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Wir sind alle verschieden 

Δ = 0.4% = 24 Mio. Basenpaare 



Grund für die Verschiedenheit 
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Unterschiede in den Eiweissen! 



Die Blaupause 



Bibliothek = Genom 
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Büchergestell = Chromosom 

9 



Buch = Gen 
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Kapitel = Exon =  
Redaktioneller Teil  
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Kapitel = Intron = Werbung 



Wort = Triplett, Codon  
(Kodiert  Aminosäure) 
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Buchstabe = Nukleotid 
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Zentrales Dogma der  
Molekularbiologie 

DNA Transkription RNA Translation Protein 



DNA = genomische Blaupause 

• 300 Milliarden Zellteilungen/Tag 

 
 

 
 

• 40‘000 Schäden pro Zelle/Tag 
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DNA  RNA  Eiweiss 
 
Kopierfehler sind vorprogrammiert und 
verlangen Reparaturen 

1.2x1016 Reparaturen pro Tag (= 12 PB) 
(Google prozessiert pro Tag 24 PB) 
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Typen von Mutationen 

Nach Zelltyp 

Keimbahn 
(alle Körperzellen) 

Somatische 
(einzelne 

Körperzellen) 



20 

Auswirkungen der Mutation 
M

ut
at

io
n 

Funktions-Verlust Weniger oder keine 
Eiweisse 

Keine 
Veränderung 

Funktions-
Zunahme Mehr Eiweisse 
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Krebssteuernde Gene 

Normal: Aktiviert 
Pathologisch: 

Inaktiviert 

Normal: Inaktiviert 
Pathologisch: 

Aktiviert 

Tumor-
supressions-

gene 
Onkogene „Bremse“ „Gaspedal“ 



Liegt alles in den Genen?  
 
Nein: Epigenetik ist genauso wichtig! 



Epigenetik 
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Gene und Umwelt 

DNA Umwelt Du 



Genetik und Krankheit 
Monogene  

Erkrankungen 
Bluterkrankheit 

Multifaktorielle 
Erkrankungen 

Zuckerkrankheit 

Chromosomen-
störungen 

Down Syndrom  
 

   



Stammbaum europäischer 
Fürstenhäuser mit  
Bluterkrankheit  
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Zwillingsforschung 



UND WIE FINDET MAN GENE 
HEUTE UND MORGEN? 
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Hoch 

Niedrig 
Häufig Selten 

Monogene 

Komplexe 

Kopplungs- 
analysen 

GWAS 

GWAS= Genom-Weite Assoziations Studie; RR = relatives Risiko 

Wie findet man  
Krankheitsgene? 

G
en

 
Pe

ne
tr

an
z 

Gen Häufigkeit 
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Hoch 

Niedrig 
Häufig Selten 

Monogene 

Intermediäre 

Komplexe 

Kopplungs- 
Analysen 

GWAS 

Next Generation 
Sequencing   

GWAS= Genom-Weite Assoziations Studie      

G
en

 
Pe

ne
tr

an
z 

Gen Häufigkeit 

Wie findet man  
Krankheitsgene? 
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Hochdurchsatz  
Sequenziermaschine 
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Welche Arten von  
genetischen Tests gibt es? 

Anwendungsgebiet 

Diagnostisch 

Friedreich‘sche 
Ataxie 

Prädiktiv,  
ohne 

Behandlung 

M. Huntington 

Prädiktiv,  
mit 

Behandlung 

Familiäre 
adenomatöse 

Polypose (FAP) 

Prädis-
positionell 

BRCA1 

Träger -
Testung 

M. Tay-Sachs 

Pränatal 

Zystische 
Fibrose 



33 

Personalisierte  
Medikamententherapie 

Ziele: 
 
1. Bessere 

Wirkung 
 

2. Weniger 
Neben-
wirkungen 
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Lifestyle Tests (Beispiele) 

Abstammung 

Fitness 

Geschmack 
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Unsere Riesenchance 

Elite controllers 
Super heroes 
Exceptional responders 



Warum erkranken einige nicht,  
obschon sie das Risiko-Gen tragen? 

Chen R 2016 
Analyse von 589,306 Genomen identifizierte Individuen widerstandsfähig  
gegenüber schwere angeborene Mendel‘sche Erkrankungen 



Kandidaten des  
Resilenz Projektes 
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Smith Lemli Opitz Syndrom 

Familiäre Dysautonomie 

Epidermolysis bullosa simplex Pfeiffer Syndrom 

Chen R 2016 



40 

Gen-basierte Entscheidungen 

Prognose 
Wie wird die 

Erkrankung verlaufen? 

Prädiktion 
Wer spricht auf eine 

Massnahme an?  
(Prävention & Therapie) 

Risiko 
Wer wird krank? 

Prävention 
Wie Unerwünschtes 

vermeiden? 
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Gene: von der Wiege bis  
zur Bahre 

Risiko  
Beurteilung Bestimmung 

Risiko 
Feinere 
Beurteilung 
Risiko 

Prädiktion/Diagno
se 

Monitoring Progression 

Ausgangs-
risiko 

Erste  
Ereignisse 

Früheste 
molekulare 
Entdeckung 

Typische 
Intervention 

Früheste 
klinische 
Entdeckung 

Prädiktion 
Ereignisse   
Wahl der Therapie  

Niedriges Risko Hohes Risko 

Früh 
chronisch 

Spät 
chronisch 

Zeit 

Ausgangsrisiko Präklinische 
Progression 

Erkrankunsgbeginn, Therpaiebginn Progression 

Quelle der 
genomischen 
Marker: 

Stabile Genomik: 

Disease 
Management 

Dynamische 
Genomik, inkl 
molekulare 
Bildgebung 

Therapeutische Entscheidungs 
Unterstützung 

Risiko 
Modifikation 

Persönlicher 
Lebensstil Plan 

E
rk

ra
nk

un
gs

la
s

t 

K
os

te
n 

1/
R

ev
er

si
bi

lit
ät

 

Persönlicher Gesundheitsplan 



42 

Sind Gene Ihr Schicksal? 

Nicht jeder Bauplan wird (korrekt) umgesetzt! 
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Hippokrates (466-377 v. Chr.)  

„Es ist wichtiger zu wissen, 
welche Person eine 
Krankheit hat, als zu 
wissen, welche Krankheit 
eine Person hat.“  
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