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Uber den Diachern von Shanghai:
Philipp Khaitovich genieft die Skyline
der Megacity. Seit vier Jahren forscht
er dort am CAS-MPG_Partner Institute
for Computational Biology.
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BIOLOGIE ¢ MEDIZIN_Zur Person

Dem Alter
auf den Nerv gefuhlt

Philipp Khaitovich arbeitet in Shanghai, einer Stadt, die

sich so rasant entwickelt wie sein Forschungsfeld. Das schafft
eine inspirierende Atmosphare. Am CAS-MPG Partner Institute
for Computational Biology untersucht der Molekularbiologe,
wie die unterschiedliche Gehirnentwicklung von Primaten mit

ihrem Altern zusammenhdngt.

TEXT MARTIN PAETSCH

Is Philipp Khaitovich die Tiir

aufmacht, stromt ihm ein

frischer Luftzug entgegen.

In dem kleinen Raum ist es

deutlich kiihler als draufen
auf dem Gang, der an diesem schénen
Frithlingstag in Sonnenlicht gebadet ist.
Drinnen summen Aggregate. Der Raum
ist vollgestellt mit weiflen Schranken
und Truhen. An den Kiihlgerdten pran-
gen digitale Anzeigen, ein Temperatur-
schreiber kontrolliert die Kilte. , Figent-
lich ist das Platzverschwendung”, sagt
der junge Forscher, der hier, in der chi-
nesischen Metropole Shanghai, eine Ar-
beitsgruppe leitet. Gerne hitte er mehr
Raum fiir seine Studenten oder das klei-
ne Labor nebenan.

Doch in der Kammer lagern gut
gekihlt die Schiétze seines Forschungs-
teams. Es sind Dutzende Hirnproben
von Menschen, Schimpansen und Rhe-
susaffen verschiedenen Alters, die Khai-
tovich in miihseliger Arbeit zusammen-
getragen hat. Mithilfe der hier gehiiteten
Gewebeteile wollen die Wissenschaftler

mehr tiber die Unterschiede zwischen
Menschen und Affen herausfinden. In-
dem das Team die Aktivitdt von Genen
und die Konzentration verschiedener
Molekiile in den Gehirnproben ver-
gleicht, kann es bestimmen, wie
schnell die Denkorgane bei den unter-
schiedlichen Arten heranreifen. Und
damit auch, wie rasch die Entwicklung
der jeweiligen Spezies voranschreitet,
wie schnell diese altert.

WAS MACHT HOMO SAPIENS
EIGENTLICH SO BESONDERS?

Die Forschungen sollen helfen, einige
der grundlegenden Fragen der Biologie
zu beantworten: Warum lebt der Homo
sapiens so viel langer als nah verwand-
te Primaten? Was macht unsere Spezies
so besonders? ,Das sind natiirlich gro-
e Fragen”, sagt Khaitovich in seinem
Biiro, einem hellen Raum, durch dessen
Fenster er auf eine von Platanen ge-
saumte Strafle blickt. ,Und wir sind nur
eine kleine Forschungsgruppe.” Er la-
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)) In der Gruppe des schwedischen Evolutionsgenetikers Svante Paabo
erhielt Khaitovich wichtige Impulse fur seine spatere Arbeit.

chelt dabei ein wenig entschuldigend,
fast so wie jemand, der sich an einem
als unldsbar geltenden Ritsel versucht.
Und der weif3, dass er dabei eigentlich
nur gewinnen kann.

Mit leicht holprigem russischen
Akzent erklart Khaitovich sein Projekt,
dabei beschreiben seine Hidnde weite
Bogen durch die Luft. Er gestikuliert und
lacht viel, verdreht die Augen, nimmt
sich selbst nicht immer ganz ernst. Sei-
ne Arbeit allerdings schon. Seit fast vier
Jahren forscht der Russe im Zentrum
Shanghais, am CAS-MPG Partner Insti-
tute for Computational Biology. Es wird
seit 2005 von der Chinesischen Akade-
mie der Wissenschaften und der Max-
Planck-Gesellschaft betrieben.

MIT ACHT JAHREN SIND .
SCHIMPANSEN IN DER PUBERTAT

In dieser Zeit hat Khaitovich ein inter-
nationales Team aus Wissenschaftlern
aufgebaut. Die Forscher sind jung und
ehrgeizig, viele von ihnen kommen aus
China. Es ist eine Gruppe, die vor
schwierigen Problemen nicht zurtick-
schreckt. Auch nicht vor solchen, an
denen sich vorher schon viele grofie
Geister vergeblich abgemiiht haben.

Zum Beispiel eben die rédtselhafte
Langlebigkeit unserer eigenen Spezies.
»Menschen kodnnen hundert Jahre alt
werden, manchmal sogar dlter”, erklart
Philipp Khaitovich. , Dagegen werden
etwa Rhesusaffen hochstens 40 Jahre
alt, selbst bei bester medizinischer Ver-
sorgung.” Selbst von ihren néchsten le-
benden Verwandten, den Schimpan-
sen, unterscheiden sich Menschen
nicht blofy durch ihre geistigen Fahig-
keiten. Auch die korperliche Entwick-
lung verlduft bei beiden Arten anders:
So beginnt etwa die weibliche Ge-
schlechtsreife beim Schimpansen be-
reits im Alter von acht oder neun Jah-
ren, beim Homo sapiens jedoch erst mit
13 oder 14 Jahren.
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Warum sich Mensch und Menschenaf-
fe in ihrer Entwicklung so drastisch un-
terscheiden, beschiftigt die Forschung
seit geraumer Zeit. ,Schon sehr lange
denken Wissenschaftler iiber dieses Phé-
nomen nach, darunter GréfRen wie Kon-
rad Lorenz oder Stephen Jay Gould”,
sagt Khaitovich. ,Jede nur vorstellbare
Hypothese existiert bereits.”

Da ist etwa die Idee der Neotenie:
Nach dieser seit Beginn des 19. Jahrhun-
derts immer wieder aufgebrachten The-
orie lduft die menschliche Entwicklung
im Vergleich zu jener anderer Primaten
stark verzogert ab. Dadurch, so der
Grundgedanke, dhnelt der erwachsene
Mensch mit seiner sparlichen Behaa-
rung, dem Kkleinen Gesicht und dem
groflen Kopf dufierlich einem Affenba-
by. Zugleich bewahre sich das mensch-
liche Gehirn ldnger seine Plastizitat, was
die besonderen kognitiven Fahigkeiten
unserer Art erklaren konnte. Bisher al-
lerdings blieben solche Hypothesen
nichts weiter als eben das: Hypothesen.
Denn sie lieen sich schlichtweg nicht
iberpriifen. Erst seit wenigen Jahren
macht es die rapide technische Entwick-
lung moglich, sie zu testen.

In den 1990er-Jahren, als Philipp
Khaitovich Molekularbiologie an der
Moskauer Staatsuniversitdat studierte,
war an eine solche Forschung noch
nicht zu denken. Damals dauerte es
mehrere Jahre, um alleine die Struktur
und Funktion eines Proteins zu unter-
suchen. Nach dem Studium in Moskau
ging der Wissenschaftler zundchst nach
Chicago, um dort seinen Doktor zu ma-
chen. Danach zog es ihn nach Deutsch-
land, ans Max-Planck-Institut fiir evo-
lutiondre Anthropologie in Leipzig.

Dort, in der Gruppe des schwedi-
schen Evolutionsgenetikers Svante Paa-
bo, erhielt er wichtige Impulse fiir sei-
ne spdtere Arbeit. ,Svante ist ein echter
Pionier, er hat als einer der Ersten neue
genetische Verfahren angewandt, um
die menschliche Evolution zu erfor-

schen”, sagt Khaitovich. ,Mein jetziges
Thema beruht zu einem groflen Teil auf
seinen Ideen.”

EINE STADT, DIE SICH
IM ZEITRAFFER WANDELT

Nach sechs Jahren in Leipzig erhielt
der junge Russe schlieflich 2006 die
Chance, in Shanghai eine eigene For-
schungsgruppe aufzubauen. ,China
entwickelt sich sehr schnell, das hat
mich gereizt”, sagt der Wissenschaftler.
Doch auf Shanghai, die grofite Stadt
Chinas, die sich im Zeitraffer wandelt,
war auch er nicht vorbereitet. Standig
wachsen neue glitzernde Hochhéduser
emport, entstehen verschlungene As-
phaltwege und bunt beleuchtete Brii-
cken. Auch nach fast vier Jahren ist
Khaitovich manchmal noch tiberrascht
vom atemlosen Tempo der 19-Millio-
nen-Stadt. Zum Beispiel, wenn inner-
halb weniger Monate finf neue U-
Bahn-Linien eroffnet werden. Oder
wenn es am Flughafen plotzlich ein
neues Terminal gibt, das wenige Wo-
chen vorher noch nicht existierte.

,Es gibt nicht viele Stddte, die so
grof3 sind und sich mit einer solch un-
glaublichen Geschwindigkeit verdn-
dern”, sagt Khaitovich. Doch der junge
Forscher geniefit das Leben in der mo-
dernen Metropole: Mit Freunden streift
er durch die lebhaften Viertel der Stadt,
erkundet neue Cafés oder Kunstgaleri-
en. Von Shanghai aus kann er zudem
Vorstofle in den Rest des Landes mit sei-
nen Wisten und Gebirgen unterneh-
men, historische Stdtten wie alte bud-
dhistische Kloster besichtigen. Auf
seinen Reisen abseits der tiblichen Rou-
ten tibernachtet Khaitovich auch schon
einmal in einfachen Bauernhéusern.

Seit zwei Jahren lernt der Forscher
Chinesisch, doch seine Sprachkennt-
nisse sind immer noch ,ziemlich
schlecht”, wie er meint. Mit seinen chi-
nesischen Freunden, die er in Shang-
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Das Gehirn als Gegenstand der Alternsforschung: Philipp Khaitovich (im unteren Bild gemeinsam mit seiner Mitarbeiterin Zhang Xiaoyu)
untersucht Gewebeproben von Menschen und Affen, um herauszufinden, warum die verschiedenen Arten unterschiedlich lange leben.

hai kennengelernt hat, unterhdlt er
sich deshalb in einem Mischmasch aus
Mandarin und Englisch. Gemeinsam
gehen sie der wohl gréfiten chinesi-
schen Leidenschaft nach: dem Essen.
Sie besuchen Restaurants, in die sich
nur selten Ausldnder verirren, probie-
ren Delikatessen aus allen Landestei-
len, darunter etwa ,stinkenden Tofu“
- eine fermentierte Sojamasse, die ei-
nen durchdringenden Geruch verbrei-
tet. Khaitovich schwirmt von einem
»,ganzen Universum an Speisen”, das
sich in den Straflen und Gassen der
Grof3stadt verbirgt.

Doch nicht nur fiir kulinarische Er-
kundungsreisen, auch fiir sein For-
schungsprojekt ist Shanghai ein nahe-
zu idealer Standort. Die sich rasant
verdndernde Metropole gleicht ein we-
nig der modernen Biologie, findet Khai-
tovich. Denn auch in seiner Disziplin
haben sich in den vergangenen Jahren
die Entwicklungen iiberschlagen, hat

der technische Fortschritt laufend neue
Perspektiven eroffnet. Es ist deshalb nur
folgerichtig, dass Khaitovich seine For-
schungsgruppe ausgerechnet hier auf-
gebaut hat.

INFORMATIKER UND BIOLOGEN
ARBEITEN IN EINER GRUPPE

Und der Standort Shanghai hat viele
Vorteile: , In Deutschland ist es schwer,
Studenten mit guten Informatikkennt-
nissen fiir eine solche Gruppe zu begeis-
tern”, sagt der Russe. , Hier ist das sehr
viel einfacher.” Denn ungefdhr 70 Pro-
zent der Arbeit leistet sein Team am
Computer. Aber fiir seine Forschung
braucht Khaitovich nicht nur exzellen-
te Informatiker, sondern auch talentier-
te Biologen - beide findet er in Shang-
hai. In seiner Gruppe muss er die
Experten aus beiden Fachbereichen
dann zusammenfiihren und fiir die je-
weils andere Disziplin begeistern.

Auch die Forderungspolitik Chinas
kommt seinen Forschungen zugute.
Denn das Land investiert gerade in we-
niger etablierte Bereiche der Wissen-
schaft: ,Es unterstiitzt auch eher unge-
wohnliche Projekte, die aber zugleich
sehr erfolgversprechend sind”, erklart
Khaitovich. ,Ich hoffe natiirlich, un-
sere Arbeit gehort dazu”, sagt er mit ei-
nem Licheln.

Wer wie Philipp Khaitovich For-
schung in Shanghai betreibt, muss sich
allerdings auf eine andere Mentalitdt
einlassen konnen. ,Wer davon tiber-
zeugt ist, die eigene Art der Problem-
16sung sei die einzig richtige, wird da-
mit in China grofie Schwierigkeiten
haben.” Stattdessen brauche man Fle-
xibilitdit und Einfithlungsvermogen,
miisse bereit sein, sich auf die andere
Kultur einzustellen. Worin genau die
subtilen Benimmregeln, die feinen Un-
terschiede im Denken bestehen, darii-
ber traut sich Khaitovich noch kein
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Internationaler Arbeitskreis: Seit 2006 forscht Philipp Khaitovich im Zentrum Shanghais.
Das CAS-MPG Partner Institute for Computational Biology wird gemeinsam von der
Chinesischen Akademie der Wissenschaften und der Max-Planck-Gesellschaft betrieben.

Urteil zu: ,Vier Jahre in China sind zu
wenig, um das zu verstehen.”

Vor wichtigen Gesprachen berét er
sich mit chinesischen Freunden, fragt
sie nach der richtigen Strategie, dem
richtigen Verhalten. Wirkliche Proble-
me bereiten die kulturellen Unterschie-
de jedoch nicht. ,So etwas wie eine un-
sichtbare Barriere gibt es nicht”, betont
Khaitovich. Auch das Klischee vom kol-
lektiv denkenden Asiaten, der sein
Wohl stets dem der Gemeinschaft un-
terordnet, kann der Forscher nicht be-
statigen. ,Meine Studenten haben alle
eine sehr starke Personlichkeit, manch-
mal stirker, als mir lieb ist”, sagt Khai-
tovich und lacht.

Was das junge Team trotz aller mog-
lichen kulturellen und charakterlichen
Besonderheiten zusammenhilt, ist die
Art des Arbeitens. Denn geforscht wird
in China auch nicht anders als anders-
wo auf der Welt. ,Wissenschaft ist eine
universelle Sprache”, sagt er: ,Man er-
hebt Daten, bekommt Resultate, dann
interpretiert man sie — das ist hier ge-
nauso wie in Europa oder Amerika.”
Vielleicht eint die Wissenschaftler dar-
uber hinaus auch ihr Forschungsobjekt:
der Mensch selbst. Denn grundsatzli-
cher geht es kaum. Das Rétsel unserer
Langlebigkeit, der Ursprung unserer in-
tellektuellen Fahigkeiten — das sind
Themen, die uns alle angehen.

NEUGEBORENE UND ALTE
LIEFERN DIE ANTWORT

Um diesen menschlichen Eigenheiten
auf den Grund zu gehen, vergleichen
Khaitovich und seine Studenten die
Gehirnproben von Menschen, Schim-
pansen und Rhesusaffen — und zwar je-
weils verschiedenen Alters. Denn damit
es Erkenntnisse tiber die Entwicklung
des Gehirns gewinnen kann, benétigt
das Team Gewebestiicke sowohl von
Neugeborenen als auch von Methusa-
lems. Und von Individuen vieler ande-
rer Altersstufen.

Die passenden Gewebsstiicke zu finden,
ist eine echte Herausforderung: Immer
wieder muss Khaitovich Uberzeu-
gungsarbeit leisten, muss andere Insti-
tute zur Kooperation bewegen. Denn
die Proben miissen nicht nur zu einem
Menschen oder Tier bestimmten Alters
gehoren. Sie miissen auch aus einer fest
definierten Hirnregion stammen.
Zum Beispiel aus dem prifrontalen
Cortex — jenem Bereich hinter der
Stirn, in dem ureigene menschliche Fa-
higkeiten wie das rationale Denken
verortet werden.

Die menschlichen Proben bereiten
Philipp Khaitovich noch am wenigsten
Probleme: Er beantragt sie bei soge-
nannten Hirnbanken - Einrichtungen,
in denen Hirngewebe verschiedener
Spender fiir Forschungszwecke archi-
viert wird. Wenn es um Schimpansen-
proben geht, kommen ihm die guten
Beziehungen zu seinem fritheren Pro-
fessor in Leipzig zugute. Dort hat Svan-
te Pddbo schon vor Jahren begonnen,
das Hirngewebe von verschieden alten
Menschenaffen zu archivieren. Schwer
ist es dagegen, brauchbare Gehirnpro-
ben von alten Makaken aufzutreiben.
»Rhesusaffen konnen etwa 35 Jahre alt
werden, aber es gibt auf der ganzen
Welt vielleicht nur ein paar Dutzend
Tiere in diesem Alter.”

Die Proben der verschieden alten
Menschen und Affen schicken die Wis-
senschaftler anschliefend zur Analyse
in Partnerlabore, lassen Genexpressio-
nen und andere Werte bestimmen. Da-
bei vernachléssigen sie den komplizier-
ten Aufbau des Gehirngewebes — die
Proben enthalten unterschiedliche Ar-
ten von Neuronen, Gliazellen, graue
Substanz. , Das ist so, als wiirde man
zwei Okosysteme miteinander verglei-
chen, mitsamt aller darin lebenden Tie-
re und Pflanzen.”

Khaitovich ist der Erste, der die
Schwichen dieses Vorgehens einrdumt.
,Das ist alles noch sehr primitiv”, gibt
er zu. Doch im Moment existiert ein-
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fach noch nicht die Technik, um das
Gehirn umfassend zu untersuchen und
alle verschiedenen Zelltypen separat zu
betrachten. Allerdings ist Khaitovich
stolz darauf, unbetretene Pfade zu ge-
hen: ,Wenigstens kann ich sagen, dass
wir uns an der vordersten Front der For-
schung bewegen.”

EINEN ELEFANTEN MIT DEN
HANDEN ERTASTEN

Fiir den Wissenschaftler kann die tech-
nische Entwicklung der Biologie nicht
schnell genug voranschreiten. Manch-
mal kommt er sich vor wie ein Blinder,
der einen Elefanten mit den Hinden zu
ertasten versucht — und statt des Riis-
sels eine Schlange, statt des Beines ei-
nen Baum zu erkennen glaubt. Immer-
hin kann er modernste Messverfahren
nutzen, um seine Fragen zur Entwick-
lung des menschlichen Gehirns zu be-
antworten. , Das ist so, als wiirde man
Dinge, die man vorher nur mit einer
Lupe betrachten konnte, zum ersten
Mal in einem Mikroskop sehen”,
schwirmt der Forscher. Und kann den
Tag nicht erwarten, an dem er das Mi-
kroskop gegen ein Elektronenmikros-
kop tauschen kann.

Bei manchen seiner Analysen geht
er auch eher ungewdhnliche Wege. So
arbeitet er mit einer Forschungseinrich-
tung zusammen, die auf den ersten
Blick nichts mit dem menschlichen Ge-
hirn zu tun hat: dem Max-Planck-Insti-
tut fiir molekulare Pflanzenphysiologie
in Golm. Um zu ermitteln, wie viel Ol
und andere Stoffwechselprodukte ver-
schiedene Pflanzen herstellen, hat man
dort ein neuartiges Messverfahren ent-
wickelt. Genauso gut lassen sich damit
aber auch die verschiedenen Molekiile
in den Gehirnproben messen, etwa
Neurotransmitter oder Lipide.

Von den Partnerinstituten erhalt
Khaitovich gewaltige Datenmengen,
die es auszuwerten gilt. ,,Dazu braucht
man Studenten, die nicht nur sehr be-
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Zeichen an der Wand: Seit zwei Jahren lernt Philipp Khaitovich Chinesisch, doch seine Sprachkenntnisse sind immer noch ,ziemlich schlecht”,
wie er sagt. Mit seinen chinesischen Freunden unterhdlt er sich in einem Mischmasch aus Mandarin und Englisch.

gabt sind, sondern auch von ihrer Ar-
beit besessen”, sagt der Molekularbio-
loge. Es ist nur halb im Scherz gemeint.
In der Informationsfiille versuchen die
Wissenschaftler biologische Signale zu
erkennen - bestimmte Muster in den
Daten, die auf Eigenheiten in der Ent-
wicklung der verschiedenen Arten hin-
deuten. ,Manchmal scheitern wir kldg-
lich”, gibt Khaitovich zu. ,Und zwar
ganz einfach deshalb, weil es keine eta-
blierte Vorgehensweise gibt, an der wir
uns orientieren kénnen.“

ANSPORN UND KRITIK VON
DER MUTTER IN MOSKAU

Die ersten Ergebnisse jedoch machen
Mut. Zwar sind die Daten noch nicht
vollstandig ausgewertet. ,Doch man
kann bereits sehr deutliche molekula-
re Unterschiede zwischen den Gehir-
nen von Menschen und Menschenaffen
erkennen.” Eines der Resultate besta-
tigt die alte Idee von der Neotenie — je-
doch nur teilweise. Nach jener Theorie
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sollte die Genexpression im Gehirn ei-
nes jugendlichen Menschen in etwa
der eines wenige Jahre alten Schimpan-
sen gleichen. Fiir einige Erbmerkmale
trifft das tatsachlich zu. ,Doch fiir an-
dere Gene ergibt sich ein vollig ande-
res Bild“, sagt Khaitovich. Sein Zwi-
schenfazit: ,Die Wirklichkeit ist sehr
viel komplizierter, als wir uns das je-
mals vorgestellt haben.”

Nur Schritt fiir Schritt, These fiir The-
se konnen sich die jungen Forscher ei-
ner Antwort anndhern. Das ist nicht nur
fiir den Wissenschaftler selbst gelegent-
lich frustrierend. Auch seine Mutter in
Moskau, sagt Philipp Khaitovich, sei
sehr an seinen Forschungen interessiert.
Von den Fortschritten sei sie bislang je-
doch enttduscht: ,Sie glaubt, dass es so
viel Interessantes tiber das Gehirn und
die Langlebigkeit des Menschen heraus-
zufinden gibt“, sagt Khaitovich mit brei-
tem Grinsen: ,,Und sie wirft uns vor,
dass wir uns einem viel zu kleinen Be-
reich widmen. Aber wir sind eben nur
eine sehr kleine Forschungsgruppe.” <

GLOSSAR

Neotenie

Behalten Pflanzen oder Tiere dauferlich
jugendliche Merkmale bei, sprechen Bio-
logen von Neotenie. Im Zusammenhang
mit dem Menschen soll sie unter anderem
die fehlende Kérperbehaarung und das
lange Leben erkldren. Demnach handelt
es sich beim Menschen um einen Affen,
dessen Entwicklung sich stark verzogert.

Gliazellen

Galten lange als Zellen des Gehirns, die
Neuronen stltzen, elektrisch gegen-
einander isolieren und mit Nahrstoffen
versorgen. Neueren Ergebnissen zufolge
sind sie aber auch aktiv an der Verar-
beitung von Nervenimpulsen beteiligt
(Vergleiche MAXPLANCKFORSCHUNG
1/2006, Seite 42 ff.).

Graue Substanz

bildet vor allem das aufRere Gehirnge-
webe und ist in natura eher rosafarben,
verfarbt sich in Formalin aber grau. In
ihr liegen die Zellkorper der Neuronen.
Die Nervenfasern bilden dagegen die
weifSe Substanz, die sich im Inneren
des Gehirngewebes befindet.

Foto: Patrick Wack



	BIOLOGIE & MEDIZIN_Zur Person
	Dem Alter auf den Nerv gefühlt




