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Der DNA Computer, der seinen Platz im Guinness Buch der Rekorde gefunden hat

Herbert Hasenbein 25.02.2003

v aktuell Der Welt kleinster biologischer Computer besteht aus zwei DNA-Stringen und arbeitet autonom
P spedal
: :Zt:’:;i: Zwei komplementidre DNA Stridnge, das eine als Input-, das andere als Software-Molekiil bezeichnet, finden spontan zueinander. Das Software-
b archiv Molekiil bringt das Enzym FokI mit, das in der Doppelhelix des Input-Molekiils zwei Bindungen trennt. Dadurch wird Energie freigesetzt, die
torminal ausreicht, um ohne zusitzlichen Brennstoff einen Rechenschritt auszufithren. Ein Mikroliter DNA-Ldsung enthilt bis zu drei Billionen DNA
conlalner Computer, die 66 Milliarden Operationen pro Sekunde erbringen. So die Ergebnisse der Arheitsgruppe von Ehud Shapiro in den Proceedings of the
science National Academy of Sciences (&' PNAS).
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Das Softwaremolekil mit seinen sticky ends (rot, ;]
violett) atbeitet die Informationen ab, die von den
sticky ends des Inputmolekiils konumen. Die
farbigen Bander am Softwaremolekil
reprasentieren das Enzym Fokl (Credit E Shapiro,

PNAS)
&' Leonard Adelman von der University of Southem California hat als Erster die Idee vom DNA Computer in die Tat umgesetzt. 1994 berichtete er in & Science
iber die Lésung des Hamilton Path Problems: welchen Weg nimmt der schlaue Handelsvertreter, wenn er sieben Stadte auf kirzestem Weg aufsuchen will, ohne
eine Stadt ein zweites Ial zu passieren? Adelman bildete fiir jede Stadt emnen eigenen DINA-Strang. Fiir den Weg schuf er ein Molekiil, dessen erste Halfte der
Stadt & und die zweite der Stadt B entsprach, sowie gleichsinnige K ombinationen fiir die iibrigen Orte. Im Reagenzglas kraftig geschittelt finden die
komplementaren DN A-Strange zueinander. Wie erkennt man die Lésungen? Das sind jene Strange, in der alle sieben Stadtsequenzen enthalten sind. Da es sich
zugleich um die langsten Molekiile handelt, werden die kirzeren K omponenten ausgesiebt, und die Lésungen in der Argarose Gelelektrophorese sichtbar gemacht.
Das biologische System entspricht unverkennbar dem von parallel geschalteten Computern, im Unterschied zum konventionellen Mikrochip, der seine Aufgaben
sequentiell abarbeitet.
Fir das erste Ergebnis, das auf dem Papier in einer Stunde gelést werden kann, benétigte Adelman 1 Woche Laborarbeit. Bei 70 Stadten wére die Zeitdifferenz
weniger dramatisch. Fir 20 Vanable und damit 1.048.576 Lésungen geht es nicht mehr ohne Computer. Im Vorjahr haben Adelman und Kollegen ein Problem
dieser Art geldst und in threm Beitrag in Science die Praktikabilitat des DNA Computers unter Beweis gestellt. Nun gilt es abzuschatzen, bei welchen Aufgaben
der biologische Parallelrechner seinem alternden Konkurrenten aus Silizium tberlegen sein wird.
Das Vorbild fiir die DNA Computer 1st Mutter Natur, die mit wenigen Nuklemsauren (4, T, C und G) auskommt und dennoch eine unglaublich hohe
Speicherkapazitat geschaffen hat. "Die lebende Zelle enthélt molekulare Maschinen, die informationshaltige Molekile so manipulieren wie wir den Computer mit
Software," erklarte Ehud Shapiro, der Leiter der Studie am &' Weizmann Institute of Science vor knapp einem Jahr als er das erste Modell vorstellte. Damals
allerdings benétigte das System noch Trefbstoff in Form von ATP. Die jetzige Version hingegen ist selbstgeniigsam und deshalb weltweit der kleinste DIN.A
Computer, der entwickelt wurde. Ein guter Grund fiir das Zertifikat im Guinness Buch der Rekorde. "Heute stellen wir einen molekularen Computer vor, dessen
Energiequelle nichts anderes als der Input ist. Undenkbar fiir einen elektronischen Computer," so Ehud Shapiro bei semner Ilustration der Weiterentwicklung.
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Der Funktionsablauf (Credit E Shapiro)
Der Arbeitsmechanismus entspricht einer "Turing Machine", einem abstrakten Gerat, das aus einem Schreibkopf gedacht wird, der ein Band liest, das in
aufeinander folgenden Feldern mit 0 oder 1 beschrieben ist. Die Berechnung beginnt in einem vorbestimmbaren Zustand, das erste Feld wird geléscht und erhalt
den Eintrag 0 oder 1; danach geht es weiter zum néchsten Feld und enem neuen Zustand. Drei Kriterien reichen aus, um den Prozess zu regeln, namlich das
Zustandskniterium, die Anzahl der gelesenen Felder und die tabellanisch abgelegte Instruktion. Die Turing MMaschine, so benannt zu Ehren von Alan Turing, st
deshalb mehr ein Computerprogramm als ein Computer. Die Forscher vom Weizmann Institut verstehen thren DN A Computer als selektiv eingeschrankte Turing
MMachine, bei der das Band stets in eine Richtung lauft und nur gelesen werden kann. Der Prozess beginnt links und fihrt nach rechts, die Tabelle der Instruktionen
abarbeitend. Der Endzustand 1st der Output.
Die Berechnung startet mit dem AnstoRen des Molekiils, das die mnitiale K onfiguration (state, symbol) herstellt. Das Eingabemolekiil ist eine doppelstrangige DINA. |
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Der Funktionsablauf (Credit E.Shapiro)

Der Arbeitsmechanismus entspricht emner "Turing Machine", einem abstrakten Gerat, das aus einem Schreibkopf gedacht wird, der ein Band liest, das in
aufeinander folgenden Feldern mit 0 oder 1 beschrieben ist. Die Berechnung beginnt in einem vorbestinmmbaren Zustand, das erste Feld wird geléscht und erhalt
den Eintrag 0 oder 1; danach geht es weiter zum néchsten Feld und enem neuen Zustand. Drei Kriterien reichen aus, um den Prozess zu regeln, namlich das
Zustandskriterium, die Anzahl der gelesenen Felder und die tabellarisch abgelegte Instruktion. Die Turing Maschine, so benannt zu Ehren von Alan Turing, st
deshalb mehr ein Computerprogramm als ein Computer. Die Forscher vom Weizmann Institut verstehen thren DN A Computer als selektiv eingeschrankte Tuning
Machine, bei der das Band stets in eine Richtung lauft und nur gelesen werden kann. Der Prozess beginnt links und fihrt nach rechts, die Tabelle der Instruktionen
abarbeitend. Der Endzustand ist der Output.

Die Berechnung startet mit dem AnstoSen des Molekils, das die initiale K onfiguration (state, symbol) herstellt. Das Eingabemolekiil ist eine doppelstrangige DINA.
Sie tragt die Informationen allerdings auf einem "sticky end", namlich einem einstrangigen Auslaufer. Der nachste Schritt benétigt das Softwaremolekil, das
komplementare sticky ends besitzt und zudem emne Bindungsstelle fiir die "Hardware", namlich das Enzym FokI. Die Arbeitsfolge bis zum endgiltigen Ergebnis wird
nun zum Wechselspiel zwischen dem Softwaremolekil und der Hardware. Das Softwaremolekil ibernimmt zwar die Stafette vom Inputmolekiil, ist allerdings
seinerseits ein Trager des Regelwerks, weil Bindungsstelle und sticky end durch Platzhalter unterschiedlicher Lange determiniert sind. Das Enzym wiederum
schneidet die DINA an der vorgesehenen Stelle ab und lasst das Softwaremolekil mit einem freien sticky end zuriick. Zugleich wird das abgeschnittene Symbol
entfernt. Dieser Ablauf wiederholt sich bis das Ergebnis erreicht ist. Was leistet der Computer? Er kann fiir eine Liste bestehend aus 0 und 1 angeben, ob
iiberhaupt eine 0 vorkommt, ob die Liste mit 0 oder 1 beginnt oder endet, ob die Anzahl von 0 und 1, und dhnliches.
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Das Funktionsgefige in der Zusammenschau (Credit EShapro, PNAS)

Noch steht der menschliche Aufwand, um den DNA Computer zu bedienen, im unginstigen Verhaltnis zum Nutzen. Fir die Anhéanger ist das kein iberzeugendes
Gegenargument. War es in den Anfingen der Computerei anders? Die technischen Lésungen werden nicht auf sich warten lassen, weil Bedarf besteht. DINA
biochips sind von Natur aus sauber, dazu werden die DNA Computer nur einen Bruchteil des Platzes beanspruchen und, was viele hoffen, ohne
AbstoBungsreaktion implantierbar sein. Denkbar auch, dass dereinst statt konventioneller Supercomputer ein Reagenzglas voller DNA Computer ausreicht, um
geheime Kodes zu knacken.
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