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Wie Gene in der Erbsubstanz angeordnet sind *

Zur Verleihung des Otto-Naegeli-Preises 1979 an Max Birnstiel **

Max M. Burger, Biozentrum Basel

Hohere Lebewesen enthalten ungefihr tausendmal
mehr Erbsubstanz pro Zelle als Mikroorganismen.
Die Anzahl der Gene der tierischen Zelle, die Infor-
mation zur Herstellung bestimmter Zellbausteine tra-
gen, ist aber kaum tausendmal grosser. Wahrschein-
lich sind bei hoheren Lebewesen sogar weniger als 5%
der Erbmasse Direkttriger fiir die Eiweisse und Nu-
kleinsduren. Uber die genaue Funktion der iibrigen
95% existieren bestenfalls Spekulationen. Ein Teil da-
von mag als Puffer gegen eine allzu hohe Mutations-
rate durch Strahlen, Chemikalien usw. dienen. Ein
betrachtlicher Teil dieses vorlaufig noch nicht definier-
baren Erbmaterials wird aber zweifelsohne dazu ge-
braucht, die Strukturgene, welche Eiweisse und andere
Strukturen definieren, in ihrer Aktivitdt zu regulieren.
Wozu dienen diese Regulationssequenzen, und wie sind
sie verteilt? :

Nur ein kleiner Teil der Strukturgene einer Zelle
ist aktiv und produziert Kopien in Form von Boten-
Ribonukleinsdure, die dann nach Ubertritt vom Kern
in die iibrige Zelle die entsprechenden Eiweisse her-
stellt. Der Rest ruht. Wenn nun ein Eiweiss, wie zum
Beispiel das Hormon Insulin, gebraucht wird, dann
diirfte die Mitwirkung von Elementen ausserhalb der
Zone des Insulinstrukturgens gebraucht werden, um
dieses ruhende Insulin-Gen zu aktivieren. Ahnliche
Aktivierungsprozesse sind im Verlauf der Differenzie-
rung eines ruhenden weissen Blutkorperchens in ein
aktives, Abwehrstoffe gegen Typhus herstellendes
weisses Blutkdrperchen oder aus einer Ei- in eine

* Dieser Artikel erschien bereits am 21. Mérz 1979 (Nr. 67, S.59)
in der Neuen Ziircher Zeitung
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Hirn- oder Muskelzelle zu erwarten. Bei solchen Dif-
ferenzierungsprozessen werden aber wohl ganze Bat-
terien von Strukturgenen in abgewogenen Proportio-
nen und jedes einzelne zur rechten Zeit stimuliert.
Max Birnstiel hat sich als einer der ersten schon vor
zwolf Jahren, als er noch in Edinburg wirkte, die Frage
gestellt, wie solche Gruppen von Strukturgenen auf
dem Chromosom angeordnet sind und ob die zum Teil
regulatorische Fiillsubstanz («Spacer») nicht isoliert
werden konnte mit dem Ziel, spiter auch ihrer Funk-
tion auf die Spur zu kommen.

Ribosomen, jene kleinen Partikelchen, die als Eiweiss-
fabriken innerhalb der Zellen wirken, bestehen zu zwei
Dritteln aus Eiweissen und einem Drittel aus soge-
nannter ribosomaler Ribonukleinsdure (u.a. 18S und
288S). Auf der Suche, wo auf dem Chromosom die
Information fiir diese 18S- und 28 S-Ribonukleinsdure
liegt, gelang es Birnstiel und seiner Gruppe, nicht nur
die Spur in den Nukleolus zuriickzuverfolgen, sondern
auch das erste Gen eines hoheren Lebewesens zu iso-
lieren. Das war vor etwas mehr als zehn Jahren, und
es war nur deshalb méglich, weil diese Gene in jedem
Zellkern in iiber tausend Kopien vorliegen und erst
noch wahrscheinlich in sogenannter Tandemform, d.h.
relativ nahe aneinandergereiht. Heute kénnen nun aber
mit Hilfe der von W.Arber entdeckten Restriktions-
enzyme auch Gene, die nur in einer einzigen Kopie im
Chromosom vorhanden sind, in Plasmide eingesetzt
und damit in Bakterien eingepflanzt, auf beliebig hohe
Zahlen amplifiziert und isoliert werden.

Durch geschickte Wahl eines geeigneten Objektes ge-
lang es Birnstiel Anfang der siebziger Jahre zum ersten-
mal, Gene zu isolieren, welche die Information nicht
nur zur Herstellung von Ribonukleinsdure, sondern









