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Wie die jungsten Ereignisse der Olympischen Spiele in Turin zeigen, ist
das Problem der Blutmanipulation im Ausdauersport bei weitem nicht
gelost. Die als Screening Verfahren genutzten Grenzwerte fiir [Hb] und
Hkt sind erneut in die Diskussion gekommen, da sie zum Teil starken
kurzfristigen Schwankungen unterliegen, die von den Regeln der ein-
zelnen Verbénde kaum oder nicht beachtet werden. Zu einer physiolo-
gischen Verdnderung der Grenzwertgroen tragen die Tageszeit, die
Kdrperposition, der erndhrungsbedingte und hohenabhéngige Hyd-
ratationszustand und eine Trainingskarenz bei. Variationen im Hkt um
Uber 3% und in der [Hb] um Gber 1g/dl kénnen folglich nicht nur durch
manipulative MalRnahmen, sondern auch durch Plasmavolumen-
schwankungen erklart werden. Da zudem in Zukunft eine Vielzahl von
erythropoietischen Substanzen verflgbar sein wird, deren Missbrauch
nicht zweifelsfrei nachgewiesen werden kann, ist es umso wichtiger, ein
Verfahren zu entwickeln, welches die totale Himoglobinmenge als zen-
trale ZielgroRe einer jeden Manipulation kontrolliert. Durch eine
flachendeckende wiederholte Anwendung dieses Verfahrens konnten
Veranderungen der DopingzielgréRe kontinuierlich verfolgt werden, oh-
ne dass Variationen im Plasmavolumen als StérgroRe auftreten.

Schlisselwdrter: Erythropoetin, Blutdoping, totale Hamoglobinmasse,
FIS, Antidoping

In allen Ausdauerdisziplinen stellen Blutmanipulationen
ein gravierendes, moglicherweise sogar existenzielles
Problem dar. In den vergangenen Jahren standen die au-
tologen und homologen Bluttransfusionen sowie die An-
wendung von rekombinantem Erythropoietin (rhEPO),
welches aus Hamsterzelllinien gewonnen wird, im Vor-
dergrund. Wahrend unmittelbar nach der Marktein-
flhrung von Erythropoietin hohe Dosierungen ange-
wandt wurden, besteht die Strategie nun eher darin, mit
langfristig niedrig dosiertem rhEPO die Nachweisschwel-
le des direkten Urintests nicht zu Uberschreiten. Mit der
Entwicklung von menschlichem rhEPO wird zudem ein
spezifischer Nachweis auRerst schwierig, da eine Unter-
scheidung zwischen dem endogenen und von auen zu-
gefuhrten EPO kaum mehr mdglich ist. Verscharft wird die
Situation dadurch, dass sich zusatzlich zum menschlichen
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As the recent events at the Olympic Games in Turin demonstrate, the
problem of blood manipulation in endurance sports is a long way from
being solved. The limit values for [Hb] and Hkt used in the screening
procedures are again under discussion, since they may be subject to pro-
nounced, brief fluctuations which are hardly taken into account or even
totally ignored by the regulations of the individual leagues. Among the
factors which contribute to physiological changes in the borderline pa-
rameters are the time of day, position of the body, nutritional and alti-
tude related hydration state and interruption in training. Variations in
Hkt of more than 3 % and in [Hb] of more than 1g/dL can therefore be
explained not only by manipulative measures, but also by fluctuations
in plasma volumes. Since a number of erythropoietic substances will be
available in future for which detection of abuse will not be unequivo-
cally possible, it becomes even more important to develop a process
which controls total hemoglobin quantity as a central parameter of any
manipulation. Changes in doping parameters could be continuously mo-
nitored with broad, repeated application of this procedure, without con-
fusion due to variations in plasma volume.

Key Words: Erythropoetin, blood doping, total haemoglobin mass, FIS,
anti doping

rhEPO Substanzen in der Entwicklung oder bereits in der
klinischen Prifung befinden, welche die endogene Pro-
duktion von EPO {ber HIF-1 stimulieren und somit noch
nicht detektiert werden kénnen. Auch die genetische Ma-
nipulation, wie z.B. durch Repoxygen, ist bereits im Tier-
experiment erprobt und in der Sportpraxis schon bekannt.
Das Ziel aller dieser Manipulationsarten ist es, die totale
Hamoglobinmenge (tHb) des Korpers und damit die Sau-
erstofftransportfahigkeit zu erhéhen.

Die Effizienz dieser MaBnahmen wird durch Quer-
schnittuntersuchungen an nicht gedopten Athleten be-
statigt, die eine enge Abhéngigkeit der VO,max von der
tHb (2, 4, 11) und dem Blutvolumen (2, 11) beschreiben.
Ausdauersportler zeigen physiologischerweise schon um
bis zu 100 % hdohere tHb und Blutvolumenwerte, wohin-
gegen die Hamoglobinkonzentration [Hb] und der Hama-
tokrit (Hkt) infolge eines tberproportional erhéhten Plas-
mavolumens reduziert sind.
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Erstaunlicherweise findet man aber gerade bei profes-
sionellen Ausdauersportlern haufig hohere Werte fir [Hb]
und Hkt als bei Untrainierten (u.a. 17). Dies kénnte durch
Blutmanipulation erklart werden, da die Expansion der
Erythrozytenmenge (thEPO-Gabe oder Erythrozyten-
infusion) bei gleichbleibendem oder abnehmendem Plas-
mavolumen die RelativgréRen [Hb] und Hkt ansteigenlasst.

Zu den olympischen Spielen in Sydney wurden ein in-
direktes und ein direktes Nachweisverfahren zur Auf-
deckung von Doping mit rhEPO entwickelt (6, 8), von de-
nen das direkte Verfahren heute angewandt wird (ISU
2005). Der Nachteil dieses Verfahrens liegt darin, dass es
nur rhEPO aus der Hamsterzelllinie in relativ hohen Kon-
zentrationen detektiert, jedoch keine Bluttransfusionen.
Zudem wird es die zuklnftigen Manipulationsformen
nicht aufdecken kénnen und auch zurzeit wegen der auf-
wendigen und kostspieligen Durchfiihrung nicht flachen-
deckend bei allen Ausdauersportlern eingesetzt.

Neben diesen zumindest teilweise positiven Auswirkungen
der Grenzwerte missen jedoch auch negative Aspekte fur
den einzelnen Sportler beachtet werden: Beide Grenzwerte
sind nur eingeschrankt valide MessgréRen. Generell sind die
im cubitalvendsen Blut gemessenen Werte ca. 10 % hoher als
die des Gesamtblutes, wobei es hier individuelle Variationen
gibt, die unter anderem von der H6he (10) und dem Vorlie-
gen bestimmter Krankheitsformen (15) beeinflusst werden.
Auch zwischen vendsem und arterialisiertem Blut, wie es z.B.
aus dem Ohrlappchen entnommen wird, bestehen Differen-
zen von ca. 5-8% (z. B. 5)

Wichtiger ist jedoch, dass beide Grenzwerte akut von
internen und externen Einflussfaktoren mafgeblich beein-
flusst werden, die auf Verdnderungen des Plasmavolumens

Abbildung: Totale Hamoglobinmenge (tHb) und Hamoglobinkonzentration im Verlauf von 2 Jahren. Ein Blutver- beruhen (Ubersicht der Effekte sie-
lust wird durch die Bestimmung der tHb eindeutiger identifiziert als durch die [Hb]. Mit Ausnahme des Blutver- he 12 13)
lustes bleibt die tHb konstant, wahrend die [Hb] um 1,6g/dl schwankt (Unterschied zwischen Messung 5 und 7). ! )
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KMessumgen inneshalb von 2 Jahren

Von den einzelnen Verb&nden, wurden daher Ober-
grenzen fur Hkt oder [Hb] eingefiihrt, die offiziell dem
Schutz des Sportlers dienen, ebenfalls aber zur Ein-
schrankung der Manipulation fiihren sollen. Die augen-
blicklichen Grenzen sind jedoch nicht einheitlich und
liegen zum Beispiel bei der UCI (Union Cycliste Interna-
tionale 1997) bei einem Hkt von 50 % bei Mannern und
47 % bei Frauen. Bei der FIS (Fédération Internationale
de Ski 2005) und der ISU (International Skating Union
2005) liegen die Grenzwerte der [Hb] bei 17,0 bzw.
16,0g/dl und bei 18,0 bzw. 16,5g/dl. Nach den Regeln
der ISU werden die Grenzwerte in der Hohe auf 18,5 bzw.
17,0g/dl angehoben.

Im Verlauf der letzten Jahre konnten die Effekte die-
ser Grenzwertfestlegung eindrucksvoll gezeigt werden.
Wiéhrend die mittlere [Hb] im Skilanglauf im Jahre 1989
noch unterhalb derjenigen der Normalbevdlkerung lag,
stieg sie bis 1996 deutlich an, wobei extreme Werte von
Uber 19g/dl gemessen wurden. Nach Einfuhrung der
[Hb]-Obergrenze verschwanden die Extremwerte, wo-
hingegen die mittleren Werte immer noch deutlich ober-
halb derjenigen von 1989 lagen (17). Dies ist ein starkes
Indiz dafir, dass zwar exzessive Manipulationen ver-
mieden werden, das Problem aber bei Weitem nicht
gelost ist.
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Miessungen innerhalb wan 2 Jakren

beide GroRen betréachtlich; so fiel
der Hkt wahrend der 10-tagigen
Niedersachsenradrundfahrt im Jahr 1988 bei einer Spitzen-
mannschaft von 46,4 +1,5% auf 41,2 +1,1 % am sechsten
Tag ab.

Effekte, die zu einem Anstieg beider Grenzwertgrofien
fihren, sind akute Belastungen, Hoheneinflisse und Trai-
ningspausen. Gut trainierte Sportler reagieren schon bei
150W mit einer Erhéhung der [Hb] von 0,4g/dl; bei maxi-
maler Belastung steigt sie um 1,4g/dl an und benétigt ca.
60min bis der Ausgangswert wieder erreicht ist.

Eigene bislang unverdffentlichte Daten zeigen 2 Tage
nach Aufstieg auf 3 500m einen mittleren Anstieg der [Hb]
von 1,5g/dl, der zwischen 0,6 und 2,6g/dl schwankte. Diesen
individuellen Variationen lagen Plasmavolumenverluste
zwischen 180 und 910ml zu Grunde. Auch wenn die Veran-
derungen in geringeren Hohen weniger deutlich ausfallen,
mussen sie beachtet werden, wie es zum Teil schon in dem
Reglement der ISU (ISU 2005) getan wird. Von Bedeutung
sind weiterhin Phasen reduzierten Trainings oder Trainings-
pausen, in denen ebenfalls ein Plasmavolumenverlust statt-
findet, was [Hb] und Hkt folglich ansteigen l&sst. Dies kann
auch in den Tapering-Phasen ohne Trainingsbelastung vor
grofRen Wettkampfen zutreffen (16). So fanden Lormes et al.
(2003; 7) anhand von 5121 Hkt-Messungen aus 13 Jahren ei-
nen signifikanten Anstieg des Hkt vom letzten Trainingsla-
ger zu den unterschiedlichen Weltmeisterschaftsorten von

DEUTSCHE ZEITSCHRIFT FUR SPORTMEDIZIN 55



47,1 +3,0 % auf 48,0 +3,1 %, wobei entsprechende Verande-
rungen haufig schon nach den Flugreisen auftraten. In sol-
chen Fallen durften mangelnde Trainingseffekte, geringe
Flissigkeitszufuhr und Hypoxieexposition synergistisch auf
den Hkt-Anstieg wirken.

Im Folgenden soll nun beispielhaft dargestellt werden,
welche quantitativen Auswirkungen Plasmavolumenver-
schiebungenund Blutmanipulationen auf den Hkt-Wert haben.

Bei Annahme einer tHb von 700g und eines Blutvolumens
von 5300ml, was den Werten einer gut ausdauertrainierten
54kg schweren Frau entspricht, wiirde der Anstieg im Hkt
von 44 % (entsprechend ca. 14,7g/dl) auf 47 % (15,7g/dl)
durch eine Abnahme des Plasmavolumens von 340ml oder,
bei unverédndertem Blutvolumen, durch eine Zunahme des
Erythrozytenvolumens von 160ml, d.h. eine Zunahme der
tHb um 53g verursacht werden. Ein unverandertes Blutvolu-
men liegt aufgrund des Gauer-Henry-Reflexes vor, der bei ei-
ner Volumenexpansion z.B. durch Bluttransfusionen zu einer
Diurese fihrt (3). Wenn nach einer solchen Manipulation die
diuretischen Prozesse noch nicht vollstandig abgeschlossen
sind, wirde der oben genannte Anstieg im Hkt mit einer
héheren Transfusionsmenge korrelieren.

Ein Anstieg des Hkt in der 0.g. GréRenordnung kann folg-
lich sowohl durch Manipulation oder durch eine Kombinati-
on mehrerer Einflussfaktoren auf das Plasmavolumen erklért
werden.

Diese Berechnungen zeigen, dass Veranderungen in [Hb] oder
Hkt keine sicheren Indikatoren eines Dopingvergehens sind.
Das mindeste, was rasch erfolgen muss, ist eine Standardi-
sierung der Blutentnahme in Bezug auf Kérperstellung, Ta-
geszeit, vorhergehende Belastung und Hohe sowie eine Kor-
rektur der Vorschrift der FIS , in der der [Hb]-Grenzwert mit
17 (Mé&nner) bzw. 16 (Frauen) mg/ml angegeben ist, was nicht
16, sondern 1,6 g/dl entspricht (18). Auch kdénnte die schon
bestehende Testbatterie bei den indirekten Methoden (ON-,
OFF-model) um eine weitere GrolRe eASAT erweitert werden,
die abschétzen l&sst, ob ungewdhnlich viele junge Erythro-
zyten im Blut vorhanden sind (1).

In Anbetracht der zuklnftigen Manipulationsmdglichkei-
ten, die eine spezifische Detektierung in vielen Féllen nicht
erlauben werden, wére aber ein einfach durchzufiuihrendes
zuverlassiges Screeningverfahren wiinschenswert, welches
die manipulierte ZielgroRe direkt, d.h. die tHb bestimmt (s. Abb.
1). Unabhéngig von der zugefugten stimulierenden Substanz
und unabhéngig von Plasmavolumenverédnderungen kann so
der Effekt eines Dopings sichtbar gemacht werden.

In der Praxis konnte dies so aussehen, dass die tHb
wahrend der gesamten Karriere eines Sportlers mehrfach im
Jahresverlauf bestimmt und in einem Blutpass kenntlich ge-
macht wird. Auf diese Weise kann ein individueller Daten-
pool erstellt werden, dessen Aussagekraft mit jeder neuen
Messung verbessert wird. Voraussetzung ist, dass im Jahres-
verlauf nur unwesentliche Schwankungen der tHb erfolgen.
In einer ersten Pilotstudie haben wir dieses Konzept an Aus-
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dauersportlern Uberprift und im Jahresverlauf mittlere Ab-
weichungen vom individuellen Mittelwert von 1,8 % gefun-
den, wobei die maximale individuelle Abweichung bei 4,9 %
lag (9). Da der mittlere Anstieg der tHb nach Manipulation mit
EPO bei 12 % liegt (8) kdnnte so eine Abgrenzung zu physio-
logischen Variationen vorgenommen werden. Das heif3t, dass
bei einem plétzlichen Abweichen vom Vorwert oder vom ge-
samten Mittelwert des individuellen Datenpools ein Doping-
verdacht vorliegt, der mittels spezifischerer Folgetests bewie-
sen werden misste. Wenngleich die tHb-Bestimmung im Ver-
gleich zur Messung von [Hb] oder Hkt etwas aufwandiger ist
(ca. 10-15 min, 14), so ist sie eine angemessene Vorgehens-
weise, um zur Problemlésung beizutragen. Allerdings fihrt
dieser Weg zur weiteren Offenlegung medizinischer Daten
und somit letztendlich zum gl&sernen Athleten.
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