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Welche Rolle spielen Lipide im Nervensystem polarer Fische?

Lipide sind wasserunlésliche organische Biomolekiile. Es gibt sehr unterschiedliche Lipide, bei allen werden je-
doch die charakteristischen Eigenschaften durch das Kohlenwasserstoffskelett ihrer Struktur bestimmt Lipide ha-
ben verschiedene wichtige Funktionen: ndmlich (1) als strukturelle Bestandteile von Membranen, (2) als Spei-
cher- und Transportform metabolischer Brennstoffe, (3) als schiitzende Oberflichenschicht bei vielen Organismen
und (4) als Bestandteil der Zelloberfl4che, die bei Zell-Erkennung, Art-Spezifitit und Gewebs-Immunitit eine
Rolle spielen. Eine spezielle Funktion haben die Lipide auBerdem bei antarktischen Fischen der Unterordnung
Notothenioidei, denen eine Schwimmblase fehlt: sie dienen hier als Auftriebshilfe.

Generell kann man sagen, daB Lipide in den verschiedenen Organen eines Organismus dhnliche Funktionen erfiil-
len; so sind z. B. die Phospholipide wichtige Bestandteile aller Zellmembranen. Allerdings ist die Priorit4t der
einzelnen Lipidklassen in den verschiedenen Organen unterschiedlich. Darauf ist sicher auch in groBem MaBe die
unterschiedliche Funktionalitit zuriickzufiihren. In dem hochspezialisierten Nervensystem der Wirbeltiere ist eine
ganz besondere Zusammensetzung von Lipiden zu finden. Die meisten Lipide gehéren hier zu den Klassen Ste-
roide (Cholesterin), Phospholipide und Glycolipide. Die chemische Struktur der cerebralen Lipide ist sehr unter-
schiedlich, aber mit Ausnahme des Cholesterins enthalten sie alle langkettige, aliphatische S4uren (oder auch
einen langkettigen Alkohol oder eine B ase).

Das Cholesterin ist ein Hauptbestandteil der Myelinschicht. Im Gegensatz zu anderen Organen, in denen Chole-
sterin-Ester iiberwiegen, findet sich das Cholesterin in den Zellmembranen sowie besonders im Myelin des Hirns
fast ausschlieBlich in 18slicher Form. Den Phospholipiden kommt im Nervensystem der Wirbeltiere eine dhnli-
che Aufgabe zu wie in anderen Organen. Allerdings konnten auch einige Besonderheiten beobachtet werden: so
zeigen in-vivo-Experimente eine Verbindung zwischen dem Phospholipid-Metabolismus und dem Funktionieren
des Hims. So #ndern sich z.B. der Gehalt und die Zusammensetzung in Abh#ngigkeit vom Alter oder der Tempe-
ratur. Das Bestreben des Organismus ist es dabei, die Fluiditidt der Plasmamembran méglichst konstant zu halten.
In ungewthnlich hoher Konzentration kommen Glycolipide im Nervensystem vor. Ihre Funktion ist allerdings
in weiten Teilen unbekannt. Das Galactocerebrosid z.B. ist das wichtigste Glycolipid des Myelin. Der Anteil an
der 4uBeren Membranschicht betrigt nahezu 40 %. Die komplexesten Glycolipide sind die Ganglioside. Sie ent-
halten einen oder mehrere Sialinsiurereste und erhalten dadurch eine negative Ladung. Reichlich vorhanden sind
die Ganglioside besonders in der Plasmamembran der synaptischen Nervenendigungen, wo sie S - 10 % der ge-
samten Lipidmasse ausmachen. Es gibt nur wenige indirekte Hinweise darauf, welche Funktionen Glycolipide
haben kénnten. Das Gangliosid GM1 dient zum Beispiel als Zelloberflichenrezeptor fiir das bakterielle Cholera-
Toxin. Wahrscheinlich spielen Ganglioside auch eine Rolle als Rezeptor fiir Transmittersubstanzen, bei der syn-
aptischen Transmission und der Nervenzelldegeneration (ALBERTS et al. 1989).

Eine biochemische Besonderheit antarktischer Fische, die wahrscheinlich eine Rolle in der Temperaturkompensa-
tion des Nervensystems spielt, ist die Zunahme der Lipidfluiditdt (COSSINS & BOWLER 1987). Es gibt ver-
schiedene Griinde fiir die Erwartung, daB die Zellmembrancn antarktischer Fische eine hthere Fluiditit bei niedri-
gen Temperaturen haben als die von Fischen warmer Klimazonen. Seit langem ist bekannt, daB Ectotherme kal-
ter Regionen einen htheren Anteil ungesittigter Fettsduren im Nervensystem haben als in ihren Fettdepots
(LEWIS 1962), und bei antarktischen nototheniiden Fischen konnte ein dhnlicher Trend beobachtet werden
(BOTTINO et al. 1967; MORRIS & SCHNEIDER 1969; PATTON 1975; MEYER-ROCHOW & PYLE
1980). Bei einer gegebenen Temperatur tendieren ungesittigte Lipide dazu, weniger viskos zu sein als geséttigte
Lipide derselben MolekiilgréBe. Einige dieser ungeséttigten Fettsduren sind in die Zellmembran eingebaut und
garantieren so eine erhthte molekulare Mobilitét in der Membran bei niedrigen Temperaturen. Dieses Phinomen
wird als "homeoviscous adaptation” bezeichnet (SINENSKY 1974). Bei Membranpriparationen von Hirnen von
Fischen der Nordhemisphere konnte eine strenge Korrelation zwischen dem Anteil ungesittigter Fettsduren und
der Fluiditit der Membran beobachtet werden. Weiterhin korrelieren beide Parameter mit der Umgebungstempera-
tur der untersuchten Fische (COSSINS & PROSSER 1978). Ahnliches trifft auch fiir den Fettsiureanteil der
Ganglioside des Nervensystems zu (AVROVA et al. 1986).

Nach friitheren Untersuchungen zeigen aber auch Teile der Kopfgruppe von Gangliosiden, die Sialinsiuren, eine
Temperaturkorrelation. Ganglioside von kalt-adaptierten poikilothermen Arten (u. a. Trematomus hansoni) haben
héhere Konzentrationen von Sialinsduren und polarere Gruppen als die von warm-adaptierten Fischen
(RAHMANN & HILBIG 1980; RAHMANN et al. 1984). Der Effekt dieser Differenzen auf die Membranfluiditit
konnte allerdings bisher nicht demonstriert werden. SWEZEY & SOMERO (1982) vermuten aber, daB eine Zu-
nahme polarer Bindungen in Untereinheiten polymerer Proteine in Zusammenhang stehen kénnte mit der Labili-
tit von Molekiilen, und dies kénnte auch der Fall bei Gangliosiden sein.
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Um der Hypothese “Je niedriger die Korpertemperatur, desto héher der Gehalt an polaren Gangliosiden’, und der
damit verbundenen Forderung nach einer neuen molekularen Anpassung antarktischer Fische neben den Gefrier-
schutzproteinen abermals nachzugehen, konnte ich wihrend EPOS 3 neue Himproben nehmen. Die Isolierung
von Glycolipiden aus Fischhirnen ist eine sehr problematische Angelegenheit. Einerseits ist ein Fischhim relativ
klein, andererseits sind Glycolipide auf Grund ihrer physikalischen Eigenschaften schwer zu trennen. Einen be-
sonderen Fall stellen dabei die Ganglioside dar, da sie sowohl lipophil, als auch hydrophil sind. Die lyophilisier-
ten Gehime werden in Chloroform/Methanol/Wasser-Gemischen homogenisiert und die Ganglioside extrahiert.
Nach der Reinigung mittels verschiedener Gelfiltrationsverfahren kann das Gangliosidgemisch, wie auch die ande-
ren Glycolipide, mit der Diinnschichtchromatographie qualitativ und quantitativ aufgeschliisselt werden.

Untersucht wurden die pelagischen Arten Pleuragramma antarcticum und Aethotaxis mitopteryx, die benthopela-
gischen Nototheniidae Pagothenia bernacchii und Trematomus lepidorhinus, die Channichthyidae Neopagetopsis
ionah, Chionodraco myersi und Pagetopsis maculatus, sowie der benthische Bathydraco marri. In Abbildung 1
sind die untersuchten Arten zu ihrem Fanggebiet und Fangtiefe aufgetragen. AuBerdem ist ein Temperaturprofil
von der norddstlichen Atka Bucht bis zur siidlichen Gould Bay dargestellt. Die Fangregionen geben nur eine
grobe Andeutung der tatsichlichen Verbreitung. So kommt z.B. B. marri nichtnur im Bereich des Filchner Gra-
bens sondern auch in der Lazarev See vor, und A. mitopteryx wurde nicht nur in Tiefen von 800 m, sondern auch
oberhalb 300 m gefangen. In Abbildung 2 ist ein typisches Hirngangliosidmuster (1-dimensionale-Diinn-
schichtchromatographie; HPTLC) wiedergegeben. Das Gangliosidgemisch wird unten auf die beschichtete Glas-
platte aufgetragen und l4uft nach oben, die polareren Ganglioside langsamer als die weniger polaren. Als Standard
diente dabei ein Gemisch aus verschiedenen k#uflichen Gangliosiden und der Gangliosidextrakt aus Himen von
Hiihnerembryonen. Standards h&her als vierfach sialisierte Ganglioside (GQ1b) sind bisher kommerziell nicht
verfiigbar. Die Buchstaben a, b bzw. ¢ geben Auskunft iiber den Biosyntheseweg der Ganglioside.

Das Himgangliosidmuster aller untersuchten Arten sieht sehr #hnlich aus. Lediglich bei B. marri ist noch eine
Bande unter den anderen auszumachen, die einem Gangliosid mit sechs Sialinsduren zugeordnet werden kénnte.
Die unterschiedliche Dicke der Banden ist ausschlieBlich auf die Konzentration der aufgetragenen Ganglioside zu-
riickzufiihren. Das ginzlich andere Muster von A. mitopteryx charakterisiert ein Lebergangliosid, wie es z.B.
auch bei der Forelle gefunden werden kann. Die Hauptmasse der Ganglioside machen die dreifach sialysierten
(GT1b = 35 %) aus, gefolgt von den vierfach sialysierten (GQ1b = 30 %). Der Anteil von GP1c (fiinf Sialinsiu-
ren) liegt unter 10 %. Die Ergebnisse unterscheiden sich deutlich von denen friiherer Untersuchungen
(RAHMANN et al. 1984). Das Gangliosidmuster istdurchaus vergleichbar mit dem nordborealer Fische, aber
auch z.B. mit dem des mediterranen Barsches Dicentrachus labrax (AVROV A et al. 1986).

Ein normales Funktionieren von Plasma- und Organellenmembranen ist fiir die Notothenioidei notwendig, um in
der Kilte zu iiberleben. Damit so lebenswichtige Funktionen wie Ionentransport und synaptische Transmission
erhalten bleiben, miissen Anpassungen in der Membran existieren. Die Fluiditdt wird zumindest durch das Ver-
hiltnis gesittigter/ungesittigter Fettsiduren der Membranphospholipide aufrechterhalten (PROSSER & NELSON
1981; WANG 1989). AuBerdem deuten Arbeiten an notothenioiden Fischen an, daB sensorische und motorische
Nerven resistent sind gegen eine Blockade bei niedrigen Temperaturen. Sie zeigen zudem eine Zunahme der Er-
regbarkeit und der Geschwindigkeit der Erregungsweiterleitung, was man nicht erwarten wiirde, wenn man Werte
temperierter Fische extrapolieren wiirde (MACDONALD & MONTGOMERY 1986). Die Bedeutung der Gan-
glioside bei dieser Kaltanpassung im Nervensystem ist unklar. Vorerst dringliches Ziel ist die Kldrung der Funk-
tion von Gangliosiden in der Membran der Synapsen.
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Abb.1 und 2: Himgangliosid-Pattern (1-dimensionale Diinnschichtchromatographie; HPTI.C) und Fangregio-
nen unter Berticksichtigung der Wassertemperaturen verschicdener Notothenioidei aus dem Weddellmeer, gefangen
wiihrend der Polarstern-Expedition EPOS 3.



