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r wollte sich, und wenn es vorldufig auch nur
ein schlechtes Surrogat war, den Geruch der
Menschen aneignen, den er selber nicht be-
sals. Freilich den Geruch der Menschen gab es
nicht, genauso wenig wie es das menschliche
Antlitz gab. Jeder Mensch roch anders, nie-
mand wusste das besser als Grenouille, der
Tausende und Abertausende von Individual-
geriichen kannte und Menschen schon von
Geburt an witternd unterschied.

oder Parasiten stammen, und prasentieren sie
den korpereigenen T-Zellen zur Erkennung.
Diese leiten dann eine Abwehrreaktion des
Kérpers ein. Der Erkennungsmechanismus
funktioniert nach dem Schliissel-Schloss-
Prinzip, d.h. zu jedem MHC-Molekiil gibt es
passende Eiweilbruchstiicke (Peptide), und zu
jeder dieser MHC-Peptid-Kombinationen die
passenden T-Zellen. Je mehr verschiedene
MHC-Molekiile ein Organismus hat, desto

Der Duft der Gene —

was bei der Partnerwahl wirklich entscheidet

Jean-Baptiste Grenouille verfiigt tber einen
allumfassenden Geruchssinn. Er selbst besitzt
allerdings keinen eigenen Kdrpergeruch. Auf
morderische Weise eignet er sich deshalb
den menschlichen Geruch an. Ohne Skrupel
ermordet er junge Frauen, um ihren Duft zu
konservieren und daraus schlieflich das
perfekte Parfiim zu kreieren, das die Herzen
der Menschen in seinen Bann schldgt, so
die Geschichte in Patrick Siiskinds Roman
Das Parfum.

Doch was riechen wir eigentlich an anderen
Menschen? 1995 machte Claus Wedekind,
aus dem Team von Manfred Milinski an der
Universitat Bern, ein interessantes Experi-
ment: Er lie weibliche Versuchspersonen
an den getragenen T-Shirts mannlicher Test-
personen schnuppern und bat sie, ihren
Duftfavoriten auszuwdéhlen. Eine Vorliebe
fiir einen bestimmten Kdrperduft sollte — so
die Arbeitshypothese des Wissenschaftlers —
mit dem Vorhandensein bestimmter Gene
zusammenhangen.

Dabei handelt es sich um die Gene
des MHC, des Haupthistokompati-
bilitdtskomplexes (engl. major
histocompatibility complex).
Sie tragen die Bauanleitung fiir
ganz besondere Bausteine des
Immunsystems, die MHC-Pro-
teine. Ihre Aufgabe: MHC-Pro-
teine binden Bruchstiicke von
Fremdeiweillen — so genannte
Antigene —, die von Bakterien, Viren

mehr verschiedene Krankheitserreger kann
sein Immunsystem erkennen und bekampfen.

Beim Menschen gibt es mehr als hundert
Varianten von fast jedem der neun MHC-
Gene, MHC-Allele genannt. Da jeder Mensch
wenigstens 12 MHC-Allele hat, ist es nahezu
ausgeschlossen, dass zwei nicht verwandte
Menschen genau das gleiche MHC-Protein-
muster aufweisen. Sexuelle Fortpflanzung
und die damit verbundene Partnerwahl
kénnten einen Weg darstellen, um den
Nachkommen mdglichst unterschiedliche
Immungene mitzugeben und damit ihre
Widerstandskraft gegen Krankheiten zu stei-
gern. Im Labor kénnen die Forscher diesen
individuellen ,MHC-Bausatz” fiir das
Immunsystem mittels einer
Genanalyse fest-
stellen.

9

MAX-PLANCK-GESELLSCHAFT

v Stichlinge pflanzen sich sexuell fort.
Partnerwahl spielt dabei eine wichtige
Rolle (oben das Weibchen, unten das
Mannchen).
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Fir potenzielle Paarungspartner ist er aber
auch von auflen ,ablesbar” — weil er namlich
den Korpergeruch beeinflusst.

.Wir erfassen unbewusst, wie die eigene
Immunabwehr beschaffen ist, und kénnen
die eines potenziellen Partners am Geruch
erkennen”, erkldrt Manfred Milinski. Tat-
sachlich bevorzugten die Damen in dem
beschriebenen Experiment die T-Shirts mit
dem Kérpergeruch jener Méanner, deren Im-
mungene sich deutlich von ihren eigenen
unterschieden. Die Duftfavoriten verfiigten
offenbar iiber das jeweils passende ,immun-
genetische Ergdnzungsprogramm” fiir den
potenziellen Nachwuchs.

DAS ZAHLEN VON GENVARIANTEN

Solche vom MHC beeinflussten ,Vorlieben”
flir einen bestimmten Partner lassen sich
auch bei anderen Wirbeltieren, zum Beispiel
Stichlingen, nachweisen. Manfred Milinski,
heute Direktor am Max-Planck-Institut fiir
Limnologie in Plon, und seine Mitarbeiter
haben das Partnerwahlverhalten von Stich-
lingsweibchen untersucht und versucht fest-
zustellen, ob diese Partnerwahl tatsdchlich
einen Vorteil fir die Nachkommen hat.

Um herauszufinden, auf welchen Duft die
Weibchen stehen, leiteten die Forscher
Wasser aus den Aquarien von zwei verschie-
denen Testménnchen in einen Strdmungs-
kanal mit zwei parallelen Zuldufen, in dem ein
laichbereites Weibchen schwamm (Abb. B).
Das jeweilige Aquariumswasser trug den in-
dividuellen MHC-Duft des Mannchens. In den
Experimenten konnte das Weibchen nun zwi-
schen dem Duft von einem Ménnchen mit
vielen und einem mit wenigen MHC-Allelen

Seite

v lllustration des Stromungskanals (Ansicht von oben): Wasser
stromt kontinuierlich durch den Kanal. Uber einen Plastikschlauch
wird das Wasser aus den Mannchenaquarien in den oberen bzw.
unteren Zulauf geleitet. Ein Gitter verhindert, dass das Weibchen in
einen der beiden Zuldufe schwimmt - sie kann sich nur fiir eine Seite
entscheiden, indem sie auf dieser verharrt.

wahlen. Sobald sie sich entschieden hatte,
verharrte sie auf der entsprechenden Seite
des Stromungskanals. Die Versuche mit ver-
schiedenen Individuen brachten ein iberein-
stimmendes Ergebnis: Weibchen, die selbst
nur wenige MHC-Allele besafien, bevorzug-
ten Ménnchen mit vielen MHC-Allelen und
umgekehrt.

Die geruchliche Selektion durch die Weib-
chen fiihrt dazu, dass Stichlinge in natiirli-
chen Populationen meist {iber eine mittlere
Anzahl von MHC-Allelen verfiigen. Die Max-
Planck-Forscher stellten sich nun die Frage,
ob diese immungenetische Ausstattung tat-
sachlich dem Optimum entspricht. Wenn das
der Fall ware, dann sollten derart ausgestat-
tete Jungfische am besten gegen den Befall
durch Parasiten geschiitzt sein (Abh. C). Also
zogen die Forscher mehr als einhundert Jung-
fische von sechs Elternpaaren im Labor auf
und setzten sie anschlieend drei der héu-
figsten, aus dem Gewadsser der Elterntiere
stammenden Parasitenarten aus.
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Wochen spater wurden die Jungfische dann
einem Gesundheitscheck unterzogen: Tat-
sachlich war bei Jungfischen mit der in
der Population haufigsten mittleren Anzahl
von MHC-Molekilen die Infektionsrate am
niedrigsten, wahrend Fische mit weniger
oder aber mehr MHC-Varianten stérker von
Parasiten befallen waren (Abb. D). Fische
mit der optimalen Allel-Anzahl konnten
dariiber hinaus nicht nur die Parasiten am
erfolgreichsten abwehren, sie hatten auch
den besten Allgemeinzustand. Die Forscher
vermuten, dass diese Fische unter natiirli-
chen Bedingungen auch mehr eigene Nach-
kommen erzeugen wiirden. Damit héatten
sie einen echten Fitnessvorteil. Partnerwahl
zahlt sich also aus.

EIN SINN FUR PEPTIDE

Worin konnte das natiirliche Duftbouquet
bestehen, mit dem Maénnchen (wie auch
Weibchen) Information tiber ihre MHC-Indivi-
dualitét signalisieren? MHC-Molekiile unter-
scheiden sich in ihren Bindungsstellen — sie
kénnen nur Peptide ,greifen” und aus der
Zelle transportieren, die an speziellen Anker-
regionen ganz bestimmte Aminosauren tra-
gen. Die Peptide, die nach ,aulen” gelangen,
sollten somit das Spektrum von MHC-Mole-
kiilen eindeutig widerspiegeln. Forscher um
Thomas Boehm, Direktor am Max-Planck-
Institut fiir Imnmunbiologie in Freiburg, konn-
ten zeigen, dass Peptide mit den passenden
Aminosauren als , Anker” fiir MHC-Molekiile

v Im Freiland sind Stichlinge einer Vielzahl von
Parasiten ausgesetzt — hier vier Beispiele (v. li.):
Acantho, Argulus, Gyrodactylus und Contacaecum




DAS IMMUNGENETISCHE OPTIMUM

Stichlinge mit einer mittleren Anzahl von MHC-Allelen werden am
wenigsten parasitiert — die Forscher bezeichnen dies als immun-
genetisches Optimum. Doch wieso bewirkt eigentlich nicht eine
maximale Anzahl von MHC-Allelen die beste Widerstandsfahigkeit
gegen Parasiten? Die Grenzen sind durch die molekularen Grund-
lagen der T-Zellentwicklung gesetzt. T-Zellen konnen Bruchstiicke
von FremdeiweiBen (Fremdpeptide) nur im Verbund mit den eigenen
MHC-Proteinen erkennen. Das ist das Ergebnis einer positiven
T-Zell-Auslese im Thymus. T-Zellen, die korpereigene Peptide im
Verbund mit den eigenen MHC-Proteinen erkennen, miissen dage-
gen aussortiert werden, um die immunologische Selbst-Toleranz
aufrechtzuerhalten — sonst kame es zu Autoimmunerkrankungen
mit fatalen Folgen. Jedes Mal, wenn ein neues MHC-Protein hinzu-
kommt, miissen alle T-Zellen, die Eigenpeptide auf diesem neuen
MHC erkennen konnen, also eliminiert werden. Der erzwungene
Verzicht auf diesen erheblichen Anteil an T-Zellen wiirde den Vor-
teil eines neuen MHC-Proteins zunichte machen. Ein Mensch, der
50 verschiedene MHC-Allele hétte, hatte kaum ein Problem mit der
Préasentation der Peptide von vielen verschiedenen Krankheits-
erregern durch seine MHC-Molekiile, nur fast alle seine T-Zelllinien
waren eliminiert und die Krankheitserreger konnten nicht bekampft
werden. Man sollte also nicht zu viele, aber auch nicht zu wenige
MHC-Allele haben. Ein solches Optimum hatte Martin Nowak,
heute Professor fiir Evolutionstheorie an der Harvard University,
schon in den 1990er-Jahren errechnet.

Anzahl
der
Fische

Infektionsrate

tatsachlich von speziellen Nervenzellen in
der Riechschleimhaut von Méausen als Signal-
stoffe erkannt werden.

Wenn diese Peptide auch das ,natiirliche
Parfiim” von Stichlingen darstellen, so die
Uberlegung der Wissenschaftler in Plon,
miisste man den Duft eines Stichlingsmann-
chens durch Hinzufligen von verschiedenen
synthetischen Peptiden manipulieren kdnnen.
Dabei sollte es nur von der Zahl der MHC-Va-
rianten abhangen, ob die Zusatzparfiimierung
mit synthetischen Peptiden das Mannchen fiir
ein bestimmtes Weibchen anziehend oder
abstolend macht: So sollte ein Ménnchen,
das fiir ein bestimmtes Weibchen zu wenige
MHC-Varianten bietet, durch Hinzuftigen syn-
thetischer Peptide attraktiver werden. Auf der
anderen Seite sollte der Duft eines von sich
aus attraktiven Mannchens, das schon die
optimale Ergdnzung bietet, durch Hinzufiigen
derselben Peptidmischung abstoend wirken.
Die Experimente der Biologen bestatigten
diese Vorhersage.

Wenn wir aber tiber den Kérpergeruch so
wichtige Duftbotschaften (ibermitteln, was
bewirken dann Parfims? Es gab ein parfiimis-
tisches Grundthema des Menschendufts |[...]
Diese Aura aber, die hdchst komplizierte,
unverwechselbare Chiffre des persdnlichen
Geruchs, war fir die meisten Menschen
ohnehin nicht wahrnehmbar. Die meisten
Menschen wussten nicht, dass sie sie (iber-

haupt besalen und taten (iberdies alles, um
sie unter Kleidern oder unter modischen
Kunstgeriichen zu verstecken ... sinniert
Grenouille in Stiskinds Roman. Ist es also so,
dass ein Parfim den eigenen Korpergeruch
maskiert?

DEN ,,RICHTIGEN* DUFT WAHLEN

An die zehntausend verschiedene Gerliche
kann der Mensch wahrnehmen. Die Forscher
gehen daher davon aus, dass die Wahr-
nehmung nicht nur von Kérpergeriichen, son-
dern auch von Parfiims bei der sexuellen
Kommunikation eine Rolle spielt. Immerhin
werden Parfiims schon seit iber 5000 Jahren
eingesetzt. Wenn sie das natirliche Signal
maskieren oder verandern wiirden, hatte die
Selektion uns schon langst den Parfiimge-
brauch vermiest — er wirde uns ,stinken”.
Stellt sich die Frage: Was signalisieren wir,
wenn wir einen bestimmten Duft tragen?
Wen wollen wir damit fir uns gewinnen? Und
welche biologische Bedeutung hat die Vor-
liebe fiir bestimmte Ingredienzien? Um diese
Fragen zu beantworten, testeten Milinski
und Wedekind Mitte der 1990er-Jahre die
Praferenzen von 137 mannlichen und weibli-
chen Studenten fiir verschiedene nattirliche
Parfimingredienzien. Jede Testperson bekam
36 Papierstreifen zu riechen, auf die zuvor
jeweils zwei Tropfen Jasmin, Heliotrop, Ro-
senholz, Moschus etc. gegeben worden wa-
ren. Die Probanden sollten sich den jeweiligen
Duft als Parfiim fir sich selbst vorstellen und

ihn dann auf einer Skala von angenehm bis
unangenehm einstufen. Dariiber hinaus wurde
jedem Teilnehmer eine Blutprobe entnommen,
um seine MHC-Ausstattung zu bestimmen.

Tatsachlich teilten Personen, die eine dhnliche
Sammlung an Immungenen besal$en, auch die
Vorliebe fir bestimmte Duftnoten. ,Dass das
Ergebnis so eindeutig war, konnten wir kaum
glauben”, sagt Milinski. Deshalb wiederholten
die Forscher den Versuch zwei Jahre spéter,
um festzustellen, ob die Parfimpréferenzen
der Teilnehmer gleich geblieben waren. Dies-
mal bekamen die Testschniiffler jeweils 18
Duftproben zur Bestimmung des eigenen Lieb-
lingsparfiims, die anderen 18 sollten sie da-
nach auswahlen, ob sie es gerne an einem
Partner riechen wiirden. Wieder entschieden
sich die Testteilnehmer fiir dasselbe Lieblings-
parfim. Im Gegensatz dazu entsprach der
Duft fir den Partner allerdings berhaupt
nicht der MHC-Zusammensetzung des Aus-
wahlenden. Doch dafiir haben die Wissen-
schaftler eine ganz einleuchtende Erkldrung
zur Hand: Wahrend wir uns bei unserem
eigenen Parfiim fiir ein , genetisch passendes
Make-up” entscheiden, das die Botschaften
unseres Kérpergeruchs verstarkt (genau die
12 MHC-Allele, die man hat, sollten signali-
siert werden), wahlen wir den Partner auf-
grund seiner optimalen Andersartigkeit aus —
er soll eben Gene mitbringen, die wir selbst
nicht haben (und ist entsprechend mit einem
anderen Duft behaftet).

Seitd
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4 Ein Weibchen, das sich asexuell fortpflanzt,
hat ausschlieBlich Tochter, die wiederum selbst
Nachwuchs bekommen. Bei einem sich sexuell
fortpflanzenden Weibchen dagegen ist die Halfte
der Nachkommen maénnlich — und diese konnen
keinen Nachwuchs austragen.

Und darin liegt auch der ganze Sinn sexueller
Fortpflanzung: in der Neukombination von
Genen bei den Nachkommen. Ginge es nur
um reine Zahlen, Sex ware schon langst von
der Bildflache verschwunden oder im Verlauf
der Evolution erst gar nicht aufgetaucht. Denn
ein Weibchen, das sich ausschlieRlich asexu-
ell fortpflanzt, produziert doppelt so viele
Nachkommen wie ein sich sexuell fortpflan-
zendes Weibchen (Abb. E). Warum also diese
komplizierte Methode zur Erzeugung des
Nachwuchses, die zwei Individuen statt eines
einzigen verlangt? Warum bleibt Sex trotz
seiner hohen Kosten (nur halb so viele Nach-
kommen) in nahezu allen Arten erhalten?

Schon 1980 hatte der Zoologe William D.
Hamilton erstmals die Idee formuliert, wo-
nach kurzlebige und sich im Gegensatz zu
ihren Wirten genetisch schnell verandernde
Parasiten jenen starken Selektionsdruck
austiben konnten, der es der sexuellen Fort-
pflanzung gestattet, sich trotz ihrer doppelten
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Zahl der MHC-Allele
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Immungenetische Diversitat
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Kosten gegen die eingeschlechtliche Fort-
pflanzung durchzusetzen. Um die sich immer
wieder wandelnden Formen von Parasiten
abzuwehren, muss sich auch das genetische
Widerstandssystem permanent verandern.
Hatten wir als Art keinen Sex, dann wéren
wir diesen Herausforderungen hoffnungslos
ausgeliefert. Sex aber produziert Vielfalt oder
anders ausgedriickt: Es erlaubt den Organis-
men, Gene gezielt neu zu kombinieren.

WAS TREIBT GENETISCHE VIELFALT

Das setzt natirlich voraus, dass es auch eine
hinreichende Zahl von Genvarianten gibt —
was fiir die Immungene jedoch gegeben ist.
An die 500 verschiedene MHC-Allele, so die
Schatzungen, gibt es wohl in Stichlings-
populationen. Doch welche Kréfte treiben
diesen MHC-Polymorphismus an? Um diese
Frage zu beantworten, haben die Forscher in
Plén verschiedene Freilandpopulationen von
Stichlingen untersucht, die in einem See,
einem Fluss und einer Flussmiindung lebten.
Zwischen den verschiedenen Habitaten fan-
den sich groe Unterschiede, und zwar mit
Blick auf zwei Kriterien: die Zahl der ver-
schiedenen Parasitenarten und die Variation
beim MHC in den verschiedenen Fisch-
populationen. Bei den im Fluss lebenden

FM m < Einfluss des Habitat-
See W Typs (Flussmiindung vs.
Fluss F1 See vs. Fluss) auf die

Parasitenvielfalt (re.)
sowie auf die immun-
genetische Diversitat
der Stichlingspopulation
(li.). Die Untersuchungen
liefern erste Hinweise
dafiir, dass die Parasi-
tenvielfalt tatsdchlich
die treibende Kraft fiir
die Vielgestaltigkeit des
MHC (Polymorphismus)
bei Stichlingen ist.

Diversitat der Parasiten

J

Stichlingen fanden die Wissenschaftler nicht
nur die geringste Zahl an MHC-Allelen,
sondern auch die wenigsten Parasitenarten.
Umgekehrt war die Diversitdt der Parasiten
im See sehr hoch und entsprechend auch die
immungenetische Vielfalt. Statistische Unter-
suchungen legen den Schluss nahe, dass die
Parasitenvielfalt mit grofer Wahrschein-
lichkeit tatséchlich die treibende Kraft fiir
den MHC-Polymorphismus ist (Abb. F).

Ob bei Méausen, Fischen oder Menschen —das
MHC-System ist bei allen Wirbeltieren fast
gleich. Die Frage, ob alle diese Organismen
jedoch auch dieselben immungenetischen
Signalmolekiile einsetzen, ob also auch
Menschen anhand von Peptiden Informatio-
nen tiber MHC-Varianten ihres Gegeniibers
sammeln kénnen und damit hochwirksame
Parfiims synthetisiert werden kénnten, wird
noch untersucht. Die Wissenschaftler sind auf
der Suche nach den entsprechenden Geruchs-
rezeptoren. Bei der Maus konnten solche
Rezeptoren im Vomeronasalorgan nachge-
wiesen werden, einem Organ, das es beim
Menschen allerdings nicht mehr gibt. In
aktuellen Untersuchungen gelang nun auch
der Nachweis solcher Rezeptoren in der
Naseninnenwand — dort wiirde man sie auch
beim Menschen vermuten. Damit hatten die
T-Shirt-Experimente mit den Studenten end-
lich auch eine physiologische Basis.

In Einem irrte Patrick Stiskind allerdings und
Grenouille ware nicht gefressen worden: Das
Parfiim kann es nicht geben, weil jeder den
Duft am liebsten mag, der zu seiner individu-
ellen Immungenetik passt.

Schlagworter: MHC/Allele/Polymorphismus, T-Zellen,
immungenetisches Optimum, sexuelle/asexuelle Fort-
pflanzung, Partnerwahl, Parfim

Lesetipp: Christian Géldenboog, Wozu Sex? — Von der
Evolution der zwei Geschlechter, DVA, Miinchen 2006
DVD-Tipp: Sex — ein Rétsel der Evolution, (Bestell-Nr.
46 02380, www.fwu.de)

Internet: www.olfaktorik.de

DIE ,,MAX*“-REIHE

auch unter www.max-wissen.de - der
Link zur Forschung fiir Schiiler und Lehrer

Hier finden Sie Hintergrundinformationen und

didaktisches Material zu den jeweils zweimal
im Jahr erscheinenden Ausgaben von BIOMAX,
GEOMAX und TECHMAX. Weitere Exemplare
konnen Sie kostenlos bestellen bei:

Max-Planck-Gesellschaft, Referat fiir Presse- und Offentlichkeitsarbeit, HofgartenstraBe 8, 80539 Miinchen | e-mail: presse@gv.mpg.de | Redaktion und Text: Dr. Christina Beck | Gestaltung: www.haak-nakat.de




