Seit fast zehn Jahren Iduft ein grol angelegtes Experiment mit wilden Mdusen in den USA,
Es dokumentiert, wie der Prozess der Anpassung durch natiirliche Auslese funktioniert.

von ROMAN GOERGEN

owan Barrett, seinerzeit Evolutions-

biologe der McGill University in

Montreal, hatte seine Laborinstru-
mente gegen handfestes Werkzeug ge-
tauscht, um Miusegehege aus Stahl zu
bauen. Mitten in einem Naturschutz-
gebiet Nebraskas entstand ein grofler
Freilandversuch, der priifen sollte, wie
Evolution durch natiirliche Auslese funk-
tioniert. Seit 2010 dokumentiert ein in-
ternationales Forscherteam in den dorti-
gen Hiigeln und Luzernfeldern die Evolu-
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tion von Hirschmausen in Echtzeit. Bar-
rett, der inzwischen an der McGill Uni-
versity in Montreal forscht, hatte die Evo-
lutionsbiologin Hopi Hoekstra von der

» Die Fellfarbe frei lebender Mduse
passt sich innerhalb weniger Gene-
rationen an die Farbe des Bodens
an, auf dem sie leben.

= Ergebnis der Freilandexperiments:
Genmutationen kénnen viel schnel-
ler entstehen als angenommen.

Eine Eule jagt eine Hirschmaus: Die gute
farbliche Anpassung an den Untergrund
kann der Maus das Leben retten.

Harvard University mit ins Team geholt.
Er hatte ihr vorgeschlagen, ihre umfang-
reichen Laborkenntnisse iiber die DNA
von Midusen in der Natur anzuwenden.
Ziel des gewaltigen Freiluftexperi-
ments in den Nebraska Sandhills war es,
in den Gehegen zu beobachten und im La-
bor zu Gberpriifen, wie effektiv die Mduse
sich genetisch an Umweltfaktoren anpas-
sen kénnen. ,Die Hirschmiuse in Ne-
braska eignen sich dafiir besonders gut.
Naturgeschichtliche Studien zeigten be-
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reits in den 1930er-Jahren, dass die Fell-
farbe der Tiere sich zur Tarnung gegen
Beutegreifer den verschiedenen Boden-
farben der Region angepasst hatte”, er-
kldrt Barrett. Da die Fellfarbe vererbbar
ist, wollten die Forscher untersuchen,
welche genetischen Faktoren am Werk
sind, um die Uberlebenschancen der
Miuse in ihrer Umwelt zu maximieren.

Entwicklung durch Auslese

Seit den Beobachtungen von Charles Dar-
win ist bekannt, dass Tiere sich durch na-
tiirliche Auslese einer verinderten Um-
welt anpassen. Wissenschaftler beobach-
teten aber lange nur die Ausgangssitua-
tion, den Prozess der Auslese und das
Endresultat mit den verinderten Merk-
malen der Tiere. Erst seit Einfihrung der
DNA-Sequenzierung (siehe Kasten rechts
,Die Entschliisselung des Erbguts”) las-
sen sich genetische Veranderungen, die
mit einer solchen Auslese einhergehen,
genau verfolgen. Allerdings beschrink-
ten sich solche Experimente bislang auf
das Labor. In Hopi Hoekstras Labor hatten
die Forscher bereits gut nachvollziehen
konnen, wie sich die Fellpigmentierung
der Miuse entwickelt. Doch es fehlte der
Nachweis, wie die natiirliche Auslese die-
sen Prozess beeinflusst.

JWir wollten alse eine Verbindung
zwischen dem Genotyp, dem Phinotyp
und der reproduktiven Fitness einer na-
tiirlichen Population aufzeigen“, so Bar-
rett. Wahrend der Genotyp die Gesamt-
heit aller Gene eines Organismus repra-
sentiert, wird die Summe seiner dufierli-
chen Merkmale als Phinotyp bezeichnet
- das sind bei Saugetieren zum Beispiel
die GroBRe, die Stirke von Gliedmafien, die
Ausbildung von Fangzihnen oder eben
die Fellfarbe. Reproduktive Fitness wie-
derum beschreibt, wie schnell ein Orga-
nismus seine Erbanlagen in die ndichste
Generation einbringen kann.

Wie stark der Genotyp den Phinotyp
vorherbestimmt, wird mit dem Begriff
JPhinotypische Plastizitit” beschrieben.
Hohe Plastizitit bedeutet, dass Umwelt-
einfliisse einen grofien Einfluss auf den
Phanotypen, also das Aussehen, haben.
Bei einer niedrigen Plastizitat wird der
Phianotyp vor allem durch den Genotyp
bestimmt. Die Plastizitat sorgt dafiir, dass
ein Organismus sich trotz seiner geneti-
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Die Entschliisselung des Erbguts

Die DNA {abgekiirzt von DeoxyriboNucleic Acid) eines Organismus ist die
Gesamtheit seines Erbguts. Wie wir aussehen und was wir sind, wird wesent-
lich durch unsere DMA bestimmt. Sie besteht vor allem aus vier organischen
Basen: Guanin (G), Cytosin (C), Adenin (A} und Thymin (T). Sie treten stets
paarweise auf: Guanin mit Cytosin und Adenin mit Thymin. Je drei im DNA-
Strang aufeinanderfolgende Basen werden als Codon oder Basentriplett
bezeichnet. Wenn man sich die gesamte DNA einer Zelle als ein Buch vor-
stellt, waren die Codons die Worter im Buch. Ein Gen besteht aus vielen dieser
Codons. Die Abfolge der Basen in der DNA legt fest, wie die Erbinformation
des Organismus verschliisselt ist - sie enthalt den genetischen Code.

Mit der DNA-Sequenzierung, einem molekularbiologischen Analyseverfah-
ren, ist es moglich, die Basenabfolge der DMA zu bestimmen. Sie ist ein wich-
tiges Werkzeug der Genetik, denn mit ihr lasst sich der Speicherort verschie-
dener Erbinformationen auf der DNA finden. Die Methode wird unter ande-
rem eingesetzt, um Erbkrankheiten zu untersuchen. AuZerdem kann man mit

der DNA-Sequenzierung Teile der DNA vervielfaltigen.

Die Grundlagen der Sequenzierung gehen auf Frederick Sanger zuriick.
Zusammen mit Walter Gilbert erhielt er dafiir 1980 den Nobelpreis fir Che-
mie. Die vollstandige Entschllisselung (Sequenzierung ) eines menschlichen

Genoms gelang aber erst 2001.

Helle Hirschmaus auf dunklem
Boden, dunkle Hirschmaus auf
hellem Boden: Durch den deutli-
chen Kentrast sind die Tiere fir
Raubvigel leicht zu erkennen.

schen Ausstattung an eine verinderte
Umwelt anpasst.

LBei den Mdusen kann man nur dann
von einer Evolution sprechen, wenn sich
die durchschnittliche Fellfarbe der ge-
samten Population durch selektive Sterb-
lichkeit verandert. Also nicht nur in ein-
zelnen Individuen, das wire nur indivi-

duelle Plastizitdt", sagt Barrett. Die For-
scher wollten herausfinden, wie Umwelt-
einfliisse die Fellfarbe der Mausepopula-
tionen verdndern und welche Gene dafiir
verantwortlich sind.

Hopi Hoekstra berichtet: ,Wir began-
nen mit einer spezifischen Population
und ermittelten deren Genotyp. Dann
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setzten wir die Tiere bestimmten Um-
welteinfliissen aus und beobachteten, wie
sich die Population tiber Generationen
entwickelte. Schliefilich untersuchten wir
den Genotyp erneut und iiberpriiften,
was sich genetisch verdndert hatte."

Handwerkliches Geschick war gefragt

In der Praxis bedeutete dies fiir die For-
scher zundchst, kontrollierbare Mauspo-
pulationen zu haben. Und das war alles
andere als leicht. ,Ich fuhr einen Monat
in der Gegend herum, auf der Suche nach
geeigneten Gebieten“, sagt Barreit. Eine
helle Bodenfarbe war schnell gefunden,
doch Areale mit dunkler Bodenfarbe
stellten ein Problem dar. ,Die Gebiete mit
dunklen Boden werden meist landwirt-
schaftlich genutzt, sind also in Privatbe-
sitz", so der Biologe. Eine Zufallsbegeg-
nung mit einem Farmer verschaffte den
Forschern schliefilich Zugang zu dessen
Luzernefeldern. ,Als Miete geben wir ihm
jedes Mal, wenn wir in der Stadt sind,
einen Kasten Bier”, schmunzelt Barrett.

Wie Miuse blass werden

Schlieflich hatten die Forscher vier je-
weils 2500 Quadratmeter grofie Gehege
auf dunklem Boden und vier derselben
Grifie auf hellem Terrain. Die Versuchs-
flichen mussten zundchst ,gesdubert”
werden, indem alle dort lebenden Mause
entfernt und Klapperschlangen umgesie-
delt wurden. Nun setzten die Forscher in
jedem Gehege 100 Mduse aus - jeweils 50
aus den hellen Sandhills und 50 aus
den dunkleren Luzernefeldern. Doch die
Mause entkamen. Erst als die Forscher
Stahlplatten einen halben Meter tief im
Boden versenkten und zusatzlich die
aufeinandertreffenden Kanten der Plat-
ten mit Beton verstirkten, konnten die
Tiere nicht mehr flichen - und das Expe-
riment begann.

Die Gefahr kommt von oben

Der limitierende Faktor fiir das Uberleben
der Mduse kam nun aus der Luft: Raub-
viigel, vor allem Nachteulen. ,Wir haben
alle Mause in den Gehegen markiert,
indem wir ihnen reiskorngrofie RFID-

Das Agouti-Gen ist bei Mausen wie bei vielen anderen Saugetieren fiir
die Pigmentierung des Fells zustandig. Es beeinflusst die Verteilung gelber
und schwarzer Farbpartikel. Bei den Veersuchen in den Sand Hills von
Nebraska zeigte sich, dass bei dunklen Mausen, die auf hellen Untergrund
gesetzt wurden, eine Mutation der Aminosdure Serin am Agouti-Gen
stattfand. Serin beeinflusst das Zusammenspiel zwischen dem Protein
Attractin und dem Agouti-Gen. Die Mutation ,delta-5er” verhindert, dass
sich Attractin an das Gen bindet. Dadurch wird weniger Pheomelanin pro-
duziert, und die Fellfarbe der Mduse wird heller. Der Farbwechsel fand bei
den M3usetests im Freigeldnde sehr rasch statt - innerhalb von nur einer
Mausegeneration, was die Forscher Uberraschte.

Dunkle Maus
ohne Mutation

Attractin
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Helle Maus durch
Mutation delta-Ser

(i (i

l Pheomelanin

Transponder einsetzten”, sagt Barrett. Die
RFID-Methode (abgekiirzt von Radio-
Frequency Identification) ermdglicht eine
automatische Identifizierung mithilfe
elektromagnetischer Wellen, ,Dadurch
konnten wir durch Scans die Identitit der
Tiere zweifelsfrei feststellen. Es gab meh-
rere Testrunden, in denen Miuse einge-
fangen, iiberpriift und wieder ausgesetzt
wurden.” Dies erlaubte dem Team, genau
festzustellen, welche Tiere in den Gehe-
gen mit unterschiedlicher Bodenfarbe
uberlebt hatten und welche gefressen
worden waren.

Nach drei Monaten ermittelten die
Wissenschaftler die Sterblichkeitsraten
der ,Kontrast-Mause"” - jener Exemplare,
die entweder aus hellen Gebieten stamm-
ten und in den dunklen Gehegen ausge-
setzt worden waren oder umgekehrt. Der
Hypothese nach sollten diese Tiere gerin-
gere Uberlebenschancen haben, da sie
durch den starken Kontrast des Fells von
den Raubvogeln einfacher ausgespdht
werden konnten. Und tatsichlich war die
Sterblichkeit der Kontrastmause wesent-
lich hoher.

LUnd wir konnten herausfinden, wie
sich die durchschnittliche Farbpigmen-
tierung des Fells in den Populationen ver-
andert hatte, so Barrett. In den Gehegen
mit heller Bodenfarbe war die durch-
schnittliche Fellfarbe der Gesamtpopula-
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Rowan Barrett (2)

Ein Forscher zwischen den von Stahlplatten umzaunten Mausegehegen in den Sandhills von Nebraska. Manche Gehege hatten einen hellen,
andere einen dunklen Untergrund. Die Forscher Uberwachten akribisch, welche Mduse in welchem Gehege (iberlebten. Auf dem Bild rechts
halten Wissenschaftler eine Maus in einer Plastiktiite fest, um sie zu scannen. Der implantierte RFID-Chip verrdt die Identitdt des Tiers.

tion um den Faktor 1,44 heller als die
Durchschnittsfarbe zu Beginn. In den
dunklen Gehegen war die durchschnittli-
che Fellfarbe der Tiere sogar um den Fak-
tor 1,98 dunkler geworden.

Doch wie lassen sich diese Verdinde-
rungen genetisch erklaren? ,Wir wussten
bereits, dass das sogenannte Agouti-Gen
in Hirschmausen die Pigmentierung des
Fells steuert. Deshalb sequenzierten wir
dieses Gen in allen Mausen", berichtet
Barrett. Nach drei Monaten entdeckte
Teammitglied Stefan Laurent von der
School of Life Sciences in Lausanne sie-
ben Mutationen im Agouti-Gen, die fiir
eine hellere Fellfarbe wverantwortlich
sind. Diese Mutationen fanden sich hiu-
figer als zu Beginn in den hellen Gehegen
und seltener in den Gehegen mit den
dunklen Biden. Die Mutationen ermig-
lichten den Tieren, sich an die Bodenfar-
be anzupassen.

Barrett berichtete, dass die geneti-
schen Verinderungen mit dem Auslese-
prozess genau ibereinstimmten, dass al-
s0 jene Miuse hiufiger iberlebten, bei
denen es zu einer genetischen Verinde-
rung gekommen war.

Offenbar hatte eine Mutation namens
delta-Ser am Agouti-Gen einen besonders
starken Einfluss. Als die Forscher sie in das
Genom normaler Labor-Mause einfithrten,
wurde deren Fell ebenfalls heller (siehe
Kasten ,\Wie Mause blass werden" auf Seite
62). ,Durch die Mutation wird die Produk-
tion von Pheomelanin reduziert, das flr
ein dunkleres Fell sorgt”, sagt Barrett.

In nur einer Generation
hatten sich die Mduse an
die Bodenfarbe angepasst

Diese im Februar 2019 in der Fachzeit-
schrift Science verdffentlichten Erkennt-
nisse des Teams um Rowan Barrett kénn-
ten ein Meilenstein der Evolutionsbiolo-
gie sein. Denn dies bedeutet, dass Evo-
lution in der Natur schneller statifinden
kann als lange angenommen. ,Solche
Veranderungen innerhalb nur einer Ge-
neration von Miusen sind stirker und
schneller, als ich das erwartet hdtte", sagt
auch Fanie Pelletier. Die Biologin von

der Université de Sherbrooke in Kanada,
die an dem Forschungsprojekt nicht be-
teiligt war, hatte die Studie im Auftrag
von Science analysiert und kommentiert.

Der heilige Gral der Evolutionsbiologie
Die Umwelt verindert sich heute durch
den Klimawandel und den Menschen ra-
pide, was die Uberlebenschancen von
nicht anpassungsfahigen Arten mindert.
Wenn Forscher die Evolution auf geneti-
scher Ebene detaillierter verstehen, kén-
nen sie die Uberlebenschancen solcher
Arten beurteilen. ,Diese Vorhersagen zu
treffen, wire der heilige Gral der Eveluti-
onsbiologie. Aber davon sind wir noch
weit entfernt”, sagt Pelletier. Sie bezeich-
net die Barrett-Studie als einen wichtigen
Schritt in diese Richtung und hofft, dass
weitere solcher Experimente folgen.

Bisher drehte sich die wissenschaftli-
che Diskussion stets darum, ob Evolution
bei Umwelt- und Tierschutz in Betracht
gezogen werden sollte. ,Manche Forscher
sagen, dass Evolution zu langsam ablau-
fe, um hierfiir relevant zu sein®, sagt Pel-
letier. Doch das Sandhills-Experiment be-
legt nun das Gegenteil. B
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