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EDITORIAL

Folgen Sie uns:
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Annika Rocker
E-Mail: annika.roecker@spektrum.de

Liebe Leserin, lieber Leser,

in jedem noch so kleinen Lebewesen steckt Erbgut. Was
ist das eigentlich — und wer hat es gefunden? Naturlich
ein Schweizer: Friedrich Miescher, der entdeckte, dass
Zellkerne eine seltsame Substanz enthalten. Doch damit
war — und ist bis heute — bei Weitem nicht alles Uber

die DNA bekannt. Schleifen, Knoten, falsche Paare und
scheinbar Uberfliissige Bereiche stellen Forscher noch
vor einige Ratsel. Den Code der DNA wissen sie bereits
fabelhaft zu gebrauchen - etwa, um Medikamente oder
mafBgeschneiderte Genome herzustellen. Hier muss es
auch nicht bei den klassischen vier Buchstaben bleiben.
Staunen Sie mit uns uber die vielen Einsatzmaoglichkeiten
der DNA.
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FRIEDRICH MIESCHER

von Ralf Dahm

1869 stiel Friedrich Miescher in Tubin-
gen auf eine seltsame, bislang unbe-
kannte Substanz, die er Nuclein taufte.
Er konnte nicht wissen, dass er damit
den Startschuss fur eine wissenschaft-
liche Umwalzung gegeben hatte, die
uns noch heute in Atem halt.

MIT FRDL. GEN. VON RALF DAHM



AMERICAN

Exklusive Ubersetzung aus Scientist

as Jahr 1869 scheint fur His-
toriker eher uninteressant:
Kein Umsturz besiegelt das
Schicksal einer Nation, kei-

ne grofe Schlacht entschei-
det einen Krieg, kein neuer Kontinent
taucht auf der Weltkarte auf. Dennoch ge-
schieht etwas in diesem Jahr, was die Welt
grundlegend verandern wird: Friedrich
Miescher (1844-1895) entdeckt das viel-
leicht wichtigste biologische Molekul uber-
haupt — die DNA. Ohne es zu wissen, hat
Miescher damit nicht nur jene Substanz
aufgespurt, in der die Bauplane aller Lebe-
wesen verschlusselt sind, sondern auch
eine der grofSten wissenschaftlichen Revo-
lutionen der Neuzeit angestof3en.
Am 13. August 1844 kommt Johann
Friedrich Miescher in Basel zur Welt — auf
den ersten Vornamen verzichtet er jedoch

Ralf Dahm ist promovierter Biochemiker und Direktor fur
wissenschaftliches Management am Institut fiir Mole-
kulare Biologie in Mainz. Schon zu seinen Studienzeiten
in Tubingen faszinierte ihn dessen mittelalterliches
Schloss, das eine wichtige Rolle in der Geschichte der
Biowissenschaften spielte.

zeitlebens. Sowohl sein Vater Friedrich Mie-
scher-His (1811—-1887) als auch sein Onkel
Wilhelm His (1831-1904) sind angesehene
Mediziner und Professoren an der Univer-
sitat Basel. Zahlreiche Wissenschaftler ge-
hen bei der Familie ein und aus; ihre leb-
haften Diskussionen geben dem jungen
Friedrich reichlich Anschauungsunter-
richt in wissenschaftlichem Denken.

In dieser anregenden Umgebung entwi-
ckelt Miescher bald ein ausgepragtes Inter-
esse fur die Naturwissenschaften. Schon
als 17-Jahriger beginnt er in Basel mit dem
Medizinstudium; gut sechs Jahre spater
schlief’t er es ab. Viel mehr als eine Tatig-
keit als praktizierender Arzt interessiert
Miescher aber die wissenschaftliche For-
schung. Inspiriert durch die Uberzeugung
seines Onkels, dass »die letzten Fragen der
Gewebsentwicklung auf chemischem Bo-
den zu 16sen sind«, beschliefdt er, sich mit
einem damals noch brandneuen Fach zu
beschiaftigen: der Biochemie, die zu dieser
Zeit noch »Physiologische Chemie« heif3t.

Daher zieht der 23-Jahrige im Frihling
1868 nach Tubingen, wo er unter zwei der

____________________________________________________________________

AUF EINEN BLICK
Die Kernsubstanz

1 Die Erforschung der Erbsubstanz DNA
erscheint untrennbar verbunden mit
den Namen James Watson und Fran-
cis Crick. Doch kaum jemand erinnert
sich an Friedrich Miescher (1844~
1895), den eigentlichen Entdecker.

2 Der Schweizer ging nach seinem Medi-
zinstudium nach Tubingen, wo er die
chemische Zusammensetzung von
weillen Blutkorperchen untersuchte.
Bei diesen Experimenten entdeckte er,
dass Zellkerne eine bislang unbekann-
te Substanz enthalten: die DNA.

3 Er erkannte viele grundlegende Eigen-
schaften der DNA und spekulierte,
dass sie eine entscheidende Rolle in
Zellen spielt. Dass dieses Molekil
als Trager der Erbinformation dient,
konnte er sich aber nicht vorstellen.

____________________________________________________________________



SCHLOSS HOHENTUBINGEN

Die alte Universitatsstadt Tiibingen auf
einer Fotografie aus den 1870er Jahren:
Die Raume des groBen Schlosses waren
damals zu Laboratorien der Universitat
umgebaut worden. Hier entdeckte Fried-
rich Miescher das Molekiil, das er Nuc-
lein nannte - die DNA.
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beruhmtesten Wissenschaftler seiner Zeit
arbeitet: Ein Semester lang macht er sich
im Labor des organischen Chemikers
Adolph Strecker (1822-1871) mit wichti-
gen Arbeitstechniken vertraut, dann be-
gibt er sich unter die Fittiche des Bioche-
mikers Felix Hoppe-Seyler (1825-1895), ei-
nes Pioniers der jungen Disziplin. Von
1860 bis 1871 leitet Hoppe-Seyler eines
der weltweit ersten biochemischen La-
bors, wo er unter anderem bahnbrechen-
de Experimente zum roten Blutfarbstoff
Hamoglobin durchfihrt. Angesiedelt ist
es in einer umgebauten Waschkuche in
Tubingens mittelalterlichem Schloss, das
hoch oben uber der Altstadt und den um-
gebenden Flusstalern thront; Miescher
bekommt als Arbeitsplatz die ehemalige
Schlosskuiche zugewiesen.

Dort macht er sich unter Hoppe-Seylers
Anleitung daran, die chemische Zusam-
mensetzung von Zellen zu studieren. Als
Untersuchungsmaterial dienen ihm Leu-
kozyten —weifde Blutkorperchen. An diesen
»einfachsten und selbstandigsten Formen
thierischer Zellen« will er die Geheimnisse
des Grundbausteins des Lebens ergrun-
den. Allerdings sind dafir zundchst recht
unappetitliche Arbeiten notig: Das Materi-

al fur seine Experimente gewinnt Miescher
aus eitrigen Verbanden aus dem Tubinger
Krankenhaus. Die gibt es in Hiille und Ful-
le, da Arzte zu dieser Zeit Desinfektions-
mittel eher sporadisch einsetzen.

Als Erstes muss Miescher eine Methode
entwickeln, um die Leukozyten aus dem
Verbandsmaterial herauszuwaschen. Er
testet dazu verschiedene Salzlésungen und
kontrolliert das Ergebnis jeweils unter ei-
nem Mikroskop. Dann knopft er sich die
unterschiedlichen Einweifdstoffe (Protei-
ne) vor, die er aus den Zellen gewinnt. Wie
viele seiner Zeitgenossen hofft Miescher
auf diese Weise herauszufinden, wie Zellen
funktionieren. Doch es hagelt Riickschlage:
Vor dem komplexen Gemisch der vielen
verschiedenen Proteine mussen die dama-
ligen, recht primitiven Methoden und La-
borgerate kapitulieren.

Wahrend dieser langwierigen Experi-
mente beobachtet Miescher eines Tages et-
was Merkwurdiges: Fugt er zu einem Zell-
extrakt Saure hinzu, bildet sich ein Nieder-
schlag, der sich unter Laugenzugabe wieder
auflost. Es scheint sich bei diesem Stoff also
nicht um ein Protein, sondern um eine Art
Saure zu handeln. Ohne es zu wissen, hat
Miescher die Erbsubstanz DNA entdeckt

und damit den Grundstein fir die moder-
ne Molekularbiologie gelegt.

Fur Miescher stellt sich zunachst die Fra-
ge, woher genau diese ratselhafte Substanz
stammt. Er beobachtet, dass sich nach lan-
gerem Behandeln der Leukozyten mit ver-
dinnter Salzsaure Teilchen absetzen, die
wie Zellkerne aussehen. Sie lassen sich zu-
dem mit Jod nicht mehr gelb anfarben, was
darauf hinweist, dass sie kaum noch Protei-
ne enthalten. Und in schwachen Laugen
schwellen diese mutmafilichen Kerne stark
an, ohne sich jedoch aufzulosen. Auf Grund
solcher indirekten Hinweise spekuliert Mie-
scher, dass sein geheimnisvoller Nieder-
schlag aus den Zellkernen stammen konnte.

Zwar ist der Zellkern schon seit 1802 be-
kannt, aber dennoch wissen Forscher tiber
ihn eigentlich fast nichts. Welche Funktio-
nen er in der Zelle Ubernimmt, ist auch
noch zu Mieschers Zeit Gegenstand hefti-
ger Kontroversen und wilder Spekulatio-
nen. Allerdings vermutet bereits 1866 der
deutsche Zoologe Ernst Haeckel (1834-
1919), dass der Zellkern Faktoren enthalte,
die erbliche Eigenschaften ubertragen.
Doch erst Mieschers Entdeckung drei Jahre
spater macht den Weg frei fur die weitere
Erforschung dieser Organelle.



Miescher macht sich nun daran, seinen
mysteriosen Niederschlag genauer zu un-
tersuchen. Hierzu muss er erst einmal die
Zellkerne ausreichend rein isolieren. Nach
vielen Versuchen findet er eine geeignete
Methode: Er wascht die Zellen iber mehre-
re Wochen hinweg immer wieder mit ver-
dinnter Salzsaure, und zwar in »Winterkal-
te«, damit sich das Material moglichst we-
nig zersetzt. Auf diese Weise zerstort er die
Zellmembranen und lost das Zytoplasma
grofdteils auf. Ubrig bleiben im Wesentli-
chen die Kerne. Um fettige Reste von Zell-
material (Lipide) zu entfernen, schiittelt
Miescher den Ruckstand im nachsten
Schritt kraftig in einer Mischung aus Was-
ser und Ether und lasst den Behalter eine
Weile stehen. Die gereinigten Zellkerne set-
zen sich dann als feine Kérnchen am Bo-
den des Gefaf3es ab.

Mit diesem Material wiederholt der For-
scher nun seine Versuche: Wieder quellen
die Zellkerne in Laugen auf, und nach Zu-
gabe von Sdure bildet sich ein weifder, wol-
liger Niederschlag. Die von ihm zuvor be-
obachtete Ausflockung stammt also tat-
sachlich aus dem Zellkern. Spater tauft er
die Substanz daher auch Nuclein (von la-
teinisch nucleus = Kern). In der modernen

MIESCHERS LABOR

Das sparlich ausgeriistete La-
boratorium Friedrich Mieschers
befand sich in der ehemaligen
Schlosskiiche.

Bezeichnung Desoxyribonukleinsdaure (auf
englisch desoxyribonucleicacid, kurz DNA)
existiert der Begriff bis heute weiter.
Anfangs ist sich Miescher trotz der un-
gewohnlichen Eigenschaften des Nucleins
nicht ganz sicher, ob es sich dabei wirklich
nicht um ein Protein handelt. Er beschlief3t,
ein Verfahren auszuprobieren, das der
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deutsche Physiologe Wilhelm Kiithne (1837-
1900) in seinem »Lehrbuch der physiologi-
schen Chemie« nur ein Jahr zuvor be-
schrieb. Kithne hatte beobachtet, dass das
Verdauungsenzym Pepsin das Zytoplasma
auflost, ohne die Zellkerne anzugreifen.

Somit beginnt ein weiteres unappetitli-
ches Kapitel in Mieschers wissenschaftli-



