Die vielen Gesichter von Epo

Wer Epo hort, denkt gleich an Blut-
doping. Falsch, meint Prof. Max Gass-
mann, Direktor des Instituts fiir Veteri-
narphysiologie und Vorsteher des ZIHP,
denn Epo ist ein fiir Nierenpatienten
lebensnotwendiges Medikament. In der
ZIHP-Veranstaltungsreihe «Wissen-
schaf(f)t Wissen» erldutert er, wie Epo
nicht nur die Blutbildung fordert,
sondern auch die Atmung in Hohen-
lagen beeinflusst und das Gehor von
Heuschrecken schiitzt.

Norina N. Gassmann

Die roten Blutkorperchen (Erythro-
zyten) sind Hauptbestandteil des
Blutes und binden Sauerstoff. Bei
grosser, sportlicher Leistung oder
bei einem Hohenaufenthalt benotigt
unser Korper mehr Sauerstoff. Der
Sauerstoffsensor der Niere misst die-
sen Bedarf im Blut und lésst spezifi-
sche Nierenzellen mehr Erythropoi-
etin (Epo) produzieren. Uber das
Blut gelangt das Hormon ins Kno-
chenmark und fithrt dort zu einer
gesteigerten Produktion von Eryth-
rozyten. Nierenkranke Patienten be-
notigen daher nicht nur eine Dialyse
zur Blutreinigung, sondern auch
Epo-Injektionen. Thre kranken Nie-
ren konnen dieses Hormon nicht
mehr herstellen; die Patienten leiden
an Blutarmut.

Sportler hingegen machen sich einen
Hohenaufenthalt zunutze, um auf
natiirliche Weise das korpereigene
Epo vermehrt zu produzieren. «Do-
pende Athleten spritzen sich das bio-
technologisch hergestellte Epo»,
meint Gassmann, «was bekannter-
weise verboten ist.»

Ein optimaler Himatokrit fiir maximale
Leistung

Etwa 42% unseres Blutvolumens be-
steht aus Erythrozyten. Dieser Wert
wird als «Hamatokrit» bezeichnet.
Erreicht er die 50%-Grenze, wird ein
Radrennfahrer nicht zum Wettkampf
zugelassen, weil sein Blut so dick-
fliissig wird, und dies lebensbedroh-
lich sein kann. Dennoch, bei einem
hoheren Hamatokrit ware unsere
Ausdauerleistung massiv erhdht,
wie uns der ehemalige finnische
Langldufer Eero Maéntyranta be-
weist. Dank einer angeborenen Mu-
tation an der Epo-Andockstelle der
unreifen Erythrozyten erreichte er
Hamatokritwerte von etwa 68%! In
den sechziger Jahren gewann Man-
tyranta tatsdchlich mehrfach olympi-
sches Gold.

Wiirde eine Erhhung des Hamato-
krits auf Werte um 90% die Leistung
weiter erhohen? Mit Hilfe einer in
seinem Labor geziichteten, genver-
anderten Mauslinie, die tibermassig
Epo produziert, konnte Prof. Gass-
mann zeigen, dass eine weitere Leis-
tungssteigerung nicht mehr moglich
ist. Ab einem Hamatokritwert von
rund 65% transportiert das Blut zwar
mehr Sauerstoff, wird aber so viskos
«wie fliissiger Honig», dass der
Kreislauf tiberfordert ist.

Diese Indio-Frau am Titi-
cacasee ist gut an die
grosse Hohe angepasst.
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In der Hohe produzieren Indios - nicht
aber Tibeter - mehr Erythrozyten
Stidamerikanische Indios, wie die
Quechuas oder Aymaras, haben sich
an das Leben in grosser Hohe ange-
passt. Entsprechend erreicht der Ha-
matokrit spielend Werte um 60 bis
65%. «Die hdufig beobachteten roten
Wangen sind ein klares Anzeichen
dieser erhohten Blutproduktion»,
erlautert Gassmann. «Diese Anpas-
sung hat aber seinen Preis: Viele Ho-
henbewohner der Anden leiden frii-
her oder spater an der chronischen
Bergkrankheit.» Die Folge sind Lun-
genhochdruck, Herzinsuffizienz
und Thrombosen.

Wie aber passen sich Lamas, Alpakas
oder gar Yaks der Hohe an? Bei die-
sen Hochlandtieren findet keine nen-
nenswerte Erh6hung der Erythrozy-
tenzahl statt, der Hamatokrit bleibt
normal. Dies ist auch der Fall bei den
Tibetern. Trotz lebenslangem Auf-
enthalt in grosser Hohe (Lhasa liegt
auf 3'500 m i.M.) ist der Hamatokrit
der Tibeter in etwa gleich hoch wie
derjenige eines Menschen, der sein
Leben lang auf Meereshohe gelebt
hat. Sogar der Sherpa, der dafiir
sorgt, dass sein Kunde den Gipfel
des Mount Everest erreicht, hat ei-
nen kaum erhohten Hamatokrit. Die

Evolution hat hier dank Mutationen




an einem Epokontrollgen einen Rie-
gel vorgeschoben. Andere Adapti-
onsmechanismen wurden gewdhlt,
insbesondere die Erweiterung der
Blutgefasse in der Lunge. Dies fiihrt
zu einer effizienteren Sauerstoffauf-
nahme aufgrund der grosseren Aus-
tauschflache.

Epo wirkt in den Nervenbahnen von Heu-
schrecken

Allenfalls wurde das sauerstoffab-
héangige Epo-System urspriinglich
gar nicht fiir die Blutproduktion ent-
wickelt. Tatsachlich haben Forscher
in Deutschland gezeigt, dass die In-
jektion von menschlichem Epo in
Heuschrecken dafiir sorgt, dass de-
ren experimentell geschddigte Ner-
venbahnen sich wieder regenerieren.
Dies ging so weit, dass ménnliche
Heuschrecken dem Lockruf der
Weibchen dank regenerierten Ge-
hornervenbahnen wieder folgen
konnten.

Gassmann ging davon aus, dass Epo
auch im Gehirn von Menschen und
Saugetieren eine Funktion haben
konnte. «Es ist gut moglich», speku-
liert er, «dass Epo zusammen mit
dem Sauerstoffsensor-Mechanismus
von der Natur zuerst erfunden
wurde, um das Nervengewebe zu
schiitzen. Erst allmahlich wurde die-
ser erfolgreiche Mechanismus von
der Evolution erweitert, um je nach
Sauerstoffgehalt im Blut die Erythro-
zytenproduktion zu regulieren.»

Epo hilft gegen Hirnschlag und Netzhaut-
degeneration

Tatséachlich konnte nicht nur am Na-
getier, sondern auch bei Hirnschlag-
patienten gezeigt werden, dass die
Injektion von Epo eine schiitzende
Funktion austibt. Die Grosse des In-
farkts wurde reduziert und die Pati-
enten erholten sich schneller. Dies
allerdings nur dann, wenn das Epo
nicht in Kombination mit anderen

Medikamenten gegeben wurde. Zu-
sammen mit Professor Christian
Grimm von der Augenklinik des
Universitdtsspitals Ziirich konnte
Gassmann zudem den Beweis er-
bringen, dass Epo die Netzhaut der
Maus vor schddigenden Einwirkun-
gen durch intensives Licht schiitzen
kann.

Epo wirkt im Gehirn stimulierend

Das Team von Gassmann konnte
kiirzlich zeigen, dass Epo die At-
mung in sauerstoffarmer Umgebung
erhoht. «Wenn sie auf das Klein Mat-
terhorn steigen, also auf knapp
4000m Hohe, dann werden Sie auf-
grund der kurzfristigen Wirkung
von Epo nach Luft schnappen», er-
lautert der Hohenforscher. «Dass Sie
in 10 Tagen mehr Erythrozyten im
Blut haben werden, interessiert Sie
im Moment nicht.» Das «Bluthor-
mon» wird namlich nebst der Niere
auch direkt im Gehirn produziert
und stimuliert gleich zentral das At-
mungszentrum, sodass durch inten-
sivere Atmung eine unmittelbare
Anpassung an die verminderte Sau-
erstoffaufnahme erleichtert wird.

Epo wird als Ge-
hirndoping vor
Wettkdmpfen
nicht taugen,
meint Prof. Gass-
mann.
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Epo beeinflusst aber auch das Ver-

halten bei Menschen und Tieren. In
kiirzlich durchgefiithrten Experi-
menten gelang es Gassmanns Ar-
beitsgruppe nachzuweisen, dass das
ungeduldige Verhalten von Méausen
verringert wird, wenn die Tiere ei-
nen erhohten Epo-Spiegel im Gehirn
aufweisen. Ausserdem war die
sportliche Leistung der Versuchs-
tiere erhoht.

Weil Epo im Gehirn eine praktisch
sofortige stimulierende Wirkung
ausiibt, miisste Epo zu diesem
Zweck unmittelbar vor dem Wett-
kampf gespritzt werden. Dies aber
lasst sich relativ einfach nachweisen.
Mit anderen Worten: Dopingfahn-
der hétten ein leichtes Spiel.

WISSEN-SCHAFT WISSEN

Néchste Veranstaltungen

8. April 2013

— Fittes Gehirn: Lernen und Neuro-
plastizitat im Alter

Prof. Martin Meyer, Assistenzprofes-
sor fiir Plastizitdts- und Lernfor-
schung des alternden Gehirns an der
Universitat Ziirich

6. Mai 2013

—> Amputationswunsch von gesun-
den Gliedern: Xenomelie oder wie
das Gehirn den Korper wahrnimmt
Prof. Peter Brugger, Leiter der Abtei-
lung fiir Neuropsychologie am Uni-
versitatsspital Ziirich

3. Juni 2013

—> Der Schmerz: Alarm und Fehl-
alarm in unserem Korper

Prof. Hanns Ulrich Zeilhofer, Institut
fiir Pharmakologie und Toxikologie
der Universitat Ziirich

In Zusammenarbeit mit dem Zen-
trum fiir Neurowissenschaften Zii-
rich (ZNZ).

Jeweils montags von 18:00 - 19:30
Uhr. Eintritt frei!

Achtung, neuer Ort: Universitat Zii-
rich Zentrum, Ramistrasse 71
Horsaal KOL-F-117


http://www.zihp.uzh.ch/static/cms/events_cms/Flyer_ZIHP_Lernen_Alter_web.pdf
http://www.zihp.uzh.ch/static/cms/events_cms/Flyer_ZIHP_Lernen_Alter_web.pdf
http://www.zihp.uzh.ch/static/cms/events_cms/Flyer_ZIHP_Xenomelie_web.pdf
http://www.zihp.uzh.ch/static/cms/events_cms/Flyer_ZIHP_Xenomelie_web.pdf
http://www.zihp.uzh.ch/static/cms/events_cms/Flyer_ZIHP_Xenomelie_web.pdf
http://www.zihp.uzh.ch/static/cms/events_cms/Flyer_ZIHP_Schmerz_web.pdf
http://www.zihp.uzh.ch/static/cms/events_cms/Flyer_ZIHP_Schmerz_web.pdf

