammengesetzte relative Popula-
tionsvariable und A; der ihr zugeordnete Eigenwert ist. Bei
der Transformation bleibt der fiir die Nichtlinearitit verant-
wortliche Term erhalten: E (/)= A(?) und 148t sich nunmehr
als Mittelwert aller Eigenwerte darstellen.

Das Extremalprinzip der Evolution geht unmittelbar aus
dem Differentialgleichungssystem (3) hervor. Alle relativen
Populationsverteilungen y,, fir die A, < A (?) gilt, haben nega-
tive y; und sterben somit aus, wihrend alle relativen Vertei-
lungen y, mit A,>A(f) wachsen. Dadurch aber verschiebt
sich der Mittelwert A(f) stindig, so daB immer weniger Ei-
genwerte die Schwellenbedingung erfiillen konnen, bis A (f)
gleich dem gréften Eigenwert A,,,, wird.

Das Extremalprinzip lautet also:

EN=X(0)>An 4

ym_’ki Xk 5)

Es bewirkt eine Selbstorganisation des Systems, in der nur
die zu A, gehorige Populationsverteilung iiberlebt. Wir be-
zeichnen diese als Quasispezies. Storungsrechnung ergibt,
daB die zur Selektion gelangende Quasispezies von einem
(oder mehreren entarteten) Stammtyp(en) dominiert wird,
die sich durch maximale Diagonalterme w,,,, innerhalb der
Verteilung auszeichnen. Thr Anteil an der Gesamtverteilung
kann relativ klein sein. Er errechnet sich zu:

Xm _ QM'—olr;l

=1
1—0o,

©

Hier bedeuten Q,, die Reproduktionsqualitit (1 — Q. =Feh-
lerrate pro replikative Einheit) und o, die Superioritit des
Stammtyps, die in Form eines Ratenverhiltnisses angibt, um
welchen Faktor im Mittel der Stammtyp effizienter reprodu-
ziert wird als seine Mutantenverteilung. In der Biologie be-
zeichnet man den auf Normalbedingungen angepalBten
Stammtyp als Wildtyp. Zielscheibe der Selektion ist aber
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nicht dieser allein, sondern auch seine stationire Mutanten-
verteilung, deren Hiufigkeitsverhiltnisse durch die Nicht-
diagonalterme w;,,, sowie die Differenzen der Diagonalterme
Wam —W; geregelt werden.

i Wim Q)

Xm  Wmm — Wi

Die relativen Konzentrationsverhiltnisse stellen sich ein, un-
abhingig davon, ob das System als Ganzes wichst oder sich
in einem stationiren Zustand befindet.

Die Konsequenzen dieses fiir Darwinsche Systeme giilti-
gen Extremalprinzips sind:

1) Selektion einer von der bestangepaBten Variante be-
herrschten Mutantenverteilung. Diese ist nur so lange
stabil wie die Bedingungen o,>1 und Qn >0 ;' er-
fiille sind.

2) Evolution durch Selektion neu auftretender Mutan-
ten, die aufgrund eines Selektionsvorteils die Stabili-
titsbedingung o, >1 verletzen und daher eine Insta-
bilitit der vorherigen Verteilung bewirken.

3) Die zweite, schirfere Stabilititsbedingung Q,,> o'
148t sich nur durch Begrenzung des Informationsge-
haltes erfiillen. Setzt sich der Stammtyp m aus v, In-
formationseinheiten zusammen (z. B. Nucleotide in ei-
ner Stammsequenz), und ist die mittlere Reprodukti-
onsqualitit der Symbole ¢, (1 — §n= mittlere Fehler-
rate pro Symbol), so ist die Gesamtqualitiit der aus vy,
Symbolen zusammengesetzten reproduktiven Einheit
Qn={qm (,,Wahrscheinlichkeit fiir korrektes Kopieren
der gesamten Einheit”) und (fir 1-4,<1) wegen
On>0m

Inog,
- "

Vm

Die fur die biologische Evolution relevanten Informations-
schwellen konnten experimentell ermittelt werden und sind
in Tabelle 2 zusammengefafit.

Tabelle 2. Experimentell bestimmte Informationsschwellen der biologischen
Evolution.

ProzeB gemessen an mit Fehlerrate begrenzt auf vergleichbar
Symbolgehalt mit Sprach-
(Nucleotide) einheit

Basenpaarung AU-Polymeren 1:10 10 Silbe - Wort

(enzymfrei) GC-Polymeren 1:100 100 Wort - Satz

enzymatische

RNA- RNA-Viren 1:10000 10000 Aufsatz

Replikation

enzymatische

DNA- Prokaryonten  1:10000000 10000000 Buch

Replikation

rekombi- Bibliothek

native Eukaryonten  1:3000000000 3000000000 (mit ca.

Reproduktion 10000

Binden)

Beide Prozesse: Selektion als Stabilisierung einer bestimm-
ten Verteilung sowie Evolution als sukzessive Etablierung
neuer Verteilungen (Destabilisierung der alten und Stabili-
sierung der neuen Verteilung) resultieren - dhnlich wie die
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chemische Gleichgewichtseinstellung in einem abgeschlosse-
nen System — aus einem ,inneren Zwang*. Sie lassen sich
daher im Laboratorium reproduzieren und quantitativ iiber-
priifen. Die Resultate solcher vor allem mit RNA-Molekiil-
verteilungen®'-2? wie auch mit Viren®2% _in vitro“ und ,,in
vivo* ausgefilhrter Experimente geben Auskunft iiber die
Zusammensetzung der Mutantenverteilung, iiber den Anteil
der bestangepaBten individuellen Komponente und iiber den
maximal speicherbaren Informationsgehalt.

Das also ist der physikalische Gehalt des Darwinschen
Prinzips. Dieses Prinzip zeigt auf, wie komplexe Strukturen
mit ‘an die Umwelt angepaften Eigenschaften scheinbar ,,ge-
zielt* entstehen, obwohl das Ziel erst durch den Evolutions-
proze definiert wird. Es gilt fiir Lebewesen wie fiir Zellen
wie auch fiir reproduktive Molekiile - und es 148t sich eben-
so in der Technik anwenden. Rechenberg'® hat auf dieses
Prinzip ein Konstruktionsverfahren fir komplizierte, an be-
stimmte Aufgaben angepafBte Strukturen gegriindet. Es zeig-
te sich (und 14Bt sich mathematisch begriinden), da ein sol-
ches Prinzip von Mutation und Auslese der bestangepaB3ten
Struktur im Falle komplexer Systeme schneller zum Ziele
fiihrt als die systematische, zweckorientierte Anpassung.

Wie auch immer Darwin dieses Problem selber gesehen

hat, er hat den allgemeinen Charakter seines Selektions- und
Evolutionskonzeptes sehr wohl erkannt. So schreibt er im
Jahre 1881 in einem Brief an Nathaniel Wallich:
“You expressed quite correctly my views where You said
that I had intentionally left the question of the Origin of Life
uncanvassed as being altogether ultra vires in the present
state of our knowledge, and that I dealt only with the man-
ner of succession. I have met with no evidence that seems in
the least trustworthy, in favour of so-called Spontaneous
Generation. I believe that I have somewhere said (but cannot
find the passage) that the principle of continuity renders it
probable that the principle of life will hereafter be shown to
be a part, or consequence, of some general law.”

Fiir die Entstehung des Lebens ist das auf der Selbstrepro-
duktion von Nucleinsiuren basierende Selektions- und Evo-
lutionsverhalten im molekularen MaBstab zweifellos notwen-
dige Voraussetzung. Ist der Ursprung der uns heute bekann-
ten molekularen Organisation der lebenden Zelle damit aber
auch hinreichend erklirt? Die Antwort ist: nein.

Die Begrenzung der Anwendung ist im Darwinschen Prin-
zip selbst angelegt. Sie kommt in der durch Gleichung (8)
beschriebenen Informationsschwelle zum Ausdruck. Die Re-
produktion der Ursequenzen war in ihrer Genauigkeit durch
die in der Basenpaarung wirksamen Molekularkrifte be-
stimmt. Selbst im Falle des stabileren GC-Paares ergeben
sich hierfir reproduzierbare Sequenzlingen von unter 100
Nucleotiden. Diese wurden durch Messungen an Modellsy-
stemen bestitigt (vgl. Tabelle 2)12¢-?"], Fine Uberwindung der
Informationskrise war nur durch Evolution einer enzymati-
schen Reproduktionsmaschinerie moglich. Evolution ver-
langt Speicherung der Information in reproduzierbaren Se-
quenzen. Um diese verfigbar zu machen, bedarf es einer
Ubersetzung. Ein minimaler Translationsapparat bean-
sprucht aber ein Vielfaches von der Information, die sich in
einer der Ursequenzen unterbringen lie®. Funktionelle In-
tegration verschiedener replikativer Einheiten war somit eine
zusitzliche Bedingung, die erfiillt werden mufite. Die ver-
schiedenen Funktionstriger konnten durchaus sémtlich aus
ciner einzigen (selektierten) Mutantenverteilung hervorge-
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gangen sein, muBten sich aber an ihre unterschiedlichen
Funktionen adaptieren. Hierzu war Darwins Prinzip nicht
ausreichend, denn folgende Voraussetzungen mufiten simul-
tan erfullt werden:

1) Jede einzelne replikative Einheit im Verband des
funktionell integrierten Systems muB ihre Information
in Konkurrenz zu ihrer eigenen Fehlerverteilung se-
lektiv erhalten.

2) Die Konkurrenz zwischen den zum Funktionsverband
gehoérenden replikativen Einheiten (Stammsequenzen)
mubBte aufgehoben werden und durch eine gegenseiti-
ge Regelung der Konzentrationsverhiltnisse ersetzt
werden.

3) Die funktionelle Einheit als Ganzes soll gegeniiber al-
ternativen Einheiten konkurrenzfihig sein.

Die Theorie zeigt!'®, daB ein zyklisch in sich geschlossenes
Netzwerk von Kopplungen - wir nennen es einen Hyperzy-
klus - allein imstande ist, diese Bedingungen simultan zu er-
filllen und damit eine Uberwindung der Informationskrise
zu ermoglichen.

Noch ein weiteres Problem taucht im Zusammenhang mit
der Evolution eines Ubersetzungsapparates auf. Wir wollen
es die Genotyp-Phiinotyp-Dichotomie nennen. Die zur Selek-
tion gelangende Information ist im Genotyp lokalisiert. Sie
wird aber bewertet aufgrund der in den Ubersetzungspro-
dukten wirksam werdenden phinotypischen Eigenschaften.
Diese miissen selektiv auf ,,ihren“ Genotyp zuriickkoppeln,
sonst ist eine evolutive Entwicklung phinotypischer Eigen-
schaften nicht moglich.

Als Beispiel konnen wir die RNA-Phagen-Infektion einer
Bakterienzelle betrachten. Das Virus, um die bevorzugte Re-
produktion seines Genoms zu sichern, codiert fiir eine Prote-
ineinheit, die durch Kombination mit Wirtsproteinen zu ei-
ner RNA-Replikase wird, die aufgrund spezifischer Erken-
nung allein das Virusgenom, nicht aber irgendwelche RNA-
Sequenzen der Wirtszelle reproduziert. Wir finden hier das
schon eingangs erérterte hyperbolische Wachstumsgesetz
wieder. Die Reproduktionsrate ist zum einen proportional
zur Zahl der Matrizen, also der Virusgenom-Kopien, zum
anderen aber auch zur Zahl der wirksamen Replikaseeinhei-
ten, die ihrerseits — weil durch das Virus codiert und aus die-
sem iibersetzt — zur Zahl der Genom-Kopien proportional
sind. Der daraus resultierende quadratisch-autokatalytische
Ratenansatz bewirkt hyperbolisches Wachstum.

Bei der Entstehung des Ubersetzungsapparates hat es Pro-
bleme dieser Art gegeben, die allein durch hyperzyklische
Organisation sowie durch Kompartimentierung des funktio-
nell integrierten Systems zu 16sen waren!®®. Die daraus resul-
tierenden Wachstumsgesetze erzwangen eine ,,Ein-fiir-alle-
mal“-Entscheidung hinsichtlich der Organisation des Uber-
setzungsapparates sowie der Struktur des genetischen Codes.
Beide sind damit fiir alle Lebewesen verbindlich geworden.

Ist auf der einen Seite Darwins Prinzip nicht hinreichend,
die Entstehung des Lebens zu erkliren, so sind auf der ande-
ren Seite die Konsequenzen, fiir die es notwendige Voraus-
setzung ist, von einer weit iiber die Biologie hinausreichen-
den Bedeutung: Wo immer natiirtiche Selektion wirksam ist,
resultieren durch Selbstorganisation scharf begrenzte, diskre-
te Zustinde anstelle von breiten Gauss-Verteilungen der Art,
wie wir sie von den Gleichgewichtsphiinomenen her kennen.
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Das Prinzip der natiirlichen Auslese konnte also erkliren,
warum in unserer Welt bestimmte scharf definierte Zustinde
auftreten und nicht Kontinua, warum ,,etwas* ist und nicht
»alles“. Es wire interessant, solchen Anwendungen in der
Physik der Elementarteilchen®”, der Neurobiologie?!32
oder Soziobiologie nachzuspiiren — das heifit aber, die Vor-
aussetzungen fir ein solches Verhalten jeweils aufzuspiiren.

Zum SchluB ein Wort zu den vielen MiBinterpretationen,
denen das Darwinsche Prinzip seit eh und je ausgesetzt ist.
Physikalische Prinzipien liegen zwar den realen Prozessen
zugrunde, aber die Wirklichkeit mit ihren vielfiltig iiberla-
gerten Einfliissen 148t sich nicht auf ein Prinzip ,,reduzie-
ren“. Die Nichtbeachtung des Unterschiedes zwischen Prin-
zip und Realitit ist die alleinige Ursache der fruchtlosen
Auseinandersetzungen zwischen sogenannten Holisten und
Reduktionisten.

Man denke an das wunderbar logisch in sich geschlossene
Gebiude der Gleichgewichtsthermodynamik. Seine Prinzi-
pien wurden aus Uberlegungen iiber den Wirkungsgrad der
Dampfmaschine entwickelt. Trotzdem kann man mit ihrer
Hilfe keineswegs eine Dampfmaschine konstruieren, ge-
schweige denn in Bewegung setzen. Dazu miifite das An-
triebssystem sich weit vom thermodynamischen Gleichge-
wicht entfernen.

Der Mi3brauch, den man mit Darwins Lehre auBerhalb
der biologischen Wissenschaften getrieben hat, ist geschicht-
lich manifest. Allein in der Biologie ist der Begriff ,,Darwi-
nismus“ fehl am Platze. Ein Naturgesetz ist keine Weltan-
schauung. Da, wo die Voraussetzungen erfiillt sind, stellen
sich die Konsequenzen gesetzmiBig und unausweichlich ein.
Wir nennen einen Astronomen ja auch nicht einen ,,Newto-
nisten®.

Bleibt schlieBlich noch die Frage: ,,Schopfung oder Evolu-
tion?*“ Wer an die Schépfung glaubt, wird nicht umhinkom-
men, die Naturgesetze in diese einzubezichen. Ein Gott im
Widerspruch zu seinen eigenen Gesetzen wire ein Wider-
spruch in sich. Fiir den Gldubigen kann daher Evolution
nichts anderes als den Mechanismus der Schopfung bedeu-
ten. Gott hat nicht verboten, seine Werke zu betrachten und
zu ergriinden. Darwin hat das getan und damit einen Zipfel
der Wahrheit erhascht.

Mein besonderer Dank gilt Ruthild Winkler-Oswatitsch fiir
ihre Mitarbeit bei der Abfassung des Manuskripts sowie fiir die
Ausfiihrung der Bildentwiirfe.
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