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(Gene in Bestform

Ausgekliigelte Medikamente greifen immer tiefer in den Stoffwechsel
von Athleten ein. Um mit der Entwicklung Schritt zu halten, suchen
Doping-Forscher nach Spuren verdnderter Genaktivitat

VON GEORG DAHM, HAMBURG

m Moment der Verzweiflung

kann die Stimme der Vernunft

verdammt leise sein. Parkin-

son, Alzheimer, Multiple Skle-
rose: Nach solchen Diagnosen, sagt
Rudolph Jaenisch, Genetiker am
Bostoner Whitehead Institute for
Biomedical Research, stehen selbst
gestandene Wissenschaftler, die es
besser wissen mdiissten, in seiner
Tiir und fragen nach, ob da nicht
etwas mit einer Stammzellbehand-
lung zu machen sei. Auf dem Inter-
nationalen Genetik-Kongress in
Berlin warnte er eindringlich vor
den Stammzellbehandlungen, die
von dubiosen chinesischen Klini-
ken angeboten wiirden.

Dass diese ihre Kunden inzwi-
schen auch unter dopingwilligen
Hochleistungssportlern  suchen,
wie eine ARD-Dokumentation
ktirzlich enthiillte,
macht Mediziner fas-
sungslos:  Wer sich
Stammzellen aus frem-
dem Nabelschnurblut
spritzen ldsst, riskiert
hochstens schwere Ab-
wehrreaktionen des Kor-
pers, warnt Jiirgen He-
scheler, Stammzellfor-
scher an der Universitdt
Koln. Die versprochene
Steigerung der Lungen- Ch'
leistung sei ,iberhaupt I
nicht nachvollziehbar®.

Dabei kénnten
Stammezellen durchaus eines Tages
die Anti-Doping-Fahnder beschif-
tigen, sagt Hescheler: ,Es gibt Hin-
weise, dass nach dem Training Kno-
chenmarksstammzellen in den
Blutkreislauf wandern.“ Méglicher-
weise wiirden sie von Botenstoffen
zu den Organen gelockt, wo sie
dann neues Gewebe bilden. Alles
noch Grundlagenforschung - aber
wenn dieser Mechanismus einmal
entschliisselt wére, konnten Phar-
makologen Substanzen entwi-
ckeln, mit dem sie in ihn eingreifen.

Je genauer Forscher verstehen,
welche genetischen Faktoren steu-
ern, wie der Korper heranwéchst,
Leistung bringt und sich nach Be-
lastungen regeneriert, desto prizi-
ser konnen sie diese komplizierte
Maschinerie manipulieren —zu me-
dizinischen Zwecken oder um zu
dopen. Erst letzte Woche berichte-
ten Wissenschaftler des Salk Insti-
tutes im kalifornischen La Jolla,
dass sie die Ausdauer von Mausen
um 44 Prozent gesteigert hitten —
ohne eine einzige Minute korperli-
chen Trainings, nur durch das Ver-
abreichen eines pharmazeutischen
Wirkstoffes. Die Substanz namens
Aicar kurbelt die Aktivitdt des Gens

2008
na

PPAR-delta an. Die Muskulatur der
Maéuse wurde leistungsfahiger, die
Fettverbrennung gesteigert. Eine
andere Substanz namens GW1516,
die ebenfalls auf das PPAR-delta-
Gen einwirkt, steigerte die Leis-
tungsfahigkeit der Mduse sogar um
bis zu 70 Prozent, allerdings nur,
wenn sie zusdtzlich trainierten.

Einen Doping-Nachweis hat Eve-
ans bisher nur fiir GW1516 entwi-
ckelt, bei der Olympiade in China
werde er aber noch nicht verfiigbar
sein. GW1516 und Aicar sind nur die
jlingsten Eintrdge auf einer langen
Liste pharmazeutischer Wirkstoffe,
die genetische Programm im Kor-
per aktivieren oder hemmen und so
kiinstliche Trainingseffekte auslo-
sen. Entwickelt werden sie zwar in
der Regel fiir medizinische Anwen-
dungen - die kalifornischen Trai-
ningspillen sollen eigentlich Men-
schen mit Stoffwechselstorungen
zugute kommen. ,Aber
sobald solche Substan-
zen in der klinischen Er-
probung weit fortge-
schritten sind, also bei
einer grof3en Population
von Menschen einge-
setzt werden, bedeutet
das fiir uns auch, dass sie
sich grundsitzlich auf
dem Schwarzmarkt be-
finden*, sagt Mario The-
vis, Leiter des Zentrums
fiir praventive Doping-
forschung an der Deut-
schen Sporthochschule
Koln. Und nur selten seien Pharma-
firmen so kooperativ, ein paar Milli-
gramm eines neuen Priparats fiir
die Entwicklung eines Nachweis-
verfahrens zur Verfligung zu stel-
len. Zu den wenigen Ausnahmen
gehort Roche, Hersteller des Epo-
Medikaments Mircera, fiir dessen
Gebrauch bei der Tour de France-
Fahrer Ricardo Ricci gesperrt wur-
de. Als dieWada aber verlauten liel3,
der Hersteller habe das Préparat
chemisch markiert, um es leichter
nachweisbar zu machen, demen-
tierte Roche umgehend: Man habe
lediglich die Entwicklung eines
Nachweisverfahrens unterstiitzt.
,In den meisten Fillen wollen die
Firmen nicht mit dem Begriff Do-
ping in Verbindung gebracht wer-
den”, sagt Thevis. Selbst Unterneh-
men, die den Anti-Doping-Kampf
unterstiitzen, wollten nicht ge-
nannt werden.

Wiéhrend Doping-Analytiker
standig auf der Suche nach den
chemischen Signaturen neuer leis-
tungssteigernder Mittel sind, mit
denen sie per Massenspektrometer
in Korperfliissigkeiten nachgewie-
sen werden konnen, versuchen Ge-
netiker, Frithwarnsysteme zu ent-

wickeln, die sie frither auf die Spur
neuer, noch unbekannter Mittel
bringen. Sie untersuchen die gene-
tischen Faktoren, die bei Trainings-
effekten eine Rolle spielen, und
messen, wie aktiv sie sind, wenn
der Athlet wirklich trainiert hat —
oder seinen Stoffwechsel chemisch
beeinflusst hat. ,Wir konnen dann
sehen, ob ein Profil unnatiirlich
verandert ist, ohne die verwen-
dete Substanz genau zu kennen®,
sagt Thevis.

Die Entwicklung solcher
Genexpressionsprofile ist kom-
plex — fiir den Nachweis des
Dopings mit Wachstumshor-
monen untersucht die dster-
reichische Analysefirma Sei-
bersdorf Research allein 500
Gene, deren Aktivitét in ro-
ten Blutkérperchen verdn-
dert sein kann. Und um die
genetische Signatur zu er-
fassen, mit der sich die
Folgen eines Hohentrai-
nings von der kiinstli-
chen Stimulierung der
Blutbildung unterschei-
den lésst, schleppte ein
Team der University of
Pennsylvania ein gan-
zes Rudel Miuse auf
den Mount Everest
und wieder zurtick.

Medikamente, die Gene
gezielt manipulieren, werden
Doping-Analytiker in Zukunft
vermehrt beschiftigen

Turbolader

Gendoping umfasst nach der weit
gefassten Definition der Welt-Anti-
dopingagentur (Wada) jeden Ver-
such, zu nicht therapeutischen
Zwecken genetisches Material in
den Korper eines Athleten einzu-
fiihren oder die Aktivitat seiner
Gene zu beeinflussen. Wenn phar-
mazeutische Wirkstoffe benutzt
werden, um Genen oder die Sub-
stanzen zu beeinflussen, die sie
produzieren, sprechen manche For-
scher auch von Molekulardoping.

Angriffspunkte kdnnen zum Bei-
spiel Gene sein, die die Muskelbil-
dung beeinflussen, etwa das My-
ostatin-Gen. Myostatin ist ein
Wirkstoff, mit dem der Korper zur
gegebenen Zeit die Neubildung
von Muskeln stoppt. Mduse, bei
denen das Myostatin-Gen ausge-
schaltet wurde, entwickelten gro-
teske Muskelmassen. Fiir Aufsehen
sorgte auch der Fall eines Jungen
in Berlin, der mit einer extrem aus-
gebildeten Muskulatur zur Welt
kam - bei ihm ist das Gen durch
eine Mutation nicht aktiv.

Genmanipulationen im Korper
von Athleten sind nach Einschat-
zung von Doping-Experten auf ab-
sehbare Zeit nicht zu erwarten.
Das Biiro fiir Technikfolgenab-
schatzung beim Deutschen Bun-
destag weist in seinem Gendo-
ping-Bericht darauf hin, dass fiir
eine Ziichtung oder Selektion von
Super-Sportlern nicht genug Er-
kennnisse vorliegen.

Nachweismethoden fiir verschie-
dene Formen des Gendopings sind
in der Entwicklung, die Wada for-
dert eine Reihe von Forschungspro-
jekten. Entwickelt werden Techni-
ken, mit denen sich in Urin-, Blut-
oder Mundschleimhautproben die
Aktivitat bestimmter Gene messen
|asst, die zum Beispiel bei der Blut-
bildung eine Rolle spielen. Ver-
gleichsstudien sollen ergeben, wel-
ches Aktivitatsmuster zu erwarten
ist, wenn der Athlet unter legalen
Bedingungen trainiert hat. Abwei-
chungen kénnten dann auf Doping
hinweisen.

Rechtsverbindlich sind Doping-
nachweise derzeit nur, wenn sie
nachweisen, mit welcher Substanz
konkret gedopt wurde. Ein verrate-
risches Genprofil kénnte also vor-
erst nur als Hinweis darauf ge-
nutzt werden, dass ein neues, bis-
her unbekanntes Dopingmittel im
Umlauf ist.

Vorsorglich [asst die Wada auch
Nachweismethoden fiir Doping-
methoden entwickeln, bei denen
genetisches Material in bestimmte
Kérperzellen, etwa in den Muskel,
eingebracht werden, um dort Leis-
tungssteigerungen zu erreichen.
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Technologiebarometer 08/08 Das monatliche Ranking der patentstarksten Forschungsgebiete

DEUTSCHLAND UND DIE WELT

In welchen Bereichen die deutschen Unternehmen besonders intensiv forschen,
zeigt die Zahl ihrer Inlands-Patentanmeldungen. Das Zwolf-Monats-Ranking wird
jeden Monat anhand der neu veroffentlichten Patente (in Klammern) aktualisiert.
| = deutscher Anteil am internationalen Patentaufkommen im jeweiligen Bereich

@©"> Steuerungen in Fahrzeugen, z. B. zur Erhhung des Sitzkomforts (49) I: 37 %
@ Datenvermittlungsnetze (39) I: 11 %

@O Herstellungsverfahren fiir Computerchips (41) I: 7 %

O Schutz vor Verletzungen bei Fahrzeuginsassen/Fugangern (34) I: 28 %
@O Anordnung oder Montage von Sitzen in Fahrzeugen (50) I: 31 %

Erhellend Herstellungsverfahren fiir
Computerchips gehdren weiterhin zu
den fiinf Technologiebereichen, in de-
nen deutsche Firmen die meisten Pa-
tente anmelden. Dazu gehort auch die
Forschung an der Solarzellentechnolo-
gie: Neben einem fotolithografischen
Verfahren, mit dem der Wirkungsgrad

von Diinnschicht-Solarmodulen ge-
steigert wird, entwickelte Manz Auto-
mation eine Trocknungsanlage fiir be-
schichtete Solarzellen. Von Q-Cells und
der Deutschen Solar AG kommen
Methoden fir die Uberprifung von
Materialeigenschaften und Qualitat
von Siliziumwafern.

Daten und Methodik Das Technologiebarometer verfolgt Forschungstrends anhand von Patentanmeldungen, einge-
teilt nach der internationalen Patentklassifikation. Es wird von der Handelskammer Hamburg erstellt. Grundlage sind
die neu verdffentlichten Anmeldungen des Europadischen Patentamts und des Deutschen Patent- und Markenamts.

(Sumita Optical Glass). Schott Iasst sich
eine Brandschutzverglasung patentie-
ren, die erst ab 875 Grad Celsius zu
schmelzen beginnt. Ein neuer Knochen-
kleber mit Glasbeimischung wurde von
der University of Limerick in Irland an-
gemeldet. Er unterstiitze die Wundhei-
lung, harte bei Raumtemperatur aus
und sei genauso fest wie natiirlicher
Knochen, sagen seine Entwickler.

Geschmeidig Noch sanfter, noch ge-
nauer rasieren, noch mehr Klingen,
noch mehr Gimmicks: Die Zahl der Pa-
tentanmeldungen fiir Rasiergerate
stieg im Beobachtungszeitraum (Juni
2007 bis Mai 2008) auergewdhnlich
stark an. Zuletzt tat sich besonders Gil-
lette hervor, der Konzern meldete unter
anderem Patente auf die fiinfte Klinge
und einen batteriebetriebenen Vibrati-
onsmotor fiir Nassrasierer an. Die
Eveready Battery Company will sich ei-
nen Nassrasierer schiitzen lassen, in
dessen Gehaduse ein Ersatzklingenbe-

Glasig Einen auffalligen Anstieg in der
Zahl der Patentanmeldungen verzeich-
nete der Bereich ,Glaszusammen-
setzungen®. Dazu gehdren vor allem
Glser, die durch Beschichtungen und
beigemischte Chemikalien nur noch be-
stimmte Spektralbereiche des Lichts
passieren lassen. Anwendungsbereiche
sind zum Beispiel Bildschirme (Saint-
Gobain Glass) oder Fenster, die vor der
schadlichen UV-Strahlung schiitzen

hélter und ein Rasierseifenspender inte-

griert sind. Das soll die schnelle Rasur
unter der Dusche erleichtern.

Gangig Der anhaltende Trend zur auto-

matisierten Herstellung und einfache-
ren Montage sorgte in der Kategorie
,Muttern oder dhnliche Gewindeteile“
fiir einen Giberdurchschnittlich starken
Zuwachs. ,Die Schraube ist zwar ein
kleines Bauteil, aber bei millionenfa-
chem Einsatz lohnen sich die Patente
in diesem Bereich sehr schnell”, sagt
Jochen Halfmann vom Innovations-
und Patent-Centrum der Handelskam-
mer Hamburg. Mehrere Anmeldungen
von Nedschroef Plettenberg betreffen
eine Sicherheitsschraubenmutter, die
nach dem Einsetzen nur sehr schwer
wieder zu losen ist. Airbus will sich
eine Schraubverbindung fiir den Auto-
mobilsektor patentieren lassen.

Weitere Informationen:
WWW.FTD.DE/FORSCHUNG

Billigere Brennstoffzelle
dank Goretex-Membran

Mit einer Kunststoffmembran haben
australische Wissenschaftler die teu-
ren Platinelektroden ersetzt, die der-
zeit noch in Brennstoffzellen einge-
baut werden. Wie das Team um Bjorn
Winther-Jensen von der Monash Uni-
versity im Fachjournal ,Science”
berichtet, verwendeten sie dafiir das
sonst fiir Outdoorbekleidung verwen-
dete Material Goretex. Auf die flexible
Membran brachten sie eine diinne
Schicht des elektrische leitenden
Kunststoffs Polythiophen auf. Im Test-
betrieb habe die Membran auch nach
1500 Stunden keine Verschleillerschei-
nungen gezeigt und dhnliche Strom-
ausbeuten erbracht wie herk6mmli-
che Platinelektroden. AulRerdem kon-
ne ihr das Kohlenmonoxidgas nichts
anhaben, das bei der Reaktion von
Wasser- und Sauerstoff in der Zelle
entsteht und Platinkatalysator verun-
reinigt. WSA

Scharfe Mikroskopbilder

ohne Linsen

Aus dem Bildchip einer handelstibli-
chen Digitalkamera haben Forscher
des California Institute of Technology
ein Mikroskop gebaut, das die drztli-
che Versorgung in abgelegenen Regio-
nen und Entwicklungsldndern verbes-
sern konnte. Das nur noch handgrofle
Gerdt kommt ohne Linsen aus und
sei leistungsfihig genug, um bei-
spielsweise Malariaerreger in Blutpro-
ben zu erkennen, schreibt das Team
um Changhuei Yang in der aktuellen
Ausgabe des Fachmagazins ,PNAS“.
Fiir solche Analysen sind sonst
wesentlich grolere Mikroskope notig.
Um die hohe Auflésung zu erreichen,
brachten die Forscher eine diinne
Aluminiumschicht auf den Chip auf,
in die sie fiir jeden Bildpunkt einen
Lichtkanal von nur einem Mikrometer
Durchmesser bohrten. WSA

Forscher entschliisseln
HIV-Infektion

Forscher haben den Mechanismus
entschliisselt, mit dem sich der Aids-
Erreger Zugang zu den Zellen des von
ihm befallenen Korpers verschafft.
Mit einer hochaufl6senden Tomogra-
fie analysierten sie eine Proteinstruk-
tur auf der Oberfldiche des HI-Virus.
Dabei stellten sie fest, dass sich die
Struktur wihrend des Andockens an
die Korperzelle verdndert: Ahnlich wie
ein Schliissel im Schloss dreht sich
das Protein, um das HI-Virus schnel-
ler in die optimale Position fiir die
Infektion zu bringen, schreibt das
Team um Sriram Subramaniam vom
National Cancer Institute im amerika-
nischen Bethesda in der Onlineaus-
gabe des Fachjournals ,Nature“. Thre
Arbeit konne die Grundlage fiir die
Entwicklung von Impfstoffen und
neue Behandlungsmethoden gegen
die Immunschwéchekrankheit sein,

sagt Subramaniam. FTD

RUCKBLICK

+++ Die Raumsonde ,Phoenix“ hat
den ersten Beweis fiir die Existenz
von Wasser auf dem Mars erbracht.
Wie die Nasa mitteilte, enthielt eine
von der Sonde analysierte Bodenpro-
be Eis. +++ Das Bundesforschungsmi-
nisterium hat in diesem Jahr erstmals
wieder Projektmittel fiir die Kernfor-
schung bereitgestellt. 2008 flieRen

10 Mio. €, im kommenden Jahr sollen
es 13 Mio. €, 2010 14 Mio. € sein. +++
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