Tagungsberichte

Der Biologie ist es — ungeachtet der
grofen Zahl an Erkenntnissen, die aus
der Betrachtung von Lebensformen ge-
wonnen wurden — alleine nicht moglich,
die Frage nach dem Ursprung des
Lebens zu beantworten. Das Aufspiiren
der Wurzeln der Biologie in Form che-
mischer Systeme verlangt nach einer
interdisziplindren = Herangehensweise,
bei der die Chemie mit der Molekular-
biologie, der theoretischen Biologie und
mit der Komplexititsforschung ver-
kniipft ist. Die COST Chemistry Action
D27 wurde Anfang 2002 gegriindet, mit
dem Hauptziel einer Weiterentwicklung
der Chemie, verbunden mit der For-
schung nach dem Ursprung des Lebens
und der frithen Evolution des Lebens
auf der Erde. Der Schwerpunkt liegt
dabei auf der Untersuchung von selbst-
replizierenden Systemen, einfachen
Protozellen und frithen Modellen bio-
logischer Zellen sowie der prébiotischen
Synthese von Nucleinsduren und Poly-
peptiden.

Auf der kleinen Insel San Servolo in
der Lagune von Venedig fanden an der
Venice International University zwei
von Giinter von Kiedrowski organisier-
te Tagungen zu diesem Thema statt.
Dies waren die Tagung Chembiogenesis
2005 als Midterm-Evaluation-Konfe-
renz der European Chemistry Action
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COST D27 ,,Prebiotic Chemistry and
Early Evolution“ mit fast 90 Teilneh-
mern sowie der Workshop ,,Systems
Chemistry“  (,,System-Chemie*). Das
Ziel des Workshops war, die wichtigsten
Redner von Chembiogenesis noch
einmal zu vereinen, um ein neues
Gebiet in der Chemie zu definieren, das
als Abkommling aus prébiotischer und
supramolekularer Chemie einerseits
sowie aus theoretischer Biologie und
Komplexitétsforschung andererseits
verstanden werden kann.

Im Verlauf der Chembiogenesis be-
richteten Mitglieder aus sechs europdi-
schen COST-Arbeitsgruppen {iiber ihre
Aktivitdten. Diese Vortridge waren ein-
gebettet in ein Rahmenprogramm aus
Vortrigen international fithrender Wis-
senschaftler. Die vier Konferenztage
waren in acht Vortragsreihen mit 40
Vortriagen und etwa 20 Posterpriasenta-
tionen von Nachwuchswissenschaftlern
unterteilt. Der glinzende Eroffnungs-
vortrag von Albert Eschenmoser
(Ziirich und La Jolla) beschiftigte sich
mit der Frage, warum die Natur gerade
die Struktur der DNA und RNA aus der
Vielfalt der denkbaren strukturellen
und funktionellen Alternativen ausge-
wihlt hat. Nach Eschenmoser muss das
Postulat der prébiotischen Robustheit
infrage gestellt werden, zumindest wenn
es darum geht, eine neue Art der
Chemie zu entdecken, die zum Ziel hat,
einen Vorteil aus dynamischen Syste-
men zu ziehen.

Die Vortragsreihe wurde mit einem
Uberblick iiber die Arbeitsgruppe
,» Etiology, Replication and Persistence of
RNA“ von Marie-Christine Maurel
(Paris) fortgesetzt. Dem folgte eine
Prasentation von John Sutherland

(Manchester) iiber die potenzielle pra-
biotische Bildung und die Reaktionen
von aktivierten Nucleotiden. Michael
Gobel (Frankfurt) trug iiber Perspekti-
ven und Einschridnkungen nichtenzy-
matischer Oligomerisierungen von Ri-
bonucleotiden vor. Das gemeinsame
Thema dieser Vortragsreihe war ,,Ge-
netische Biomolekiile und ihre mogli-
chen Vorldufer®, wie Peptidnucleinséu-
ren (PNAs), die von Peter Nielsen
(Kopenhagen) eingefiihrt und diskutiert
wurden. Weitere Beitridge beschéftigten
sich mit einer bemerkenswert effizien-
ten templatgesteuerten Synthese von
Polynucleotiden in arktischem Eis
(Christof Biebricher, Gottingen), Twin-
Ribozymen (Sabine Miiller, Bochum)
und der Rolle von Borsdure als priabio-
tischem Katalysator fiir die Peptidbil-
dung (Benoit Prieur, Paris). Das Los-
Alamos-Protozellen-Projekt wurde von
Hans Ziock (Los Alamos) und Arvydas
Tamulis (Vilnius) vorgestellt. Den Ab-
schluss dieser Vortragsreihe bildeten
Betrachtungen von Zbigniew Zagorski
(Warschau) iiber die Unwahrschein-
lichkeit der Panspermia-Theorie.

Die spontane Entstehung von
Homochiralitdt, allgemein als ein
Kennzeichen des Lebens angesehen,
war lange Zeit das Thema theoretischer
Betrachtungen, bis Kenso Soai (Tokio)
vor fast 15Jahren das erste Beispiel
einer symmetriebrechenden Reaktion
im Stil des Frank-Modells (1953) zeigte;
fir ein aktuelles Beispiel siehe
Schema 1.1 Seitdem hat es eine Viel-
zahl beeindruckender Arbeiten zu
diesem Thema gegeben, aus denen die
kinetischen Studien von Donna Black-
mond (London) herausragen. Diese
zeigen, dass die chirale Amplifizierung
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Schema 1. Ein Bereich der System-Chemie: Ursprung der Chiralitit.

© 2006 Wiley-VCH Verlag GmbH & Co. KGaA, Weinheim

Angew. Chem. 2006, 118, 350—352



eine Reaktion von zweiter Ordnung in
Bezug auf den chiralen Autokatalysator
ist. Als Konsequenz daraus folgt die
Soai-Reaktion einem hyperbolischen
Wachstumsgesetz, das die vielverspre-
chende Aussicht auf die Endeckung von
ungewOhnlichen spatiotemporalen
Mustern bietet, deren Design zukiinftig
ein Gegenstand der ,,System-Chemie*
sein konnte.

Symmetriebrechende Prozesse
konnen auch Kristallisationsprozesse
enthalten, wie Meir Lahav (Rehovot)
verdeutlichte, bevor er die COST-Ar-
beitsgruppe ,, The Use of Surfaces and
Vesicles for the Amplification of Ho-
mochirality in Polypeptide Chains“ vor-
stellte. Ein Hauptreferent dieser Ar-
beitsgruppe, Ben Feringa (Groningen),
préasentierte eine Auswahl von experi-
mentellen Systemen, die zeigen, dass
das Thema Symmetriebruch viele Fa-
cetten hat — von molekularen Maschi-
nen bis zu Material-Nanotechnologie.

Die folgenden Vortrige beschiftig-
ten sich mit der Selbstreproduktion von
Protozellen. Tadashi Sugawara (Tokio)
hielt einen brillanten Vortrag iiber ein
sich fortlaufend selbstreproduzierendes
Riesen-Vesikel-System, in dem ein bi-
polares Amphiphil (Membranvorstufe)
das autokatalytische Wachstum von
multilamellaren Riesenvesikeln (giant
vesicles, GMVs) aufrechterhilt. Diese
Vorstufe wird zu einem Membranmole-
kil und einem teilungsinduzierenden
Agens hydrolysiert.

Als Begriinder dieses Forschungs-
gebietes ist Pier-Luigi Luisi (Rom) an-
zusehen. Seine COST-Arbeitsgruppe
» Functionalized Self-Reproducing Ve-
sicles as Precursors for Early Cells“
wurde, garniert mit experimentellen
Beispielen, von Christiano Chiarabelli
und Pasquale Stano (beide aus Rom)
vorgestellt. Die Theorie zu vesikulédrer
Selbstreproduktion, die die Verformung
von Vesikeln erklirt, wurde von SasSa
Svetina (Ljubljana) behandelt und von
Doron Lancet (Rehovot) weitergefiihrt.
Dessen Lipid-Welt-Szenario geht davon
aus, dass die in Lipid-Mischungen co-
dierte kompositionelle Information, mit
der Moglichkeit zur Expression unter-
schiedlicher katalytischer Phénotypen,
einen primitiven Weg der Evolution
bilden konnte.

Vesikuldre Modelle frither Zellen
waren das Thema der néchsten Vor-
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tragsreihe, die von Antonio Lazcano
(Mexiko-Stadt) eroffnet wurde. Er dis-
kutierte frithe Stadien der Lipid-Bio-
synthese in der Evolutionsgeschichte.
Im Anschluss an den Arbeitsgruppen-
iberblick von Vesna Nothig-Laslo
(Zagreb) stellte Constantinos Paleos
(Athen) seine Arbeiten vor, die kom-
plementér funktionalisierte Liposomen
und ihre Wechselwirkung als Modell fiir
die Zellaggregation betrachten.

Die Fiille nanoskaliger Lipidphasen,
ihre pH-Abhéngigkeit und Zusammen-
setzung wurden von Peter Walde
(Zurich) vorgestellt, der sich mit po-
tenziellen primordialen Lipidstrukturen
und den Konditionen fiir ihre Vesikel-
bildung auseinandersetzte. Das Thema
einer von Helmut Zepik (Ziirich) vor-
gestellten Modellstudie war der Einfluss
von Vesikeln auf die templatgesteuerte
Bildung von Peptiden aus Thioglut-
aminsdure. Eine é&hnliche Studie zur
Rolle von Oberfldchen und Partikeln als
orientierenden Templaten fiir die Bil-
dung von Lipid-Doppelschichten wurde
von Martin Hanczyc (Venedig) priasen-
tiert.

,» Chembiogenesis: A Meteoritic Per-
spective” war der Titel des Vortrages
von Sandra Pizzarello (Tempe), mit dem
die anschlieBende Vortragsreihe eroff-
net wurde. In den darin diskutierten
nichtproteinogenen Aminosiduren aus
Meteoriten mit kleinen Enantiomeren-
tiberschiissen hat die Soai-Reaktion in-
teressanterweise eine Anwendung in
der Amplifizierung der Chiralitit ge-
funden. Die Arbeitsgruppe ,, Dynamic
Coevolution of Peptides and Chemical
Energetics, a Gate towards the Emerg-
ence of Homochirality and Nucleotides*“
wurde von Laurent Boiteau (Montpel-
lier) vorgestellt, gefolgt von Beitrdgen
zur Polymerisation von Leuchs Anhy-
drid (Hans Kriecheldorf, (Hamburg).
Die Verwendung dieses Anhydrids fiir
die Aminoacylierung von Nucleotiden
wurde von Alastair L. Parkes (Man-
chester) als prébiotisches Modell fiir die
Beladung von tRNA herausgestellt.

Beitrédge theoretischer Natur kamen
von Tom Lenaerts (Briissel) sowie von
Jean Claude Micheau (Toulouse).
Dieser prisentierte eine alternative
mechanistische Interpretation fiir die
Autokatalyse in der Soai-Reaktion.
Wihrend die Soai-Reaktion in Black-
monds kinetischen Untersuchungen als
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Angewandte

eine Reaktion zweiter Ordnung in
Bezug auf den homochiralen Autokata-
lysator bestimmt wurde, interpretierte
Micheau die kinetischen Daten neu,
unter Verwendung eines Modells, das
auf der konventionellen Interpretation
von nichtlinearen Effekten durch starke
Assoziation der heterochiralen Kom-
plexe beruht. Dies widerspricht jedoch
NMR-Studien, denen zufolge homo-
und heterochirale Komplexe nahezu
gleich besetzt sind. Die lebhafte Dis-
kussion zu dieser Fragestellung wurde
spater im Workshop ,,System-Chemie*
weitergefiihrt.

Der Vortrag von Peter Schuster
(Wien) tiber evolutiondre Dynamik der
RNA-Faltung enthielt eine beeindru-
ckende Visualisierung des Einflusses
von Mutationen auf die Sekundérstruk-
tur von RNA. Peter F. Stadler (Leipzig)
stellte die Arbeit der COST-Gruppe
,, Emergence and Selection of Networks
of Catalytic Species“ vor. Mauro Santos
(Barcelona) prisentierte eine aktuelle
Arbeit (mit Eors Szathmary) tiber eine
mogliche Auflosung des ,.error catas-
trophe“-Paradoxons. Dieses basiert auf
Eigens Erkenntnis, dass die Fehlerrate
kleiner als die inverse Genomgréf3e sein
muss. Die Auflosung findet sich in
echten Ribozym-Strukturen, in denen
nicht jede Position mit gleicher Wahr-
scheinlichkeit mutiert. Eors Szathmary
(Budapest) fasste seine Uberlegungen
zur Integration von metabolischen Sub-
systemen in minimale Zellen zusam-
men. Diese Vortragsreihe wurde durch
einen provokativen, tiefgehenden Vor-
trag tiber das Enthalpie-Entropie-Kom-
pensationsproblem von Peter Strazew-
ski (Lyon) komplettiert. In seinem
Konzept der ,,Gruppen-Thermodyna-
mik“ sind Enthalpie und Entropie fun-
damental durch eine mathematische
Funktion (in Form eines hyperboloiden
Paraboloids) verkniipft.

Reza Ghadiri (La Jolla) berichtete
von einem bemerkenswerten Erfolg auf
dem Gebiet selbstreplizierender Pepti-
de und selbstorganisierender, peptid-
haltiger katalytischer Netzwerke. Die
Synthese dynamischer Netzwerke als
signalverarbeitender Einheiten wurde
herausgestellt und wird sicherlich ein
Thema sein, mit dem sich ein For-
schungsgebiet wie ,,System-Chemie® in
Zukunft  auseinandersetzen  wird.
Thema des Vortrages von Dieter
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Schinzer (Magdeburg) war ebenfalls die
Synthese. Er iibertrug die Faszination
der Jagd nach einem ,,Millionen-Dollar-
Wirkstoff“ auf die Zuhorer. Sowohl
Epothilon als auch Sorangicin sind
Kandidaten fiir ein Rennen zwischen
Laboratorien, die an Naturstoffsynthe-
sen arbeiten.

Der Workshop ,,System-Chemie*
fand an den folgenden zwei Tagen statt
und hatte das Ziel, Forschergruppen
zusammenzubringen, die sich z.B. mit
templatgesteuerter  Selbstreplikation,
asymmetrischer Autokatalyse, vesikuld-
rer Selbstreproduktion und der Bildung
von Protozellen befassen. Alle Haupt-
redner beschiftigten sich mit Zukunfts-
perspektiven, wobei sie viele noch nicht
publizierte Ergebnisse einfliefen lieBen.
Dies wurde besonders beim Vortrag von
Albert Eschenmoser deutlich, der
zeigte, dass seine verdffentlichten Stu-
dien zur Atioligie von Nucleinsiuren
nur die Spitze des Eisbergs sind. Viele
neue, Information enthaltende Oligo-
mere warten noch auf ihre Entdeckung.

Das Ergebnis des Workshops war,
dass die ,,System-Chemie“ einerseits
verstanden werden kann als die Zu-
sammenfiihrung von kinetischen Studi-
en, dynamischen Modellen, Struktur-
untersuchungen und Computerchemie,
die schlieBlich zu einem besseren Ver-
stindnis von komplexen dynamischen
Phénomenen wie chemischer Selbstre-
plikation und Symmetriebruch fiihren
soll. Andererseits umfasst ,,System-
Chemie® die Integration von dynami-
schen Subsystemen in iibergeordnete
Supersysteme, z.B. Protozellen.,,Sys-
tem-Chemie“ behandelt komplexe dy-
namische Phdnomene wie chemische
Selbstreplikation und chiralen Symme-

www.angewandte.de

triebruch sowie die Integration dyna-
mischer Subsysteme in iibergeordnete
Supersysteme.

Steen Rasmussen berichtete von
neuen experimentellen Befunden, die in
die Richtung einer Implementierung der
Los-Alamos-Protozelle gehen. Eors
Szathmary und Timoteo
Carlotti referierten iiber
ein anderes Schema der
Subsystem-Integration,
das auf der Chemoton-
Theorie von Tibor Ganti
basiert.

Erstaunliche dyna-
mische Selbstorganisa-
tionsprozesse, die zu
einer nicht-Brownschen
Bewegung von selbstre-
produzierenden  Vesi-
keln und zur spontanen
Bildung helicaler meso-
Phasen fiihren, wurden
von Tadashi Sugawara
vorgestellt. Diese Phidnomene gehen
klar iiber thermodynamische Beschrei-
bungen durch Lipid-Phasendiagramme
hinaus, die von Peter Walde behandelt
wurden. Peter Strazewski trug im An-
schluss iiber Peptidyl-RNA mit lipophi-
lem Peptidteil vor, und Ludovic Julien
gab eine FEinfiihrung in die Konstruktion
von dynamischen Eigenschaften in che-
mischen Systemen mit Beispielen aus
seinem Labor.

In einer abschlieBenden Diskussion
stellte von Kiedrowski heraus, wo die
Zukunft von ,,System-Chemie“ liegen
konnte. Die Herausforderung ist ein-
deutig die Gestaltung von gekoppelten
autokatalytischen Systemen, wobei dazu
auf gut charakterisierte Subsysteme wie
selbstreplizierende Template und Vesi-
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»System-Chemie“ be-
handelt komplexe dy-
namische Phdnomene
wie chemische Selbst-
replikation und chira-
len Symmetriebruch
sowie die Integration
dynamischer Sub-
systeme in iibergeord-
nete Supersysteme.

kel sowie auf die Soai-Reaktion zu-
riickgegriffen werden sollte. Die Kopp-
lung von templatgesteuerter Selbstre-
plikation mit vesikuldrer Selbstrepro-
duktion konnte z.B. erreichbar sein,
wenn die templatgesteuerte Synthese
mit der Freisetzung einer Lipid-Ab-
gangsgruppe  einher-
geht. Eine andere
Moglichkeit ist, wie von
Szathmary  dargelegt
wurde, die Kopplung
von Selbstreplikation
und chromatographi-
schen Prozessen. Fiir
die Soai-Reaktion wird
erwartet, dass sich in-
teressante  spatiotem-
porale Muster wie
wandernde oder spiral-
formige Wellen bilden.

Die experimentelle
Umsetzung von Lan-
cets Lipid-Welt st
sicher moglich, verlangt aber nach an-
wendbaren experimentellen Systemen.
Das gleiche gilt fiir die experimentelle
Realisierung von Gantis Chemoton
(Supersystem, bestehend aus metaboli-
schen, genetischen und strukturgeben-
den Subsystemen), die mit der syste-
matischen Untersuchung zweier gekop-
pelter Subsysteme begonnen werden
kann. All das konnte ,,System-Chemie*
sein.
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